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OZET

Bu tezde, yeni organik anot katalizér olan (E)-2-siyano-3-(5-(1-metil-2-(naftalin-1-
il)-1H-indol-3-il)furan-2-il)akrilik asit (h) bilesigini, D-n-A (Dondr-n-Akseptor) molekdler
tasarimint gerceklestirdik. Anot elektro katalizor sistemi icin, gucli elektron verici N-
metilindol grubu ve farkli donér/baglayici gruba baglh naftalin grubunu sentezledik ve
baglayici/akseptor grubu olarak siyanoasetik asit ile organik anot katalizOr sentezini
hedefledik. Sonogashira kenetlenme tepkimesi, iyodosiklizasyon reaksiyonu, Suzuki-
Miyaura kenetlenme tepkimesi ve Kondensasyon tepkimesi yoluyla bu ydntemleri
kullanilarak yeni indol-siyanoasetik asit iceren organik anot Katalizbr sentezi
gerceklestirilmistir. Hedef bilesigin (h) hidrazin elektro-oksidasyon performansi, | M KOH
+ 0,5 M N2Hs cozeltisinde dongusel voltametri (CV) ve elektrokimyasal empedans
spektroskopisi (EES) gibi elektrokimyasal yontemlerle incelenmistir. Hedef bilesik (h)
24.67 mA/cm? ile cok yiiksek katalitik aktivite sergilemektedir. Bu tez ¢alismasi ile yeni
temiz enerji uygulamalar1 igin giiclii donér ve akseptdr gruplar iceren yeni bir indol—
siyanoasetik asit temelli organik anot kataliz0r tasarimi ile metal sistemlerinin hidrazin yakit

hiicrelerinde ¢gevre dostu malzemeler olmasi 6ngorulmektedir.

Anahtar kelimeler: Indol, Siyanoasetik asit, Organik anot katalizor, Donor-n-Akseptor,

Elektrokimyasal Empedans Spektroskopisi (EES), Dénguli voltametre (CV), DFT.
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SUMMARY

In this thesis, we have realized the D-n-A (Donor-n-Acceptor) molecular design of
the new organic anot catalyst (E)-2-cyano-3-(5-(1-methyl-2-(naphthalen-1-yl)-1H-indol-3-
yl)furan-2-yl)acrylic acid (h). For the anode electrocatalyst system, we synthesized the
strong electron donor N-methylindole group and naphthalene group linked to different
donor/acceptor group and targeted the synthesis of organic anot catalyst with cyanoacetic
acid as the donor/acceptor group. By using Sonogashira coupling, iodocyclization reaction,
Suzuki-Miyaura coupling and condensation reactions, the synthesis of new indole-
cyanoacetic acid containing organic anot catalyst was carried out. The hydrazine electro-
oxidation performance of the target compound (h) was investigated by electrochemical
methods such as cyclic voltammetry (CV) and electrochemical impedance spectroscopy
(EES) in 1 M KOH + 0.5 M NzHa solution. The target compound (h) exhibits very high
catalytic activity with 24.67 mA/cm?. In this thesis, a new indole-cyanoacetic acid based
organic anot catalyst containing strong donor and acceptor groups for new clean energy
applications and metal systems are envisaged to be environmentally friendly materials in
hydrazine fuel cells.

Keywords: Indole, Cyanacetic acid, Organic anot catalyst, Donor-n-Acceptor,

Electrochemical impedance spectroscopy (EIS), Cyclic voltammetry (CV), DFT
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1. GIRIS VE AMAC

Aromatik polintkleer hetero-aril, bir veya daha fazla, 6zellikle nitrojen, oksijen veya
kiikiirt gibi heteroatom igeren, ve aromatik halkalardan olusan bir yapiya sahip organik
bilesiklerdir. Genellikle heteroaromatik bilesikler olarak adlandirilan bu bilesiklere,
benzo[b]tiyofen, dibenzotiyofen, benzotriazol, indol gibi bilesikler 6rnek olarak verilebilir.
Heteroaromatik bilesikler, bir¢ok farkli biyolojik ve endiistriyel uygulamalarda kullanilirlar.
Omegin ilaglar, boya ve pigmentler, kozmetik malzemeler, polimerler ve elektronik

malzemelerdir (Tandel vd., 2023).

Indoller birgok bilesigin ana maddesidirler (Kaushik vd., 2013). Indoller ilag
tiretiminde, boya iiretiminde, tarim kimyasinda, ve organik sentezlerde kullanilabilir.
Farmakoloji 6zellikleri sebebi ile 6zellikle ilag iiretiminde kullanilir. indol boyalarin sensor

olarak, yakit hiicrelerinde ve 6zellikle giines panellerinde genis kullanimi vardir.

D-n-A tipi molekiiler yapilar, birimler arasinda yiik transferini kolaylastiran elektron
etkilesimleri nedeniyle genellikle olagandisi fotofiziksel 6zelliklere sahiptir (Xu vd., 2023).
Organik boyalarin en az bir donor ve bir akseptore sahip olmasi verimligi arttirir. Ciinku bu
yap1 molekiil i¢i yiik transferini olusturur ve absorpsiyon dalga boyunda kirmiziya kayma
gerceklestirir (Ji vd., 2020). Ozellikle boya duyarli giines pillerinde kullanilan D-m-A

boyalar oldukga esnek optoelektronik dzelliklere sahip olurlar (EI Mzioui vd., 2019).

Bircok iilkede kaynaklarin yetersizligi, kiiresel 1sinma, enerji krizleri olugsmasi sebebi
ile alternatif enerjilerin 6nemi oldukga artti (Degefa vd., 2021). Alternatif enerjilerin en
onemli giines panelleridir. Giines pillerinin daha diisiik iiretim maliyetleri ve giines
enerjisinden maksimum gili¢ alimi igin yeni arastirmalara basland1 (Sakr vd., 2022).
Kesfedildigi 1991 yilindan bu yana boya duyarli giines pilleri iizerine yogun ¢aligsmalar
yapilmaktadir (Urnikaite vd., 2015). Boya duyarli giines pilleri, 6zel boya tabakasi olan
cihazlardir. Boya duyarl giines pillerinin en 6nemli pargasi boya duyarli sensorlerdir (Xie
vd., 2019). Indol boyalar da metal igermeyen organik boyalardandir ve boya duyarl giines

pilleri icin oldukga 6nemlidir.
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Yakat hiicreleri de 6nemli enerji kaynaklarindandir. Fosil yakitlarinin yakilmasi hava
kirliligine ve sera gazlarinin havada miktarinin artmasina sebeb oldugu i¢in yakit hiicreleri

gelecegin 6nemli temiz ve yenilenebilir enerji kaynagi olacag diistiniilmiistiir.

Indol boyalardan sensér olarak da kullanilmaktadir. Cevremizde veya herhangi
numunedeki bilesikleri ve iyonlar1 algilamak, hareket, 1s1, pH degisikligini gozlemlemek i¢in
sensoOrler kullanilir. Optik sensorler dogrusal ve reaktif aracili sensorler olarak ayrilir.
Reaktif aracili sensor olarak boyalar kullanilabilir. Numune karmasik oldugu zaman,
numuneyi izlemek i¢in boya molekiilii kullanilir ve boyadaki optik degisiklikler esas

goturultr (McDonagh vd., 2008).

Indol-siyanoasetik asit iceren boyanin sentezi Sonogashira kenetlenme tepkimesi,
Suzuki-Miyaura kenetlenme tepkimesi ve Kondenzasyon tepkimesi yontemleri kullanilarak
gerceklestirilmistir. Sentezlenen bilesikler kolon kromatografisi ve kristallendirme
yontemleri ile saflastirilmistir. Hedef bilesik (h) spektroskopik yontemler ile (*H-NMR, *3C-
NMR, LCMS) karakterize edilerek kanitlanmistir. DFT yontemiyle HOMO ve LUMO
enerji seviyeleri hesaplanmistir. Bu tez kapsaminda, gugli D-n-A sistemi iceren indol-
siyanoasetik asit temelli boyanin temiz enerji uygulamalari ig¢in yeni bir organik anot

katalizor uygulamasi gergeklestirildi.



2. LITERATUR ARASTIRMASI

2.1. Heterosiklik Bilesikler. Indoller

Heterosiklik bilesikler giinliik hayatimizda 6nemli yer tutmaktadir. Heterosiklik
bilesikler yapilarinda bir veya birden fazla heteroatom olan bilesiklerdir (Arora vd., 2012).
En yaygin olan heteroatomlar nitrojen, oksijen ve kiikiirt i¢erenlerdir (Al-Mulla, 2017).
Genel olarak dongusel (indol, benzimidazol, piridin ve furan) ve dongisel olmayan (benzen,
naftalin) olabilirler (Sekil 2.1) (Arora vd., 2012).

4 )
a)
N N
> / |N / o
/ N/ N Z />
indol benzimidazol piridin furan
b) :: ' '
\_ benzen naftalin Y

Sekil 2.1. Dongiisel (a) ve dongiisel olmayan (b) heterosiklik bilesiklere 6rnek (Arora vd.,
2012)

Sahip olduklart 6zelliklere gore genis kullanim alanlari vardir (Ozok vd., 2020).
Ozellikle birgok hastaliklara kars1 aktif olduklari igin biyolojik olarak oneme sahiptirler.
Hayati 6neme sahip olan DNA ve RNA gibi molekiller ve vitaminler, hemoglobinler
heterosiklik bilesige sahiptirler. Heterosiklik bilesikler artik tibbi kimyada énemli bir yap1
olmustur (Al-Mulla, 2017).

Heterosiklik bilesiklerden olan indollerin formiilii CsH7N seklindedir, azotlu halka
yapisina sahiptir (Sekil 2.2). Dogal olarak bulunurlar ve birgok 6nemli bilesiklerin ana
maddesidirler (Kaushik vd., 2013).



Z=

indol

Sekil 2.2. indol bilesigi

Dogal olarak bulunan indollere melatonin (Hardeland vd., 2006), triptofan (Heravi
vd., 2021), serotonin (Vangveravong vd., 1998), rezerpin (Muryanti vd., 2005), ajmalkin
(Zenk vd., 1976), indirubin (Yang vd., 2022) 6rnek gostere biliriz (Sekil 2.3).

r N
H H
N N
N
~ 7 /
© /
NH,
HO
HN
\( OH
Y o NH,
melatonin triptofan serotonin
indirubin
—0
(0]
—0
rezerpin
\ P y,

Sekil 2.3. Dogal olarak bulunan indol bilesiklerine 6rnekler



2.2. indollerin Sentezi

Indoller dogadaki en énemli halka yapisina sahip bilesiklerdendir. Dogada bulunan
indoller 6zellikle bitkilerden elde edilir, sentetik indoller ise birka¢c 6nemli sentez yoluyla
alinir. Her iki yolla alinan indollerin 6nemli biyolojik karakteristikleri vardir (Inman ve
Moody, 2013).

[ :L NH,
N7

H

Fischer

o~

Larock

R
Z = N :
> a | ~ EI
NHCOCF; \ / Castro NH,
Cacchi indol

Hegedus

Sekil 2.4. Bazi1 sentetik indollerin sentez yontemleri

2.2.1. Fischer sentezi

Fischer yéntemi, indol sentez yonteminden es eski ve en faydali olanlarindandur. Tk
olarak 1883 yilinda Emil Fischer tarafindan gergeklestirilmistir. Bu yontemde katalizor

olarak asit katalizorleri kullanilmigtir. Asit katalizorleri kullanilarak N-arilhidrazonlarin



6

indollere doniistiiriilmesi etkili bir yontemdir. Asit katalizor se¢imi olduk¢a 6nemlidir. BF3,
ZnCly, FeCls, AICI3 gibi Lewis asitleri ve HCI, HSO4 gibi Bronsted asitleri katalizor gibi
kullanilabilir. Sentez arilhidrazinin aldehit veya keton ile tepkimesiyle olusur. Ara iiriin
olarak amonyak ayrilir, ve indol elde edilir (Sekil 2.5) (Heravi vd., 2017; Wagaw vd., 1999).

( N\
R,
Rl
0 -
R;
+ —_— —_—
N/NHZ Ry \)I\R2 O\ L -NH, \ R,
H
e NH
\_ J

Sekil 2.5. Fischer sentezi

2.2.2. Castro sentezi

Ilk kez 1963 yilinda yapilan Castro yénteminde bakir katalizorii kullanilmustir.
Yontemde 2-iyodoanilinden 2-aril-indol tiirevleri sentezlenmistir. Fischer yontemine
alternatif olarak 2 substitue indollerin elde edilmesi igin bir yontemdir. Castro yontemi iki
substitue indollerin sentezinde yaygin olarak kullanilir (Sekil 2.6) (Krtiger vd., 2008; Castro
vd., 1966; Taber ve Tirunahari, 2011).

NH, NH

. J
Sekil 2.6. Castro sentezi

2.2.3. Larock sentezi

1991 yilinda Larock vd. tarafindan yapilan bu yontemde 2,3-disubstitte indolleri
elde etmek i¢in Pd katalizorii kullanilmistir. Sentez, orto-iyodoanilin halka kapanmasi

sonucu indol edilmesiyle gerceklesiyor. Iyi verim elde etmek icin orto-iyodoanilinin N-
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metil, -asetil ve -tosil tiirevleri kullanilabilir (Sekil 2.7) (Taber ve Tirunahari, 2011; Larock

vd., 1998)

4 R, ]

| /

R;
- N,
Pd Cat
NHR,
\Rl

\

Sekil 2. 7. Larock sentezi

2.2.4. Bartoli sentezi

Ik kez 1989°da yapilan Bartoli reaksiyonu 7 substitue indoller almak icin en iyi
yontemlerden biridir. Bu reaksiyonda indoller, 1 mol orto-siibstituent nitrobenzen ile 3 mol
vinil magnezyum halojenirlerin reaksiyonu sonucu elde ediliyor. Orto-substituent
nitrobenzen ile en iyi verim elde edilir (Sekil 2.8) (Bartoli vd., 1989).

(" )
1) 3aq C,H;MgBr \
>
NH,4Cl aq E
NO,

. J
Sekil 2.8. Bartoli sentezi
2.2.5. Ma sentezi

2,3-distibstitiie indolleri sentezlemek i¢in kullanilan ydntemdir. Sentez 2-

halotrifloroasetanilidlerin, -keto esterler arasindaki tepkimeyle olusur. Reaksiyon, bakir

katalizorii ile yapilir (Sekil 2.9) (Chen vd., 2007).



(o]

CO,R
1 CO,R
Me

y \
Me

Cu Cat
NHCOCF,

Tz

. y,
Sekil 2.9. Ma sentezi

2.2.6. Mori-Ban sentezi

1977°de Hokkaido Universitesinde Yoshio Ban ve Miwako Mori tarafindan yapilan
bu yontemde, orto-halo-N-alillanilinlerin Heck reaksiyonu ile indol tlrevleri elde edilir.
Katalizor olarak Pd kullanilir. Sentezde orto-holejen -Br ya da -1 olmalidir (Sekil 2.10)
(Taber ve Tirunahari, 2011).

4 \
R,
|
.
A\
T Pd Cat N
%, \
Y Ri Y,

Sekil 2.10. Mori-Ban sentezi

2.2.7. Hegedus sentezi

Hegedus L. S. Tarafindan 1980°de yapilan bu sentez, Pd katalizorii ile yapilmistir.
Hegedus siklizasyon i¢in bromdrlerin iyodirlerden daha etkili oldugunu bildirmis ve serbest
aminlerden yeni indol sentezlemistir (Sekil 2.11) (Taber ve Tirunahari, 2011).



Pd Cat

TZ
TZ

G J
Sekil 2.11. Hegedus sentezi

2.2.8. Cacchi sentezi

Cacchi  yonteminde  3-aril-indol  elde  edilmektedir.  Sentez,  orto-
Alkiniltrifloroasetanilitler ve aril iyodiiriin tepkimeye girmesiyle olusuyor. Reaksiyonda Pd

katalizori kullaniliyor (Sekil 2.12) (Cacchi ve Fabrizi, 2005).

- 2
R H
Z "
R
> /
Pd(PPh),
NHCOCF; Ar
9 Y

Sekil 2.12. Cacchi sentezi

2.3. indollerin Kullanim Alanlar:

Indollerin basta farmakolojik 6zelliklerinin yanisira genis kullanim alanlar1 vardir
(Kaushik vd., 2013). Indoller ilag iiretiminde (Konus vd., 2022; Sravanthi ve Manju, 2016;
Karamyan ve Hamann, 2010; Hamid vd., 2017), boya tretiminde (Sun vd., 2020; Gawale ve
Sekar, 2018; Nitha vd., 2021), tarim kimyasinda (Karakegili vd., 2019; Lobo vd., 2022),
sensorler olarak (Li vd., 2011; Wang vd., 2022), yakit hiicrelerinde (Long vd., 2021; Luo

vd., 2010), ve organik sentezlerde kullanilabilir.
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2.3.1. Indollerin farmakolojik 6zellikleri ve ilag iiretiminde kullanimi

Ilaca direngli mikrobiyal enfeksiyonlarin sayisinda biiyiik bir artis vardir ve insan
sagligi icin tehlikelidir. Bunu 6nlemek i¢in artik yaygin olan hastaliklara kars1 yeni ilaglarin
iiretimi ve gelistirilmesi gerekmektedir (Konus vd., 2022). Indol bilesiklerinin farmakolojik
ozellikleri sebebi ile ilag iiretiminde genis kullanim alanlar1 vardir. Indol bilesiklerinin
antikanser (Zhuang vd., 2013; Mehra vd., 2022), anti-inflamatuar (Singh vd., 2008; Rani
vd., 2004), anti-timor (Zhang vd., 2011), antioksidan (Rodriguez-Naranjo vd., 2012),
antimikrobiyal (Sakhuja vd., 2011), antidiyabetik (Xiao vd., 2022), antiviral (Abdel-Gawad
vd., 2010), analjezik (Radwan vd., 2007), gibi farmakolojik 6zellikleri vardir (Sekil 2.13).

/ Antikanser \
Anti-tiimor hl F Antiviral

H

g
Antioksidan [+ @[) 1 Antimikrobiyal
J indol \_‘
Antidiyabetik Anti-inflamatuar

\ Analjezik /

Sekil 2.13. Indol bilesiklerinin farmakolojik 6zellikleri

Biyolojik uygulamalarda kullanilan, indol igerigi olan, Apazikon (anti-kanser),
Indometasin (anti-enflamatuar), Arbidol (anti-viral), Oksiperitin (anti-psikotik), Atevirdin
(antiviral), Delavirdin (antiviral), Pravadolin (analjezik), Oglufanid (anti-hipertansif),
Pindolol (anti-hipertansif) gibi ilaglar vardir (Sekil 2.14) (Sravanthi ve Manju, 2016).
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Sekil 2.14. Indol igeren bazi ilaglar &rnekleri (Sravanthi ve Manju, 2016)

2.3.2. indollerin antikanser 6zellikleri

Kanser tum diinyada insan sagligini tehdit eden en korkulu hastaliklardan biridir.
Kanserin siddetle artmasi sebebiyle, etkili antikanser terapétiklerinin gelistirilmesine
yonelik ¢aligmalar yogunlagsmustir (Keri vd., 2017). Baz1 antikanser ilaglarin diisiik tansiyon,
gastrointestinal toksisite, sa¢ dokulmesi gibi yan etkileri de vardir bu yilizden yeni ilaglarin
gelistirilmesi miithimdir (Singh vd., 2009). Indol bilesigi, antikanser ilaclarin gelisiminde

oldukga 6nemlidir. Vinblastine, vizimpro, rubraca, rydapt, vinorelbine, sutent, vincristine,
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alecensa ve vinflunine gibi indol tirevleri antikanser ajanlar olarak kullanilmaktadir(Sekil

2.15) (Mehra vd., 2022).

\. J
Sekil 2.15. Baz1 onaylanmis ve anti-kanser ajan olarak kullanilan indol tirevleri (Mehra vd.,
2022)

Indol tiirevlerinin antikanser etkisiyle ilgili literatiirde ¢alismalar vardir. Hu vd.
(2017) yaptiklar1 ¢alismada indol tiirevi sentezlemis ve sentezledikleri maddelerin birgok
kanser tiiriine kars1 etkisini arastirmislar. Ilk olarak 2-adamantane-1H-indol-5-amine
sentezlenmis sonra uygun tiirevleri sentezlenmistir. Sentezledikleri indol tiirevlerinden

birgogunun U¢ insan kanser hiicresine karsi antiproliferatif etki gosterdigi bilinmistir. (3)
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numaralt bilesik 6zellikle daha etkili olmustur. Sekil 2.16’da sentezlenen bilesikler

verilmistir (Hu vd., 2017).

F O, F [e)
>—NH >—NH 3; N
2 >—NH F—< ;>—NH ¥ ; ; ~i
1) 2) 3)
\_

Sekil 2.16. Hu vd.nin (2017) sentezledikleri bazi indol tiirevleri (Hu vd., 2017)

Zhuang vd. (2013) ise yaptiklar1 ¢alismada yeni 2,4-disubstituted furo[3,2-b]
tiirevleri sentezlemis ve antikanser etkilerini arastirmislardir. Test edilen maddeler arasinda
oOzellikle birinin antikanser aktifliginin ¢ok iyi oldugu gézlemlenmistir (Sekil 2.17) (Zhuang
vd., 2013).

é )
L/ N
\. J

Sekil 2.17. Zhuang vd. (2013) sentezledikleri anti-kanser etkili indol tiirevi (Zhuang vd.,
2013)

2.3.3. indollerin anti-inflamatuar dzellikleri

Enflasyonlar ve artrit tiirleri insan saglig1 i¢in tehlikeli inflamatuar bozukluklardir.
Bunun igin anti-inflamatuar ilaglarin gelistirilmesi onemlidir. Indol tiirevlerinden anti-
inflamatuar ilaglar da gelistirilir. Anti-inflamatuar etkili bazi1 indol tiirevleri Sekil 2.18’de

verilmistir (Sravanthi ve Manju, 2016).
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Sekil 2.18. Bazi anti-inflamatuar etkili bazi1 indol tiirevleri (Sravanthi ve Manju, 2016)

Bazi ¢alismalarda indollerin anti-inflamatuar etkileri arastirilmistir. Singh vd. (2008)

yaptiklar1 ¢alismalarda yeni tiyazolil/oksazolil formazanil indoller sentezlemis ve anti-

inflamatuar etkilerini test etmislerdir. Sentezlenen bilesikleri anti-inflamatuar etkili ilaglar

olan, fenil biitazon ve asetil salisilik asit ile karsilastirmislar. Sentezledikleri bilesiklerden

“3b”-nin (Sekil 2.19) en giiclii anti-inflamatuar etki gosterdigini gozlemlemisler (Singh vd.,

2008).
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S NQC/R
\\'N'/ !
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Sekil 2.19. Singh vd. (2008) sentezledikleri en glclu antiinflamatuar etkili indol turevi

(Singh vd., 2008)
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2.3.4. indollerin anti-timor o6zellikleri

Indollerin anti-tiimor 6zellikleri de vardir. Sekil 2.20°de bazi anti-timor etkili indol

bilesikleri gosterilmistir (Sravanthi ve Manju, 2016).

4 0 H \
Son
NH, ~
HN
S
R=X=H,F,CL,OCH,
\_ Y,

Sekil 2.20. Bazi anti-tiimor etkili indol bilesikleri (Sravanthi ve Manju, 2016)

Zhang vd. (2011) yaptiklart ¢alismalarda bir sira 2-amino-3-siyano-6-(1H-indol-3-
il)-4-fenilpiridin tiirevleri sentezlemis ve anti-timor etkilerini aragtirmiglardir. Bilesiklerin
dort farkli hiicrede etkileri taranmus ve 6zellikle sentezlenen bilesiklerden on tanesinin (Sekil

2.21) anti-tiimor etki gosterdigi bildirmislerdir (Zhang vd., 2011).

\
R, R, R,
1)3,4,5-trimetoksi 1)H 1HH
2)3-bromo-4,5-dimetoksi 2)H 2)H
3)2,3,4-trimetoksi 3)5-kloro 3)H
4)3-bromo-4,5-dimetoksi  4) 5-floro 4H
5)2,3,4-trimetoksi 5) 5-floro 5)H
6)3,4,5-trimetoksi 6)H 6)Metil
7)3-bromo-4,5-dimetoksi  7)H T)Metil
8)3,4,5-trimetoksi 8)5-floro 8)Metil
9)3-bromo-4,5-dimetoksi  9)5-floro 9)Metil
10)2,3,4-trimetoksi 10)5-floro 10)Metil

Sekil 2.21. Zhang vd. 2011 sentezledikleri anti-timor etkili indol bilesikleri (F. Zhang vd.,
2011)
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2.3.5. indollerin antioksidan ozellikleri

Gida kalitesinin bozulma nedenlerinden en dnemlisi lipid oksidasyonudur. Lipid
oksidasyonu, insan viicudunda c¢esitli hastaliklara ve saglik sorunlarina neden olur. Lipid
oksidasyonunu kontrol etmek i¢in en etkili yontem antioksidanlardir. Antioksidan viicutta
cok diisiik konsantrasyonlarda bulundugu zaman, viicutta bazi hastaliklara yol agan oksidatif
surecleri geciktirir ve kontrol eder (Shahidi ve Zhong, 2015). Indollerin antioksidan
Ozellikleri vardir ve viicut i¢in 6nemli olan antioksidan ilaglarin gelistirilmesinde indol
bilesikleri de kullanilir. Sekil 2.22°de bazi antioksidan etkili indol bilesikleri gosterilmistir
(Sravanthi ve Manju, 2016).

4 )
N
y ~NH
/ /& "
N
HN N
R, S H
R,=R,=H, CH,CHC(CH,), ; R;=CO,Me, H X=0, S R=X=F, OCH;, NO,, Cl
\ R«=Rs=Phth, H, Ac )

Sekil 2.22. Bazi1 antioksidan etkili indol bilesikleri (Sravanthi ve Manju, 2016)

Melatoninin gidalarda ve i¢eceklerde bulundugu bilinmektedir. Rodriguez-Naranjo
vd. (2012) yaptiklart ¢aligmada melatonin ve bazi benzer indol turevlerinin antioksidan
etkilerini degerlendirmigler. Calismada farkli analitik yontemler kullanilmis ve indol-3-
asetik asit, melatonin ve 5-hidroksiindol-3-asetik asidin en iyi antioksidan aktivite gosterdigi
bilinmistir (Sekil 2.23) (Rodriguez-Naranjo vd., 2012).
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Sekil 2.23. Sirasiyla indol-3-asetik asit, melatonin ve 5-hidroksiindol-3-asetik asit

(Rodriguez-Naranjo vd., 2012)

2.3.6. indollerin antimikrobiyal ozellikleri

Mikroorganizmalar viicutta bircok enfeksiyon hastaliklart olusturabilmektedir.

Enfeksiyon hastaliklarinin tedavisi i¢in kullanilan ilaglar antimikrobiyal ilaglardir (Saran ve

Karahan, 2010). Zamanla birgok bakterilerin antibiyotiklere karsi direncinin giderek artmasi

sonucunda yeni antimikrobiyal ilaglarin gelistirilmesi olduk¢a 6nemlidir (Balouiri vd.,

2016). Indollerin, antimikrobiyal 6zellikleri oldugu icin birgok antimikrobiyal ilaclar indol

bilesiklerinden olusmaktadir. Sekil 2.24°te baz1 antimikrobiyal etki gosteren indol bilesikleri

verilmistir (Kumari ve Singh, 2019).

(

_/

Sekil 2.24. Baz1 antimikrobiyal etki gosteren indol bilesikleri (Kumari ve Singh, 2019)

Sakhuja vd. (2011) yaptiklar1 ¢aligmada, yeni spiro[indol-tiazolidin]spiro[indol-

piranlar] sentezlemis ve bazi gram pozitif/gram negatif bakteri tiirlerine kars1 antimikrobiyal

etkilerini aragtirmiglar (Sakhuja vd., 2011).
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4 A
R R,
DH DH
2)H 2)F
3)H 3)CH,
4)F 4H
R 5)F 5)F
6)F 6)CH,
N 7)CH, 7)H
8)CH, 8)F
9)CH, 9)CH,
.

Sekil 2.25. Sakhuja vd. (2011) sentezledikleri yeni spiro[indol-tiazolidin]spiro[indol-
piranlar] turevleri (Sakhuja vd., 2011)

2.3.7. indollerin antidiyabetik 6zellikleri

Fiziksel hareketsizlik, obozite, sigara igme vb. diabet hastaliginin nedenlerindendir.
Bazi iilkelerde hastaligin giderek artmasi ile antidiyabetik ilaglarin tiiketimi de artmaktadir
(Deshpande vd., 2008). Indoller antidiyabetik ilaclarin iiretiminde de kullanilabilir. Sekil
2.26’da baz1 antidiyabetik etki gosteren indol bilesikleri verilmistir (Omar vd., 2021).

. V.

Sekil 2.26. Bazi antidiyabetik etki gosteren indol bilesikleri (Omar vd., 2021)
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Nazir vd. (2018) yaptiklar1 ¢alismada yeni N-substitlient asetamidlere sahip indol
bilesikli hibrit oksadiazol yapilar1 sentelemis ve sentezlenen bilesiklerin antidiyabetik etki

gosterdiklerini bildirmisler (Nazir vd., 2018).

( )

1)toluen
2)1-etil-2,4-dimetilbenzen
N—N o 3)1-etil-4-metilbenzen
/ »\ )L ,R 4)1-etoksi-2-metilbenzen
0 S ﬂ B 5)1-etoksi-4-metilbenzen
R= 6)2-metilbenzoat
AN 7)o-xilen
8)1,2,3-trimetilbenzen
E 9)1,2,4-trimetilbenzen
k 10)2,4-dimetilpiridin y

Sekil 2.27. Nazir vd. (2018) sentezledikleri yeni antidiyabetik etki gosteren indol bilesikleri
(Nazir vd., 2018)

2.3.8. indollerin antiviral ozellikleri

Viral hastaliklar yaygin enfeksiyon hastaliklaridir. Baz1 enfeksiyon hastaliklari kolay
atlatilabilir (grib, sugigegi) fakat bazilar1 hayati tehlikelidir. Indol bilesikleri antiviral
ilaglarin iiretiminde oldukga kullanilir. GUnlmdizde indol igeren birgok ilag vardir. Sekil
2.28’de bazi antiviral 6zellik gosteren indol igerigi olan bilesikler verilmistir ( Zhang vd.,
2015).

Sekil 2.28. Bazi antiviral etki gosteren indol bilesikleri ( Zhang vd., 2015)
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Indollerin antiviral etkileri ile ilgili olduk¢a fazla arastirma yapilmistir. Abdel-
Gawad vd. (2010) yaptiklar1 ¢alismada yeni indol temelli heterosikler sentezlemis ve
antiviral aktivitesini arastirmislardir. Ozellikle sentezlenen bilesiklerden ikisinin (Sekil 2.29)
giclii antiviral etki gosterdigi, digerlerinin ise orta ve az etki gosterdigi

bildirmislerdir(Abdel-Gawad vd., 2010).

a cl

Cl1

zz

. J

Sekil 2.29. Abdel-Gawad vd. (2010) sentezledikleri yeni antiviral etki godsteren indol
bilesikleri (Abdel-Gawad vd., 2010)

2.3.9. indollerin analjezik 6zellikleri

Insan viicudunda olusan herhangi agr1 siddetine ve siiresine gore gesitlidir. Agrikesici
olarak en ¢ok ve sik kullanilan ilaglar analjeziklerdir (Altas vd., 2017). Indollerin analjezik
ozellikleri oldugu i¢in bircok analjezik etki gosteren ilaglarin igeriginde indol bilesikleri
vardir. Ornek olarak bazi analjezik etki gdsteren indol igerigi olan bilesikler Sekil 2.30°da

gosterilmistir (Omar vd., 2021).
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Sekil 2.30. Bazi analjezik etki gosteren indol bilesikleri (Omar vd., 2021)

2.4. Indol boyalar

2.4.1. indol boyalarin boya duyarh giines panellerinde kullanim

Eski zamanlardan bir¢ok farkli yontemler ile elektrik iiretiliyordu. Elektrostatik
jeneratorler oldukea eski ve en ¢ok kullanilan yontemlerden biridir. Zamanla birgok iilkede
gelismeden kaynaklanarak olusan enerji krizleri, kiiresel 1sinma, kaynaklarin yetersizligi
gibi baz1 sorunlar olustu (Degefa vd., 2021). Geleneksel enerji kaynaklari atmosferde
karbondioksit seviyesinin artmasina sebep oldu. Bdylece temiz ve uygun fiyatl enerji
kaynaklari arastirilmaya baglandi (Kerraj vd., 2022). Baslica olarak giines enerjisi, rlizgar

enerjisi, hidro enerji ekonomik olarak ¢evre dostu enerji kaynagidir.

Glines enerjisi, ekonomik olarak yenilenebilir enerji kaynaklarinin en 6nde gelenidir.
Tabii ki, gilines pilleri ne kadar yesil enerji kaynagi olsa da, daha diisiik tiretim maliyetleri
ve giines enerjisinden maksimum gii¢ alim1 i¢in yeni aragtirmalara baslandi (Sakr vd., 2022).
Kesfedildigi 1991 yilindan bu yana boya duyarli giines pilleri iizerine yogun calismalar
yapilmaktadir (Urnikaite vd., 2015). Boya duyarli giines pilleri, 6zel boya tabakasi olan
cihazlardir. Boya duyarl giines pillerinin en 6nemli pargasi boya duyarli sensorlerdir (Xie

vd., 2019). Sensorlerde kullanilan boya, boya duyarli giines pillerinin performansini etkiler.
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Yapilan arastirmalarin ¢ogu sensorlerde kullanim i¢in fazla maliyetli olmayan ve metal

icermeyen boya sentezlemektir. indol boyalar da boya duyarl giines pillerinde kullanilabilir.

Li vd. (2009) boya duyarl giines panellerinde kullanilmak tizere yeni indol temelli
iki boya (Sekil 2.31) sentezlemisler. Sentezlenen boyalar, boya hassaslastiricilar olarak
kullanilmistir. Sonug olarak sentezlenen bilesikler verimli sekilde foton-elektron doniisiim

karakteristikleri gostermislerdir (Li vd., 2009).

-

Sekil 2.31. Li vd. (2009) sentezledikleri yeni indol temelli boyalar (Li vd., 2009)

Liu vd. (2014 a) bu konu hakkinda arastirmalarinda, boya duyarl giines panelleri i¢in
yeni indol temelli boyalar sentelemisler (Sekil 2.32). Sentezlenen metal icermeyen organik
boyalardan biri SCN grubu igeriyor. Ozellikle SCN grubu igeren boyanin diger boyadan
daha verimli oldugu testler sonucu goriilmistiir. SCN grubunun, metal igermeyen organik
boyalara eklenmesiyle, onlarin performanslarini artirabileceklerinin kanaatine varmislar

(Liu vd., 2014 a).
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Sekil 2.32. Liu vd. (2014 a) sentezledikleri yeni indol temelli boyalar (Liu vd., 2014 a)

Ozellikle boya duyarli giines pillerinde kullamlan D-m-A boyalar, fiziksel ve
kimyasal agidan ¢esitli optoelektronik dzelliklere sahip olurlar (El Mzioui vd., 2019). Ayrica
D-n-A sistemine sahip boyalarin boya duyarli giines pillerinin (DSSC) fotovoltaik
performansini arttirdi@i goriilmistiir (Naik vd., 2017). Organik hassaslastiricilarin verimli
olmasi i¢in en az bir dondr ve bir akseptore sahip olmalidir. Ciinki D-%-A yapisina sahip
bilesikler molekil i¢i yuk transferini olusturur ve absorpsiyon dalga boyunda kirmiziya
kayma gerceklestirir (Ji vd., 2020).

Babu vd. (2015) yaptiklart ¢alismada 3-(1-hekzil-1H-indol-3-il)-2-(tiyofen-2-il)
tasiyan U¢ yeni D-m-A sistemine sahip boya sentelemisler. Bilesiklerde akseptor olarak 2-
siyanoakrilik asit (1), rodanin-3-asetik asit (2) ve 4- aminobenzoik asit (3) kullanilmistir
(Sekil 2.33). Alinan sonuglara gore (3) numarali bilesik daha iyi performans sergilemis,
yiiksek verim vermistir. (3) numarali bilesik diderlerine gére en yiiksek fotovoltaik dzellik

gostermistir (Babu vd., 2015).
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Sekil 2.33. Babu vd. (2015) sentezledikleri D-n-A mekanizmine sahip boyalar (Babu vd.,
2015)

Nitha vd. (2020) yaptiklar1 ¢calismada ise sadece 7 baglayici bolgesi farkli olan iig
yeni indol boya sentezlemisgler. D-m-A sistemi ile sentezlenen boyalardan o6zellikle
Uclinciisiiniin (Sekil 2.34) daha yiiksek performans sergiledigi, yapilan test sonuglarindan
sonra bilinmigdir. Bu lic boya, boya duyarli giines panellerinde kullanilmak iizere

sentezlenmistir (Nitha vd., 2020).
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Sekil 2.34. Nitha vd. (2020) sentezledikleri D-n-A sistemine sahip boyalar (Nitha vd., 2020)

Naik vd. (2017) akseptori degisen dort yeni metal icermeyen organik boya
sentezlemigler. Sentezlenen boyalarda akseptor olarak, siyanoasetik asit (1), rodanin-3-
asetik asit (2), barbitlrik asit (3) ve tiyobarbitlrik asit (4) kullanilmistir (Sekil 2.35). n
baglayici grup olarak ise fenilen halkasi kullanilmistir. Sentezlenen boyalar ile fotofiziksel,
elektrokimyasal ve fotovoltaik ¢aligmalar yapilmis, sonug olarak (1) numarali boyanin, diger
boyalara gore performansinin yiiksek oldugu ve fotovoltaik 6zelliklerinin daha iyi oldugu
kanitlanmistir. Sentezlenen boyalarin fotovoltaik performanslart 1>3>2>4 siralamasi ile

azalmaktadir (Naik vd., 2017).
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Sekil 2.35. Naik vd. (2017) sentezledikleri D-n-A mekanizmine sahip metal icermeyen
organik boyalar (Naik vd., 2017)

2.4.2. indol boyalarin sensorler olarak kullanimi

Sensorler, her hangi bir numunedeki bilesikleri ve iyonlari, bunlarla beraber 1s1, 151k,
hareket gibi degisiklikleri algilayan cihazlardir. Optik sensorler genel olarak dogrusal ve
reaktif aracili sensorler olarak gruplandirilir. Dogrusal optik sensérler numuneyi, i¢sel optik
ozelliklerine gore belirler. Reaktif aracili sensorler ise, numunenin 6zelliklerini izlemek i¢in,
boya molekiilii olan bir ara madde kullanilir ve onun gosterdigi optik degisiklikler algilanir.
Bu yontem numunelerin optik 6zelliklerini incelemek i¢in daha yaygindir (McDonagh vd.,
2008).
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Sekil 2.36. Sensoriin ¢aligmasindaki asamalar (McDonagh vd., 2008)

Giinlik hayatimizda kullandigimiz bir¢ok iiriin ve malzemenin igeriginde olan,
cevremizde bulunan yararli metal iyonlar1 gibi zararli metal iyonlar1 da vardir. Bazi anyon
ve katyonlarin gerekenden fazla miktarda olmasi ¢evreye, canli organizmalara karsi risk

olusturur. Bu metal iyonlar1 canlilara zarar verir (Mahurpawar, 2015).

/ Civa Kursun \
(Hg) Sinir sistemi, (Pb) Sinir sistemi,

bébrek, hematopoietik sistem,
cilt bdbrek
Kadmiyum Nikel
(C d) Babrek, kemik, (Ni) Alkciger,
akciger cilt
Arsenik Kalay
(AS) Akciger sinir sistemi, (S 11) Sinir sistemi,
cilt akciger sinir sistemi,
Manganez Krom
(Mmn) (Cr)

Sinir sistemi Alkciger /

Sekil 2.37. Bazi metal iyonlarinin zarar verdigi organlar (Mahurpawar, 2015)

Cevre kirliligi, canli organizmalarin sagligi i¢in kimyasal bilesiklerin farkl
ortamlarda taninmasi ve miktariin izlenmesi olduk¢a onemlidir (Paolesse vd., 2017).
Zararli bilesiklerin algilanmasi, anyonlar ve katyonlarin tespiti i¢in verimli, basit bir
sensoriin tasarimi ve gelistirilmesi dnemli bir konudur (Anbu Durai vd., 2021). Kolorimetrik
ve florimetrik sensorler, anyon ve katyonlarin belirlenmesinde onemli yontemlerdendir

(Yanar vd., 2016). Son zamanlarda gelistirilen kromojenik boya sensorleri, gevresel,
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biyolojik ve kimyasal alanlarda oldukga cazip bir segenek haline gelmistir (Cao vd., 2019).
Kromojenik sensorler, bir uyaricinin kimyasal baglanmasinin meydana gelmesi iizerine
renginde veya fliioresansinda degisiklik gosteren malzemelerdir (Aysha vd., 2019).
Solvatokromik malzemeler, ¢ozlicl polaritesini belirlemede sensérler olarak kullanilabilir.
Onlar farkli polaritelere sahip ¢oziiciilerde, c¢oziiciideki absorpsiyon veya emisyon
spektrumundaki bir degisiklik sebebiyle rengini degistirebilen maddelerdir (Khattab vd.,
2019).

Bazi katyonlar biyoloji dneme sahiptir fakat bir¢ogu insan biyokimyasindaki
biyotoksik etkiler gosterebilirler. Oregin civa (Hg?*), kadmiyum (Cd?*) ve kursun (Pb%")
gibi katyonlar insan sagligina hasar verir. Indol igerikli boyalar da anyon/katyon sensérii icin

kullanilabilir. Bu konu hakkinda bir¢ok arastirmalar vardir.

Civa diinyadaki en zehirli bilesiklerden biridir. Atmosferde iki yila kadar kalabilir
(Fitzgerald vd., 1998). Civa dogal ve antropojenik kaynaklar ile ¢evreye yayilir. Dogal
kaynak olarak volkanik emisyonlar, yanginlar, ve suyun buharlagsmasini 6rnek gostere
biliriz. Insan kaynaklarina ise madencilik, metal eritme, {iretim ve aritma, atik yakma aittir
(Pavithra vd., 2023). Insanlar civaya buhar soluma ve gida yoluyla maruz kalabilir. Su
kaynaklarindaki civa seviyesine gore, balik tiikketimi zamani ve kirli topraklarda yetistirilen
piring tiiketimi zamani insana bulasir (Li ve Tse, 2015). Civaya maruz kalmis insanlarda
Minamata hastaligi (Ekino vd., 2007), bobrek hastaliklar1 (Hodgson vd., 2007), kalp
hastaliklar1 (Genchi vd., 2017), sinir sistemi hastaliklar1 (Azevedo vd., 2012), cilt hastaliklar
(Boyd vd., 2000) goriiliir. Bu yiizden ¢evremizde, gidalarda civa gibi zehirli iyonlarin

algilanmasi olduk¢a 6nemlidir.
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Sekil 2.38. Civanin kaynaklar1 ve insana zarar1
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Sun ve Wu (2013) yaptiklar1 ¢alismada dort yeni indol temelli floresan sensorler
hazirlamis ve Hg?* ile etkilesimini arastirmislar. Sonug olarak sentezlenen bilesiklerden
ikisinin (Sekil 2.39) DMSO igerisindeki ¢oziiciisii igerisinde birka¢ katyon eklenmis ve
ozellikle Hg?* iyonunun daha segici oldugu bilinmistir. Hg?* eklendigi zaman floresan
yogunlugunda degisiklik oldugu ve kirmiziya kayma oldugu gézlemlenmistir (Sun ve Wu,
2013).

e
X
~Z
N
o
~
NH HN
\_ J

Sekil 2.39. Sun ve Wu (2013) sentezledikleri sensor boya (Sun ve Wu, 2013)
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Bakir iyonu (Cu?*) insan igin temel elementlerden biridir fakat insan viicudunda
normalden fazla olmasi gesitli hastaliklara sebep olur. Cu?* iyonunun fazlasi viicutta
Alzheimer, Parkinson ve Menkes hastalig1 gibi saglik sorunlar yaratabilir. Ozellikle icme
sularinin Kirlenmesine sebep olur (So vd., 2019). Fe®* metali da insan viicudunda fazla
miktarda oldugu zaman karaciger ve bobrek hasari, diyabet ve kalp yetmezligi gibi saglik
sorunlar1 yaratir. Bu yiizden bu iyonlarin da tespiti olduk¢a énemlidir (Weerasinghe vd.,
2010). He vd. (2022) yaptiklar galismada Cu?* ve Fe®* taninmasi igin kolorimetrik ve
fluoresan boyalar sentezlemisler (Sekil 2.40). Cozeltiye Cu?* eklendiginde rengi maviden
mora donmiis ve absorbans/floresan yogunlugu azalmis, Fe** eklendiginde ise ¢ozeltinin
rengi maviden sartya donmiis ve absorpsiyon yogunlugu azalmis, floresan yogunlugu ise

artmustir (He vd., 2022).

é F )

Sekil 2.40. He vd. (2022) sentezledikleri sensor boya (He vd., 2022)

Siyanir (CN") iyonu oldukga zehirli ve gevreye zararli maddedir. CN™ ve hidrojen
siyanlr (HCN) altin madenciligi basta olmakla bir¢ok uygulama alanlar1 vardir. Uygulama
alanlar1 ¢ok oldugu igin siyaniir atiklar oldukca fazladir (Udhayakumari, 2018). Insanlarda
ve hayvanlarda en 6nemlisi solunumun inhibisyonu olmakla bir sira saglik sorunu yasatabilir
(Xu vd., 2010). Bu ylizden CN" gevrede tespiti oldukca 6nemlidir. Zhu vd. (2021) yaptiklar
calismada yeni CN™ sensorli sentezlemigler. Sentezlenen bilesigin CN™ ¢esitli etkilesim
testleri yapilmis ve reaksiyon hizi hesaplanmistir. CN™ eklendigi zaman bilesigin renginin

turuncu kirmizidan agik sariya dogru degistigi gozlemlenmistir (Sekil 2.41) (Zhu vd., 2021).
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Sekil 2.41. Zhu vd. (2021) yaptiklar1 yeni siyaniir sensoriiniin CN- ile etkilesimi (Zhu vd.,
2021)

D-nt-A sistemine sahip bir sira sensor bilesikleri yapilmistir. Wang vd. (2012) florir
(F) iyonu tespiti icin yeni sensor boya sentezlediler. Sentezlenen boya kolorimetrik ve
florometrik analizlerde yiiksek secicilik gostermistir. Sentezlenen boyaya F~ anyonu
eklendigi zaman floresan yogunlugu azalmis ve kirmiziya kayma gozlemlenmistir. Baska
bir ¢alismada ise, Kim vd. (2011) F iyonu algilamak igin yeni kromojenik ve floroforik
boya sentelemisler. Sentezlenen boyada dondr olarak indol, akseptor olarak ise furan
kullanilmigtir. Yapilan UV-GB absorpsiyon ve floresan emisyon calismalart sonucunda
floriir iyonunu algiladigi gozlemlenmistir. Sekil 2.42°de Wang vd. (2012) (1) ve Kim vd.
(2011) (2) sentezledikleri boya verilmistir.

Sekil 2.42. Wang vd. (2012) (1) ve Kim vd. (2011) (2) sentezledikleri flortr iyonu sensori
(Wang vd., 2012; Kimvd., 2011)

D-n-A ssitemine sahip pH sensor boyalar son zamanlarda aragtirmacilar tarafindan
dikkat cekmektedir. Bilindigi gibi “pH”, sulu ¢ozeltinin asidik ve bazik derecesini 6lgmek

i¢in kullanilan bir degerdir ve ¢ozeltilerin kimyasal 6zelliklerini tanimlamak i¢in 6nemli bir
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parametredir. pH sensorleri kimya, biyomedikal, gida, kozmetik ve diger bir¢ok alanlarda
kullanilabilir. Numuneyi uzaktan algilamasi, kii¢iik boyutta olmasi, disaridan gelen
elektromanyetik etkilere kars1 direng gdsterme yeteneginin olmasi gibi Ozelliklere sahip
oldugu igin diger sonserlere kiyasla daha avantajlidir(Alvarado-Mendez vd., 2005). pH
sensorleri reaktif algilama aracili sensorlerdendir, ayricanumunenin ozelliklerine bagl
olarak boya molekulunin optik 6zelliklerinin degismesi prensibine dayanir (Wencel vd.,
2014). Yapilan galismalarin birinde, Liu vd. (2014 b) pH’a duyarl1 indol boya sentezlemisler
(Sekil 2.43). Calismada benzo[c,d]indol temelli yeni indol tlrevi sentezlenmistir.
Sentezlenen madde farkli pH degerleri olan tampon ¢ozeltilerine eklenmis, ve gozle goriiliir
renk degisimi olmustur. Bilesigin rengi pH-2’den pH-8’¢ gittikge, mordan pembeye dogru
degismistir (Liu vd., 2014 b).

r

Sekil 2.43. Liu vd. (2014 b) sentezledikleri pH sensor (Liu vd., 2014 b)

2.5. Yakat hiicreleri

Enerjiye her zaman ihtiyacimiz olmustur ve gelecekte de ihtiyacimiz olacaktir.
Giinlimiize kadar enerji ihtiyacimiz fosil yakitlardan elde edilmistir. Fakat fosil yakitlarinin
yakilmasi hava kirliligine ve sera gazlarinin havada miktarinin artmasina sebeb oldugu icin
alternatif ve temiz enerjinin énemi oldukca artmistir. CO2 miktarinin azalmasi i¢in umut
verici enerji kaynaklarindan biri de yakat pilleridir. Yakit pilleri kimyasal enerjinin elektrik
enerjisine doniistirme mekanizmasiyla ¢alisiyor (Lucia, 2014). Yakit hiicreleri oldukg¢a
verimlilige sahiptir. Bu sebeple gelecekte i¢ten yanmali motorlara alternatif temiz enerji
kaynag1 olacag disiiniilmektedir. Cesitli yakit hiicreleri vardir. Suan sadece tasmabilir
cithazlarda (cep telefonu, diziistii bilgisayar vd.) kullanilmak i¢in arastiriliyor. Bu tiir yakit

hiicreleri genel olarak sivi yakitlarla (alkol, eter, organik asitler) ¢aligir. Etilen glikol,



33

sodyum borohidrit, hidrazin gibi yakit hiicreleri, sicakligi az olan siv1 yakit hiicreleridir. Bu
stv1 yakit hiicrelerinden en 6nemlisi de hidrazin yakit hiicreleridir. Ciinki hidrazin yakit
hiicreleri sera gazinin emisyonunu azaltir, CO; Uretmez, sadece hidrojen ve nitrojenden
olustugu ve karbon atomlarinin bulunmamasi sebebi ile zehirli tiirler iiretmez (Serov ve

Kwak, 2010).

Sekil 2.44. Hidrazin yakit hiicre (Khalafallah vd., 2021)

2.6. DOngullu voltametre (CV)

Dongulli voltametre (CV), c¢ozeltide bulunan kimyasal ve biyokimyasal tirlerin
redoks davranislarini takip eden, cok ydnlii bir elektroanalitik yontemdir. Inorganik, organik
ve biyokimyasal redoks reaksiyonlar1 ile ilgili niteliksel ve niceliksel bilgiler déngull
voltametre (CV) teknigi ile elde edilir. Calisma, Ug elektrotlu bir elektrolitik hiicrede
yapilmaktadir. Deneyde, camsi karbon elektrot, referans elektrot olarak Ag/AgCl veya
Hg/HgCl ve karsit elektrot olarak platin tel kullanilir (Mott vd., 2014; Wang vd., 2002).
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2.7. Elektrokimyasal Empedans Spektroskopisi (EES)

Elektrokimyasal empedans spektroskopisi (EES), biyo-tanima olaylar1 analizi igin
guclu bir yontem olup, antikor-antijen tanima, substrat-enzim etkilesimi ve hiicre yakalama
gibi bir¢ok biyomedikal ve ¢evresel uygulamada kullanilabilir. Elektrokimyasal empedans
spektroskopisi (EES), nanomalzemelerin (nanopargaciklar, nanotiipler, nanoteller ve
nanokompozitler gibi) etkisini inceleyerek impedimetrik biyosensorlerin gelistirilmesinde
karmasik bir yontemdir. Bu nanomalzemelerin kullanimi, sensorlerin performansini

artirarak daha hizli ve giivenilir tespitlerin miimkiin olmasin1 saglar (Magar vd., 2021).

2.8. Hesaplamah kimya

Teorik kimya, kimyasal yapilar1 ve reaksiyonlarimi anlamak i¢in matematiksel
yaklasimlar1 fizik ilkeleriyle birlestiren bir bilim dalidir. Hesaplamali teorik kimya ve
hesaplamasiz teorik kimya yollari ile teorik kimyada problemleri ¢ozulebilir. Hesaplamali
teorik kimya, bilgisayar programlarini kullanarak reaksiyon yollarini incelemek ve
molekiillerin yapilarin1 ve elektronik yapilarint hesaplamak i¢in teorik yontemler kullanir
(Grant ve Richards, 1995). Ek olarak, hesaplamali kimya, belirlenmemis bilesiklerin yapisini
tahmin etmek, deneysel olarak gozlemlenemeyen reaksiyon mekanizmalarini agiklamak ve
deneysel sonuclarin spektroskopik sonuglarini teorik olarak dogrulamak icin yaygin olarak
kullanilir. Hesaplamali kimya, agirlikli olarak istatistiksel fizik, matematiksel analiz,
termodinamik, kuantum teorisi ve klasik mekanik ilkelerine dayanan bir alan olarak ¢ne
cikiyor. Hesaplamali kimyanin destegiyle kararli molekiillerin olusturdugu molekiiler
yapilar, kararsiz ara maddeler ve gegis durumlart hakkinda bilgi edinilir (Grant ve Richards,
1995; Jensen, 1999).

2.9. Yogunluk fonksiyonel teorisi (DFT)

Yogunluk fonksiyonel teorisi (DFT), elektron yogunlugu ve elektron etkilesimi
modeline dayali bir yontemdir. DFT, atomlarin, molekiillerin ve yogun maddenin elektronik
yapilarin1 hesaplamak i¢in kuantum mekanigi ilkelerini kullanir. DFT yaklasiminin
temelleri, Hohenberg-Kohn tarafindan olusturulan ve Khon-Sham tarafindan uygulanan

teorilere dayanmaktadir (Hohenberg ve Khon, 1964; Khon ve Sham, 1965). Yogunluk



35

fonksiyonel teorisi (DFT), bir molekiiliin toplam elektron yogunlugunun toplam elektron
enerjisi ile iliskili oldugu fikrine dayanir. Onceden, DFT yontemi 1990'larin ortalarina kadar
kuantum hesaplama i¢in yeterince dogru kabul edilmiyordu. Ancak giinimizde bu yontem
hesaplamali kimyada en ¢ok tercih edilen yaklagim haline geldi ve son hesaplamalarin
yaklagik %90'in1 olusturuyor. Ayrica, DFT yontemi kullanilarak elde edilen sonuglar, temel
setler degistirilerek daha da iyilestirilebilir. Deneysel verilerin hesaplanan teorik sonuclarla
uyumu, yogunluk fonksiyonel teorisi (DFT) yonteminin en énemli 6zelligidir. Bu nedenle

yogunluk fonksiyonel teorisi (DFT) teorik hesaplamalarda en ¢ok kullanilan yontemdir.
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Materyal
3.1.1. Deneyde kullamlan kimyasal maddeler

Bu c¢alismada kullanilan kimyasallar ve c¢oziiciiler Sigma Aldrich'ten temin
edilmistir. Tiim kimyasallar daha fazla saflastirllmadan kullanilmistir. Sentez reaksiyonlari
ince tabaka kromatografisi (TLC) ile izlenmistir. NMR spektroskopisi icin doteryumlu

cozuculer (DMSO-ds ve CDClI3) Merck-Almanya'dan ticari olarak satin alinmustir.
3.1.2. Deneyde faydalanmilan arac ve cihazlar

Niikleer manyetik rezonans (*H/*3C NMR ve anyon titrasyonlari) spektrumlari
Bruker Avance (*H NMR: 600 MHz,*C NMR: 151 MHz) spektrometrelerinde 20 °C'de
(293 K), Kiitle analizi ESI cihazi ile ¢alisan Waters 2695 Alliance ZQ Micromass LCMS ile
elde edilmistir; m/z (rel. %) cinsinden (Ankara Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Merkezi
Laboratuvarlari), FTIR (ATR) analizi Perkin Elmer Spectrum Two FT-IR Spectrometer
modeli (LiTaO3 Detector) (Eskisehir Osmangazi Universitesi, ARUM) cihazi kullanilarak

elde edilmistir.
3.2. YOntem

3.2.1. 2-Iyodo-N,N-dimetilanilin (b) sentezi

I CH,I X!
o I s
NH, 7096 N(CH3),
a b

\_ J
Sekil 3.1. 2-Iyodo-N,N-dimetilanilin sentezi (b) (Calis, 2021)
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2-Iyodo-N,N-dimetilanilin sentezi icin bir balon icerisinde 2-iyodoanilin (a) (1100
mg, 5 mmol), CH3CN (5 mL) ve DMF (5 mL) argon gazi altinda ¢6ziildii. Karisima K2CO3
(1132 mg, 10 mmol) ve CHal (2129mg, 15mmol) ilave edildi. Karisim 1 gece oda
sicakliginda karistirildi ve baslangic maddesinin bitip bitmedigi ince tabaka kromatografisi
(ITK) ile kontrol edildi. Baslangic maddesi bittikten sonra, EtOAc (2x30 mL) ile ekstrakte
edildi. Organik faz, MgSQg ile kurutuldu. Coziicli diisiik vakum altinda uzaklastirildi.
Karisim kolon kromatografi yontemi kullanilarak (Hekzan/Etilasetat 19:1) saflastirildi. Uriin
2-iyodo-N,N-dimetilanilin (b) (1185mg, %96) verim ile elde edildi (Sekil 3.1) (Calis, 2021).

3.2.2. N,N-Dimetil-2-(naftalin-1-iletinil)anilin (d) sentezi

L= e =)
L., T o
N(CH3), Q 92% N(CHj), Q

(v

Sekil 3.2. N,N-Dimetil-2-(naftalin-1-il-etinil)anilin (d) (Kavak, 2022)

Bir balon icerisinde 2-Iyodo-N,N-dimetilanilin (b) (2 mmol, 500 mg), EtsN (10 mL),
PdCl2(PPhs)2 (0.08 mmol, 56 mg), 1-etinilnaftalin (c) (2,4 mmol, 283 mg), Cul (0.08 mmol,
15 mg) ¢6zildi. Karisim daha sonra 1 gece oda sicakliginda karistirildi. Baslangig bilesigi
bittiginde, karisimin 6zii, EtOAc (30 mL x 3) ile ¢ikarildi, ardindan doymus suyla yikandi.
NaCl ve organik faz susuz MgSOs uUzerinde kurutuldu. Stzildukten sonra solvent,
indirgenmis basing altinda buharlastirildi. Uriin Heksan/EtOAc (100:1) kullanilarak kolon
kromatografisi ile saflastirildi ve (%93) verim ile elde edildi (Sekil 3.2) (Kavak, 2022).
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3.2.3. 3-iyodo-1-metil-2-(naftalin-1-il)-1H-indol (e) sentezi

Sekil 3.3. 3-iodo-1-metil-2-(naftalin-1-il)-1H-indole (e) (Kavak, 2022)

N,N-Dimetil-2-(naftalin-1-iletinil)anilin (d) (1.47 mmol, 400 mg) ve |2 (4,42 mmol,
1123 mg), DCM (20 mL) igerisinde tepkimede kullanildi. Uriin Heksan ¢oziicii sistemi
kullanilarak kolon kromatografisiyle saflastirildi ve (%91) verim elde edildi (Sekil 3.3)
(Kavak, 2022).

3.2.4. 5-(1-Metil-2-(naftalin-1-il)-1H-indol-3-il)furan-2-karbaldehit (g) sentezi

N Pd(PPh;), Li,CO,

%87

Sekil 3.4. 5-(1-Metil-2-(naftalin-1-il)-1H-indol-3-il)furan-2-karbaldehit (g) (Kavak, 2022)

3-iyodo-1-metil-2-(naftalin-1-il)-1H-indol (e) (0,3 mmol, 125 mg) MeOH (4mL),
Pd(PPhs)4 (0,065 mmol, 75 mg), 5-formil-2-furan boronik asit (f) (0,4 mmol, 56 mg), Li.CO3
(0,65 mmol, 48 mg) mikrodalgada 1 saat tepkimeye birakildi. Baslangi¢ bilesigi bittiginde,
karisim EtOAc (30 mL x 3) ve doymus suyla yikandi. Organik faz MgSOa ile kurutuldu.
Stizuldiikten sonra ¢oziicii diisiik basing altinda uguruldu. Uriin Heksan/EtOAc (500:1)
kullanilarak kolon kromatografisi ile saflastirildi ve (%56) verim ile elde edildi (Sekil 3.4)
(Kavak, 2022).
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3.2.5. (E)-2-siyano-3-(5-(1-metil-2-(naftalin-1-il)-1H-indol-3-il)furan-2-il)akrilik asit

(h) sentezi

Asetonitril
piperidin
+ NC_cCOOH —mMmmmm»
N, atm, reflux
%64

\ g i h y
Sekil 3.5. (E)-2-siyano-3-(5-(1-metil-2-(naftalin-1-il)-1H-indol-3-il)furan-2-il)akrilik asit
sentezi (h)

5-(1-metil-2-(naftalin-1-il)-1H-indol-3-il)furan-2-karbaldehit (g) (0,282 mmol, 0.1
g) 10 mL asetonitrilde tamamen ¢Ozuldukten sonra, reaksiyon balonuna 10 mL asetonitril
icinde ¢ozlilmiis siyanoasetik asit (j) (0,282 mmol, 0,024 g) damla damla ilave edildi. Azot
gaz1 altinda reflux baslatildi ve tam c¢ozlldukten sonra iki damla piperidin ilave edildi.
Reaksiyon TLC ile kontrol edildi, tiriin stiziildi ve kristallendirildi. Uriin Hekzan/ EtOAc
(50:1) kullanilarak kolon kromatografisiyle %64 verim ile 0,390 g Urlin elde edildi (Sekil
3.5).

FT-IR (ATR, vmax/cm™): 3408, 3048, 2933, 2210, 1624, 1603, 1553, 1363, 1347,
1260, 1193, 1032.

IH NMR (600 MHz, DMSO-ds ) 8: 8.60 (d, J = 8.1, 1.0 Hz, 1H), 8.21 (d, J = 8.3, 1.1
Hz, 1H), 8.13 - 8.10 (m, 1H), 7.77 - 7.67 (m, 2H), 7.64 - 7.56 (M, 3H), 7.49 - 7.43 (m, 1H),
7.37-7.32 (M, 2H), 7.29 - 7.21 (m, 1H), 6.86 (d, J = 3.7 Hz, 1H), 5.24 (d, J = 3.8 Hz, 1H),
3.46 (s, 3H).

13C NMR (151 MHz, DMSO-ds ) 8: 176.82, 156.44, 147.25, 144.20, 143.28, 137.76,
137.24, 133.78, 132.21, 130.54, 129.92, 129.11, 128.99, 127.99, 127.12, 126.41, 125.01,
124.63, 123.18, 122.24, 121.56, 115.36, 110.89, 106.89, 105.74, 30.99.
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C27H18N203 teorik olarak hesaplanan 418.4520; LC-MS (m/z) (M+Na) deneysel
olarak bulunan 441.78.

3.3. Elektrokimyasal 6lcimler

3.3.1. Katalizorler ile Elektrot Hazirlama

Sentezlenen katalizor (h) 5 mg tartildiktan sonra tlizerine 0.5 mL nafion ¢6zeltisi ilave
edilerek, elde edilen ¢amurun ultrasonik su banyosunda ¢oziinmesi saglandi. Daha sonra
elde edilen homojen ¢amur mikro pipet ile 3 pm alinarak 3 mm ¢apina sahip olan ¢alisma
elektrotu yiizeyine damlatildi. Elektrot ylizeyi kuruduktan sonra katalizoriin (h) aktivitesi,
1 M KOH ve 1 M KOH + 0.5 M N2Hs c¢ozeltilerinde bulunan g elektrotlu hiicrede

elektrokimyasal 6lgtimler yapilarak belirlendi.

Katalizor Uzerinde hidrazin elektrooksitlenme aktivitesi CV ve EIS odlgimleri
yapilarak incelenmistir. Elektrokimyasal dl¢ctimlerde CHI 601E ve 660E potensiyostat cihazi
kullanilmistir. Calisma elektrotu olarak camsi karbon elektrot, referans elektrot olarak
Ag/AgCl elektrot ve karsit elektrot olarak da platin tel kullanilmistir. Katalizér damlatilan
calisma elektrotun yiizeyi kuruduktan sonra elektrokimyasal siliregte kullanilmak {izere
elektrokimyasal degisimin gerceklesecegi hiicreye daldirilarak ol¢iimii yapilacak CV ve
EES teknikleri ayr1 ayr1 yapilmistir. CV 6lgiimleri -0.8 - 1.2V potansiyel araliginda 50mV/s
tarama hizinda gergeklestirilmistir. EES 6l¢iimlerinde hidrazin elektrooksitlenmesi ¢calisma
elektrotu 1 M KOH + 0.5 M N2H4 ¢0zeltisi igeren hiicreye daldirilarak -0.6 V ile 0.8V

potansiyel aralifinda elektrokimyasal empedans spektroskopisi dl¢lilmiistiir.
3.4. Teorik Hesaplamalar
ChemOffice ve MarvinSketch programlar ile konformasyon analizi yapildi.
ChemOffice ile konformasyonel analiz, “CS ChemBioDraw Ultra 16,0,1,4 for
Microsoft Windows” kullanilarak yapildi. Bu analizde ChemDraw

(Hesaplamalar>DihedralDriver>Single Angle Plot) ile cizilen bir molekilin dort spesifik

atomu secilerek hesaplamalar yapilmistir. Bu hesaplamalar sonucunda elde edilen verilere
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gore bir grafik olusturulmustur. Bu grafige dayanarak, kararli bir molekiiliin en diisiik enerji
geometrisi arastirildi. Bu diigiikk enerjili geometri, h D yapist daha sonra Chem3D
yaziliminda MM2 yontemi kullanilarak minimize edildi. ChemOffice yaziliminda en diisiik

enerjiye sahip h_D geometrisi Sekil 1’de verilmistir.

Toplam Enerji: 63.3540 kcal/mol

Sekil 3.6. ChemOffice programinda en diisiik enerjili geometri h_D

MarvinSketch programi, “MarvinSketch 19.27.0, https://chemaxon.com/ (Erigim
Tarihi: 02.07.2021)” ile yapilan konformasyon calismalarinda ChemDraw ile ¢izilen
molekiiliin ~ geometrisi  programa  aktarildi. Programda konformasyon hesabi
(Calculations>Conformations>Conformer ile Force Field: MMFF94, Energy unit: kcal/mol,
optimization limit: normal, Maximum number of conformers: 10) hesaplamasi yapildi. En
diisiik enerjili geometri h_ M, ChemOffice programinda Chem3D ile tekrar MM2 yontemi
kullanilarak minimize edildi. MarvinSketch programinda en diisiik enerjili geometri h_M

Sekil 2°de verilmistir.
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.

Toplam Enerji: 60.1526 kcal/mol

Sekil 3.7. MarvinSketch programinda en diisiik enerjili geometri h_M

Hesaplamalarda enerjisi diisiik olan h M geometrisi kullanildi. (h)_M molekili
B3LYP/6-311++g(d,p) ile optimize edildi.

Optimize olmus h_M molekiiliin geometrisi kullanilarak td=(nstates=10,root=1)
b3lyp/6-311++g(d,p) ile enerji hesaplamasi yapildi.
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4. BULGULAR VE TARTISMA

4.1. Sonogashira kenetlenme tepkimesi ile N,N-Dimetil-2-(naftalin-1-iletinil)anilin (d)

sentezi

Sonogashira kenetlenme tepkimesi, organik kimyada karbon-karbon baglarinin
olusturulmasinda yaygin olarak kullanilan bir yontemdir. Bu tepkime, paladyum katalizorii
esliginde terminal alkinlerin halojenli aromatik bilesiklerle reaksiyonuyla yeni karbon-
karbon baglarmin olusturulmasini saglar. Genellikle bir bazin kullanilmasi gereken bu
reaksiyon, farkli modifikasyonlara da tabi tutulabilir. Sonogashira kenetlenme tepkimeleri,
biyolojik olarak aktif bilesiklerin sentezi i¢in biiylik oneme sahiptir. Ayrica, bu tepkimeler
diisiik sicaklik ve yiiksek verimlilik gibi avantajlara sahiptir.

S

R1
L, Pd
Pd dongusu
Cu donglisi [Cu—=—R?2],

e
el

Sekil 4.1. Sonogashira kenetlenme tepkimesi

Sonogashira kenetlenme tepkimesi paladyum ve bakir dongiisii olmakla iki katalitik
dongiiden olusur. Baslangicta, Pd (0) aktif katalizorii, bir aromatik halojenli bilesigin karbon
atomuna oksidatif bir ilave gergeklestirir. Ardindan, terminal alkin, protonunun
cikarilmasiyla hazirlanir ve sonrasinda paladyumla metallestirilerek bir bakir asetilid

olusturur. Indirgeyici eliminasyon, iki ikame edilmis asetilen bilesigini olustururken Pd (0)
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tiriinii yeniden iiretir, bu da baska bir katalitik dongiinliin baslamasina olanak tanir

(Chinchilla ve Najera, 2007; Wang vd., 2011).

Tezde N-metilleme ile elde edilen Sonogashira kenetlenme tepkimesi kullanilarak,
2-iyodo-N,N-dimetilanilin (b) ile 1-etinilnaftalin (c) arasinda paladyum katalizorlii
Sonogashira kenetlenme tepkimesi gergeklestirildi. Sonogashira kenetlenme tepkimesi
paladyum katalizorliigiinde birincil alkinler ile halojenli aromatik yapilarin arasinda yeni
karbon karbon bagi olusumunu saglayan bir tepkimedir. Buna gore yapisinda iyot bulunan
2-iyodo-N,N-dimetilanilin ile 1-etinilnaftalin paladyum katalizorliigiinde tepkimeye
sokuldugunda N,N-Dimetil-2-(naftalin-1-iletinil)anilin (d) yuksek secicilik ile elde
edilebilmektedir. Sonogashira Kenetlenme tepkimesi icin paladyum Kkatalizéri olarak
PdCl2(PPh3), ve bakir iyodiir (Cul) kullanild1 (Kavak, 2022).

4.2.Elektrofilik Halkalasma Tepkimeleri ile 3-iyodo-1-metil-2-(naftalin-1-il)-1H-indol

(e) sentezi

Son zamanlarda, heterosiklik bilesiklerin sentezinde Onemli bir rol oynayan
elektrofilik halkalagma tepkimeleri, ¢esitli avantajlari nedeniyle dikkat ¢ekmektedir. Bu
tepkimeler, 6zellikle poliheteroaromatik bilesiklerin eldesinde kullanilan etkili bir sentez
yontemidir. Elektrofilik halkalagsma tepkimeleri, alkin veya alkenlerdeki pi baglarinin bir
elektrofil tarafindan acilmasiyla meydana gelir. Bu tepkimeler, doniisiim siiregleri agisindan
hizlidir ve farkl tiirde elektrofiller kullamilabilir. Ornegin, Iz, ICI, Brz, NBS ve PhSeBr gibi
elektrofiller bu tepkimelerde yaygin olarak kullanilir. Bu dongiisel reaksiyonlar,
nukleofillerin, karbon-karbon iiglii baginin polaritesinin, fonksiyonel gruplarin geometrik

konumunun ve elektrofilin varliginin sonucunda olusur (Kesharwani,2013).



45

[¢] OMe

et

''''''

......
.
X .

......
----------

Sekil 4.2. Elektrofilik Halkalasma Tepkimeleri

Tezde Sonogashira kenetlenme tepkimesi ile elde edilen baglangi¢ maddesi N,N-
Dimetil-2-(naftalin-1-iletinil)anilin (d) daha sonra elektrofilik halkalasma tepkimesinde
kullanild1. Elektrofilik halkalagma tepkimeleri son yillarda 6zellikle poliheteroaromatiklerin
elde edilmesinde kullanilan bir sentez yontemi olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Calismamizda
elektrofil olarak molekiiler iyot kullanilmistir. Elektrofilik halkalasma tepkimesi
kullanilarak ~ 3-iyodo-1-metil-2-(naftalin-1-il)-1H-indol  (e) tlrevi %91 verim ile
sentezlenmistir (Kavak, 2022).

4.3. Suzuki Miyaura Kenetlenme Tepkimesi ile 5-(1-Metil-2-(naftalin-1-il)-1H-indol-3-
ilfuran-2-karbaldehit (g) sentezi

Suzuki-Miyaura kenetlenme reaksiyonu, boronik asitlerin Pd(0) katalizorliigiinde
cesitli halojenli aromatik bilesiklerle tepkimeye girdigi bir reaksiyondur. Bu tepkime
sonucunda yeni bir C-C bagi olusur (Sekil 2.20). Suzuki-Miyaura ¢apraz kenetlenme
reaksiyonu farkli organik gruplari ve toksik olmayan bor yan firiinlerini tolere eder.
Tepkimenin reaktivitesi, kullanilan halojen tiirlerine baglidir. Bu yontemle ¢esitli biaril
bilesikleri sentezlenmis ve organik iriinler, islevsellestirilmis polimerlerin sentezi i¢in
onemli bir arag olmustur. Suzuki-Miyaura kenetlenme reaksiyonu oksidatif katilma, trans-
metalasyon ve indirgeyici eliminasyon olmakla ii¢ asamada gergeklestirilir (Wu ve ark.,

2010; Melchor, 2013).
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Sekil 4.3. Suzuki Miyaura Kenetlenme Tepkimesi

Elektrofilik Halkalasma tepkimesinden sonra 3-iyodo-1-metil-2-(naftalin-1-il)-1H-
indol (e) ile 4-formil-2-furan boronik asit (f) arasinda Pd(0) katalizorli Suzuki Miyaura
kenetlenme tepkimesi gerceklestirilmistir. Suzuki-Miyaura kenetlenme tepkimesinde
katalizor olarak genellikle Pd(0) katalizorii olarak Pd(PPhs)s kullanilmaktadir. Literatiire
uygun olarak mikrodalga cihazinda 1 saatte %20 Pd(PPhs)s katalizorliigiinde iirtin %56
verim ile elde edilmistir (Kavak, 2022).

4.4. Kondezasyon Tepkimesi ile (E)-2-siyano-3-(5-(1-metil-2-(naftalin-1-il)-1H-indol-3-

ifuran-2-il)akrilik asit (h) sentezi

Organik kimyada yeni firiinler elde etmek igin bazi kondenzasyon reaksiyonlari
vardir. Knoevenagel, Claisen-Schmidt, Michael ve aldol kondenzasyonlari bilinen
kondenzasyon reaksiyonlarindandir. Knoevenagel kondenzasyonu, organik kimyada bir
aldehit veya ketonun bir amin bazi kullanilarak aktive edilmis bir metilen bilesigi ile
reaksiyona girmesiyle gergeklesen bir reaksiyondur. Bu tepkimede niikleofilik bir ilave
meydana gelir ve ardindan bir dehidrasyon reaksiyonu sonucunda bir su molekiilii ¢ikar
(kondenzasyon). Genellikle bu reaksiyon sonucunda o, B-doymamis bir karbonil bilesigi
elde edilir. Knoevenagel reaksiyonu, aldol reaksiyonunun o¢zel bir tlradir ve suyun

uzaklastirilmasiyla olusur. Bu tepki, organik kimyada C = C baglarinin olusturulmasinda
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sikca kullanilir. Aktiflestirilmis metilen bilesigi, genellikle ECG-CH2-ECG seklinde
olmalidir; burada ECG, elektron ¢eken bir grup olan dietil malonat, malonik asit veya
malononitril gibi bir terimdir. Kondenzasyon reaksiyonlari sirasinda genellikle tek bir iiriin

yuksek verimle elde edilir.

NC_COOH
3

H H

Sekil 4.4. Kondezasyon Tepkimesi

Suzuki Miyaura Kenetlenme Tepkimesi ile elde edilen 4-(1-metil-2-(naftalin-1-il)-
1H-indol-3-il)benzaldehit (g) bilesigi kondenzasyon tepkimesi ile 75 °C’de reflux ortaminda
% 64 verimle (E)-2-siyano-3-(5-(1-metil-2-(naftalin-1-il)-1H-indol-3-il)furan-2-il)akrilik
asit (h) elde edilmistir. Bilesigin fonksiyonel gruplart FT-IR (ATR) spektrumu ile 3408
cm™ deki COOH grubuna ait —-OH, 2210 cm™ deki C=N, 1624 cm™ deki C=0; 1608 cm™
deki C=C; 1553 cm™ deki =CH, 1348 cm™ deki C-N ve 1260 cm™ deki asit C-O deki
titresimsel bantlar1 géstermektedir. *H NMR spektrumunda DMSO-ds ¢oziiclisii igerisinde
8.60 ppm’de tekli 1H’lik etilen =CH protonu, 3.46 ppm’de 3H’lik tekli N-CHs’e aittir. 13C
NMR spektrumunda DMSO-ds ¢oziictsu igerisinde 176.82 ppm’deki COOH ve 110.89
ppm’deki C=N karbonlara aittir. Hedef bilesigin kiitlesi LCMS spektrumu ile (M+Na)
441.78 olarak bulundu.

4.5. Elektrokimyasal sonuclar
Hidrazinin elektro-oksidasyon aktivitesi oldukg¢a yiiksektir. Organik Bilesigin

elektrokimyasal hucrede oksitlenme hizin1 ve verimliligini ifade etmek igin elektro-

oksidasyon aktivitesi terimi kullanilir.
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Organik anot katalizoriin (h) hidrazin elektro-oksidasyon aktivitesi1 M KOH + 1 M
KOH + 0,5 M N2H4 ¢ozeltisinde CV olglimleri ile incelenmistir. Sekil 4.1°de organik temelli
katalizériin (h) -0.8-1.2 V potansiyel araligindaki CV voltammogramlar1 verilmistir.
Bilesigin (h) hidrazin elektro-oksidasyon sonuglarinda tepe noktalar1 tespit edilmediginden
dolay1, sonuglar toplam akim iizerinden yorumlanmustir. (h) organik anot katalizorl 24,67

mA/cm? degerinde yiiksek katalitik performans gostermistir.

254 —— KOH
—— 1M KOH+0.5M N,H,
20

154

10

Current (mA/ecm?)

| ! I |
-08 06 04 -02 0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0
Potential (V vs Ag/AgCl)

Sekil 4.5. Bilesigin (h) 1 M KOH ve 1 M KOH + 0,5 M N2H4 ¢ozeltisindeki dongusel
voltammogramlari (tarama hiz1 50 mV/s)

Elektrokimyasal sistemlerdeki frekansa bagli empedans spektrumu, genellikle
Nyquist ve Bode egrileri araciligiyla gorsellestirilir. Nyquist egrisi, elektrokimyasal
empedans spektroskopisi (EES) analizi sirasinda belirli bir frekans araligi boyunca her
frekansta Olculen empedans degerlerinin reel ve sanal bilesenlerini gésteren bir grafiktir.
Nyquist grafigi, ger¢cek kismin X ekseni tizerinde ve sanal kismin Y ekseni tizerinde ¢izildigi
bir grafiktir. Her bir nokta, belirli bir frekanstaki empedans degerini temsil eder. Nyquist
grafigi, elektrokimyasal sistemlerin frekansa bagli olarak nasil davrandigin1 anlamak i¢in
kullanilir. Bu grafik, elektrokimyasal hiicrenin igsel ozelliklerini ve elektrokimyasal
reaksiyonlarin hizin1 degerlendirmek i¢in 6nemlidir. Nyquist egrisi ayrica, elektrokimyasal

analizlerde veri analizi i¢in 6nemli bir aragtir.
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EES sonuglarindan elde edilen Nyquist egrileri, Nyquist diyagramlarinda hidrazin
elektrooksidasyonuna karsi direnci tanimlamak i¢in kullanilmistir. Yarim dairenin ¢ap1 ne
kadar kigukse, yiik transfer direnci o kadar diisiikk ve dolayisiyla elektrokatalitik aktivite o
kadar yuksek olur (Qu vd., 2014). Hidrazin elektrooksidasyonuna karsi en iyi direnci
belirlemek igin, EES -0,6 V ile 0,8 V arasindaki farkli potansiyellerde test edilmistir. Sekil
4.2°de, organik anot katalizorin (h) 0,0 V'taki en iyi katalitik aktivitesi gortlmektedir.
Organik anot katalizor (h) ile modifiye edilmis elektrotta naftil gruplart bulunmaktadir ve
bu naftil gruplar1 yilizey tizerindeki yiik transferini arttirmaktadir. Bu sonuglar CV'den elde

edilen sonuglarla tutarhidir.
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Sekil 4.6. Bilesigin (h) KOH (1 M) + N2Hs (0.5M) iginde farkli potansiyellerde Nyquist
grafikleri

4.6. Teorik Hesaplama

Kimyasal reaksiyonlarin temel bilesenlerinden biri, en yiiksek dolu orbital (HOMO)
ve en diisiik bos orbital (LUMO) olarak bilinen sinir orbitalleridir. HOMO, elektronlarla
dolu en distaki orbitaldir ve bu nedenle elektron donérii olarak gérev yapar. Ote yandan
LUMO, elektronlarla dolu olmayan ve elektron alicis1 goérevi goren en igteki orbitaldir. Bir
HOMO'nun enerjisi, iyonlagsma potansiyeli ile iligkilidir ve elektron bagislama yetenegini

yansitir; LUMO'nun enerjisi ise elektron ilgisi ve elektronlar1 kabul etme yetenegi ile
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ilgilidir. HOMO ve LUMO arasindaki enerji farki molekiiler kimyasal stabiliteyi yansitir.
Bu HOMO-LUMO enerji boslugu ayni zamanda molekiiliin elektriksel iletkenlik
oOzelliklerini de belirler. HOMO-LUMO enerji aralig1 biiyiik olan molekiiller "kati" olarak
kabul edilir ¢iinkii bu molekiiller elektronlari daha giiglii tutar. Ote yandan, HOMO-LUMO
enerji aralig1 kiiciikk olan molekiiller, elektronlarin daha kolay aktarilabilmesi nedeniyle
"yumusak" olarak adlandirilmaktadir. Bu nedenle HOMO ve LUMO enerjileri molekiler
reaktiviteyi, kimyasal reaksiyonlar1 ve elektriksel iletkenligi anlamak i¢in kritik dneme

sahiptir (Temel ve Alasalvar, 2018).

Bilesigin (h), DFT yonteminde td=(nstates=10, root=1) B3LYP/6-311++g(d,p) ile
enerji hesaplamasinda HOMO enerjisi -5,5123 eV ve LUMO enerjisi -2,5785 eV olarak
hesaplandi. HOMO-LUMO gegis enerjisi AEcap ( AEcap = ELumo - EHomo ) ise 2,9339 eV
olarak hesaplandi (Sekil 4.3).

LUMO HOMO

-2,5785 eV 55123 eV
AEGap = ErLumo - Esomo

Sekil 4.7. Bilesigin (h) HOMO-LUMO diyagrami1

Molekiler elektrostatik potansiyeller (MEP), molekiiller arasindaki etkilesimlerin ve
reaktiflik iliskilerinin anlasilmasina yardimci olan 6nemli bir aractir. Son doénemlerde,
MEP'ler, elektrofilik ve niikleofilik reaksiyonlarin tahmin edilmesi, molekiiler etkilesimlerin
analizi, molekiiler diizenleme ve ¢esitli makroskopik 6zelliklerin dngoriilmesi gibi bir¢ok
kimya ve fizik uygulamasinda kullanilmistir. MEP, bir molekiiliin yiik dagilimini gosterdigi
i¢in, kismi yiikler, dipol momentleri, elektronegatiflikler ve kimyasal reaktivite gibi 6nemli
molekiiler ozelliklerin anlasilmasma katki saglar. Bu nedenle, MEP'ler, kimyasal

arastirmada ve molekiiler tasarimda ¢ok kullanigh bir aragtir (Temel ve Alasalvar, 2018).
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Bilesigin (h), MEP haritas1 (Molecular Electrostatic Potential) Sekil 4.4’te
verilmistir. MEP haritas1 DFT B3LYP metodu 6-311G++(d,p) temel seti ile hesaplanmustir.

Sekil 4.8. Bilesigin (h) molekiiler elektrostatik potansiyel sekli (MEP)
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5. SONUC VE ONERILER

Heteroaromatik bilesikler son yillarda malzeme biliminde 6nemli role sahiptirler.
Yapisinda (N,O,S) iceren heteroaromatik bilesikler sahip olduklar1 6nemli biyolojik
Ozelliklerinin yanisira malzeme kimyasindada tercih edilmektedirler. Heteroaromatiklerin
en onemli avantajlari; kararli olmalar, iletkenlik Ozelligine sahip olmalar1 ve organik
tepkimeler ile tiirevlendirilebilir olmalar1 sayilabilir. Son yillarda fosil yakitlarinin ¢evreye
verdigi zararlar ve neslinin tilkenmekte olmasindan dolay1 yenilenebilir enerji kaynaklarina
ihtiyac gittikge artmaktadir. Bu sebeple temiz enerji Uretiminde yer alabilecek yeni nesil
organik malzemelerin tasarimi, sentezi ve bunlarin yakit hiicrelerinde kullanimi konusunda
onemli calismalar gergeklestirilmistir. Bu calismada hidrazin yakit hiicrelerinde anot
katalizorii olarak kullanilma potansiyeline sahip indol tiirevlerinin sentezi ve bunlarin

elektrokimyasal davranimlari arastirilmistir.

Bu tez ¢alismasi U¢ asamadan olusmaktadir;
1. Organik sentez ve karakterizasyonu,
2. Elektrokimyasal olgtimler,

3. Teorik caligma.

Sentez basamaginda organik anot katalizor (E)-2-siyano-3-(5-(1-metil-2-(naftalin-1-
il)-1H-indol-3-il)furan-2-il)akrilik asit (h), Pd(0) katalizli Sonogashira kenetlenme
tepkimesi, Suzuki-Miyaura kenetlenme tepkimesi ve Kondensasyon tepkimesi yontemleri
ile sentezlendi. istenen iiriin (h) %64 verimle alinmistir. Organik temelli katalizorin (h)
hidrazin elektrooksidasyonu icin anot katalizorii olarak performanslari arastirildi.
Elektrokimyasal 6lctimler dongusel voltametri ve elektrokimyasal empedans spektroskopisi
ile 1 M KOH + 0,5 M N2Hg4 ¢ozeltisinde gergeklestirilmistir. En yiiksek performansli organik

temelli katalizor (h) hidrazin elektrooksidasyonunda 24,67 mA/cm? akim sergilemistir.

Bilesigin (h) hesaplanan AEgap 2,9339 eV degeri, bilesigin reaksiyonlarda reaktif
olmasi, metaller i¢in iy1 bir ligand, iletken 6zellikler gostermesi, konjugasyona sahip ve
renkli bilesik olmasi ve bu alanlar icin aday bilesik olmasi anlamina gelmektedir. MEP

(Molekuler elektrostatik potansiyel) enerji haritalari, molekiiliin yiikk dagilimimi {i¢ boyutlu
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olarak gorebiliriz. Elektronca zengin (nikleofilik merkezler) olan atom yada bdlgeler
kirmizi, elektronca zayif (elektrofilik merkezler) atom yada bdlgeler mavi olarak
gorulmektedir (Sekil 4.4.). Bilesigin (h), MEP enerji haritasinda, kirmizi bolgelerin yani
elektronca zengin (nikleofilik) -C=N grubununda azot atomunda ve siras1 ile C=0 ve OH
oksijenlerinde oldugu goriilmektedir. Bu atomlar niikleofillere en ¢ok duyarli olan
bolgelerdir. Bilesigin diger bolgeleri ise ag¢ik mavi olarak goriilmektedir ve bu bolgeler
elektronca zayif olan bolgelerdir. COOH hidrojenin mavi olmasi asidik oldugunu
gostermektedir. Bu bolgelerde nisbeten niikleofillere duyarli olan bélgelerdir. Molekiiliin
elektronca zengin yani niikleofilik merkezleri baska sistemlerin elektrofilik merkezleri ile

etkilesmesi yeni indol tiirevli bilesiklerin sentezleri icin drnek olusturabilir.

Sonug olarak, bu indol tiirevi, dogrudan hidrazin yakit hiicresi anodu igin Pd ve Pt
gibi pahali metal katalizorune alternatif olan organik temelli bir katalizOrdir. Ayrica,
ontimiizdeki donemlerde dogrudan hidrazin yakit hiicrelerinde temiz enerji tiretmek i¢in yeni

nesil katalizor olabilir.
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