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OzET

3,4-ETILENDIOKSITIYOFEN (EDOT) SUBSTITUE BiS(2-
PiRIDILIMINO)iZOINDOLIN (BPI) VE METAL KOMPLEKSLERININ SENTEZI

Tugce TEKBASOGLU

Kimya Anabilim Dali

Yiksek Lisans Tezi

Tez Danismani: Prof. Dr. M. Kasim SENER
Es Danisman: Prof. Dr. Atif KOCA

Bu calismada, EDOT-BPI1, EDOT-BPI2 ve bu ligantlarin palladyum kompleksleri (EDOT-
PdBPI1 ve EDOT-PdBPI2) sentezlenmistir. EDOT-BPI1; EDOT-Pht ile 2-amino-4-metil
piridin ve EDOT-BPI2; EDOT-Pht ile 2-amino piridinin ylksek kaynama noktasina sahip
¢Oziicli (n-hekzanol) icerisinde geri sogutucu altinda karistirilmasiyla elde edilmistir.
Sentezlenen bilesiklerin yapilari FT-IR, *H-NMR, *C-NMR, UV-Vis spektroskopik ve kiitle
spektrometresi teknikleri ile aydinlatilmis olup ligant ve kompleksleri arasindaki farklar
gozlemlenmistir. Elde edilen EDOT-PdBPI1 bilesiginin elektrokimyasal davranigi ve
elektropolimerizasyonu incelenmis olup elektrokimyasal yontemle kopolimerizasyonu
gerceklestirilmistir. Son olarak EDOT-PdBPI1 monomeri ile homo ve kopolimer
modifiye elektrotlar hazirlanmis ve bu elektrotlarin biyosensor 6zellikleri incelenmistir.
Bunun sonucunda kopolimer modifiye elektrodun biyosensor ozelliginin daha iyi
oldugu gozlemlenmistir.

Anahtar Kelimeler: EDOT, BPI, palladyum, biyosensor
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ABSTRACT

SYNTHESIS OF 3,4-ETHYLENEDIOXYTHIOPHENE (EDOT) SUBSTITUTED
BIS(2-PYRIDYLIMINO)ISOINDOLINE (BPI) AND METAL COMPLEXES

Tugce TEKBASOGLU

Department of Chemistry

MSc. Thesis

Advisor: Prof. Dr. M. Kasim SENER
Co-Advisor: Prof. Dr. Atif KOCA

In this work, EDOT-BPI1, EDOT-BPI2 ligands and their palladium complexes (EDOT-
PdBPI1 and EDOT-PdBPI2) were synthesized. While EDOT-BPI1 was obtained from the
reaction of EDOT-Pht with 2-amino-4-methyl-pyridine, EDOT-BPI2 was from the
reaction of EDOT-Pht with 2-amino pyridine at reflux in a high boiling point solvent (n-
hexanol). Structures of the synthesized compounds were characterized by FT-IR, *H-
NMR, C-NMR, UV-Vis spectroscopic and via mass spectrometric techniques.
Differences of ligands and their complexes were observed. The electrochemistry and
electropolymerization of the obtained EDOT-PdBPI1 compound were examined and
copolymerization of the EDOT-PdBPI1 compound was carried out by electrochemical
method. Finally, homo and copolymer modified electrodes of the EDOT-PdBPI1 were
prepared and biosensor properties of modified electrodes were investigated.
Consequently, the biosensor property of the copolymer modified electrode was
observed as much better.

Keywords: EDOT, BPI, palladium, biosensor
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BOLUM 1

GIRIS

1.1 Literatiir Ozeti

1,3-Bis(2-arilimino)izoindolinler, sentez ve modifikasyonunun kolayligi ve termal
kararliliklarindan dolayr birgok uygulama alaninda kullanilabilme potansiyeline
sahiptirler. Bu Uc disli ligandlar bircok gecis metali ve bas grup elementleriyle kompleks

bilesikler vermektedir [1].

1.2 Tezin Amaci

Bu calismada amacimiz; énemli bir iletken polimer olan PEDOT’un monomerini iceren
EDOT sibstitlie yeni 1,3-Bis(2-piridilimino)izoindolin tiirevleri ve metal komplekslerinin
sentezi, elektropolimerizasyon teknigi ile elektrot modifikasyonu ve bu elektrotlarin

biyosensor ozelliklerinin incelenmesidir.

1.3 Hipotez

Literatlr incelendiginde 1,3-Bis(2-arilimino)izoindolato-metal komplekslerinin en ilging
ozelligi katalaz ve slperoksit dismutaz aktiviteye sahip olmalaridir. Katalaz enzimi
hidrojen peroksitin su ve molekiiler oksijene donlismesini saglayarak organizmanin
reaktif oksijen tilrlerinin zararh etkilerinden korunmasinda rol oynar. 1,3-Bis(2-
arilimino)izoindolato-metal  komplekslerinin  katalaz  aktivitesi g6z oOninde
bulundurularak Gzerinde elektropolimerizasyon teknigi ile polimerlestirilebilecek grup

iceren 1,3-Bis(2-piridilimino)izoindolin ve metal kompleksi sentezlenmis ve elektrot



modifikasyonunda kullaniimistir. Elde edilen modifiye elektrotlarin hidrojen peroksit

veya glukoz gibi analitlere karsi sensor 6zellikleri incelenmistir.



BOLUM 2

GENEL BIiLGi

2.1 1,3-Bis(2-arilimino)izoindolinler

Ftalonitril, ftalosiyanin sentezinde kullanilan dnemli bir baslangic maddesidir. Metalli
ftalosiyaninler (MPc), ftalonitrilin metal tuzu varhginda yiksek kaynama noktasina
sahip bir ¢ozlicl icerisinde i1sitilmasiyla kolaylikla elde edilebilirler (Sekil 2.1a). Metalsiz
ftalosiyanin (H,Pc) ise ftalonitrilin DBU gibi bir baz varhiginda ylksek kaynama

noktasina sahip ¢oziicl icerisinde isitiimasi ile elde edilebilir (Sekil 2.1b) [2].

@%?

a) metal tuzu, kinolin, riflaks _

b) DBU, n-pentanol, riflaks >
N
\N
a4

H,Pc veya MPc

Sekil 2. 1 Metalli ve metalsiz ftalosiyaninin ftalonitrilden sentezi

Ftalonitril ayni zamanda 1,3-Bis(2-arilimino)izoindolinlerin sentezinde de baslangi¢
maddesi olarak kullanilmaktadir. Onemli bir 1,3-Bis(2-arilimino)izoindolin tiirevi olan
1,3-Bis(2-piridilimino)izoindolin (BPI) ilk olarak 1952 yilinda Elvidge ve Linstead
tarafindan iki basamakl bir yontemle sentezlenmistir. Birinci basamakta amonyakla

ftalonitril paslanmaz celikten yapilmis otoklav icerisinde isitilarak 1,3-diminoizoindolin



elde edilmistir. ikinci basamakta 2-aminopiridin ile 1,3-diminoizoindolinin reaksiyonu
sonucu BPIl sentezlenmistir. Daha sonra Siegl, 1,3-Bis(2-piridilimino)izoindolin’i
ftalonitril ve 2-aminopiridin’in (1:2 mol oraninda) tek basamakli kondenzasyon

reaksiyonu sonucunda elde etmeyi basarmistir (Sekil 2.2) [3-5].
+ |
/
Y
Linstead metodu YQ\' metodu
/
Linstead metodu g (

Sekil 2. 2 1,3-Bis(2-piridilimino)izoindolinin sentez yontemleri

/

1,3-Bis(2-piridilimino)izoindolin’in sentezi, CaCl, katalizoru varliginda ylksek kaynama
noktasina sahip bir ¢Ozicl igerisinde (n-hekzanol gibi) gergeklestirilmektedir. 2-
aminopiridin’in yerine gesitli aril amin bilesikleri (2-aminobenzimidazol, 2-aminotiyazol,
2-aminobenzotiyazol gibi) kullanildig taktirde farkli 1,3-Bis(2-arilimino)izoindolin
turevleri elde edilebilir [6-8]. Lewis asidi olarak CaCl,’'iin kulanilmasinin nedeni, metal
merkez ile ftalonitrilin azot atomu Ulizerindeki ortaklanmamis elektron ¢iftinin
etkilesmesi sonucu C=N baginin 2-aminopiridin’in niikleofilik saldirisina karsi daha aktif
hale gelmesidir. 1,3-Bis(2-piridilimino)izoindolinler, N-H grubundaki hidrojen

atomunun imin azotlari tizerine kaymasi sonucu Ug farkli tautomere sahiptir (Sekil 2.3).

) ) )
}\' \N }\' \N HN \N
NH _— N - \N
Y
}\l N\ HN N\ }\l N\

Sekil 2. 3 1,3-Bis(2-piridilimino)izoindolinde tautomeri



1,3-Bis(2-arilimino)izoindolinler, ¢ disli bir ligand olarak bircok metal iyonuyla, metal
iyonunun koordinasyon sayisi ve geometrisine bagh olarak 1:1 veya 2:1 (ligand:metal)

oraninda kompleksler olusturmaktadir (Sekil 2.4) [9-11].

\
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1:1 (ligand:metal) 2:1 (ligand:metal)

Sekil 2. 4 1,3-Bis(2-piridilimino)izoindolinin platin ve demir kompleksinin yapisi

1,3-Bis(2-piridilimino)izoindolato-metal komplekslerinin geometrisi, ligandin sahip
oldugu piridin halkalari (zerindeki sibstitlientlerin konumu ve elektron verici
ozelliklerine bagl olarak da degismektedir. Dietrich ve arkadaslari tarafindan
gerceklestirilen bir calismada ligand olarak piridin halkalarinin 6, 6" konumlarinda metil
gruplari iceren 1,3-Bis(2-piridilimino)izoindolin tlrevi (6’-MeBPI) sentezlenmistir.
Ligandin, Cd(NOs3),.4H,0 ile metanol icerisindeki reaksiyonu sonucu meydana gelen
sekiz koordinasyonlu kompleksin (Cd(6’-MeBPI),(NOs),) alisiimisin disinda bir yapiya
sahip oldugu, metal iyonunun bir piridin azotu ve bir imin azotu ile koordine kovalent

bag olusturdugu gorilmustir (Sekil 2.5) [12].



Sekil 2. 5 1,3-Bis(2-piridilimino)izoindolinin kadmiyum ile karisik ligandli kompleksi

6, 6° konumlarinda vyer alan metil gruplari sterik etki gostererek 1,3-Bis(2-
piridilimino)izoindolin tlirevinin Gg¢ disli bir ligand olarak metal iyonuna koordine
olmasini engellemistir. Benzer sekilde ayni ligandin Zn(ClO4),.6H,0 ile reaksiyonu
sonucunda bir piridin grubunun yapidan ayrilarak farkh bir ligand-metal kompleksinin

olustugu gorilmustir (Sekil 2.6).

HsCO
Zn(Cl0,),.6H,0 H,0
6-Mepl 00260 y.co —4———» O N N
CH30H CH30H
7\ | \
Z --°N Zn; - -N
23 . 7/

Sekil 2. 6 1,3-Bis(2-piridilimino)izoindolinden piridin grubunun ayrilmasi ile farkl bir

ligand-metal kompleksinin olusumu

1,3-Bis(2-arilimino)izoindolinler ve metal kompleksleri, sentez ve modifikasyonunun
kolaylhigi ve termal kararhliklarindan dolay! bircok uygulama alaninda kullanilabilme
potansiyeline sahiptirler [13-17]. Bununla birlikte, literatir incelendiginde 1,3-Bis(2-
arilimino)izoindolato-metal komplekslerinin katalitik 6zelliklerinin agirhikli olarak
incelendigi gorilecektir [15,18]. 1,3-Bis(2-arilimino)izoindolato-metal komplekslerinin
ilging bir 6zelligi katalaz ve slperoksit dismutaz aktiviteye sahip olmalaridir. G. Speier

ve arkadaslari tarafindan gerceklestirilen ¢alismalarda 1,3-Bis(2-arilimino)izoindolato-
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mangan(ll) komplekslerinin yapay katalaz enzimi olarak kullanilabilecegi gosterilmistir
(Sekil 2.7) [19-22]. 1,3-Bis(2-piridilimino)izoindolinin mangan(ll) kompleksinin katalaz
aktivitesi, su ve asetonitril icerisinde ve N-donor bir baz varliginda (imidazol, 1-metil
imidazol veya piridin gibi) gergeklestirilmistir. Mangan(ll) kompleksinin katalaz
aktivitesinin asetonitril icerisinde dusik oldugu, N-dondr baz ilavesi ile arttig
gozlemlenmistir (Sekil 2.8). Ayrica gergeklestirilen kinetik ¢alismalari hidrojen
peroksitin su ve molekiler oksijene ayrisma hizinin N-donér bazi ve katalizor
konsantrasyonundaki artis ile dogru orantili oldugunu gostermistir. Son olarak katalitik

aktivitenin ¢ozeltinin pH’ina bagli olarak da degistigi rapor edilmistir.

/ / H
L) . all
: m
Nin\ Cl 'Vllln A\ N_Njn/\(z:ll
,il Cl : \ N
& <1
/ / N

Sekil 2. 7 1,3-Bis(2-arilimino)izoindolin tiirevlerinin farkli yapida mangan kompleksleri
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Sekil 2. 8 1,3-Bis(2-piridilimino)izoindolinin mangan kompleksinin katalaz aktivitesi

Ayni grup tarafindan gerceklestirilen calismalarda Mn(ll), Ni(ll), Cu(ll) ve Fe(ll) metal
iyonu iceren 1,3-Bis(2-arilimino)izoindolinlerin siperoksit dismutaz aktiviteye sahip
oldugu gosterilmistir [23-25]. Silperoksit dismutaz enzimlerinin (SOD) sUperoksit
radikalini peroksit ve molekiler oksijene doénilstirmesi ile ilgili katalitik ¢cevrim Sekil

2.9’da verilmistir.

Sekil 2. 9 Stperoksit dismutaz enzimlerinin (SOD) stperoksit radikalini peroksit ve
molekiler oksijene donistirmesiile ilgili katalitik gevrim



Bir baska calismada, L. H. Gade ve arkadaslari ketonlarin asimetrik hidrosilasyonunda
katalizor olarak farkli BPI kobalt komplekslerini kullanmis ve yiksek verimle ve

enantiyosegici olarak kiral alkolleri elde etmeyi basarmistir (Sekil 2.10) [26].

=z
o] OH N |
- : N
AN II(?atSaiIII—Tor AN R i : OR
| = | N——Co—CH,SiMes
I N R : OR
\ '
R R N N
| A
Z
katalizor

Sekil 2. 10 1,3-Bis(2-piridilimino)izoindolinin kobalt kompleksinin ketonlardan kiral
alkollerin sentezinde katalizor olarak kullanimi
L. H. Gade ve arkadaslari gergeklestirdikleri diger bir ¢alismada stirenin atom transfer
radikal polimerizasyonunda (ATRP) BPI rutenyum(ll) komplekslerini katalizor olarak

kullanmuslardir (Sekil 2.11) [27].

= | % Br
N X A |
N N
I & N .
N—Ru—Cl N—ll?u.i(j
A S Ty
\ G :
N \ N ¢

\ /
g\ /!>

C (¢6zlcl): asetonitril, DMSO, piridin

X
n
110 °C, 24 saat

Sekil 2. 11 ATRP’de Ru(BPI),(C),Cl’nin katalizor olarak kullanimi



M. K. Sener ve arkadasi tarafindan gerceklestirilen calismada hidroksil gruplari iceren
BPI tirevi sentezlenmis ve disiklohekzilkarbodimid (DCC) katalizorli varliginda uzun
zincir veya N-donor bazi iceren karboksilli asitlerle esterlesme reaksiyonu
gerceklestirilmistir (Sekil 2.12). Ayrica piridin stbstitie BPI tlrevinin demir(ll)
kompleksine de gecilmistir [28].

R: piridin, -CgH17

Sekil 2. 12 1,3-Bis(2-piridilimino)izoindolinlerin esterlesme reaksiyonu ile
turevlendirilmesi

2.2 Poli(3,4-etilendioksitiyofen) (PEDOT)

PEDOT, 3,4-etilendioksitiyofen’in (EDOT) elektrokimyasal yikseltgenmesi sonucunda
elde edilen 6nemli bir iletken polimerdir (Sekil 2.13). PEDOT, iletkenlik, kimyasal ve
termal kararhlik, elektropolimerizasyon teknigi ile kolay film olusturabilme yetenegi ve
disiik band araligina sahip olmasindan dolayl endistride bircok uygulama alani
bulmustur. Bu uygulama alanlari, anyon, katyon, biyomakromolekiil ve notral analitler
icin sensorler, elektrokromik cihazlar ve fotovoltaik hiicreler gibi alanlar olup, PEDOT
iletken polimerler icerisinde alternatifi henliz kimyacilar tarafindan bulunmamis énemli

bir sinifi olusturmaktadir [29-32].

EDOT PEDOT

Sekil 2. 13 PEDOT ve onun monomeri olan EDOT
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Son vyillarda yapilan calismalarda PEDOT'un 6nemli makrohalkali tetrapiroller ile
modifikasyonu ve elektrokromizm, sensor gibi uygulamalari gergeklestirilmistir. 2014
yilinda yayinlanmis olan calismada, 6nemli bir anyon reseptoér olan kaliks[4]pirol
substitlie EDOT monomer olarak sentezlenmis ve elektropolimerizasyon teknigi ile
homo ve kopolimerleri hazirlanmistir. ince film olarak elde edilen polimerlerin suda
florlir iyonuna karsi disiik konsantrasyonda elektrokimyasal olarak sensor ozelligi

gosterilmistir (Sekil 2.14) [31].

300

200 —

— kopolimer
= kopolimer + F~ Q

junt

100 —

T
Wy
LAY

-150 —

o o
o) o J
O 00 00 00 O 300 —|
T I T I T | T | T I T
B (i i\ W () 10 0.5 0.0 05 10
S S s
Elektrot E({V)v:e. 5CE

Sekil 2. 14 Kaliks[4]pirol slibstitie PEDOT ve elektrokimyasal anyon sensor olarak
kullanimi

M. K. Sener ve arkadaslari tarafindan gerceklestirilen diger bir ¢alismada 6nemli
elektrokromik bilesikler arasinda yer alan lutesyum(lil)bisftalosiyanin (LuPc,) ile yine
onemli bir elektrokromik polimer olan PEDOT kovalent olarak bir araya getirilmis ve
elektrokromik ozellikleri incelenmistir. Ayrica EDOT slibstitle
lutesyum(lll)bisftalosiyaninin elektrokimyasal ¢alismalarinda ilk defa ftalosiyanin esasli
bes indirgenme ve (g yukseltgenme redoks cifti diklormetan icerisinde deneysel olarak

gozlenmistir (Sekil 2.15) [32].
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Sekil 2. 15 EDOT-LuPc;’ nin yapisi ve dongulli voltamogrami
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BOLUM 3

KULLANILAN MALZEMELER VE CiIHAZLAR

3.1 Kullanilan Malzemeler

2-amino-4-metil-piridin, n-hekzanol, methanol, benzen, trietilamin, bis(benzonitril)
palladyum kloriir, diklorometan, n-hekzan, hidroksimetil-EDOT, 2-aminopiridin, etanol,

Merck ve Aldrich firmalarina ait saf ¢6zlci ve kimyasal maddeler.

3.2 Kullanilan Cihazlar ve Geregler

e Kirmizi Otesi (infrared) Spektrometresi  : Bruker Tensor FT-IR

e Mor Otesi Spektrometresi : Agilent 8453 UV-VIS

o NMR Spektrometresi : Bruker Ultra Shield Plus 500 Mhz
o Kiitle Spektroskopisi : Agilent 6460 LC-MS/MS

e Erime Noktasi Tayini : Electrothermal Gallenkamp Cihazi
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BOLUM 4

DENEYSEL BOLUM

4.1 Baslangic Maddesinin ve Yeni Maddelerin Sentezi

4.1.1 EDOT-Pht’nin Sentezi

0,500 g (2,888 mmol) 4-nitroftalonitril, 75 mL kuru DMF icerisinde argon atmosferinde
¢Ozulir ve 0,500 g (2,903 mmol) hidroksimetil-EDOT ilave edilir. 10 dakika
karistirildiktan sonra 1,200 g (8,682 mmol) susuz K,COs, 2 saat boyunca porsiyonlar
halinde ilave edilir. Reaksiyon karisimi oda sicakhginda, 96 saat argon atmosferinde
karistirihr. Karisim buzlu suya dékiiliir. Elde edilen beyaz renkli ¢okelti siiziiliir. Once su
sonra hekzan ile yikanir. Uriin aseton, kloroform, metanol ve diklorometan gibi organik

¢Ozlculerde ¢oziinmektedir. Verim: % 53, Erime noktasi: 105 °C [30].

H 1
~° N e T A3CN
O e
O,N

O O 1 9
cn  KLOs 0], 08 4CN
B 1310 2
S 15@/12
S—14

Sekil 4. 1 EDOT-Pht’nin Sentezi

4.1.2 EDOT-BPI1’in Sentezi

0,500 g (1,678 mmol) EDOT-Pht, 0,455 g (4,205 mmol) 2-amino-4-metil-piridin ve
0,047 g (0,424 mmol) CaCl,, 16 mL 1-hekzanol igerisinde karistirilir. Kaynama
sicakhginda karistirmaya 24 saat devam edilir. Geri sogutucu altinda kaynatma

isleminin sonunda karisim oda sicakligina sogutulur. Meydana gelen sari renkli Grin su
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ile yikandiktan sonra metanolde kristallendirilir. Verim: % 58, Erime noktasi: 215 °C. FT-
IR: Vmax 3278,30 (NH), 3084,70 (CH, aromatik), 2913,43 (CH, alifatik) cm™. *H-NMR
(CDCl3): 6 13,91 (NH), 8,48 (aromatik H, 2H), 7,98-6,94 (aromatik H, 7H), 6,42 (tiyofen
H, 2H), 4,64-4,25 (CH ve CH,, 5H), 2,41 (CHs, 6H) ppm. *C-NMR (APT, CDCls): § 161,39
(C-4), 160,45 (C-8), 153,42 (C-7), 149,26 (C-10), 147,53 (C-12), 141,33 (C-17), 141,00 (C-
20), 138,04 (C-2), 128,90 (C-1), 124,00 (C-6), 123,64 (C-11), 121,46 (C-5), 119,66 (C-9),
106,52 (C-3), 100,17 (C-18), 100,08 (C-19), 71,70 (C-15), 66,65 (C-14), 65,69 (C-16),
21,01 (C-13) ppm. UV-Vis (CHCl3): Amax 410, 387, 367, 297, 265 nm. MS (LC-MS): m/z

498 [M] (teorik IIl/Z degeli = 497,57)
/%j
N X |

CN U N
) cacl, 1-hekzanol
+ | kit~ NH
=
O/\/\O CN HoN N O/\/\O \ N
o) o) N X
/ / |
J J >
S S
EDOT-Pht EDOT-BPI1

Sekil 4. 2 EDOT-BPI1’in sentezi

4.1.3 EDOT-PdBPI1’in Sentezi

EDOT-BPI1 (0,100 g, 0,200 mmol) ve [Pd(PhCN),Cl,] (0,085 g, 0,221 mmol) kuru benzen
(5 mL) icerisinde karistirihr. Bu c¢Ozeltiye trietilamin (0,022 g, 0,221 mmol) ilave
edildikten sonra oda sicakliginda karistirmaya 15 saat daha devam edilir. Olusan
palladyum kompleksi su ile vyikandiktan sonra CH,Cl,/n-hekzan karisimindan
kristallendirilir. Verim: % 45, Erime noktasi: 285 °C. FT-IR: vimax 3095,68 (CH, aromatik),
2988,64 (CH, alifatik) cm™. 'H-NMR (CDCl3): 6 9,57 (aromatik H, 2H), 7,79-6,81
(aromatik H, 7H), 6,35 (tiyofen H, 2H), 4,50-4,21 (CH ve CH,, 5H), 2,33 (CHs, 6H) ppm.
BCc-NMR (APT, CDCl3): & 161,27 (C-4), 153,42 (C-8), 152,71 (C-12), 151,66 (C-10),
151,18 (C-7), 141,32 (C-17), 140,98 (C-20), 140,02 (C-2), 130,88 (C-1), 126,49 (C-6),
123,69 (C-11), 121,33 (C-5), 118,95 (C-9), 106,66 (C-3), 100,18 (C-18), 100,16 (C-19),
71,72 (C-15), 66,64 (C-14), 65,68 (C-16), 20,66 (C-13) ppm. UV-Vis (CHCl3): Amax 464,
432,355,328, 260 nm. MS (LC-MS): m/z 639,80 [M+H]" (teorik m/z degeri = 638,43).
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Sekil 4. 3 EDOT-PdBPI1’in sentezi

4.1.4 EDOT-BPI2’nin Sentezi

0,500 g (1,678 mmol) EDOT-Pht, 0,400 g (4,250 mmol) 2-aminopiridin ve 0,050 g
(0,451 mmol) CaCl, 16 mL 1-hekzanol igerisinde karistirilir. Kaynama sicakliginda
karistirmaya 22 saat devam edilir. Geri sogutucu altinda kaynatma isleminin sonunda
karisim oda sicakligina sogutulur ve n-hekzana dokulerek Grinin ¢okmesi saglanir.
Meydana gelen sari renkli Grin su ile yikandiktan sonra etanolde kristallendirilir.
Verim: % 35, Erime noktasi: 185 °C. FT-IR: vinax 3284,61 (NH), 3102,87 (CH, aromatik),
2933,24 (CH, alifatik) cm™. *"H-NMR (CDCls): 6 13,82 (NH), 8,53 (aromatik H, 2H), 7,89-
7,05 (aromatik H, 9H), 6,33 (tiyofen H, 2H), 4,54-4,17 (CH ve CH,, 5H) ppm. *C-NMR
(APT, CDCl3): 6 161,45 (C-4), 160,51 (C-8), 153,42 (C-7), 147,83 (C-12), 141,32 (C-16),
140,99 (C-19), 138,45 (C-10), 138,03 (C-2), 128,86 (C-1), 124,07 (C-6), 123,16 (C-11),
121,10 (C-5), 119,73 (C-9), 106,59 (C-3), 100,18 (C-17), 100,11 (C-18), 71,70 (C-14),
66,65 (C-13), 65,68 (C-15) ppm. UV-Vis (CHCl3): Amax 410, 387, 367, 297, 266 nm. MS
(LC-MS): m/z 470,13 [M+H]" (teorik m/z degeri = 469,52).
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Sekil 4. 4 EDOT-BPI2’'nin sentezi

4.1.5 EDOT-PdBPI2’nin Sentezi

EDOT-BPI2 (0,100 g, 0,213 mmol) ve [Pd(PhCN),Cl,] (0,090 g, 0,235 mmol) kuru benzen
(5 mL) igerisinde karistirilir. Bu ¢ozeltiye trietilamin (0,023 g, 0.235 mmol) ilave
edildikten sonra oda sicakliginda karistirmaya 25 saat daha devam edilir. Olusan
palladyum kompleksi su ile yikanir ve P4019 Uzerinden kurutulur. Verim: % 86, Erime
noktasi: 214 °C. FT-IR: Vmax 3108,90 (CH, aromatik), 2926,20 (CH, alifatik) cm™. *H-NMR
(CDCl3): 6 9,82 (aromatik H, 2H), 7,83-7,06 (aromatik H, 9H), 6,42 (tiyofen H, 2H), 4,60-
4,29 (CH ve CHy, 5H) ppm. *C-NMR (APT, CDCls): & 161,34 (C-4), 153,55 (C-8), 153,28
(C-12), 151,92 (C-7), 141,32 (C-16), 140,97 (C-19), 139,93 (C-2), 139,18 (C-10), 130,75
(C-1), 126,49 (C-6), 123,85 (C-11), 119,80 (C-5), 118,98 (C-9), 106,86 (C-3), 100,18 (C-
18, C-17), 71,73 (C-14), 66,65 (C-13), 65,67 (C-15) ppm. UV-Vis (CHCl3): Anax 466, 436,
356, 331 nm. MS (MALDI TOF-MS): m/z 649,12 [M+K]", 610,54 [M]*, 574,27 [M-CI]*
(teorik m/z degeri = 610,38).

N
/ N [PA(PhCN),Cl,] / N
kuru benzen, EtsN H
NH > N—Pd-ClI
O/\/\O \ O/\/\O \
N N

EDOT-BPI2 EDOT-PdBPI2

Sekil 4. 5 EDOT-PdBPI2'nin sentezi
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BOLUM 5

SONUCLAR VE ONERILER

5.1 Sentez ve Karakterizasyon

Bu calismada iki yeni ligand (EDOT-BPI1, EDOT-BPI2) ve palladyum kompleksleri
(EDOT-PdBPI1, EDOT-PdBPI2) sentezlenmistir. EDOT-BPI1 bilesigi tek basamakli
yontem olan Siegl metoduna gore sentezlenmistir. Bu metoda gore 1,3-bis(2-
piridilimino)izoindolin’in sentezi, CaCl, katalizorii varhiginda yiksek kaynama noktasina
sahip bir ¢oziici icerisinde (n-hekzanol gibi) gerceklestiriimektedir. Lewis asidi olarak
CaCly’tin kulanilmasinin nedeni, metal merkez ile ftalonitrilin azot atomu Uzerindeki
ortaklanmamis elektron giftinin etkilesmesi sonucu C=N baginin 2-aminopiridin’in
niikleofilik saldirisina karsi daha aktif hale gelmesidir. EDOT-BPI1’nin yapisi FT-IR, 'H-
NMR, C-NMR, UV-Vis ve kitle spektrometresi ile aydinlatiimistir. EDOT-BPI1
bilesiginin IR spektrumunda N-H gerilmesi 3278 cm™de gozlenirken, alifatik ve
aromatik C-H gerilmeleri 3109-2880 cm™ araliginda gozlenmistir. Bu bilesigin IR
spektrumu ile baslangic maddesi olan EDOT-Pht'nin spektrumu arasindaki temel
farkhliklardan biri 2227 cm™deki C=N gerilmesine ait pikin kaybolmasidir (Sekil 5.1).
EDOT-BPI1 bilesiginin *H-NMR spektrumunda N-H protonuna ait kimyasal kayma
degeri 13,91 ppm’de gbzlenmistir. Aromatik protonlara ait kimyasal kayma degerleri
8,48-6,94 ppm araliginda gozlenmis olup integrali 9 protona karsilik gelmektedir.
Tiyofen halkasindaki protonlara ait kimyasal kayma degeri 6,42 ppm’de, alifatik
protonlarina (CH, CH,, CHs) ait kimyasal kayma degerleri ise sirasiyla 4,62, 4,42-4,25,
2,41 ppm’de gozlenmistir (Sekil 5.2). EDOT-BPI1 bilesiginin *C-NMR spektrumunda

gozlenen pikler beklenilen yapiyr desteklemektedir (Sekil 5.3). Bu bilesigin LC-MS
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yontemi ile elde edilen kiitle spektrumunda molekiler iyon piki 498’de gbzlenmistir

(Sekil 5.4).
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Sekil 5. 1 EDOT-BPI1 bilesigine ait FT-IR spektrumu

19



98z’
692"
6LT"
Z6T°
Fog”
LTE”
X4
9¢g "’
[0):1o0
Feg’
T6E°
Z0F”
LOF”
0Tk "
1w’
£€09°
Log”
LIS
Lze"
629"
6EY”
£€F9 "
FOoF”
AN
244
CEV”
Zre”
EV6 "
S56°
L96"
896"
LBT”
261"’
voz-
602"
€8T’
L8z’
655"
bog”
L6’
686 "
LSF "
LOF”

oLV

08k’

216 T —

¥
¥
¥
4
¥
4
4
¥
¥
¥
¥
¥
¥
¥
4
¥
4
¥
¥
¥
¥
¥
9
9
9
9
9
2
2
9
9
L
L
L
L
L
L
L
L
L
L
8
g
‘g
]

bl

I N R

SR TR e

L

S

L

P T

Lo

d

hH 12

~

Sekil 5. 2 EDOT-BPI1 bilesigine ait *H-NMR spektrumu (CDCI3 icerisindeki)
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Sekil 5. 3 EDOT-BPI1 bilesigine ait *C-NMR spektrumu (CDCl; icerisindeki)
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Sekil 5. 4 EDOT-BPI1 bilesigine ait LC-MS spektrumu
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Sekil 5. 5 EDOT-BPI1 bilesigine ait UV-Vis spektrumu (CHCI3 igerisindeki)

EDOT-PABPIL’in yapisi FT-IR, 'H-NMR, C-NMR, UV-Vis ve kiitle spektrometresi ile

aydinlatiimistir. EDOT-PABPI1 bilesiginin IR spektrumunda alifatik ve aromatik C-H

gerilmeleri 3100-2900 cm™ araliginda gozlenmistir (Sekil 5.6). EDOT-PdBPI1 bilesiginin
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'H-NMR spektrumunda aromatik protonlara ait kimyasal kayma degerleri 9,57-6,81
ppm araliginda gozlenmis olup integrali 9 protona karsilik gelmektedir. Tiyofen
halkasindaki protonlara ait kimyasal kayma degeri 6,35 ppm’de, alifatik protonlarina
(CH, CH,, CHs) ait kimyasal kayma degerleri ise sirasiyla 4,50-4,21 arahgi ile 2,33
ppm’de gdzlenmistir (Sekil 5.7). EDOT-PdBPI1 bilesiginin *C-NMR spektrumunda
gozlenen pikler beklenilen yapiyr desteklemektedir (Sekil 5.8). Bu bilesigin LC-MS
yontemi ile elde edilen kiitle spektrumunda [M+H]" piki 639,80’de gézlenmistir (Sekil
5.9). Bu bilesigin kloroform icerisinde alinan UV-Vis spektrumunda 464 nm’de
liganddan metale yuk transfer gegisinden kaynaklanan bant gézlenmistir (Sekil 5.10).
Ligant ile palladyum kompleksinin FT-IR ve 1H-NMR spektrumlari karsilastirildigi zaman

ortaya ¢ikan temel farkhliklar Sekil 5.11’de goriilmektedir.
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Sekil 5. 6 EDOT-PdBPI1 bilesigine ait FT-IR spektrumu
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Sekil 5. 10 EDOT-PdBPI1 bilesigine ait UV-Vis spektrumu (CHCI; igerisindeki)
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Sekil 5. 11 EDOT-BPI1 ve EDOT-PdBPI1 bilesiklerinin FT-IR ve *H-NMR spektrumunda
ortaya c¢ikan temel farkhliklar

EDOT-BPI2 bilesigi tek basamakli yontem olan Siegl metoduna gore sentezlenmis ve
yapisi FT-IR, 'H-NMR, *C-NMR, UV-Vis ve kitle spektrometresi ile aydinlatiimistir.
EDOT-BPI2 bilesiginin IR spektrumunda N-H gerilmesi 3284 cm™ de gozlenirken, alifatik
ve aromatik C-H gerilmeleri 3102-2879 cm™ araliginda gdézlenmistir. EDOT-Pht
bilesiginin IR spektrumunda 2227 cm”’de goézlenen C=N gerilmesine ait pikin EDOT-
BPI2 bilesigine ait IR spektrumunda gozlenmemesi beklenilen yapiyl desteklemektedir

(Sekil 5.12). EDOT-BPI2 bilesiginin *H-NMR spektrumunda N-H protonuna ait kimyasal
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kayma degeri 13,82 ppm’de gozlenmistir. Aromatik protonlara ait kimyasal kayma
degerleri 8,53-7,05 ppm araliginda gozlenmis olup integrali 11 protona karsilik
gelmektedir. Tiyofen halkasindaki protonlara ait kimyasal kayma degeri 6,33 ppm’de,
alifatik protonlarina (CH, CH,) ait kimyasal kayma degerleri ise sirasiyla 4,54, 4,34-4,17
ppm araliginda gozlenmistir (Sekil 5.13). EDOT-BPI2 bilesiginin **C-NMR spektrumunda
gozlenen pikler beklenilen yapiyr desteklemektedir (Sekil 5.14). Bu bilesigin LC-MS
yontemi ile elde edilen kiitle spektrumunda [M+H]" piki 470’de gdzlenmistir (Sekil
5.15).
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Sekil 5. 14 EDOT-BPI2 bilesigine ait *C-NMR spektrumu (CDCl5 igerisindeki)
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Sekil 5. 15 EDOT-BPI2 bilesigine ait LC-MS spektrumu

EDOT-BPI1 ve EDOT-BPI2 bilesiklerinin kloroform igerisinde alinan UV-Vis
spektrumlarinda 350 ile 410 nm arasinda m-mt* gegcislerinden kaynaklanan sogurma

bantlari gozlenmistir (Sekil 5.5 ve Sekil 5.16).
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Sekil 5. 16 EDOT-BPI2 bilesigine ait UV-Vis spektrumu (CHCIs igerisindeki)

EDOT-PdBPI2’nin yapisi FT-IR, *H-NMR, *C-NMR, UV-Vis ve kitle spektrometresi ile
aydinlatiimistir. EDOT-PdBPI2 bilesiginin IR spektrumunda alifatik ve aromatik C-H
gerilmeleri 3109-2900 cm™ araliginda gézlenmistir (Sekil 5.17). EDOT-PdBPI2 bilesiginin
'H-NMR spektrumunda aromatik protonlara ait kimyasal kayma degerleri 9,82-7,06
ppm arahginda gozlenmis olup integrali 11 protona karsilik gelmektedir. Tiyofen
halkasindaki protonlara ait kimyasal kayma degeri 6,42 ppm’de, alifatik protonlarina
(CH, CH,) ait kimyasal kayma degerleri ise 4,60-4,29 ppm araliginda gozlenmistir (Sekil
5.18). EDOT-PdBPI2 bilesiginin *C-NMR spektrumunda gozlenen pikler beklenilen
yapiyl desteklemektedir (Sekil 5.19). Bu bilesigin MALDI TOF-MS y6ntemi ile elde edilen
kiitle spektrumunda [M]" piki 610,54’de goézlenmistir (Sekil 5.20). Bu bilesigin
kloroform icerisinde alinan UV-Vis spektrumunda 466 nm’de liganddan metale yik

transfer gecisinden kaynaklanan bant gézlenmistir (Sekil 5.21).
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32



=
2] - | @
& 500 N pd
= . y N °
1 : Mt
T N—F'Id—CI
400 O/Y\O )
il
- O \
1 # |
| / =
- S g
3004 CasH 5CIN505PdS o -
. Wal. . 610 38 S =
1 X M+
n w
i m-cnt
200
100
D_MMWWNWMMM W W
200 300 400 500 600 700 800 900 1q'gg

Sekil 5. 20 EDOT-PdBPI2 bilesigine ait MALDI TOF-MS spektrumu

2 —
I
™
1 ™
;D; 1.5 N
~ [{e) ©
] Lo
8 © ¢
IS4
2 14
o
[%)
Qo
<
0.5
O —
! : ! ! ! ! : ! ! ! ! : ! ! ! ! : ! ! ! ! : ! ! ! !
300 400 500 600 700 Wav elenath (n

Sekil 5. 21 EDOT-PdBPI2 bilesigine ait UV-Vis spektrumu (CHCIs igerisindeki)

5.2 EDOT-PdBPI1’in Elektrokimyasi ve Elektropolimerizasyonu

EDOT-PdBPI1 bilesiginin elektrokimyasal davranisi donlsimli voltametri (CV) ve
kronoamperometri teknigi kullanilarak ¢odzelti ortaminda belirlenmistir. Olciimlerde ¢
elektrot yontemi kullanilmis olup, ¢alisma elektrodu olarak transparan ITO, yardimci

elektrot olarak Pt ve referans elektrot olarak Ag/AgCl elektrot kullaniimistir. Ayrica,
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elektrokimyasal olclimler ve elektropolimerizasyon (Sekil 5.22) diklorometan icerisinde
(DCM) ve elektrolit olarak tetrabitilamonyum hekzaflorofosfat (TBAPFg) kullanilarak
gerceklestirilmistir. EDOT-PdBPI1’in siklik voltamograminda yilkseltgenme ve
indirgenme pikleri sirasiyla 0,34 ve -0,23 V’da gozlenmistir. EDOT-PdBPI1’in 100 mV/s
tarama hizi ve farkli tarama hizlarindaki elektrokimyasal davranisi ve

elektropolimerizasyonunu gosteren siklik voltamogrami sirasiyla Sekil 5.23 ve Sekil

=N
= N K /CI
| \ Pd
P
N N N
N N=
4 ; N
' DCM, TBAPF
N—~Pd—Cl 6 » NN\ /
O/\/\O \ E elektropolimerizasyon o
N

= e

P(EDOT-PABPI)

5.24’de verilmistir.

Sekil 5. 22 EDOT-PdBPI1 bilesiginin elektropolimerizasyonu
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Sekil 5. 23 EDOT-PdBPI1’in siklik voltamogrami (tarama hizi: 100 mV/s; ¢6zlici: DCM;
elektrolit: TBAPFg).
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Sekil 5. 24 EDOT-PdBPI1’in farkli tarama hizlarinda siklik voltamogrami (¢6ziici: DCM;
elektrolit: TBAPFg).

5.3 P(EDOT-PdBPI)’'nin Spektroelektrokimyasi

Sekil 5.25'te ITO cam (zerinde olusturulmus P(EDOT-PdBPI) filminin farkh

potansiyellerdeki elektronik spektrumu verilmistir. Polimerik filme ait spektrumda 590
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ve 607 nm’de iki pik gozlenmistir. Uygulanan potansiyel artirildiginda 600 nm

civarindaki pikin PEDOT a benzer sekilde kayboldugu goriilmektedir.

Absorbance

0.0

400 600 800
Wavelength (nm)

Sekil 5. 25 P(EDOT-PdBPI)'nin optoelektrokimyasal spektrumu

5.4 EDOT-PdBPI1 Bilesiginin Elektrokimyasal Yontemle Kopolimerizasyonu

EDOT-PdBPI1 bilesiginin Ulzerinde amin grubu bulunduran SNS tipi bir monomer
(HKCN) [33] ile elektrokimyasal yontemle kopolimeri hazirlanmigtir (Sekil 5.26). EDOT-

PdBPI1’in HKCN ile kopolimerinin déntsimli voltamogrami Sekil 5.27’de verilmistir.
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Sekil 5. 26 EDOT-PdBPI1’in kopolimerizasyonu
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Sekil 5. 27 P(EDOT-PdBPI-co-HKCN) kopolimerinin dontisimli voltamogrami (¢alisma
elektrodu: grafit elektrot; ¢6ziicii: DCM; elektrolit: TBAPFg; tarama hizi: 100 mV/s).

5.5 Homo ve Kopolimer ile Modifiye Edilmis Elektrotlarin Elektro-sensor Olarak

Kullanimi

iletken polimerler elektrot modifikasyonu ile biyoaktif molekiillerin tespitinde
kullanilmaktadirlar. Tez kapsaminda sentezlenmis olan EDOT-PdBPI1 ile HKCN
monomerleri kullanilarak grafit elektrot, elektropolimerizasyon teknigiyle modifiye
edilmis ve bu elektrotlar glikoz sensor olarak kullanilmistir. Enzimatik glikoz
biyosensorler ile glikoz konsantrasyonunun belirlenmesi, genellikle glikoz oksidaz
enziminin (GOx) glikozun, glikonik asit ve H,0,’e ylikseltgenme reaksiyonunu
katalizlemesi sonucu olusan elektroaktif H,O,’in elektrokimyasal olarak tayini ile

gerceklestirilmektedir.

Glkoz + O, Glikozoksidaz=

Glikonik asit  +  H,0,

Elektro-sensor olarak kullanilmak (zere EDOT-PdBPI1 ve HKCN monomerlerinin
homopolimerleri ve her iki monomerin kopolimeri grafit elektrot (zerine DCM
icerisinde elektropolimerizasyon teknigi ile film olarak olusturulmustur. Homo ve
kopolimer modifiye elektrotlarin Uzerine ¢ozelti halindeki GOx ve glutaraldehit
damlatilmis ve oda sicakliginda 2 saat kurumaya birakilmistir. Glutaraldehit, enzimin
elektot ylizeyine tutunmasinda ¢apraz baglayici olarak kullanilmistir. Elde edilen homo
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(P(EDOT-PdBPI)/GOx, P(HKCN)/GOx) ve kopolimer (P(EDOT-PdBPI-co-HKCN)/GOx)
modifiye elektrotlarin glikoz sensor 6zellikleri karsilastirilmis ve kopolimer modifiye

elektrodun biyosensor ozelliklerinin en iyi oldugu gortlmustir (Sekil 5.28).

Sekil 5. 28 Homo ve kopolimer modifiye elektrotlarin amperometrik biyosensor
cevaplari

Kopolimer modifiye elektrodun biyosensor 6zelliklerinin en iyi olmasi, polimerin metal
kompleksi kisminin meydana gelen biyoelektrokatalitik reaksiyonda islev gérmesi, amin

grubunun ise enzimin elektrot ylzeyine tutunmasinda rol oynamasi ile aciklanmistir.
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