T.C.
BOZOK UNIVERSITESI
FEN BIiLIMLERI ENSTITUSU
KiMYA ANABILIiM DALI

Yiiksek Lisans Tezi

BAZI RODAMIN TUREVI BOYAR MADDELERIN
SENTEZ VE KARAKTERIZASYONU

Aysegiill ATMACA

Tez Damsmam
Prof. Dr. MustafaSACMACI

Yozgat 2017






T.C.
BOZOK UNIVERSITESI
FEN BIiLIMLERI ENSTITUSU
KiMYA ANABILIiM DALI

Yiiksek Lisans Tezi

BAZI RODAMIN TUREVI BOYAR MADDELERIN
SENTEZ VE KARAKTERIZASYONU

Aysegiill ATMACA

Tez Damsmani
Prof. Dr. MustafaSACMACI

Bu ¢alisma, Bozok Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi
Tarafindan 6601-FBE/17-71 kodu ile desteklenmistir.

Yozgat 2017



; i 3
BOZOK UNIVERSITESI
FEN BILIMLERI ENSTITUSU

TEZ ONAYI

Enstitimiizin Kimya Anabilim Dali Tezli Yiiksek Lisans 70110114005 numaral:
ogrencisi Aysegil ATMACA’min hazirladigt “Bazi Rodamin Tiirevi Boyar
Maddelerin Sentez ve Karakterizasyonu” baslikli tezi ile ilgili tez savunma smavi,
Lisanstistii Egitim-Ogretim ve Sinav Yonetmeligi uyarinca 08/08/2017 giinii saat

1179 yapilmus, tezin onayina oy birligi ile karar verilmistir.

Baskan : Prof. Dr. Ismail YILDIRIM
Jiiri Uyesi  : Prof. Dr. Mustafa SACMACI
(Danisman)

Jiiri Uyesi  : Doc. Dr. irfan KOCA 4 ﬁé’=7

ONAY:

Bu tezin kabuld, Enstitii Yonetim Kuruluw'nun ../&77..07../201 3 tarih ve 2. sayih

karar1 ile onaylanmstir.

15709./20 /2




ICINDEKILER

Sa
OZET ... i
ABSTRACT . bbb bbb bbb b 0\
TESEKKUR .......ooovoiiieeeeeeeee ettt sen st ses st enssnaenan
SEKILLER LISTESI .........cooiiiiiiiceieecee ettt Vi
TABLOLAR LISTESI.....ooiiitiiiissssses s i
] 121 T 1
1.1. Rodaminler ve Kullanim Alanlart ... 2
1.2. Rodaminlerin Fotofiziksel OZelliKIEri ..........ovuevrvereeeereeeereeeeieiee e 3
1.3. Rodamin Boyalarin TUIIETT.......ccuiiveiiiiiiniiiiiiisie e 5
1.3.1. Boyarmadde ROAAMIN B ......covoieiiiiiiiecee e 6
1.3.1.1. Boyarmadde Rodamin B’nin Kullanim Alanlart ..........cc.ccooviiinincnnnn. 7
1.3.2. Boyarmadde Rodamin 6G’nin OzelliKIeri .........cc.ccvevriverrereurerereiciseieieienans 7
1.3.2.1. Floresansa Etki Eden Faktorler ... 11
1.4. Literatiirde Rodamin Tiirevlerinin Sentez Calismalart...........ccocceveveveriienennnns 11
1.4.1. Boyarmadde Rodamin Boyalarin Modifikasyonu .........c.cccocevivviiiiinnennnns 11
1.4.1.1. Ksanten Halkasindaki Amino Gruplarinin Modifikasyonu ........................ 12
1.4.1.2. Karboksifenil Halkasinin Modifikasyonu .........c.ccoccevvvniniininninneniinnennnns 14
1.4.1.3. Karboksilik Asit Grubunun Modifikasyonu.........c.ccoeeveevienieiienienienienenennens 15
2. MATERYAL VE METOT ..ot 23
2.1. Deneylerde Kullanilan Kimyasal Maddeler ............ccccoovviiininiiiniiciccens 23
2.2. Deneylerde Kullanilan Arag ve Cihazlar.........ccoocovvivieiiniiiienesie e 23
2.3. Deneylerde Kullanilan Metotlar ... 23
3. DENEYSEL CALISMALAR .........coooovvoiiieiieieeeeeeeeeeeeeeeseeeeeeeseseeseseseesseeeee 25

T80 € 51 TSP 25



3.2. Baslangi¢ BileSiKIerinin SeNtezi .......cccceevvririieiiiiieiisee e 26

3.2.1. (1) Bilesiginin Sentezi ve Reaksiyon Mekanizmasi ..........cccvvvviviiienivniiennnns 26
3.2.2. (2) Bilesiginin Sentezi ve Reaksiyon Mekanizmasi ............ccocevveiiiienennne 26
3.2.1.1 GS-1 BileSiZinin SENtEZI .....ccueieeruiiiiiiiiieiieeie ettt 27
3.2.1.2 GS-2 BileSiZINIn SENtEZI ....cccviiueeriiiieiiiiieiii et 30
3.2.1.3. GS-3 Bile$iZinin SENLEZI .....ccuervirveriiriiiiiiiesiesiesie st 33
3.2.1.4. GS-4 BileSiZinin SENEZI .....cecvveruiiieriiiieiisie ettt 37
3.2.1.5. GS-5 Bile§iZinin SENeZI .......cceeiuiiieriiiiiiiiiie et 40
3.2.1.6. GS-6 BileSiZinin SENeZI .......ccceeiuireeriiiiiiiisie ettt 43
3.2.1.7. GS-7 BileSiZinin SENEZI ....ccevverviiiiriiiiiiiieie et see et 47
3.2.1.8. BS-1 BileSiZINiN SENLEZI ....ccvevvveiiiiieriiiiesiisiesieesiesee e sieesiesseesiessessesssessenns 50
3.2.1.9. BS-2 Bile§iZInin SENtEZI .....ccocvrverirriiiiiiisesie s 54
3.2.1.10. BS-3 Bile§iZinin SENtEZI ........ccererrereriiriisieniesiesiesie s 57
3.2.1.11. BS-4 Bile§iZinin SENtEZI ......ccccerververieriiriisiesie st 60
3.2.1.12. BS-5 Bile§iZinin SENteZI ......ccccvrerrereriiisenesesesese s 63
3.2.1.13. BS-6 Bile$iZinin SENEZi ......cccvevrreiiiiiiiiriiiineiseee s 66
3.2.1.14. BS-7 Bile$iZinin SENEZI ......cccvvvrviiiiiieiiriiisiineese e 69
4. BULGULAR ... s 72

4.1. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)-2',7'-dimetil
spiro[izoindol-1"9'-ksanten]-3(2H)-0n (GS-1) ..ccccorrvrrriniree e, 72
4.2. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-5-Brom-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)-2',

7'-dimetilspiro[izoindol-1°9'-ksanten]-3(2H)-0n (GS-2) ....ccocvvviieviiiiiiiiieieiesesiens 72
4.3. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-5-Siyano-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)-2",
7'-dimetilspiro[izoindol-19'-ksanten]-3(2H)-0n (GS-3) ...ccoceverreienneiineesees 72
4.4. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-4-Nitro-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)-2',

7'-dimetilspiro[izoindol-1°9'-ksanten]-3(2H)-0n (GS-4) ....ccccvvvviviiiiiiiiiiienieseceeins 73



4.5. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-5-Metoksi-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)-
2',7'-dimetilspiro[izoindol-1,9'-ksanten]-3(2H)-on (GS-5) ....cccccovivriniiieiiiiiiennnns 73

4.6. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-2-Metil-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)-2",
7'-dimetilspiro[izoindol-19'-ksanten]-3(2H)-0n (GS-6) ....c.ccoevrrienrrienncenricens 74

4.7. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-1-Metil-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)-2",
7'-dimetilspiro[izoindol-19'-ksanten]-3(2H)-0n (GS-7) ..cccoreverernerenereeeieee 74

4.8. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)spiro[izo
indol-1"9'-ksanten]-3(2H)-0N (BS-1) ....ccciiiiiiiiieice e 74

4.9. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-5-Brom-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)
spiro[izoindol-1’9'-ksanten]-3(2H)-0N (BS-2) ......ccccocvrrinireiiiinne e, 75

4.10. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-5-Siyano-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)
spirofizo indol-1°9'-ksanten]-3(2H)-0n (BS-3) ..o 75

4.11. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-4-Nitro-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)
spirofizo indol-1°9'-ksanten]-3(2H)-0N (BS-4) .......ccooiiieieieceseee e 76

4.12. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-5-Metoksi-1H-indol-3-iImetilen]amino}etil)
spiro[izo indol-1"9'-ksanten]-3(2H)-0N (BS-5) .....ccccoviiiririiiniiiieeeeeseeee 76

4.13. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-2-Metil-1H-indol-3-iImetilen]amino}etil)
spiro[izo indol-19'-ksanten]-3(2H)-0N (BS-6) .......ccccerrrirniininnenese e, 76

4.14. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-1-Metil-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)

spirofizo indol-1°9'-ksanten]-3(2H)-0N (BS-7) ..o 77
5. TARTISMA VE SONUC .......ooooiiiiiiiiiii ittt s 78
KAYNAKLAR ..ottt sttt sttt snennens 80

[0y 01\ 1 1S3 84



BAZI RODAMIN TUREVIi BOYAR MADDELERIN SENTEZ VE
KARAKTERIZASYONU

Aysegiil ATMACA

Bozok Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Kimya Anabilim Dal
Yiiksek Lisans Tezi

2017; Sayfa: 86
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OZET

Bu ¢alismada, ksanten halkasi ihtiva eden Rodamin B ve Rodamin 6G boyar maddelerinin
etilendiamin ile reaksiyonlart sonucu baslangi¢ reaktiflerini olusturan amin tiirevleri literatiire
gore sentez edilmistir. Niikleofilik 6zelligi artan bu boyarmaddelerin, indol-3-karbaldehit
tiirevleri ile reaksiyonlari gergeklestirilmis ve yeni ondort adet bilesik elde edilmistir. IR,

NMR ve HRMS metotlar kullanilarak sentez edilen bilesiklerin karakterizasyonu yapilmuistir.

Anahtar Kelimeler: Rodamin B, Rodamin 6G, Schiff Bazi.



SYNTHESIS AND CHARACTERIZATION OF SOME RHODAMINE
DERIVATIVE DYES
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Thesis Supervisor: Prof. Dr. Mustafa SACMACI

ABSTRACT

In this study, the amine derivatives forming the terminal starting reagents of the reactions of
the Rhodamine B and the Rhodamine 6G stains containing the xanthene ring with
ethylenediamine were synthesized according to the literature. Reactions of indole-3-
carbaldehyde derivatives of these dyes with increasing nucleophilic properties were carried
out and new fourteen compounds were obtained. The obtained compound were characterized

using IR, NMR, and HRMS methods.

Keywords: Rhodamine B, Rhodamine 6G, Schiff Base.
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1. GIRIS

Rodamin boyarmaddeler floresein ve eosin boyalar gibi ksanten ailesine ait
floroforlardir. Ksanten kromoforun ve rodamin boyalarin genel yapilar1 Sekil 1.1°de

goriilmektedir [1].

Sekil 1. 1. Ksanten ve Rodamin Boyalarin Molekiil Yapilari

Bu boyalar Rodaminler mitkemmel fotostabilitesi ve fotofiziksel 6zellikleri nedeniyle
lazer boyalar, floresans standartlari, pigmentler olarak kullanilirlar. Floresans problari
(yliksek verim ve polarizasyon igin) ise polimer biyokonjugatlar, canli hiicrelerde
latekslerle ilgili oligoniikleotid yap1 ¢aligmalari ve misellerin dinamigi, tek molekiil
goriintiilleme ve goriintiileme adsorpsiyon c¢alismalarinin tespiti, hem de polimer
nanopartikiilleri, lipid zarlarin akiskanlik yilizeyini karakterize etmek igin
kullanilabilir.

Son yillarda Rodamin tiirevlerinin hazirlanmasi, yeni sentetik prosediirlerin
gelistirilmesi i¢in bu ¢alismalar biiylik bir ilgi gérmeye baslamistir.

Bu 6nemli ¢alismalarda rodamin boyalarinin modifikasyonu ve floresans prob olarak
kullanilan bu yeni tlirevlerin uygulamalar gesitli arastirma segenekleri sunmustur.
Gecmiste indol ve tiirevleri ise; parfiim ve tipta kullanilan yasemin yaginda ve karanfil
baharati yaginda bulunan beyazdan sariya degisen renklerde olan, kotii aromall,
(seyreltik ¢ozeltileri hos kokulu) kansere sebep olan ve 2,3-benzopirol olarak bilinen

bilesiktir.



Heterosiklik bilesikler icerdikleri siibstitiientlerin yapisina bagl olarak viicutta degisik
etkiler gosterebilmektedirler. Triptofanin kalin bagirsaklarda bakterilerin etkisiyle

yikimindan olusan ve digkinin kokusunu veren maddedir.

1.1. Rodaminler ve Kullanim Alanlari

Rodamin boyalari, yiiksek absorpsiyon katsayisi ve goriiniir elektromanyetik spektrum
spektrumundaki, yiiksek floresans kuantum verimi ve fotostabilitede genis floresans
sayesinde floresans sondalar olarak yaygin olarak kullanilir. Rodamin tiirevlerinin
hazirlanmasi igin yeni sentetik prosediirlerin gelistirilmesine biiylik bir ilgi, son
yillarda ortaya ¢ikmustir, ¢iinkii cogu uygulama i¢in prob kovalent olarak bir baska
(biyo) molekiil veya yiizeyle baglantili olmalidir. Bu kritik derlemede, rodamin
boyalarinin modifikasyonu igin stratejiler ve bu yeni tiirevlerin floresans problar
olarak ¢esitli uygulamalar1 tizerine bir tartisma verilmistir [2-3]. Rodamin
boyarmaddeler harika sonuglar veren fotostabilitesi ve fotofiziksel Ozellikleri
nedeniyle lazer boya, floresans standartlari, pigmentler, nanopartikiiller ve
polimerlerin yiizeyini karakaterize etmekte, sitometri fliioresan korelasyon
spektroskopisi ve ELISA akis, floresan mikroskobu olarak biyoteknoloji
uygulamalarinda yaygin olarak kullanilmaktadir [2-3].

Ayrica, lipid membranlarin yani hiicre zarlarin akigkanligi, latekslerin
oligoniikleotidlerinin adsorpsiyon c¢aligmalari, misellerin dinamikleri ve yap1
caligsmalari, tek molekiil goriintiilleme ve canli hiicrelerde goriintiileme calismalarinda
[4], molekiiler anahtarlar olarak ve Hg(ll), Cu(ll), Fe(lll), Cr(III) gibi iyonlarin
saptanmasinda kemosensor olarak da kullanilirlar [2-3].

Goncalves bu uygulama i¢in rodamin tiirevlerinin énemini vurgulamistir. Organik
problar kullanilarak biyomolekiillerin floresans etiketlemesini yorumlamistir [5]. Bu
uygulamalarin bazilari i¢in her ne kadar boya, serbest formunda kullanilsa da gogunda
prob baska bir molekiil (polimer, oligoniikleotid, biyomolekul vs) ya da bir yiizeye
bagli olmalidir. Bu rodamin konjugatlarin1 elde etmek i¢in, genellikle aktif 4" ve 5°
konumlarindaki rodamin tiirevleri ve niikleofilik 6zellik gosteren molekiillerle olan
reaksiyonlart kullanilir. Bu aktive boyalarin ¢ogu ticari olarak temin edilebilir.

Bununla birlikte bu boyalarin saf izomer veya izomerik boya karigiminin maliyeti



yiiksektir. Bu nedenle, genellikle sentetik adimlarda sentez yontemleri gelistirilir.
Fonksiyonellestirilmis reaktifler kullanarak kondenzasyon reaksiyonuyla rodamin
boyalari elde edilebilir. Baska bir ihtimalde, piyasadaki fonksiyonellestirilmemis daha

uygun mevcut rodaminlerle degistirmektir [1].
1.2. Rodaminlerin Fotofiziksel Ozellikleri

Rodaminler, aromatik (Ce¢Hs4) gruplarin birlesimiyle olusan, renk indis araligi 45000
ile 45999 olan, molekiil yapisi ksantene benzeyen ve yapisal olarak diaril metan
boyalara ¢ok benzeyen bir boya grubudur. Bu grup Ksanten halkasina bagli olan Ry,
R2, Rs, R4, G ve kars1 iyon X" gruplari olan rodamin boyalar ile sulu ¢ozeltide farkli
fotofiziksel 6zelliklere sahip olmasindan kaynaklanir. Bunlar, maksimum emisyon,
absorpsiyon, floresans zamani ve kuantum verimidir. Kuantum verimi ve floresans
omrii sicaklikla degisen bir etmendir [1]. Rodaminlerin fotofiziksel 6zelliklerindeki
onemli farkliliklar1 i¢ doniisiim ve 1s1masiz deaktivasyon olaylari ile agiklanir. I
doniisiimiin hem aktif hem de aktif olmayan bileseni vardir [6]. I¢ doniisiim, uyarilmis
haldeki bir atom ¢ekirdeginin alt atomik yoriingelerden birinde bulunan
bir elektronile etkilesereck ona enerji aktarmast ve elektronun atomdan
yayinlanmasina sebep olmasi olayidir [7]. Rodamin boyalarin her bir N atomunda
sadece bir alkil siibstitiienti bagl iken veya amino gruplar: sabitken aktiflesme islemi
olmaz. Bu boyalarin kuantum verimi oldukga yiiksektir ve sicakliga bagl degildir [6-
7]. Buna karsilik, her bir N atomunda iki alkil siibstitiienti bagli olan rodamin boyalar1
molekiil i¢i ¢evrilme (aktiflesmis i¢ doniistim) gosterirler. Aktiflesmis i¢ donilisim
terimi; bir molekiiliin, 151n yaymadan daha diisiik bir elektronik enerji seviyesine
gecmesi ile ilgili molekiil i¢i olaylar1 ifade eder. Bu olaylar, ne tam olarak tanimlanmis
ne de tam olarak anlasilmustir; fakat bagil olarak ¢ok az bilesigin floresans gostermesi
bunlarin genellikle ¢ok etkili olduklarinin agik gostergesidir Aktiflesmis islem daha
sonra aralarinda bir rotasyon olan amino gruplarindan ksanten halkasina bir elektron
transferi ile karakterize edilmistir. Aktiflesmis islemin floresans olmayan biikiilmiis
molekiil i¢i yiik transferi gegisi (TICT) ile iliskili oldugu goriliir [8-9]. Aktiflesme
islemi olmayan boyalarda biikiilmiis molekiil i¢in yiik transfer durumunun enerjisi ilk
uyarilmis singlet durumundan daha yiiksektir ve aktiflesmis i¢ doniisime sahip

boyalarin enerjisinden daha digiiktir [1]. Aktiflesmis enerji yayilimi, yayilim


https://tr.wikipedia.org/wiki/Atom_%C3%A7ekirde%C4%9Fi
https://tr.wikipedia.org/wiki/Elektron

yapmayan ve hementemel hale donen biikiilmiis molekiil i¢i yik transferi gegisi
durumunun oranmiyla agiklanir [10]. Aktiflesmis islem, ¢oOziicliniin yliksek frekansh
titresim modlart ile ¢iftlesmis C-H ve N-H gerilme modlarinin enerji yayilimini1 kapsar
[1]. N-H titresim modlarinin hidroksilik ¢oziiciilere karsi elektronik enerji gegislerinde

¢ok etkili oldugu bulunmustur [2,4].

Dis doniisiim; uyarilmis bir elektronik halin soniimlenmesi, uyarilmis molekiil ve
¢oziicli veya diger ¢oziinenler arasindaki etkilesimi ve enerji aktarilmasini igerebilir.
Bu olaylara topluca dis doniisim veya ¢arpisma ile soniim adi verilir. Dig doniisiim
¢oziiciiniin floresans siddeti iizerindeki kuvvetli etkisini igerir; ayrica tanecikler
arasindaki garpisma sayisini azaltan kosullar (diisiik sicaklik ve yiiksek viskozite)
genellikle floresansi azaltir. Dis ve i¢ doniisiimler; fosforesans ile o kadar basarili bir
sekilde rekabet ederler ki normal olarak bu tiir yayma sadece diisiik sicakliklarda ya

da sogurulmus molekiillerde gozlenir [11].
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1.3. Rodamin Boyalarin Tiirleri

Rodamin bilesikleri ve tiirevleri en ¢ok kullanilan boyarmaddelerdir. pH ve yiiksek
¢oziicli polaritesiyle ilging davranislar gosterdikleri gibi, asidik ¢ozeltilerde karboksil
grubu protonlanmis ve rodamin boyalar1 katyonik formda bulunur. Genel olarak bazik
ozellikler tagiyan boyar madde grubunda yer almakla birlikte rodamin B ‘nin amfoterik
ozelligi bulunmaktadir. Boylelikle boyar maddelerin rengini veren kromofor gruplari

molekiiliin katyon grubunu olusturmaktadir [12].

Bazik ¢ozeltilerde ayrilma olur ve rodamin boyanin zwitter iyon formu olusur. Bu

durum Sekil 1.4°de gosterilmistir.
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Sekil 1. 4. Rodamin B’nin Denge Formlari



Negatif yiik maksimum absorpsiyon ve floresansta hipsokromik kaymaya ve A7

degerindeki anlaml1 azalmaya neden olur. Negatif yiik ksanten kromoforunun merkez
karbon atomu {izerinde indiiktif etkiye sahip olmasina ragmen hem katyonik hem de
zwitter iyonik formlar ayn1 kromofor grubu paylasirlar. Kuantum verimindeki kiigiik
farkliliklar1 ve katyonik-zwitter iyonik formlar1 agiklamak icin spesifik boya-¢oziicii
etkilesimindeki farkliliklardan yararlanilir [13]. Zwitteriyonik boyanin kromoforunun
7 konjugasyonundaki diizensizlik nedeniyle daha az polar olan organik ¢oziiciilerde
renksiz olan lakton formuna tersinir olarak doOniisiir. Sonu¢ olarak, rodamin
laktonlarinin absorpsiyonu UV spektral bolgede gergeklesir ve floresans kuantum
verimi ile dmrii ¢ok diisiiktiir [4,14]. Rodamin B ve Rodamin 101 laktonlarimin g¢ok
diisiik kuantum verimi ve omrii uyarilmis halde bir elektron transferi reaksiyonuna
baglanmustir. Zwitteriyonik formda boyanin uyarilmis hal ve singlet-triplet halleri

biiyiik bir yiik ge¢isi olusturur [14].

1.3.1. Boyarmadde Rodamin B

Boyar bir madde olan Rodamin B koyu ziimriit renginde, kati, suda yiiksek oranda,
metonol ve etonelde ¢6ziinebilen boyarmaddedir. Rodamin B (RB), “Rhodamine
Basic Violet 10, Rhodamine 610” olarak tanimlanmaktadir. Bazik 6zellik tasiyan bu
boyar maddelerin, amfoterik 6zelligi de bulunmaktadir. Boylece boyar maddelerin
rengini veren kromofor gruplart molekiiliin katyon grubunu olusturmaktadir. Boyar
maddelerin  kromofor gruplari kuinoid halkalarla (¢ift bagli halkalara)
baglanmaktadirlar. Boyar maddelerin baglanma egilimlerini saglayan oksokromlar
gruplar yani renk artirici molekiilerde yer alan dimetilamino gruplaridir. Rodamin B,
ksanten kimyasal grubu ve fluoren alt grubunda olup ii¢ aril halkanin ikisinde

dimetiamino grubu, bir tanesinde ise karboksil grubu vardir.

ksanten

S0

fluoren

Sekil 1. 5. Rodamin B’nin Kimyasal Yapisi



1.3.1.1. Boyarmadde Rodamin B’nin Kullamim Alanlari

Rodamin B kumas, ip boyama amaci ile tekstil endiistrisinde, gida endiistrisinde, ilag
endiistrisinde ve mikrobiyolojik calismalarda ise orani, akis ve tasima yoniini
belirlemek i¢in su i¢inde izlemede boya renk verici olarak kullanilmaktadir. Bununla
birlikte floresans etkisi nedeni ile su yollarinin takibi amaci ile hidrojeolojik
caligmalarda kullanilmaktadir [15]. Rodamin B bilesigi, agizdan alindiginda veya deri
ile temasi durumunda, insan ve hayvan sagligina zararli olabilecegini gostermistir [16-
18]. Deri ile temas halinde ciltte, gozde ve solumada tahriglere sebep olmaktadir.
Yapilan deneysel calismalar kanser riski tasidigi, tlireme ve sinir sistemini

etkilemesinin yani sira kronik zehirlenmelere sebep oldugunu gostermistir [16-18].
1.3.1.2. Boyarmadde Rodamin B’nin Fiziksel ve Kimyasal Ozellikleri

Rodamin B’nin diger isimleri, Rhodamine 610, C.I. Pigment Violet 1, Basic Violet
10°dur. IUPAC adi [9-(2-karboksi-fenil)-6-dietilamino-3-ksanteniliden]-
dietilamonyum kloriir’diir. Molekiil formiilii C2sH31CIN2O3, molekiil agirligi 479,02
g/mol. Sudaki ¢oziiniirliigi 50 g/L, etanoldeki ¢oziiniirliigii oldukga fazladir. Yesil
kristaller veya kirmizi mor toz seklindedir ve suda ¢6ziildiiglinde kirmizi renk verir.

)\.max 554 nm’dir [19]

1.3.2. Boyarmadde Rodamin 6G’nin Ozellikleri

Bazi organik boyarmaddeler 1sima 6zelligi gosterirler. Yani iizerlerine diisen 15181
farkli bir renkte yeniden yayimlama yaparlar. Atomlarinin uyarilmis durumdan
bulunma siiresinin ¢ok kisa (saniyenin kesri kadar) olmasina ve yayimlanan 1s18in dar
bir bantta toplanmasi miimkiin degildir. Buna karsilik, boyar maddelerin lazerlerde
kullanilmasinin nedeni genis bir frekans bolmesi iginde ayarlanabilme 06zelligi

gostermesinden kaynaklanir.



Rodamin 6G, baska bir lazerle uyarilma sonucunda lazer etkisi gosterir. Siirekli olarak
calisan (15181 siirekli bir demet olarak veren) bir lazerle uyarilditiinda turuncu sari bir
151k yayan boyar maddedir. Boylece frekansi ayarlanabilen siirekli bir lazer demetinin
elde edilmesi saglanmistir. Rodamin 6G’nin ticari isimleri “Rodamin 590, R6G,
Rh6G, C.I. Pigment Red 81, C.I. Pigment Red 169 ” seklinde de ifade edilebilir. Etanol
¢oziiciisiinde maksimum sogurma 530 nm, maksimum floresans 556 nm’dir. Molekiil
formiilii C2gH31N203Cl ve molekiil agirligr 479,01g/mol’ diir. Molekiil formilii Sekil
1.6’da goriilmektedir.Rodamin 6G, yiiksek kararliliga, yiiksek verime ve az ma srafa
sahiptir [20].

Sekil 1. 6. Rodamin 6G’nin Molekiil Yapis1

Rodamin 6G’nin floresans spektrumu uzun dalga boyunun absorbsiyon bandinin ayna

goriintiistine benzemektedir [21].
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Sekil 1. 7. Rodamin 6G’nin Absorpsiyon ve Emisyon Spektrumu

Bununla birlikte, emisyon 6zellikleri, 1sinimsal olmayan yontemlerin kinetikleri ve
cevresel faktorlerden Ornegin, ¢oziicii (¢Oziicii-¢oziinen etkilesimi), polarite, pH,
sicaklik, boyanin konsantrasyonu gibi faktorlerden etkilenirler. Floresans, soguk
cisimlerde molekiiler fotonun yutulmasinin daha uzun bir dalga boyunda diger bir
fotonun yayilmasini tetiklemesiyle gerceklesen 151k verme (151ma) olayidir. Yutulan ve
yayilan fotonlar arasindaki enerji farki molekiiler titresimler ya da 1s1 olarak ortaya
cikar. Floresans Ozellikleri ise, uyarilmis hal absorpsiyonu ve molekiiler floresansin
kendiliginden olan absorpsiyonundan etkilenmektedir. Spektral, liminesans ve lazer
ozellikleri ise ¢oziicilerin dogasindan etkilenirler [21-25]. Lazer boyanin
konsantrasyonu boyanin lazer etkinligini degistirir [23]. Rodamin 6G, parmak izi
belirlenmesinde adli ve adli olmayan olaylarda kimlik tespiti i¢in de kullanilir.
Goriinmeyen parmak izleri, gézeneksiz yiizeylerde 151k kaynagi kullanilarak yeri tespit
edilir [26].

Bu Floresans olay ise Sekil 1.8 deki molekiilsel enerji diyagraminda singlet enerji
seviyesi diyagramini gostermektedir. Bu durumda molekiil, temel halin sifirinct
titresim seviyesinde kabul edilmis olup, uygun enerjili bir fotonun absorpsiyonu,
molekiilii uyarilmig bir halin titresim seviyelerinden birine uyarir. Boyle bir gegis i¢in
gerekli zaman 10-15 s mertebesindedir. Genellikle molekiil bir uyarilmis durumda
veya daha {ist bir titresim seviyesinde kalmaz; molekiil i¢i bir enerji doniisiim islemi,
onu uyarilmis birinci singlet halin en diisiik titresim diizeyine geri getirir. Bu doniisiim,

1013 - 10! saniyelik bir siirede olusmaktadir [11].
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Sekil 1. 8. Floresans emisyonunun sematik diyagram (Jablonski diyagrami)

Bu sekilde uyarilmis halin titresim diizeyine getirilen molekiil sartlarina bagimli olarak
bu durumda 1071°- 10® s arasinda kalabilecek kararliliktadir.Temel halin en diisiik
titresim diizeyine gecis ii¢ yolla olabilmektedir. Molekiiliin temel halin titresim
diizeylerinden birine, daha sonra da bir enerji doniisiimiiyle en diisiik titresim diizeyine
geri donmesi ile 15181n emisyonu floresans olayinin meydana gelmesine yol agar.
Molekiil igerisindeki enerji doniisimii veya c¢evredeki diger molekiiller ile enerji
degisimi, donme veya titresim enerjisi seklinde olur (Sekil 1.8b). Bu gegisler 151
yayict degildir. Bir molekiil, bir titresim seviyesine uyarildiktan sonra, temel hale, bir
baska molekiile enerji transferi ile doner (Sekil 1.8c¢). Bu diyagramdaki agiklamalardan
da gorildiigii gibi verilen bir emisyon spektrumu; bir miktar enerjinin i¢ doniistimlerde
harcanmasi veya 1s1masiz doniisiimler ile harcanmasi nedeniyle daima uyarici olarak
gorev yapan absorpsiyon spektrumlarindan daha diisiik frekans bolgesinde (veya daha
uzun dalga boyu bolgesinde) meydana gelmektedir. Floresans emisyonunun diger
miimkiin yontemlere gore ustiinligii kuantum verimi nicel olarak belirlenebilir.
Kuantum verimi; yayilan floresans fotonlarinin sayisinin absorplanmis fotonlarin

sayisina orani olarak tanimlanmaktadir.
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1.3.2.1. Floresansa Etki Eden Faktorler

Polante
R
Potan siyel Molekuier =
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Sicaldiic ViskozZite

Sekil 1. 9. Floresans emisyonunu etkileyen degiskenler [27].

Molekiil yapisinin floresansa etkisi, floresans siddeti molekiil yapisina bagl olarak;
diizlemsel olmasma ve bagli bulunan siibstitiientlere baglidir. Konjiige aromatik
bilesiklerde konjuge durumdaki ¢ift baglarin elektronlar1 delokalize durumdadir.
Halka sayisi arttikca delokalizasyon da artar. Bunun sonucu olarak ta halka sayisi
arttitkca floresans sayisit artar. Benzen halkasinda meydana gelen siibstitiisyon,
maddenin absorpsiyon dalga boyunu ve siddetini degistirir. Buna baglh olarak
maddenin floresans dalga boyu ve siddeti de degisir. Elektron donorii olan —NHz, —OH
gibi gruplar floresanst artirdigi halde, elektron akseptorii olan, —NO;, —X
(halojentirler), -COOH, —CHO, —-N=N- gibi gruplar floresansi azaltir ve bazen de
ortadan kaldirir [28].

-NO; gibi elektronunu delokalize eden siibstitiientler, floresansi ya azaltirlar ya da

tamamen yok ederler.
1.4. Literatiirde Rodamin Tiirevlerinin Sentez Calismalari

1.4.1. Boyarmadde Rodamin Boyalarin Modifikasyonu

Floresans prop olarak kullanilan rodamin tiirevlerinin {i¢ tip modifikasyonu

Ongorilmiistiir:

1- Ksanten molekiiliiniin 3 ve 6 pozisyonlarindaki amino gruplarimin

modifikasyonu,
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2- Karboksifenil halkasinin 4" ve/veya 5" konumlarindaki modifikasyonu,

3- 2" Konumundaki karboksilik asit grubunun modifikasyonu (Sekil 1.1).

Bazi durumlarda rodamin tiirevleri fonksiyonlastirilmisreaktifler kullanarak
kondenzasyon reaksiyonuyla dogrudan hazirlanabilir. Buna ragmen bazi ¢alismalarda
ticari olarak temin edilebilen rodamin boyalarin modifikasyonu gerekir. Tablo 1.1°de
ticari olarak temin edilebilen rodamin boyalar1 yer almaktadir [1]. Rho B ve Rho 6G
en ucuz ve bir¢ok uygulama i¢in en ¢ok tercih edilen boyalardir.

Tablo 1. 1. Ticari Olarak Temin Edilebilen Rodamin Boyalar

Rho B Rho 101
Rho 6G Rho 110
Rho 19 Rho 116
Rho 123

1.4.1.1.Ksanten Halkasindaki Amino Gruplarimin Modifikasyonu

Amino grubunun fonksiyonlastirilmast boyalarin fotofiziksel 06zelliklerini de
degistirir. Hatta bazi durumlarda floresans kaybina neden olur. Bu 6zellik latent (gizli)
floroforlarin sentezi i¢in 6nemlidir. Atomik olmayan floroforlarin toplu floresansi

biyolojik deneylerde ©nemli bilgileri engelleyebilir [1]. Enzimatik aktivite

12



calismalarinda [29-31], canli hiicrelerde organometalik kataliz [32], biyomedikal
goriintiileme [31] ya da kiigiik molekiillerin (tiyoller) [33] canli olarak tespitinde latent
floroforlar  olarak kullanilmak iizere bir ¢ok yeni rodamin tiirevleri
sentezlenmistir.Rodamin boyalar arasinda bu amag i¢in en ¢ok kullanilan Rodamin
110°dur. Ciinkii, alkil grubu tasimaz ve dolayisiyla amino gruplari kimyasal
reaksiyonlara daha aciktir. Bunlar bir agil kloriir veya karboksilik asit ile karbodiimid
kullanarak yapilan reaksiyonlar: ile modifiye edilir. Sekil 1.10°da goriildiigii gibi
Rodamin 110’un simetrik ve asimetrikmodifikasyonunun her ikiside bu prosediir

kullanilarak yapilabilir [1].

i 0
(@) (2eq) R N (0} N R
Y T O O T
R (e} 5 (0]
baz
@ (5,
(0]

aveyab (o)

a) X=Cl, baz Q O

b) X=0OH, baz, karbodiimid

Sekil 1. 10. Rodamin 110’ un Simetrik ve Asimetrik Modifikasyonu

Her iki amino gruplarinin modifikasyonundan kaynaklanan istenmeyen sterik
etkilesimler fenolik oksijenin niikleofilligini artirmaya ve lakton olusuma yol acar.
Bunun sonucu olarak, kromoforun konjugasyon sistemi bozulur ve rodamin tiirevi
floresans 6zelligini kaybeder [1]. Rodamin 110, serin proteaz ve kaspaz tahlilleri i¢in
sentetik florejenik amid substratlari hazirlanarak kullanilmistir. Sentetik substrat
olarak kullanilacak olan profloroforun sahip olmasi gereken kolay tespit edilebilirligi
ve ayrilan bagin yiiksek reaktivitesi 6zellikleri vardir.

Rodamin 110, sentetik substrat olarak kullanmak adina miikemmel bir aday olarak
gosterilmistir.  Yiiksek floresans 0Ozelligine sahip olan boya substrat olarak

kullanildiginda floresans 6zelligini kaybeder. Elektromanyetik 1smn1 spektrumun VIS
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bolgesinde absorplama yapar ve yayar. Amit baglari ayn1 zamanda ¢ok iyi ayrilan bir
gruptur. Amit baglarimin ayrilmasiyla konjugasyon derecesinde biiyiik bir artis olur.
Bu nedenle, Rodamin 110 boyasinin birgok bissiibstitiie peptit tiirevleri sentezlenmis
ve enzimatik aktivite calismalarinda kullamlmustir [29,34]. Ornegin, Yatzeck ve
arkadaglari, sitokrom P450 aktivite tahlilleri i¢in Rho 110 tiirevi florejenik prob
hazirladilar [35].

1.4.1.2. Karboksifenil Halkasinin Modifikasyonu

Rodamin boyalarinin 3" ve 6" konumlarinda sterik engel vardir. Bu nedenle sadece 4°
ve 5° konumlarindan reaksiyon verebilir. Ticari olarak temin edilen rodamin
tiirevlerinin bir veya her iki konumunda da kimyasal reaksiyonun olmasti¢in reaktif
bir grup vardir. Rodamin 101, Siilforodamin B, Rodamin 110’un siiksinimidil estert,
izotiyosiyanat ve maleimit tiirevleri boya etiketleme prosediirleri i¢in satin alinir.
Bunlar pahali olmasina karsin literatiirde kolay bulunabilir ve biyomelekiiller, diger
bilesiklerin floresans etiketlenmesi i¢in kullanilmistir. Genel olarak, konsantre H2SO4
varhginda  islevsellestirilmis  ftalik  anhidrit ile  N-alkil-m-aminofenoller
kondenzasyonu ile sentezlenmistir [1]. Siiksinimit ester tiirevlerinin sentezi, N-
hidroksi siiksinimit ile metilik anhidritin esterlesme reaksiyonu ile 4°-5°
karboksirodamin boyasinin hazirlanmasim igermektedir. i1k olarak Menchen ve Fung,
tetrametil rodamin ve Rodamin 101 kullanarak siiksinimidil tiirevlerini sentezledi [1].
Cruickshank ve Bittner, Rodamin 110 tiirevlerini sentezlemek amaciyla N-N -
diizopropilkarbodiimit ve N-hidroksisiiksinimit kullanarak iki adimda reaksiyonu
gergeklestirdi ve niikleotidleri etiketlemek i¢in kullandilar [36]. Kondenzasyon
reaksiyonu ile 47,5 izomerlerin her ikisi de elde edilmistir. Bu nedenle, izomerik
olarak saf boyalar1 hazirlamak i¢in izomer karistmi ayrilmalidir. Saflastirma islemi
genelde esterlesme reaksiyonundan once yapilir. Rodamin boyalarin katyonik olmasi
ve iki yapir arasindaki asiri benzerlik nedeniyle, iki izomerin ayrismasi uzun ve
zahmetli saflagtirma prosediirlerini gerektirir. Diger taraftan izomerik olmayan saf
boyalarin kullanilmasi bazi uygulamalarda birtakim problemler ortaya ¢ikarir. Bu iKi
izomerin farkli gruplardan ve farkli oranlarda elde edilmesi muhtemeldir. Bu nedenle
stirekli dogru sonuglara ulagsmak zor olabilir [37]. Bu problemi onlemek amaciyla

Corrie ve Craik galismalar yapt1. Ik adimda m-dimetilaminofenolden 1 mol kullanild
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ve benzofenon tiirevi elde edildi. ikinci adimda nitro grubu indirgendi ve ortaya ¢ikan
amino gruplart korumaya alindi. Beklenen rodamin yapisi, ligiincii adimda kataliz

varliginda m-dimetilaminfenoliin bir esdegeriyle reaksiyona sokularak elde edildi [1].

Sekil 1. 11. Corrie ve Arkadaslarinin Sentezledigi Rodamin Tiirevi Boyarmadde

Jackson ve arkadaslar1 tarafindan, Siilforodamin boyalarin fonksiyonlandirilmalari
icin metot Onerildi. Siilforodamin B ve Siilforodamin 101 boyalarimin her ikisini
kullanalarak, fosforozoksi kloriir varliginda siilfonil gruplarindaki siilfonat gruplarinin
taginmasiyla reaksiyon gerceklestirildi. Bu tiirevin daha sonra bir amino tiirevi elde
etmek i¢in bir diamin ile reaksiyonu yapildi. Amino tiirevi de uygun reaktifler
kullanarak baska fonksiyonlara tiirevlendirilir. Bu yontem kullanilarak siilforodamin
B ve 101’in tiyoller, a¢il halojeniirler, ftalimitler, hidrazitler, siilfonil halojeniirler ve
maleimid tiirevleri hazirlandi. Bu yontem 6nemli bir dezavantaja da sahiptir. 2" veya

4" konumunda siilfonilkloriir meydana gelebilir ve izomer karigimlari elde edilir [38].

1.4.1.3. Karboksilik Asit Grubunun Modifikasyonu

Cincotta ve Foley, Rodamin B’nin karboksilik asit grubunun amitlesmesi igin bir

metot dnerdiler. Bes adimdan olusan karisik bir yontemdir. Bunlar,

a) Rodamin B etil ester ile bir alkil veya fenilaminin reaksiyonu,
b) Zn/Glasiyal asetik asit ile indirgemesi,

c) BulLi gibi gii¢lii bir baz kullanilarak amitten proton ayrilmasi,
d) Akrilat bir madde ile reaksiyonu,

e) Olusan iirliniin yiikseltgenmesi ile istenen boya meydana gelir.
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Sekil 1. 12. Cincotta ve Foley’in Sentezledigi Rodamin Tiirevi Boyarmadde

Mayer ve Obelinner, POClI; ile Rodamin 6G’nin alkil kloriir olusumuyla benzilaminle

reaksiyonunu igeren bir yontem buldular [84].

o e
HN O NH
o
o)
0.0 N
NG ERe

Sekil 1. 13. Mayer ve Obelinner’in Sentezledigi Rodamin Tiirevi Boyarmadde

Arnost ve digerleri, ikincil aminleri baglamak icin bir yontem onerdiler. Karboksilik
asit grubunu aktive etmek i¢in difenil fosforil azit kullandilar [39].

Grechishnikova ve arkadaslari, DCC varliginda, Rodamin 101 ve bisteroid diol
tiirevinin reaksiyonu araciligiyla ester konjugatini hazirladilar [40].

1997 yilinda Czarnik grubu tarafindan bildirilen 6ncii ¢alismalar sonrasinda, 20 tane
farkli rodamin tiirevlerinin sentezinde daha O6nemli gelismeler ortaya ¢ikmistir.
Spirolaktam floresans 6zellik gostermez ancak amit halkasi agildiginda rodamin
boyalar floresans 6zellik gosterir. Rodamin boyalarindaki bu siire¢ metal iyonlariin
kemosensor kavramimin daha cazip oldugunu gostermistir. Rodamin B tlirevinin

spirolaktam halka acilmasi yontemi Sekil 1.14’de gosterilmektedir.
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Sekil 1. 14. Rodamin B Tiirevinin Spirolaktam Halka Ac¢ilmas1 Yontemi

Czarnik ve arkadaslari, dikloretanda POClz ile Rodamin B’nin reaksiyonuyla rodamin
B hidrazit sentezlediler ve saflagtirmadan susuz hidrazin ile reaksiyona soktular. Cu(II)

icin kemosensor olarak kullanilabilir [41].

Ny 4
O
Q N—NH,

O
Sekil 1. 15. Czarnik ve Arkadaslarinin Sentezledigi Boyarmadde

Birkag y1l sonra, Yang ve arkadaslari ayn1 molekiilii geri sogutucu altinda metanolde
rodamin B ile hidrazin hidratin tek asamali reaksiyonuyla sentezlediler. Bu
peroksinitritin belirlenmesi igin florojenik prob olarak kullanma ihtimalini gdsterdi.
Bundan sonra, rodaminlerin 2" tiirevlerinin kemosensor olarak kullanimu ile ilgili
yayinlarda biiyiik bir artis gozlendi [42]. Sadece rodamin hidrazit tiirevleri degil,
bundan baska aldehitler [43], ketonlar, glukoz-aldoz [44], izosiyanatlar veya agil
kloriir [45] fonksiyonel gruplariyla reaksiyona girerek tiirevlendirilebilir. Ayni
zamanda rodamin tiirevleri ile benzoik hidrazit [45], hidroksilamin [46], o-metil
hidroksilamin [47], 3-aminopropil-trietoksisilan [48], 2-aminopridin [49], 2-
bromoetilamin [49], etilendiamin, dietilentriaminile aym1 sentetik Yol ile
kemosensorler hazirlandi. Boylece son yillarda, yeni rodamin bazli kemosensdrler
Pb(11) [50], Fe(ll) [47], Ag(l) [51], Cu(ll) [1], Hg(II)’nin [44] hipoklorit anyon [45]
ve hipoklordz asit [51] gibi hiicre i¢i pH [46] da canli iginde degerlendirilmesi igin
stirekli olarak gelistirilmistir. Buna ek olarak, iki atomlu florofor diger floroforlar gibi
(naftalimid, dansil kloriir, BODIPY ve floresein) floresans rezonans enerji transferinde
verici olarak davranirlar. Bu amagla dondr olarak davranan kemosensorler

sentezlenmistir. Belirli bir miktar metal iyonu ilave edildikten sonra (Cr(111), Cu(ll),
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Hg(ll)) spirolaktam halka acgilma islemi gergeklesir. Doner uyarildiginda rodamin

emisyonu goriilmektedir.

ﬁ

\/NON\/
Q N?%
A
0y

Sekil 1. 16. Cr(I11) I¢in Kullanilan Kemosensérlerden Birinin Acik Yapisi

0,8 I N—=
N—
/

Sekil 1. 18. Hg(l1) i¢in Kullamlan Kemosensérlerden Birinin Acik Yapisi
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Diger taraftan, bu yontem kullanilarak kati destekli kemosensorler hazirlanabilir. Kim
ve arkadaslari, Cu(Il) igin platin film ile immobilize edilmis rodamin bazh

kemosensorlerle ¢alismislardir.

\)\‘ O o O "(/
O
O N/\/N//\/\SJK/WSH

o) NH

(0]

HS
Sekil 1. 19. Platin Film Iimmobilize Edilen Cu(IT) Kemosensor [42]

Adamczyk ve arkadaslari, birincil aminler ile 2"-esterlerinin dogrudan reaksiyonuyla

rodamin konjugatlarini hazirlamak igin bir yontem onermislerdir.

Rho 6G: R4=Et, R,=Me
Rho 110: R{,R4=H
Z=gesitli aminler

Sekil 1. 20. Adamczyk ve Arkadaslar [42]

Bilim adamlari, alkil olmayan veya mono-N-alkil rodamin ester tiirevlerinin 9-
konumunda primer aminlerle tersinir reaksiyonunu onerdiler. Onerilen reaksiyon

semasi Sekil 1.21°de verilmektedir.

Sekil 1. 21. Alkil Grubu icermeyen veya mono-N-alkil Rodamin Boyalar ile

Primer Aminlerin Reaksiyonu
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Rodamin ester veya amin substratin asiris1 kullanilarak da ¢esitli Rho 110 ve Rho 6G
konjugatlar1 hazirlandi. Basit aminlerle reaksiyon gergeklestirildi ve amin sinirlayici
reaktif olarak kullanildi. Bu basit aminler; 1-(4-aminofenil)-etilamin, 4-
aminometilpiperidin, 4-aminobiitanol ya da daha karmasik olan lisin, normetanefrin,
amino grubu igeren steroidlerdir. 1 esdeger gram sayisi (eq) rodamin ester basina, 3
esdeger gram sayist amin kullanildi ve reaksiyon 12 saatte tamamlandi. 1 eq (esdeger
gram sayis1) amin basina, 2 eq (esdeger gram sayist) rodamin ester kullanildiginda 96
saat siiren reaksiyon sonunda daha yliksek verime ulasildi [1]. Daha sonra Afonso ve
arkadaslart ve Nguyen ve Francis rodamin 2’-ester ve 2’-amit tiirevlerinin
hazirlanmasi i¢in metot bildirmislerdir [52,53]. Rodamin 6G laktonu pirolizle (1sitarak
parcalama) elde edilmistir. Asetonitrilde bir miktar katalitik Nal ve DIPEA (N,N-
Diizopropiletilamin) varliginda aktif alkil halojeniirlerle geri sogutucu altinda
reaksiyon gergeklestirilmistir. Olusan {rtin Sekil 1.22°de verilmistir. Yiiksek

verimlerde ester tiirevi olusumuna ve lakton halka acilmasina neden olur.

7 X: anyon
(o} ZIN, veya 2
oR
R
R: cesitli alkiller

Sekil 1. 22. Rodamin 6G Bilesiginin Alkil Halojeniirlerle Reaksiyonu

Rodamin boyalarin tersiyer amit tiirevlerinin hazirlanmasi igin bir ydntem
gelistirilmistir [1]. Rodamin boyalarin sekonder amitleri, metal katyonlarin varlig ve
asidik kosullar disinda genellikle floresans yapmayan spirolaktamlar olarak
bulunurlar.Bu durum rodamin boyalarmn sekonder amitlerin biyolojik deneylerde
kullanilmasini engeller. Bundan dolayi, bilim insanlari, Rodamin B piperazin amit
tiirevlerini sentezlediler. Bunun i¢in Rodamin B laktonunun, 4 esdeger gram sayisi
piperazin ve 2 esdeger gram sayisi Al(CHs)z varliginda diklormetan ortaminda 24

saatte reaksiyonu gergeklestirildi [1]. Sekil 1.23’de sentez semasi verilmektedir.
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Sekil 1. 23. Rodamin B Piperazin Amit Tiirevinin Sentezi

Daha sonra, Rodamin B’nin sekonder amin gruplari, diger fonksiyonel gruplara
aminlerin alkilasyonu yoluyla déniistiiriildii [54]. Ornegin, tiitiin mozaik viriisii yiizey

degisimi i¢in ve polimerlerin boya etiketlenmesinde kullanilir [1].

\ 4 4
X N O NH
CL O 0
O (e}
Gy OO
O K/Nlﬂz \/sz
2C 2C|

Sekil 1. 24. Rodamin B Sekonder Amin Gruplarimin Alkilasyonu

Bunun i¢in, Geng ve arkadaslar1 rodamin etiketli glikopolimer hazirlanmasi igin bir
metakrilat monomer tiirevi sentezlemistir [53]. Laboratuvarda tersinir eklenme-
par¢alanma zincir transferi (RAFT) polimerizasyonu yontemiyle zincir transfer
maddesi olarak kullanilmak tizere bir rodamin etiketli ditiyobenzoat hazirlandi.
Nguyen ve Francis, Rodamin 6G ve Rodamin 101°den gelen piperazin amit tiirevleri
hazirlandilar. Dislik verimler elde edilmistir ve bu tlirevlerin saflastirilmasinin
oldukca zahmetli ve verimsiz oldugu goriilmiistiir [1].
1-[Bis(dimetilamino)metilen]-1H-1,2,3-triazolo[4,5-b]piridinyum 3-oksit hekzafloro
fosfat (HATU); uranyum tuzlari ailesinden bir baglayici peptit reaktifidir ve
baglanmanin sterik engelden dolay1 gii¢ oldugu durumlarda ¢ok etkindir [55]. Bossi
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ve arkadaslari, HATU ile karboksilik grubunu aktif hale getirerek yiiksek verimlerde
Rodamin 101’in amit tiirevlerini hazirladilar [2]. HATU’nun molekiil yapisi Sekil
1.25’de verilmektedir.

Sekil 1. 26. Rodamin 101 Amit Tiirevleri
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2. MATERYAL VE METOT

2.1. Deneylerde Kullanilan Kimyasal Maddeler

Deneylerde kullanilan biitiin kimyasal maddeler analitilik safliktadir. (Merck, Sigma-
Aldrich)
Reaksiyonda ve saflastirma islemlerinde kullanilan metil alkol, etil alkol, dietil eter

v.b. organik ¢dziiciiler kullanilmustir.

2.2. Deneylerde Kullanilan Arag¢ ve Cihazlar

Y

Heildoph marka 1siticili manyetik karistirici,

Heildoph marka donel buharlastirici,

Niive marka FN-500 model etiiv (300°C),

Camag marka ince tabaka kromatogram lambasi (254/366 nm),
DC Alufolien Kiesegel 60 F 254 Merck TLC levhalari,
Elektrothermal 9200 marka erime noktasi cihazi,

Perkin Elmer Spectrum Two Model FTIR spektrometresi (ATR),
Agilent Technologies 6224 TOF LC/MS Tam kiitle analiz cihazi,
Bruker Avance 400 MHz NMR cihazi.

VvV V V V V V V VY

2.3. Deneylerde Kullanilan Metotlar

Kimyasal reaksiyonlarin gidisini belirleyen en 6nemli parametreler; sicaklik, zaman,
konsantrasyon, ¢oziiciiniin cinsi, katalizordiir. Calismalarimizda her bir reaksiyon igin
bu parametreler goz oniine alinarak, ¢ok fazla yapilan denemelerle, optimum reaksiyon
sartlar1 belirlenmistir. Reaksiyonlar, organik kimya preparatif ¢alisma metotlarina
gore, geri sogutucu altinda, uygun ¢oziiciilerde reaktiflerin kaynatilmasiyla veya oda
sartlarinda karistirilmak suretiyle, yukarida belirtilen parametreler géz Oniinde
bulundurularak gergeklestirilmistir. Reaksiyonlarin yiiriiyiisii ve sentezlenen iirlinlerin
saflig1 ince tabaka kromatografisi (TLC) ile kontrol edilmistir.

Sentezlenen bilesiklerin yap1 aydinlatilmasinda ise; tam kiitle analizi, IR, NMR

tekniklerinden faydalanilmistir.



Tam kiitle analizleri, Bilkent Universitesi UNAM’da, IR analizleri, Bozok
Universitesi Fen-Edebiyat Fakiiltesi Kimya Boliimii'nde, NMR analizleri Erciyes

Universitesi Teknoloji Arastirma ve Uygulama Merkezi’nde yapilmustir.
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3. DENEYSEL CALISMALAR
3.1 Giris

Bu ¢alismada baslangig¢ reaktiflerimizi olusturacak olan, Rodamin 6G ve Rodamin B

bilesikleri ksanten halkasi ihtiva etmesi nedeniyle oldukga aktiftir.

Rodamin 6G bilesiginin, etilendiamin ile kondenzasyon reaksiyonu sonucu (1) bilesigi
ve Rodamin B’nin bilesiginin, etilendiamin ile kondenzasyon reaksiyonu sonucu (2)

bilesigi literatiire gore sentez edilmistir. [56, 57]

1 Bilesiginin, indol-3-karbaldehit ile reaksiyonu sonucu (GS-1) bilesigi, 5-bromindol-
3-karbaldehit ile reaskiyonu sonucu (GS-2) bilesigi, 5-siyanoindol-3-karbaldehit ile
reaskiyonu sonucu (GS-3) bilesigi, 5-nitroindol-3-karbaldehit ile reaskiyonu sonucu
(GS-4) bilesigi, 5-metoksiindol-3-karbaldehit ile reaskiyonu sonucu (GS-5) bilesigi,
2-metilindol-3-karbaldehit ile reaskiyonu sonucu (GS-6) bilesigi, 1-metilindol-3-

karbaldehit ile reaskiyonu sonucu (GS-7) bilesigi sentez edilmistir.

2 Bilesiginin, indol-3-karbaldehit ile reaskiyonu sonucu (BS-1) bilesigi, 5-bromindol-
3-karbaldehit ile reaskiyonu sonucu (BS-2) bilesigi, 5-siyanoindol-3-karbaldehit ile
reaskiyonu sonucu (BS-3) bilesigi, 5-nitroindol-3-karbaldehit ile reaskiyonu sonucu
(BS-4) bilesigi, 5-metoksiindol-3-karbaldehit ile reaskiyonu sonucu (BS-5) bilesigi, 2-
metilindol-3-karbaldehit ile reaskiyonu sonucu (BS-6) bilesigi, 1-metilindol-3-

karbaldehit ile reaskiyonu sonucu (BS-7) bilesigi sentez edilmistir.

Bu arastirma sonucunda Schiff Bazi tiirevi igeren yeni bilesikler sentezlenmis ve bu
bilesiklerin yapilart FT-IR, 'H-NMR, 3C-NMR ve tam kiitle analiz teknikleri

kullanilarak karakterize edilmistir.



3.2. Baslangi¢ Bilesiklerinin Sentezi
3.2.1. (1) Bilesiginin Sentezi ve Reaksiyon Mekanizmasi

Sentezlerimizde, baslangi¢c maddesi olarak kullanilan (1) baslangi¢ bilesiginin sentezi
asagida verilmistir. 100 mL’lik silifli bir balonda Rodamin 6G (hidrokloriir tuzu, 1,15
g, 2,40 mmol) 50 mL etil alkolde ¢oziildii. Uzerine 1,00 mL etilendiamin magnetik
karistiricida damla damla ilave edildi. Isiticili-manyetik bir karistiricida geri sogutucu
altinda 5 saat kaynatildi. Reaksiyon sogumaya birakildi ve doner buharlastiricida
¢oziicii uzaklastirildi. Coziiciisii atildiktan sonra elde edilen yagimsi iirtin mutlak etere
almarak 1 gece oda sicakliginda karistirildi. Siiziilen ham {iriin mutlak eter ile
yikandiktan sonra desikatérde P2Os iizerinde kurutuldu. Uriin agik pembe renktedir.
(1) Bilesiginin reaksiyon denklemi Sekil 3.1°de verilmistir.

D“ P '\g D\l o) NH
O + H2N/\/NH2 —_— O O
oy e

o
R6G (1

Sekil 3. 1. (1) Bilesiginin Olusum Denklemi
3.2.2. (2) Bilesiginin Sentezi ve Reaksiyon Mekanizmasi

100 mL silifli bir balona 0,60 g (1,25 mmol) Rodamin B tartildi ve yaklagik 50 mL etil
alkolde ¢oziildii. Uzerine 1,00 g (16,60 mmol) etilendiamin tartildi ve reaksiyon
isiticili-manyetik bir karistiricida geri sogutucu altinda 12 saat kaynatildi ve sonra
reaksiyon sogumaya birakildi. Bu siire sonunda ¢oziicii donel buharlastiricidan
uzaklastirildiktan sonra yagimsi ham tiriin {izerine sirastyla 1 M HCI, 50 ml 1 M NaOH
50 ml ¢okme islemi tamamlanana kadar ilave edildi. Oda sicakliginda ¢6ken ham tiriin
stiziilerek pembe kristaller elde edene kadar saf suyla yikandi. Daha sonra ileri
reaksiyonlar igin etiivde kurumaya birakildi. (2) Bilesiginin reaksiyon sentez semasi
Sekil 3.2 deki gibidir.
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Sekil 3. 2. (2) Bilesiginin Olusum Denklemi
3.2.1.1 GS-1 Bilesiginin Sentezi

0,456 g (1 mmol) (1) bilesigi 20 mL metil alkol igerisinde geri sogutucu altinda
magnetik karistiricili 1sitici tizerinde kaynatilarak ¢oziildii ve tizerine 0,145 g indol-3-
karbaldehit (1 mmol) reaktifinden ilave edildi. Cozelti magnetik karistiricida 1 saat
kaynatildi ve bu siire Sonunda sogumaya birakilarak ¢oken ham {iriin siiziildii. Sirasiyla
metil alkol ve eter ile yikanan ham triin saflastirildi. 0,368 g acik kahve renkli {iriin
elde edildi. TLC ile yapilan kontrollerde baslangi¢ maddelerinden farkli yeni bir
bilesik oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.3, sentezlenen iiriiniin kapali formiiliinii (M+H?* olarak)
ortaya koymaktadir (HRMS (ESI) C37H37NsO2 i¢in hesaplanan m/z: 583.72 [M+H]*;
bulunan: 584.30).

w103 |+ES| Scan (0.508-0.933 min, 31 scansg] Frag=280.0W G5-1.d

189 5g4,30253
14

1.2

0.8
054 585.30433

0.4

0.2+ 58630698

583 5835 G584 5845 585 5355 595 5865 587 5875 G508 5895 509 5895 590 5905
Counts vz, Mazs-to-Charge [mdz)

Sekil 3. 3. GS-1 bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3. 5. GS-1 Bilesiginin IR Spektrumu

Sekil 3.5’de verilen ATR metodu ile alinmig GS-1 bilesiginin IR spektrumunda 3444,

3422, ve 3348 cm’de gozlenen pikler N-H gerilme titresimine, 3049-2834 cm™’de

gozlenen pikler aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine, 1634 cm? pik
molekiildeki karbonil grubuna, 1623 cm? piki C=N ve 1594-1517 cm?® C=C

titresimlerini temsil etmektedir.
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Sekil 3. 6. GS-1 Bilesiginin 'H-NMR Spektrumu

Sekil 3.6°da GS-1 bilesiginin CDClz’de alinan 'H-NMR spektrumu verilmistir.

Spektrumdaki pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmistir.d = 7.28

ppm gozlenen pik ¢oziicii olarak kullanilan CDClz’a aittir.o = 8.13-6.27 ppm’ de

multiplet pik grubu aromatik ve imin protonlar1 (Ar-H, N=CH, 14H), 6 = 3,51-3,47

ppm’de gozlenen pikler azot atomuna bagli protonlar1 (NH, 3H), 6 = 3,35-3,31 ppm’de

ve 2,02 ppm’de gbzlenen pikler etilendiamin’e ait protonlar1 (CH2-CH>, 4H), 3,22-

3,19 ppm’de gozlenen protonlar metil atomuna bagl metilen protonlarini (CH2-CHs,

4H), 1,85 ppm de gozlenen tekli pik aromatik halkaya bagli metil protonlarin1 (CH3,

6H) ve 1,34-1,31 ppm de gozlenen iglii pik ise metilen grubuna bagli metil

protonlarinin (CH2-CHs, 6H) vermis oldugu sinyaldir.
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Sekil 3. 7. GS-1 Bilesiginin 13C-NMR Spektrumu

Sekil 3.7°de GS-1 bilesiginin CDCl3’de alinan 3 C-NMR spektrumu verilmistir. § =
77.4-76.7 ppm araligindaki pikler CDClz ¢oziiciisiine ait piklerdir. Spektrumdaki
pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmaistir.6 = 14.80, 16.70 ppm’de
¢ikan pik metil gruplarmin karbon atomuna, 6 = 38.40 ppm’de ¢ikan pik metil grubuna
bagli CH, karbon atomlarma aittir. 8 = 65.30 ve 41.80 ppm’de ¢ikan pikler
etilendiamin grubundaki CH> karbonuna aittir. 8 = 96.70 ppm’de cikan pik ksanten
halkasinin koprii karbon atomuna ait olan piktir. 8 = 156.90-105.90 ppm araligindaki
pikler aromatik ve olefinik karbon g¢ifte baglarina aittir. 168.60 ppm’de ¢ikan pik

karbonil karbonunu temsil etmektedir.
3.2.1.2 GS-2 Bilesiginin Sentezi

0,456 g (1 mmol) (1) Bilesigi 20 mL metil alkol igerisinde geri sogutucu altinda
magnetik karistiricili 1sitict lizerinde kaynatilarak ¢oziildii ve iizerine 0,223 g 5-
bromindol-3-karbaldehit (1 mmol) reaktifinden ilave edildi. Cozelti magnetik
karigtiricida 1 saat kaynatildi ve bu siire sonunda sogumaya birakilarak ¢oken ham
iirlin stiziildii. Sirasiyla metil alkol ve eter ile yikanan ham iiriin saflastirildi. 0,575 g
bej renkli tiriin elde edildi. TLC ile yapilan kontrollerde baslangi¢c maddelerinden farkli
yeni bir bilesik oldugu (GS-2) anlagild.

30



HR-MS spektrumu, Sekil 3.8, sentezlenen tiriiniin kapali formiiliinii (M+H™* olarak)
ortaya koymaktadir (HRMS (ESI) C37H36BrNsO2i¢in hesaplanan m/z: 662.61 [M+H]*;

bulunan: 663.21).

«104 |+ES| Scan [0.663-1.245 min, 37 scans Frag=260.0W GS-2.d
4.5 BE4.21094
4] BEZ.21210
354
3
254
24
BR3.21474 BER 21310
1.5
14
0.5 BEE. 21453
BE1 GBE1.B  BEZ BE2E  EBE3 BE3S  BE4  EBE4E  EER 8855 EEE EBES BEY BEFE BB BESE
Counts va. Mass-to-Chamge (mdz)
Sekil 3. 8. GS-2 Bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3. 10. GS-2 Bilesiginin IR Spektrumu
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Sekil 3.10°da verilen ATR metodu ile alinmig GS-2 bilesiginin IR spektrumunda 3428,
3357, ve 3276 cmt’de gozlenen pikler N-H gerilme titresimine, 3043-2846 cm™’de
gozlenen pikler aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine, 1638 cm? pik
molekiildeki karbonil grubuna, 1620 cm? piki C=N ve 1598-1516 cm?® C=C

titresimlerini temsil etmektedir.
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Sekil 3. 11. GS-2 Bilesiginin *H-NMR Spektrumu

Sekil 3.11’de GS-2 bilesiginin CDCls’de alinan 'H-NMR spektrumu verilmistir.
Spektrumdaki pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmistir.d = 7.28
ppm gozlenen pik ¢oziicii olarak kullanilan CDCls’a aittir.d = 8.28-6.27 ppm’ de
multiplet pik grubu aromatik ve imin protonlar1 (Ar-H, N=CH, 13H), 6 = 3,50-3,47
ppm’de goézlenen pikler azot atomuna bagl ait protonlar1 (NH, 3H), 6 = 3,28-3,26
ppm’de ve 3,23-3,22 ppm arasinda gozlenen pikler etilendiamin’e ait protonlar1 (CH2-
CHy, 4H), 3,20-3,18 ppm’de go6zlenen protonlar metil atomuna bagli metilen
protonlarim1 (CH2-CHs, 4H), 1,87 ppm de goézlenen tekli pik aromatik halkaya bagli
metil protonlari1 (CHs, 6H) ve 1,35-1,31 ppm de goézlenen iiglii pik ise metilen
grubuna bagli metil protonlarinin (CH2-CHs, 6H) vermis oldugu sinyaldir.
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Sekil 3. 12. GS-2 Bilesiginin *C-NMR Spektrumu

Sekil 3.12°de GS-2 bilesiginin CDCl3’de alinan *C-NMR spektrumu verilmistir. =
77.4-76.7 ppm araligindaki pikler CDCls ¢oziiciisiine ait piklerdir. Spektrumdaki
pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmstir.d = 14.7, 16.7 ppm’de
¢ikan pik metil gruplarinin karbon atomuna, & = 38.4 ppm’de ¢ikan pik metil grubuna
bagli CH; karbon atomlarina aittir. 3 = 65.5 ve 41.6 ppm’de ¢ikan pikler etilendiamin
grubundaki CH> karbonuna aittir. d = 96.7 ppm’de ¢ikan pik ksanten halkasinin koprii
karbon atomuna ait olan piktir. 6 = 156.6-105.6 ppm araligindaki pikler aromatik ve
alifatik karbon ¢ifte baglarina aittir. 168.8 ppm’de ¢ikan pik karbonil karbonunu temsil

etmektedir.
3.2.1.3. GS-3 Bilesiginin Sentezi

0.456 g (1 mmol) (1) bilesigi 20 mL metil alkol igerisinde geri sogutucu altinda
magnetik karistiricili 1siticr tizerinde kaynatilarak ¢oziildii ve iizerine 0.170 g 5-
siyanoindol-3-karbaldehit (1 mmol) reaktifinden ilave edildi. Cozelti magnetik
karistiricida 1 saat kaynatildi ve bu siire sonunda sogumaya birakilarak ¢oken ham

iirlin siiziildi. Sirastyla metil alkol ve eter ile yikanan ham iiriin saflagtirildi. 0.389 g
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actk pembe renkli iriin elde edildi. TLC ile yapilan kontrollerde baslangic
maddelerinden farkli yeni bir bilesik oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.13, sentezlenen iiriiniin kapali formiiliinii (M+H™ olarak)
ortaya koymaktadir (HRMS (ESI) C3gH3sNeO2 i¢in hesaplanan m/z: 608.73 [M+H]*;
bulunan: 609.29).

w103 |+ES| Scan (0.542-1.416 min, 55 scansg] Frag=280.0W G5-3.d

14
094 E039.29371

0.8
0.7
0.6
0.5
0.4 £10.30038
0.3
0.2
0.1+ £11.30333

028 E09 609.2 609.4 B09.6 609.8 610 6102 F10.4 G106 6108 E11 611.2 611.4 611.6 511.8 612 122 5124 6125 6128
Counts va. Mazs-to-Charge [mdz)

Sekil 3. 13. GS-3 bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3. 14. GS-3 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3. 15. GS-3 Bilesiginin IR Spektrumu

Sekil 3.15°de verilen ATR metodu ile alinmis GS-3 bilesiginin IR spektrumunda 3422,
3364, ve 3308 cm’de gozlenen pikler N-H gerilme titresimine, 3061-2831 cm™*’de
gozlenen pikler aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine, 2225 cm™* gozlenen pik
molekiilde bulunan CN iiglii bagina ait gerilme titresimine, 1636 cm™ pik molekiildeki
karbonil grubuna, 1620 cm™ piki C=N ve 1590-1517 cm™ C=C titresimlerini temsil

etmektedir.

T
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[

Sekil 3. 16. GS-3 Bilesiginin *H-NMR Spektrumu
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Sekil 3.16’da GS-3 bilesiginin CDCls’de alinan 'H-NMR spektrumu verilmistir.
Spektrumdaki pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmistir.d = 7.28
ppm gozlenen pik ¢oziicli olarak kullanilan CDClz’a aittir.d = 8.51-6.26 ppm’ de
multiplet pik grubu aromatik ve imin protonlari (Ar-H, N=CH, 13H), 6 = 3,50 ppm’de
gbzlenen pikler azot atomuna bagh ait protonlar1 (NH, 3H), 6 = 3,47-3,28 ppm’de ve
3,28-3,24 ppm arasinda gozlenen pikler etilendiamin’e ait protonlari (CH2-CHz, 4H),
3,23-3,21 ppm’de gozlenen protonlar metil atomuna bagl metilen protonlarini (CH»-
CHs, 4H), 1,88 ppm de gozlenen tekli pik aromatik halkaya bagli metil protonlarini
(CHs, 6H) ve 1,35-1,31 ppm de gozlenen iiglii pik ise metilen grubuna bagli metil
protonlarinin (CH2-CHzs, 6H) vermis oldugu sinyaldir.
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Sekil 3. 17. GS-3 Bilesiginin *C-NMR Spektrumu

Sekil 3.17°de GS-3 bilesiginin CDCl3’de alinan *C-NMR spektrumu verilmistir. § =
77.3-76.7 ppm araligindaki pikler CDCls ¢oziiciisiine ait piklerdir. Spektrumdaki
pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmustir.d = 14.7, 16.7 ppm’de
¢ikan pik metil gruplarinin karbon atomuna, & = 38.4 ppm’de ¢ikan pik metil grubuna
bagli CH» karbon atomlarina aittir. 8 = 65.7 ve 41.4 ppm’de ¢ikan pikler etilendiamin
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grubundaki CH; karbonuna aittir. 6 = 96.7 ppm’de ¢ikan pik ksanten halkasinin képrii
karbon atomuna ait olan piktir. 6 = 156.1-105.5 ppm araligindaki pikler aromatik ve
alifatik karbon ¢ifte baglarina aittir. 168.9 ppm’de ¢ikan pik karbonil karbonunu temsil

etmektedir.
3.2.1.4. GS-4 Bilesiginin Sentezi

0,456 g (1 mmol) (1) bilesigi 20 mL metil alkol igerisinde geri sogutucu altinda
magnetik karistiricili 1sitict iizerinde kaynatilarak ¢oziildi ve iizerine 0,190 g 5-
nitroindol-3-karbaldehit (1 mmol) reaktifinden ilave edildi. Cozelti magnetik
karistiricida 1 saat kaynatildi ve bu siire sonunda sogumaya birakilarak ¢oken ham
iriin siizildi. Sirastyla metil alkol ve eter ile yikanan ham iiriin saflagtirildi. 0,575 g
kiremit kirmizist renkli {irtin elde edildi. TLC ile yapilan kontrollerde baslangi¢
maddelerinden farkl1 yeni bir bilesik oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.18, sentezlenen tiriiniin kapali formiiliini (M+H?* olarak)
ortaya koymaktadir (HRMS (ESI) C37H3sNsO4i¢in hesaplanan m/z: 628.7198 [M+H]*;
bulunan: 629.2882).

x10% |+ES| Scan (0.808-2.021 min, 75 scans) Frag=250.0W GS-4.d4
E23.28820

63023047
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Countg ve. Mags-to-Charge (mdz)

Sekil 3. 18. GS-4 bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3. 19. GS-4 Bilesiginin Reaksiyon Semasi

Monday, March 06, 2017 6:40 PM
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Sekil 3. 20. GS-4 Bilesiginin IR Spektrumu

Sekil 3.20°de verilen ATR metodu ile alinmis GS-4 bilesiginin IR spektrumunda 3444,
3434, ve 3201 cm™’de gozlenen pikler N-H gerilme titresimine, 3099-2869 cm™’de
gozlenen pikler aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine, 1660 cm? pik
molekiildeki karbonil grubuna, 1621 cm? piki C=N ve 1593-1516 cm?® C=C

titresimlerini temsil etmektedir.
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Sekil 3. 21. GS-4 Bilesiginin 'H-NMR Spektrumu

Sekil 3.21°de GS-4 bilesiginin CDCls’de alinan 'H-NMR spektrumu verilmistir.
Spektrumdaki pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmistir.d = 7.28
ppm gozlenen pik ¢oziicii olarak kullanilan CDClz’a aittir.o = 8.30-6.23 ppm’ de
multiplet pik grubu aromatik ve imin protonlar1 (Ar-H, N=CH, 13H), 6 = 3,56-3,53
ppm’de gozlenen pikler azot atomuna bagh ait protonlar1 (NH, 3H), 6 = 3,51-3,48
ppm’de ve 3,21-3,18 ppm arasinda gozlenen pikler etilendiamin’e ait protonlar: (CHz-
CH,, 4H), 3,28-3,23 ppm’de gozlenen protonlar metil atomuna bagli metilen
protonlarin1 (CH2-CHs, 4H), 1,85 ppm de gozlenen tekli pik aromatik halkaya bagl
metil protonlarin1 (CHs, 6H) ve 1,35-1,31 ppm de goézlenen iiglii pik ise metilen
grubuna bagli metil protonlarinin (CH2-CHs, 6H) vermis oldugu sinyaldir.
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Sekil 3. 22. GS-4 Bilesiginin 3C-NMR Spektrumu

Sekil 3.22°de GS-4 bilesiginin CDCl3’de alinan *C-NMR spektrumu verilmistir. =
77.4-76.6 ppm araligindaki pikler CDCls ¢oziiciisiine ait piklerdir. Spektrumdaki
pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmustir.d = 14.7, 16.7 ppm’de
¢ikan pik metil gruplarinin karbon atomuna, & = 38.4 ppm’de ¢ikan pik metil grubuna
bagli CH; karbon atomlarina aittir. 3 = 65.6 ve 40.9 ppm’de ¢ikan pikler etilendiamin
grubundaki CH> karbonuna aittir. d = 96.7 ppm’de ¢ikan pik ksanten halkasinin koprii
karbon atomuna ait olan piktir. 8 = 159.1-105.6 ppm araligindaki pikler aromatik ve
alifatik karbon ¢ifte baglarina aittir. 168.7 ppm’de ¢ikan pik karbonil karbonunu temsil

etmektedir.
3.2.1.5. GS-5 Bilesiginin Sentezi

0,456 g (1 mmol) (1) bilesigi 20 mL metil alkol igerisinde geri sogutucu altinda
magnetik karistiricili 1sitict lizerinde kaynatilarak ¢oziildii ve iizerine 0,175 g 5-
metoksindol-3-karbaldehit (1 mmol) reaktifinden ilave edildi. Cozelti magnetik
karigtiricida 1 saat kaynatildi ve bu siire sonunda sogumaya birakilarak ¢oken ham

iirlin siiziildi. Sirastyla metil alkol ve eter ile yikanan ham iiriin saflagtirildi. 0,268 g
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pudra pembesi renkli {irtin elde edildi. TLC ile yapilan kontrollerde baslangi¢
maddelerinden farkli yeni bir bilesik oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.23, sentezlenen iiriiniin kapali formiiliinii (M+H™ olarak)

ortaya koymaktadir (HRMS (ESI) C3gH3gNsO3 i¢in hesaplanan m/z: 613.74 [M+H]*;
bulunan: 614.31).

w103 |+ES| Scan (0.520-1.102 min, 37 scans] Frag=280.0W G5-5.d
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Counts vs. Mazs-to-Charge [mdz)

Sekil 3. 23. GS-5 bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3. 25. GS-5 Bilesiginin IR Spektrumu
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Sekil 3.25°de verilen ATR metodu ile alinmig GS-5 bilesiginin IR spektrumunda 3425,
3263, ve 3192 cm'’de gozlenen pikler N-H gerilme titresimine, 3050-2884 cm™’de
gozlenen pikler aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine, 1663 cm? pik
molekiildeki karbonil grubuna, 1622 cm? piki C=N ve 1604-1514 cm?® C=C

titresimlerini temsil etmektedir.

Sekil 3. 26. GS-5 Bilesiginin 'H-NMR Spektrumu

Sekil 3.26’da GS-5 bilesiginin CDCls’de alinan 'H-NMR spektrumu verilmistir.
Spektrumdaki pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmstir. 6 = 7.28
ppm gozlenen pik ¢dziicli olarak kullanilan CDCls’a aittir. 8 = 8.05-6.27 ppm’ de
multiplet pik grubu aromatik ve imin protonlar1 (Ar-H, N=CH, 13H), 6 = 3,87 ppm’de
gozlenen tekli sinyal metoksi grubuna ait protonlart (OCH3, 3H), 8 = 3,54-3,51 ppm’de
gozlenen pikler azot atomuna bagl ait protonlar: (NH, 3H), 6 = 3,49-3,47 ppm’de ve
3,23-3,17 ppm arasinda gozlenen pikler etilendiamin’e ait protonlar1 (CH2-CH2, 4H),
3,35-3,31 ppm’de gozlenen protonlar metil atomuna bagli metilen protonlarini (CHo-
CHg, 4H), 1,85 ppm de gozlenen tekli pik aromatik halkaya bagli metil protonlarini
(CHs, 6H) ve 1,34-1,31 ppm de goézlenen tglii pik ise metilen grubuna bagh metil
protonlarinin (CH2-CHs, 6H) vermis oldugu sinyaldir.
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Sekil 3. 27. GS-5 Bilesiginin *C-NMR Spektrumu

Sekil 3.27°de GS-5 bilesiginin CDCl3’de alinan *C-NMR spektrumu verilmistir. =
77.4-76.7 ppm araligindaki pikler CDCls ¢oziiciisiine ait piklerdir. Spektrumdaki
pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmustir.d = 14.7, 16.7 ppm’de
¢ikan pik metil gruplarinin karbon atomuna, & = 38.4 ppm’de ¢ikan pik metil grubuna
bagli CH; karbon atomlarina aittir. 3 = 65.6 ve 41.8 ppm’de ¢ikan pikler etilendiamin
grubundaki CH> karbonuna aittir. 6 = 55.9 ppm’de ¢ikan pik metoksi grubuna bagl
OCHs karbon atomuna aittir. 6 = 96.6 ppm’de ¢ikan pik ksanten halkasinin koprii
karbon atomuna ait olan piktir. 6 = 156.8-103.4 ppm araligindaki pikler aromatik ve
alifatik karbon ¢ifte baglarina aittir. 168.6 ppm’de ¢ikan pik karbonil karbonunu temsil

etmektedir.
3.2.1.6. GS-6 Bilesiginin Sentezi

0,456 g (1 mmol) (1) bilesigi 20 mL metil alkol igerisinde geri sogutucu altinda
magnetik karistiricili 1siticr tizerinde kaynatilarak ¢oziildi ve iizerine 0,159 g 2-
metilindol-3-karbaldehit (1 mmol) reaktifinden ilave edildi. Co6zelti magnetik

karistiricida 1 saat kaynatildi ve bu siire sonunda sogumaya birakilarak ¢oken ham
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iirlin siiziildi. Sirastyla metil alkol ve eter ile yikanan ham iiriin saflagtirildi. 0,470 g
acik kahve renkli {iriin elde edildi. TLC ile yapilan kontrollerde baslangig
maddelerinden farkl1 yeni bir bilesik oldugu anlasild.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.28, sentezlenen iiriiniin kapali formiiliinii (M+H™ olarak)
ortaya koymaktadir (HRMS (ESI) C3gH3gNsO2 i¢in hesaplanan m/z: 597.7488 [M+H]*;
bulunan: 598.3206).

%107 |+ES| Sczan [0.562 min) Frag=250.00 G5-6.d
44
354 598.32063
a4
254
2
154 55932301
‘|_
0.5 £00.32509
a r r S i — r — T r
5375 g492 5925 5499 5935 E00 E00.5 =0 B01.5 B2 E025

Counts ve. Mass-to-Chame [mdz)

Sekil 3. 28. GS-6 bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3. 29. GS-6 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3. 30. GS-6 Bilesiginin IR Spektrumu

Sekil 3.30°da verilen ATR metodu ile alinmig GS-6 bilesiginin IR spektrumunda 3436,
3390, ve 3241 cmt’de gozlenen pikler N-H gerilme titresimine, 3057-2841 cm™’de

gozlenen pikler aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine, 1651 cm? pik
molekiildeki karbonil grubuna, 1619 cm? piki C=N ve 1607-1517 cm?® C=C

titresimlerini temsil etmektedir.
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Sekil 3. 31. GS-6 Bilesiginin 'H-NMR Spektrumu
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Sekil 3.31’de GS-6 bilesiginin CDCls’de alinan 'H-NMR spektrumu verilmistir.
Spektrumdaki pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmistir.d = 7.28
ppm gozlenen pik ¢oziicli olarak kullanilan CDClz’a aittir.d = 8.07-6.28 ppm’ de
multiplet pik grubu aromatik ve imin protonlar1 (Ar-H, N=CH, 13H), 6 = 3,52-3,50
ppm’de gozlenen pikler azot atomuna bagh ait protonlar1 (NH, 3H), 6 = 3,49-3,46
ppm’de ve 3,24-3,17 ppm arasinda gozlenen pikler etilendiamin’e ait protonlar1 (CHz-
CH, 4H), 3,33-3,30 ppm’de gozlenen protonlar metil atomuna bagli metilen
protonlarin1 (CH2-CHs, 4H), & = 2,38 ppm’de gozlenen tekli sinyal indol halkasina
bagli metil grubuna ait protonlar1 (CHz, 3H), 1,87 ppm de gozlenen tekli pik aromatik
halkaya bagli metil protonlarin1 (CH3, 6H) ve 1,34-1,30 ppm de gbzlenen ii¢lii pik ise
metilen grubuna bagl metil protonlarinin (CH2-CHs, 6H) vermis oldugu sinyaldir.
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Sekil 3. 32. GS-6 Bilesiginin *C-NMR Spektrumu

Sekil 3.32°de GS-6 bilesiginin CDCls’de alinan 3C-NMR spektrumu verilmistir. § =
77.4-76.8 ppm araligindaki pikler CDCls ¢oziiciisiine ait piklerdir. Spektrumdaki
pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmistir. 8 = 12.1, 14.7, 16.7
ppm’de ¢ikan pik metil gruplarinin karbon atomuna, & = 38.4 ppm’de ¢ikan pik metil
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grubuna bagli CH» karbon atomlarina aittir. & = 65.4 ve 41.8 ppm’de ¢ikan pikler
etilendiamin grubundaki CH, karbonuna aittir. 6 = 96.7 ppm’de ¢ikan pik ksanten
halkasinin kdprii karbon atomuna ait olan piktir. & = 156.0-105.9 ppm araligindaki
pikler aromatik ve alifatik karbon c¢ifte baglarina aittir. 168.6 ppm’de ¢ikan pik

karbonil karbonunu temsil etmektedir.
3.2.1.7. GS-7 Bilesiginin Sentezi

0,456 g (1 mmol) (1) Bilesigi 20 mL metil alkol igerisinde geri sogutucu altinda
magnetik karistiricili 1siticr tizerinde kaynatilarak ¢oziildi ve iizerine 0,159 g 1-
metilindol-3-karbaldehit (1 mmol) reaktifinden ilave edildi. Cozelti magnetik
kanistiricida 1 saat kaynatildi ve bu siire sonunda sogumaya birakilarak ¢dken ham
tirlin stiziildii. Sirasiyla metil alkol ve eter ile yikanan ham iiriin saflastirildi. 0,394 g
krem renkli iiriin elde edildi. TLC ile yapilan kontrollerde baslangi¢ maddelerinden
farkl1 yeni bir bilesik (GS-7) oldugu anlasildu.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.33, sentezlenen tiriiniin kapali formiiliinii (M+H™ olarak)
ortaya koymaktadir (HRMS (ESI) C3gH3gNsO2i¢in hesaplanan m/z: 597.7488 [M+H]*;
bulunan: 598.3202).

w103 |+ES| Scan (0.547-0.849 min, 20 scans] Frag=250.0W GS-7.d

244 598.32024
224

1.8
1.6
1.4
1.2
14 593.32261
0.8
0.6

024 B00.32450

593 5985 593 5995 B0 BO0.5 B0 6015 B2
Counts v, Mazs-to-Charge (mdz)

Sekil 3. 33. GS-7 bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3. 34. GS-7 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3. 35. GS-7 Bilesiginin IR Spektrumu

Sekil 3.35°de verilen ATR metodu ile alinmis GS-7 bilesiginin IR spektrumunda 3418,
3371, ve 3244 cm'’de gozlenen pikler N-H gerilme titresimine, 3086-2818 cm™’de
gozlenen pikler aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine, 1677 cm? pik

molekiildeki karbonil grubuna, 1618 cm? piki C=N ve 1602-1517 cm?® C=C

titresimlerini temsil etmektedir.
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Sekil 3. 36. GS-7 Bilesiginin 'H-NMR Spektrumu

Sekil 3.36’da GS-7 bilesiginin CDCls’de alinan 'H-NMR spektrumu verilmistir.
Spektrumdaki pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmistir. 6 = 7.28
ppm gozlenen pik ¢dziicli olarak kullanilan CDCls’a aittir. & = 8.25-6.28 ppm’ de
multiplet pik grubu aromatik ve olefinik protonlar1 (Ar-H, C=CH, 13H), é = 2,78
ppm’de gozlenen tekli sinyal indol halkasindaki metil grubuna ait protonlar1 (CHs,
3H), 6 = 3,49-3,47 ppm’de gbzlenen pikler azot atomuna bagli ait protonlar1 (NH, 2H),
o = 3,46-3,40 ppm’de ve 3,23-3,18 ppm arasinda gozlenen pikler etilendiamin’e ait
protonlar1 (CH2-CHa, 4H), 3,38-3,37 ppm’de g6zlenen protonlar metil atomuna bagh
metilen protonlarini (CH2-CHs, 4H), 1,86 ppm de gozlenen tekli pik aromatik halkaya
bagli metil protonlarin1 (CHs, 6H) ve 1,35-1,31 ppm de gbzlenen iiglii pik ise metilen
grubuna bagli metil protonlarinin (CH2-CHs, 6H) vermis oldugu sinyaldir.
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Sekil 3. 37. GS-7 Bilesiginin *C-NMR Spektrumu

Sekil 3.37°de GS-7 bilesiginin CDCl3’de alinan *C-NMR spektrumu verilmistir. =
77.4-76.8 ppm araligindaki pikler CDCls ¢oziiciisiine ait piklerdir. Spektrumdaki
pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmistir. 8 = 14.8, 16.7, 33.1
ppm’de ¢ikan pik metil gruplarinin karbon atomuna, & = 38.4 ppm’de ¢ikan pik metil
grubuna bagli CH> karbon atomlarina aittir. 6 = 65.2 ve 41.8 ppm’de ¢ikan pikler
etilendiamin grubundaki CH» karbonuna aittir. 6 = 96.7 ppm’de ¢ikan pik ksanten
halkasinin koprii karbon atomuna ait olan piktir. 6 = 156.5-106.0 ppm araligindaki
pikler aromatik ve alifatik karbon cifte baglarina aittir. 168.5 ppm’de ¢ikan pik
karbonil karbonunu temsil etmektedir.

3.2.1.8. BS-1 Bilesiginin Sentezi

0,484 g (1 mmol) (2) bilesigi 20 mL metil alkol igerisinde geri sogutucu altinda
magnetik karistiricili isitict tizerinde kaynatilarak ¢oziildii ve tizerine 0,145 g indol-3-
karbaldehit (1 mmol) reaktifinden ilave edildi. C6zelti magnetik karistiricida 1 saat
kaynatild1 ve bu siire sonunda sogumaya birakilarak ¢oken ham iiriin siiziildi. Sirasiyla

metil alkol ve eter ile yikanan ham tiriin saflastirildi. 0,254 g lila renkli tirtin elde edildi.
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TLC ile yapilan kontrollerde baslangi¢c maddelerinden farkli yeni bir bilesik oldugu
anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.38, sentezlenen iiriiniin kapali formiiliinii (M+H™ olarak)
ortaya koymaktadir (HRMS (ESI) CagH41NsO2 i¢in hesaplanan m/z: 611.77753
[M+H]*; bulunan: 612.3359).

w104 |+ES] Scan [0.447-0.835 min, 25 scans) Frag=260.00 BS-1.d

£12.335490

513.33850

B14.33513
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Countz ve. Mazs-to-Charge (mdz)

Sekil 3. 38. BS-1 bilesiginin HR-MS spektrumu.

) ¢

P\l . NK\/ o ., rNONj
o -5
NN\ NH, N N

Sekil 3. 39. BS-1 Bilesiginin Reaksiyon Semasi

51



g

Date

%T

984
96
94

92

90

88

86

841
82+

80

78
76

74+

72

40!

00

BS-

ACQmINISIrator

Tuesday, May 09, 2017 3:53 PM

MM"NN//‘ N A
‘ I il /A
\//‘/W ’ r f W f 1‘\‘
\ f Hwyl
1l i
k i i i
2826.3
sa29 31052 °07%° 29646
1588 1187
1447
1618.3
1636.2
1663.7
3500 3000 2500 2000 1500 1000 500400
cm-1

Sample 076 By Administrator Date Tuesday, May 09 2017

Sekil 3. 40. BS-1 Bilesiginin IR Spektrumu

Sekil 3.40°da verilen ATR metodu ile alinmig BS-1 bilesiginin IR spektrumunda 3229

cm¥de gozlenen pik N-H gerilme titresimine, 3076-2826 cm™’de gozlenen pikler

aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine, 1664 cm pik molekiildeki karbonil
grubuna, 1618 cm* piki C=N ve 1588-1507 cm™ C=C titresimlerini temsil etmektedir.
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Sekil 3. 41. BS-1 Bilesiginin tH-NMR Spektrumu
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Sekil 3.41°de BS-1 bilesiginin CDCls’de alman 'H-NMR spektrumu verilmistir.
Spektrumdaki pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmustir. 6 = 7.28
ppm gozlenen pik ¢oziicli olarak kullanilan CDCl3’a aittir. 6 = 8.17-6.27 ppm’ de
multiplet pik grubu aromatik ve olefinik protonlari (Ar-H, C=CH, 16H), 6 = 3,54
ppm’de gézlenen pik azot atomuna bagl ait protonu (NH, 1H), 6 = 3,52-3,50 ppm’de
ve 3,33-3,31 ppm arasinda gozlenen pikler etilendiamin’e ait protonlari (CH2-CHo,
4H), 3,52-3,35 ppm’de gozlenen protonlar metil atomuna bagli metilen protonlarimni
(CH2-CHs, 8H) ve 1,19-1,16 ppm de gozlenen {i¢lii pik ise metilen grubuna bagli metil
protonlarinin (CH2-CHs, 12H) vermis oldugu sinyaldir.
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Sekil 3. 42. BS-1 Bilesiginin 3*C-NMR Spektrumu

Sekil 3.42°de BS-1 bilesiginin CDCl3’de alinan 3C-NMR spektrumu verilmistir. =
77.4-76.8 ppm araligindaki pikler CDCl3 ¢oziiciisiine ait piklerdir. Spektrumdaki
pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmistir. 3 = 12.6 ppm’de ¢ikan
pik metil gruplarinin karbon atomuna, 6 = 41.7 ppm’de ¢ikan pik metil grubuna bagh
CH> karbon atomlarina aittir. 56 = 65.3 ve 44.4 ppm’de ¢ikan pikler etilendiamin
grubundaki CH> karbonuna aittir. 8 = 97.9 ppm’de ¢ikan pik ksanten halkasinin koprii
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karbon atomuna ait olan piktir. 8 = 157.1-105.3 ppm araligindaki pikler aromatik ve
olefinik karbon ¢ifte baglarma aittir. 168.5 ppm’de ¢ikan pik karbonil karbonunu

temsil etmektedir.
3.2.1.9. BS-2 Bilesiginin Sentezi

0,484 g (1 mmol) (2) bilesigi 20 mL metil alkol igerisinde geri sogutucu altinda
magnetik karistiricili 1sitict lizerinde kaynatilarak ¢oziildii ve iizerine 0,224 g 5-
bromindol-3-karbaldehit (1 mmol) reaktifinden ilave edildi. Cozelti magnetik
karistiricida 1 saat kaynatildi ve bu siire sonunda sogumaya birakilarak ¢oken ham
iirlin siizildii. Sirastyla metil alkol ve eter ile yikanan ham {iriin saflastirildi. 0,360 g
pudra pembe renkli iriin elde edildi. TLC ile yapilan kontrollerde baslangig
maddelerinden farkl1 yeni bir bilesik oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.43, sentezlenen triiniin kapali formiiliinii (M+H? olarak)
ortaya koymaktadir (HRMS (ESI) CzgH40BrNsOz i¢in hesaplanan m/z: 690.6714
[M+H]*; bulunan: 691.2464).

%104 |+ES| Scan (0.627-1.387 min, 48 zcahs) Frag=250.00 BS-2.d
221 £42.24255
24 630.24376
1.84
1.6
1.44
1.2
£91.24644 £33.24431
0.8
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0.4
0.2 £34.24758
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Countg ve. Mags-to-Charge (mdz)

Sekil 3. 43. BS-2 bilesiginin HR-MS spektrumu.

~ c Ao
r“"”q@g“ RoPohRN
O atgw
H (o) \
o H \ N\H

BS-2

Sekil 3. 44. BS-2 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3. 45. BS-2 Bilesiginin IR Spektrumu
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Sekil 3.45°de verilen ATR metodu ile alinmis BS-2 bilesiginin IR spektrumunda 3201

cm’de gozlenen pik N-H gerilme titresimine, 3037-2848 cm™’de gdzlenen pikler

aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine, 1660 cm™ pik molekiildeki karbonil
grubuna, 1627 cm* piki C=N ve 1589-1514 cm™ C=C titresimlerini temsil etmektedir.
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Sekil 3. 46. BS-2 Bilesiginin 'H-NMR Spektrumu
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Sekil 3.46’da BS-2 bilesiginin CDCls’de alman 'H-NMR spektrumu verilmistir.
Spektrumdaki pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmustir. 6 = 7.28
ppm gozlenen pik ¢oziicli olarak kullanilan CDCl3’a aittir. & = 8.30-6.27 ppm’ de
multiplet pik grubu aromatik ve olefinik protonlar1 (Ar-H, C=CH, 15H), 8 = 3,54-3,51
ppm ve 3,32 ppm arasinda gbzlenen pikler etilendiamin’e ait protonlar1 (CH2-CHp,
4H), 3,49-3,33 ppm’de gozlenen protonlar metil atomuna bagli metilen protonlarini
(CH2-CHs, 8H), 6 = 3,27 ppm’de gbzlenen pik azot atomuna bagli protonu (NH, 1H),
ve 1,19-1,16 ppm de gozlenen iiglii pik ise metilen grubuna bagli metil protonlarmin
(CH2-CHs, 12H) vermis oldugu sinyaldir.
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Sekil 3. 47. BS-2 Bilesiginin 3C-NMR Spektrumu

Sekil 3.47°de BS-2 bilesiginin CDCls’de alinan 3C-NMR spektrumu verilmistir. =
77.4-76.6 ppm araligindaki pikler CDCls ¢oziiciisiine ait piklerdir. Spektrumdaki
pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmistir. 3 = 12.6 ppm’de ¢ikan
pik metil gruplarinin karbon atomuna, 6 = 41.5 ppm’de ¢ikan pik metil grubuna bagh
CH> karbon atomlarina aittir. 56 = 65.4 ve 44.4 ppm’de ¢ikan pikler etilendiamin
grubundaki CH> karbonuna aittir. 8 = 97.9 ppm’de ¢ikan pik ksanten halkasimnin
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koprii/sipro karbon atomuna ait olan piktir. 6 = 156.7-105.1 ppm araligindaki pikler
aromatik ve olefinik karbon ¢ifte baglarina aittir. 168.7 ppm’de ¢ikan pik karbonil

karbonunu temsil etmektedir.
3.2.1.10. BS-3 Bilesiginin Sentezi

0,484 g (1 mmol) (2) bilesigi 20 mL metil alkol igerisinde geri sogutucu altinda
magnetik karistiricili 1sitict lizerinde kaynatilarak ¢oziildii ve iizerine 0,170 g 5-
siyanoindol-3-karbaldehit (1 mmol) reaktifinden ilave edildi. Cozelti magnetik
karistiricida 1 saat kaynatildi ve bu siire sonunda sogumaya birakilarak ¢oken ham
iirlin siizildi. Sirastyla metil alkol ve eter ile yikanan ham iiriin saflagtirildi. 0,363 g
pembe renkli {iriin elde edildi. TLC ile yapilan kontrollerde baslangi¢c maddelerinden
farkl1 yeni bir bilesik oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.48, sentezlenen triiniin kapali formiilini (M+H™* olarak)
ortaya koymaktadir (HRMS (ESI) C4oH40N6O2 i¢in hesaplanan m/z: 636.7848 [M+H]*;
bulunan: 637.3314).

«10% |+ES| Scan (0.514-0.676 min, 11 zcahs) Frag=250.00 BS-3.d
221 E37.33148

1.6
1.6
1.4

1.2
14 F38.33387

0.8
0.6
0.4
0.2 |

EI6.5 37 E37.5 623 355 39 9.5 £40 E40.5
Countg ve. Mags-to-Charge (mdz)

Sekil 3. 48. BS-3 bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3. 49. BS-3 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3. 50. BS-3 Bilesiginin IR Spektrumu

Sekil 3.50°de verilen ATR metodu ile alinmis BS-3 bilesiginin IR spektrumunda 3146
cm?’de gozlenen pik N-H gerilme titresimine, 3039-2925 cm™’de gozlenen pikler
aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine, 2218 cm gozlenen pik molekiilde
bulunan CN iiglii bagina ait gerilme titresimine, 1657 cm™ pik molekiildeki karbonil

grubuna, 1617 cm* piki C=N ve 1588-1504 cm™ C=C titresimlerini temsil etmektedir.
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Sekil 3. 51. BS-3 Bilesiginin tH-NMR Spektrumu
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Sekil 3.51°de BS-3 bilesiginin CDCls’de alman 'H-NMR spektrumu verilmistir.
Spektrumdaki pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmustir. 6 = 7.28
ppm gozlenen pik ¢oziicli olarak kullanilan CDCl3’a aittir. & = 8.54-6.27 ppm’ de
multiplet pik grubu aromatik ve olefinik protonlar1 (Ar-H, C=CH, 15H), 6 = 3,40
ppm’de gozlenen pik azot atomuna baglh ait protonu (NH, 1H), 6 = 3,56-3,52 ppm’de
ve 3,26-3,22 ppm arasinda gozlenen pikler etilendiamin’e ait protonlari (CH2-CHo,
4H), 3,37-3,32 ppm’de gozlenen protonlar metil atomuna bagli metilen protonlarimni
(CH2-CHs, 8H) ve 1,19-1,16 ppm de gozlenen ii¢lii pik ise metilen grubuna bagli metil
protonlarinin (CH2-CHs, 12H) vermis oldugu sinyaldir.
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Sekil 3. 52. BS-3 Bilesiginin 3C-NMR Spektrumu

Sekil 3.52°de BS-3 bilesiginin CDCl3’de alinan 3C-NMR spektrumu verilmistir. =
77.4-76.8 ppm araligindaki pikler CDCl3 ¢oziiciisiine ait piklerdir. Spektrumdaki
pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmistir. 3 = 12.6 ppm’de ¢ikan
pik metil gruplarinin karbon atomuna, 6 = 41.6 ppm’de ¢ikan pik metil grubuna bagh
CH> karbon atomlarina aittir. 56 = 65.6 ve 44.4 ppm’de ¢ikan pikler etilendiamin
grubundaki CH> karbonuna aittir. & = 98.0 ppm’de c¢ikan pik ksanten halkasinin
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koprii/spiro karbon atomuna ait olan piktir. 6 = 156.1-103.9 ppm araligindaki pikler
aromatik ve olefinik karbon ¢ifte baglarina aittir. 168.6 ppm’de ¢ikan pik karbonil

karbonunu temsil etmektedir.
3.2.1.11. BS-4 Bilesiginin Sentezi

0,484 g (1 mmol) (2) bilesigi 20 mL metil alkol igerisinde geri sogutucu altinda
magnetik karistiricili 1sitict lizerinde kaynatilarak ¢oziildii ve iizerine 0,190 g 5-
nitroindol-3-karbaldehit (1 mmol) reaktifinden ilave edildi. Cozelti magnetik
karistiricida 1 saat kaynatildi ve bu siire sonunda sogumaya birakilarak ¢oken ham
iirlin siizildi. Sirasiyla metil alkol ve eter ile yikanan ham iiriin saflastirildi. 0,359 g
sar1 renkli iirtin elde edildi. TLC ile yapilan kontrollerde baslangic maddelerinden
farkli yeni bir bilesik oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.53, sentezlenen triiniin kapali formiiliinii (M+H? olarak)
ortaya koymaktadir (HRMS (ESI) C39H40NeOa4i¢in hesaplanan m/z: 656.7729 [M+H]*;
bulunan: 657.3214).

%104 |+ESI Scan [0.556-1.995 min, 90 zcahs) Frag=250.000 BS-4.d

1.8 7133632
1.6

1.4
1.2

0.8
0.6 B57.32147
£35.29319

0.4
R 1 T | T 1. | || .......... A |.I.|| |I ..... . ||‘||I| R PR
E25 E30 G35 EB40 B45 EBS0 ES5 BEOD BES EP0 EVD EB0 BHS B0 B95 YOO VOB V10 FB V20 VS5 VIO TIE
Countg ve. Mags-to-Charge (mdz)

Sekil 3. 53. BS-4 bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3. 54. BS-4 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3. 55. BS-4 Bilesiginin IR Spektrumu

Sekil 3.55’de verilen ATR metodu ile alinmis BS-4 bilesiginin IR spektrumunda 3155
cm?’de gozlenen pik N-H gerilme titresimine, 3096-2932 cm™’de gozlenen pikler
aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine, 1669 cm™ pik molekiildeki karbonil

grubuna, 1615 cm* piki C=N ve 1586-1514 cm™ C=C titresimlerini temsil etmektedir.
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Sekil 3. 56. BS-4 Bilesiginin tH-NMR Spektrumu
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Sekil 3.56’da BS-4 bilesiginin CDCl3’de alman 'H-NMR spektrumu verilmistir.
Spektrumdaki pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmustir. 6 = 7.28
ppm gozlenen pik ¢oziicli olarak kullanilan CDCl3’a aittir. 6 = 9.14-6.29 ppm’ de
multiplet pik grubu aromatik ve olefinik protonlar1 (Ar-H, C=CH, 15H), 6 = 3,42
ppm’de gdzlenen pik azot atomuna bagh ait protonu (NH, 1H), 6 = 3,64-3,61 ppm’de
ve 3,20-3,18 ppm arasinda gozlenen pikler etilendiamin’e ait protonlari (CH2-CHo,
4H), 3,36-3,30 ppm’de gozlenen protonlar metil atomuna bagli metilen protonlarimni
(CH2-CHs, 8H) ve 1,19-1,15 ppm de gozlenen {iglii pik ise metilen grubuna bagli metil
protonlarinin (CH2-CHs, 12H) vermis oldugu sinyaldir.

BS-4

—168.9
535
o
4
)
El
2
2
P
2
1
1
1
0
0
—07.7
173
772
ay
\-TGT
—652
—d44
—399
126

A e e e B I s o o B B S B S L LU A s S B B
210 200 190 180 170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 0 -10
ppm

Sekil 3. 57. BS-4 Bilesiginin 3C-NMR Spektrumu

Sekil 3.57°de BS-4 bilesiginin CDCl3’de alinan 3C-NMR spektrumu verilmistir. =
77.3-76.7 ppm araligindaki pikler CDCls ¢oziiciisiine ait piklerdir. Spektrumdaki
pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmistir. 3 = 12.6 ppm’de ¢ikan
pik metil gruplarinin karbon atomuna, 6 = 39.9 ppm’de ¢ikan pik metil grubuna bagh
CH> karbon atomlarina aittir. 56 = 65.2 ve 44.4 ppm’de ¢ikan pikler etilendiamin

grubundaki CH> karbonuna aittir. 8 = 97.7 ppm’de ¢ikan pik ksanten halkasinin koprii
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karbon atomuna ait olan piktir. 6 = 153.5-104.9 ppm araligindaki pikler aromatik ve
olefinik karbon ¢ifte baglarma aittir. 168.9 ppm’de ¢ikan pik karbonil karbonunu

temsil etmektedir.
3.2.1.12. BS-5 Bilesiginin Sentezi

0,484 g (1 mmol) (2) bilesigi 20 mL metil alkol igerisinde geri sogutucu altinda
magnetik karistiricili 1sitict lizerinde kaynatilarak ¢oziildii ve iizerine 0,175 g 5-
metoksiindol-3-karbaldehit (1 mmol) reaktifinden ilave edildi. Cozelti magnetik
karistiricida 1 saat kaynatildi ve bu siire sonunda sogumaya birakilarak ¢oken ham
iirlin siizildi. Sirastyla metil alkol ve eter ile yikanan ham iiriin saflagtirildi. 0,370 g
bej renkli lirtin elde edildi. TLC ile yapilan kontrollerde baslangi¢ maddelerinden farkl
yeni bir bilesik oldugu anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.58, sentezlenen triiniin kapali formiiliini (M+H™ olarak)
ortaya koymaktadir (HRMS (ESI) C40H43N503i¢in hesaplanan m/z: 641.8013 [M+H]*;
bulunan: 642.3445).

%107 |+ESI Scan [0.684 min) Frag=250.00 BS5-5.d

1.2 £42.34480
1.14
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Countg ve. Mags-to-Charge (mdz)

Sekil 3. 58. BS-5 bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3. 59. BS-5 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3. 60. BS-5 Bilesiginin IR Spektrumu

Sekil 3.60°da verilen ATR metodu ile alinmig BS-5 bilesiginin IR spektrumunda 3222
3201 cm™’de gozlenen pikler N-H gerilme titresimine, 3045-2824 cm™°de gozlenen
pikler aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine, 1668 cm™ pik molekiildeki
karbonil grubuna, 1619 cm piki C=N ve 1587-1517 cm™ C=C titresimlerini temsil

etmektedir.
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Sekil 3. 61. BS-5 Bilesiginin *H-NMR Spektrumu
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Sekil 3.61°de BS-5 bilesiginin CDCls3’de alman 'H-NMR spektrumu verilmistir.
Spektrumdaki pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmustir. 6 = 7.28
ppm gozlenen pik ¢oziicli olarak kullanilan CDCl3’a aittir. 6 = 8.08-6.26 ppm’ de
multiplet pik grubu aromatik ve olefinik protonlar1 (Ar-H, C=CH, 15H), = 3,88
ppm’de gozlenen pik metoksi gruna ait protonlar1 (OCHgz, 3H), 6 = 3,42 ppm’de
gozlenen pik azot atomuna bagh ait protonu (NH, 1H), 8 = 3,51 ppm’de ve 3,20
ppm’de gozlenen pikler etilendiamin’e ait protonlar1 (CH2-CH,, 4H), 3,34-3,33
ppm’de gozlenen protonlar metil atomuna bagli metilen protonlarmi (CH2-CHs, 8H)
ve 1,19-1,15 ppm de gozlenen iglii pik ise metilen grubuna bagli metil protonlarmin
(CH2-CHs, 12H) vermis oldugu sinyaldir.
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Sekil 3. 62. BS-5 Bilesiginin 3C-NMR Spektrumu

Sekil 3.62°de BS-5 bilesiginin CDCl3’de alian 3C-NMR spektrumu verilmistir. 8 =
77.3-76.7 ppm araligindaki pikler CDCls ¢oziiciisiine ait piklerdir. Spektrumdaki
pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmistir. 3 = 12.6 ppm’de ¢ikan
pik metil gruplarinin karbon atomuna, 6 = 41.6 ppm’de ¢ikan pik metil grubuna bagh

CH: karbon atomlarina aittir. 5 = 55.9 ppm’de ¢ikan pik metoksi karbon atomuna aittir.
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& = 65.3 ve 44.4 ppm’de ¢ikan pikler etilendiamin grubundaki CH> karbonuna aittir. 6
= 97.8 ppm’de ¢ikan pik ksanten halkasinin koprii karbon atomuna ait olan piktir. & =
157.0-103.3 ppm araligindaki pikler aromatik ve olefinik karbon ¢ifte baglarina aittir.
168.6 ppm’de ¢ikan pik karbonil karbonunu temsil etmektedir.

3.2.1.13. BS-6 Bilesiginin Sentezi

0,484 g (1 mmol) (2) bilesigi 20 mL metil alkolle geri sogutucu altinda magnetik
karistiricili 1sitict tizerinde kaynatilarak ¢oziildii ve tizerine 0,159 g 2-metil-1-indol-3-
karbaldehit (1 mmol) reaktifinden ilave edildi. C6zelti magnetik karistiricida 1 saat
kaynatildi ve bu siire sonunda sogumaya birakilarak ¢oken ham iiriin stiziildii. Sirasiyla
metil alkol ve eter ile yikanan ham tiriin saflastirildi. 0,568 g bej renkli iiriin elde edildi.
TLC ile yapilan kontrollerde baslangi¢ maddelerinden farkli yeni bir bilesik oldugu
anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.63, sentezlenen iiriiniin kapali formiiliinii (M+H™ olarak)
ortaya koymaktadir (HRMS (ESI) C4oH3NsO2i¢in hesaplanan m/z: 625.8019 [M+H]*;
bulunan: 626.3470).

w103 |+ES| Scan [0.587 min) Frag=250.00 BS-6.d
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Sekil 3. 63. BS-6 bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3. 64. BS-6 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3. 65. BS-6 Bilesiginin IR Spektrumu

500400

Sekil 3.65°de verilen ATR metodu ile alinmis BS-6 bilesiginin IR spektrumunda 3239

cm?’de gozlenen pik N-H gerilme titresimine, 3047-2929 cm™’de gdzlenen pikler

aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine, 1673 cm pik molekiildeki karbonil

grubuna, 1616 cm* piki C=N ve 1581-1519 cm™ C=C titresimlerini temsil etmektedir.
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Sekil 3. 66. BS-6 Bilesiginin 'H-NMR Spektrumu

Sekil 3.66’da BS-6 bilesiginin CDCls’de alman 'H-NMR spektrumu verilmistir.

Spektrumdaki pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmustir. 6 = 7.28

67



ppm gozlenen pik ¢oziicli olarak kullamlan CDCls’a aittir. & = 8.12-6.27 ppm’ de
multiplet pik grubu aromatik ve olefinik protonlar1 (Ar-H, C=CH, 15H), 6 = 3,42
ppm’de gozlenen pik azot atomuna bagh ait protonu (NH, 1H), & = 3,54 ppm’de ve
3,22 ppm’de gozlenen pikler etilendiamin’e ait protonlar1 (CH2-CH2, 4H), 3,35
ppm’de goézlenen protonlar metil atomuna bagh metilen protonlarin1 (CH2-CHs, 8H),
2,36 ppm’de gozlenen pik indol halkasindaki metil atomuna bagli protonlar1 (-CHs,
3H) ve 1,19-1,17 ppm de gozlenen iiglii pik ise metilen grubuna bagli metil
protonlarinin (CH2-CHs, 12H) vermis oldugu sinyaldir.
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Sekil 3. 67. BS-6 Bilesiginin 1*C-NMR Spektrumu

Sekil 3.67°de BS-6 bilesiginin CDCl3’de alinan **C-NMR spektrumu verilmistir. § =
77.4-76.7 ppm araligindaki pikler CDCl3 ¢oziiciisiine ait piklerdir. Spektrumdaki
pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmustir. 6 = 12.6 ve 12.1 ppm’de
¢ikan pik metil gruplarinin karbon atomuna, & = 41.7 ppm’de ¢ikan pik metil grubuna
bagli CH; karbon atomlarina aittir. 3 = 65.2 ve 44.4 ppm’de ¢ikan pikler etilendiamin
grubundaki CH> karbonuna aittir. 6 = 97.9 ppm’de ¢ikan pik ksanten halkasinin koprii
karbon atomuna ait olan piktir. 8 = 156.1-105.4 ppm araligindaki pikler aromatik ve
olefinik karbon ¢ifte baglarina aittir. 168.5 ppm’de ¢ikan pik karbonil karbonunu

temsil etmektedir.
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3.2.1.14. BS-7 Bilesiginin Sentezi

0,484 g (1 mmol) (2) bilesigi 20 mL metil alkolle geri sogutucu altinda magnetik
karistiricili 1sitict tizerinde kaynatilarak ¢oziildii ve tizerine 0,159 g N-metilindol-3-
karbaldehit (1 mmol) reaktifinden ilave edildi. Cozelti magnetik karistiricida 1 saat
kaynatild1 ve bu siire sonunda sogumaya birakilarak ¢oken ham iiriin siiziildi. Sirastyla
metil alkol ve eter ile yikanan ham {irlin saflastirildi. 0,556 g lila renkli iiriin elde edildi.
TLC ile yapilan kontrollerde baslangi¢ maddelerinden farkli yeni bir bilesik oldugu
anlasildi.

HR-MS spektrumu, Sekil 3.68, sentezlenen tiriiniin kapali formiiliini (M+H™* olarak)
ortaya koymaktadir (HRMS (ESI) C4oH43N502 i¢in hesaplanan m/z: 625.8019 [M+H]*;
bulunan: 626.3478).

w103 |+ES| Scan [0.647 min) Frag=250.00 BS-7.d
£26.34789

0.6 £27.35015

E28.35177
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Counts vs. Mass-ta-Charge [m/z)

Sekil 3. 68. BS-7 bilesiginin HR-MS spektrumu.
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Sekil 3. 69. BS-7 Bilesiginin Reaksiyon Semasi
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Sekil 3. 70. BS-7 Bilesiginin IR Spektrumu

Sekil 3.70°de verilen ATR metodu ile alinmis BS-7 bilesiginin IR spektrumunda 3239
cm?’de gozlenen pik N-H gerilme titresimine, 3033-2834 cm™’de gdzlenen pikler
aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimine, 1691 ¢cm™ pik molekiildeki karbonil
grubuna, 1639 cm* piki C=N ve 1612-1507 cm™ C=C titresimlerini temsil etmektedir.

BS-7

..........................................

Sekil 3. 71. BS-7 Bilesiginin tH-NMR Spektrumu

Sekil 3.71°de BS-7 bilesiginin CDCl3’de alinan 'H-NMR spektrumu verilmistir.
Spektrumdaki pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmistir. 6 = 7.28
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ppm gozlenen pik ¢oziicli olarak kullamlan CDCls’a aittir. & = 8.33-6.28 ppm’ de
multiplet pik grubu aromatik ve olefinik protonlar1 (Ar-H, C=CH, 16H), 6 = 3,42
ppm’de gozlenen pik azot atomuna bagl ait protonu (NH, 1H), 3,78 ppm’de gbzlenen
pik indol halkasindaki metil atomuna bagli protonlart (-CHs, 3H), 6 = 3,48 ppm’de
gbzlenen pikler etilendiamin’e ait protonlar1 (CH2-CH2, 4H), 3,35 ppm’de g6zlenen
protonlar metil atomuna bagli metilen protonlarini (CH>-CHs, 8H) ve 1,18 ppm de
gozlenen Uglii pik ise metilen grubuna bagli metil protonlarinin (CH2-CHs, 12H)

vermis oldugu sinyaldir.
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Sekil 3. 72. BS-7 Bilesiginin 1*C-NMR Spektrumu

Sekil 3.72°de BS-7 bilesiginin CDCl3’de alinan 3C-NMR spektrumu verilmistir. § =
77.4-76.8 ppm araligindaki pikler CDCls ¢oziiciisiine ait piklerdir. Spektrumdaki
pikler ACD-Labs paket programi yardimiyla yorumlanmustir. 6 = 12.7 ve 33.2 ppm’de
¢ikan pik metil gruplarinin karbon atomuna, 6 = 41.8 ppm’de ¢ikan pik metil grubuna
bagli CH; karbon atomlarina aittir. 3 = 65.0 ve 44.4 ppm’de ¢ikan pikler etilendiamin
grubundaki CH; karbonuna aittir. 6 = 97.9 ppm’de ¢ikan pik ksanten halkasinin képrii
karbon atomuna ait olan piktir. 6 = 156.6-105.6 ppm araligindaki pikler aromatik ve
alifatik karbon ¢ifte baglarmna aittir. 168.4 ppm’de ¢ikan pik karbonil karbonunu temsil

etmektedir.
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4. BULGULAR

Tez kapsaminda sentezlenen yeni bilesiklerin verimleri, erime noktalari, tam kiitle

analiz sonuglari, IR, *H-NMR ve 3C-NMR degerleri asagida verilmistir.

4.1. 3',6"-bis(etilamino)-2-(2-{[(LE)-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)-2",7"-dimetil
spiro[izoindol-1°9'-ksanten]-3(2H)-on (GS-1)

Bilesigin verimi % 63, erime noktast 191-193 °C, HRMS (ESI) Cs7H37NsO2 igin
hesaplanan m/z: 583.7222 [M+H]*; bulunan: 584.30259.

IR (ATR, cm™): 3444, 3422, 3348 (N-H), 3049-2834 (Ar-H, C-H), 1634 (C=0), 1623
(C=N), 1594-1517 (C=C).

'H-NMR (CDCls, 8, ppm): & = 1.34-1.31 (t, 6H, NCH2CHs3), 1.85 (s, 6H, -CH3), 3.22-
3.19 (g, 4H, CH2CHs), 3.35-3.31, 2.02 (t, 4H, -CH2CH>), 3.51-3.47 (s, 3H, N-H), 8.13-
6.27 (m, 13H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

BC-NMR (CDCls, 8, ppm): & = 14.8, 16.7 (-CHs), 38.4 (CH.CHa), 65.3, 41.8
(CH2CHy), 96.7 (koprii karbon), 156.9-105.9 (C=C, arom.-olef.), 168.6 (C=0).

4.2. 3'6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1LE)-5-Brom-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)-2*,
7'-dimetilspiro[izoindol-1°9'-ksanten]-3(2H)-on (GS-2)

Bilesigin verimi % 87, erime noktas1 226-228 °C, HRMS (ESI) C37H3sBrNsO2 igin
hesaplanan m/z: 662.6182 [M+H]*; bulunan: 663.2147.

IR (ATR, cm™): 3428, 3357, 3276 (N-H), 3043-2846 (Ar-H, C-H), 1638 (C=0), 1620
(C=N), 1598-1516 (C=C).

'H-NMR (CDCls, 8, ppm): & = 1.35-1.31 (t, 6H, NCH2CHs3), 1.87 (s, 6H, -CH3), 3.20-
3.18 (g, 4H, CH.CH?3), 3.28-3.26 ve 3.23-3.22 (t, 4H, -CH2CH3>), 3.50-3.47 (s, 3H, N-
H), 8.28-6.27 (m, 12H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

13C-NMR (CDCls, 8, ppm): & = 14.7, 16.7 (-CHs), 38.4 (CH.CHs), 65.5, 41.6
(CH.CHpy), 96.7 (koprii karbon), 156.6-105.6 (C=C, arom.-olef.), 168.8 (C=0).

4.3. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-5-Siyano-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)-2',
7'-dimetilspiro[izoindol-1°9'-ksanten]-3(2H)-on (GS-3)

Bilesigin verimi % 64, erime noktast 197-199 °C, HRMS (ESI) CssHssNgO2 icin
hesaplanan m/z: 608.7312 [M+H]*; bulunan: 609.2987.



IR (ATR, cm): 3422, 3364, 3308 (N-H), 3061-2831 (Ar-H, C-H), 2225 (-C=N)1636
(C=0), 1620 (C=N), 1590-1517 (C=C).

'H-NMR (CDCls, 3, ppm): & = 1.35-1.31 (t, 6H, NCH,CHs), 1.88 (s, 6H, -CHj3), 3.23-
3.21 (g, 4H, CH2CH3s), 3.47-3.28 ve 3.28-3.24 (t, 4H, -CH2CH>), 3.50 (s, 3H, N-H),
8.51-6.26 (m, 12H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

BC-NMR (CDCls, &, ppm): & = 14.7, 16.7 (-CHs), 38.4 (CH,CHs), 65.7, 41.4
(CH2CHy), 96.7 (koprii karbon), 156.1-105.5 (C=C, arom.-olef.), 168.9 (C=0).

4.4. 3'6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-4-Nitro-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)-2",
7'-dimetilspiro[izoindol-1°9'-ksanten]-3(2H)-on (GS-4)

Bilesigin verimi % 61, erime noktas1 254-256 °C, HRMS (ESI) Cs7H36N6O4 i¢in
hesaplanan m/z: 628.7198 [M+H]*; bulunan: 629.2882.

IR (ATR, cm™): 3444, 3434, 3201 (N-H), 3099-2869 (Ar-H, C-H), 1660 (C=0), 1621
(C=N), 1593-1516 (C=C).

'H-NMR (CDCls, 8, ppm): & = 1.35-1.31 (t, 6H, NCH2CHs), 1.85 (s, 6H, -CH3), 3.28-
3.23 (g, 4H, CH,CH3), 3.51-3.48 ve 3.21-3.18 (t, 4H, -CH2CH>), 3.56-3.53 (s, 3H, N-
H), 8.30-6.23 (m, 12H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

13C-NMR (CDCls, 8, ppm): & = 14.7, 16.7 (-CHs), 38.4 (CH2CHs3), 65.6, 40.9
(CH2CHy), 96.7 (koprii karbon), 159.1-105.6 (C=C, arom.-olef.), 168.7 (C=0).

4.5. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-5-Metoksi-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)-
2", 7'-dimetilspiro[izoindol-1,9'-ksanten]-3(2H)-on (GS$S-5)

Bilesigin verimi % 44, erime noktast 207-209 °C, HRMS (ESI) CssH39Ns0s3 icin
hesaplanan m/z: 613.7482 [M+H]*; bulunan: 614.3148.

IR (ATR, cm™): 3425, 3263, 3192 (N-H), 3050-2884 (Ar-H, C-H), 1663 (C=0), 1622
(C=N), 1604-1514 (C=C).

'H-NMR (CDCls, 8, ppm): & = 1.34-1.31 (t, 6H, NCH2CHs), 1.85 (s, 6H, -CH3), 3.35-
3.31 (g, 4H, CH,CHs), 3.49-3.47 ve 3.23-3.17 (t, 4H, -CH,CH>), 3.54-3.51 (s, 3H, N-
H), 3.87 (-OCHj3), 8.05-6.27 (m, 12H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

BC-NMR (CDCls, 5, ppm): & = 14.7, 16.7 (-CHs), 38.4 (CH.CHs3), 65.6, 41.8
(CH2CHy), 55.9 (OCH?3), 96.6 (koprii karbon), 156.8-103.4 (C=C, arom.-olef.), 168.6
(C=0).
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4.6. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-2-Metil-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)-2',
7'-dimetilspiro[izoindol-1°9'-ksanten]-3(2H)-on (GS-6)

Bilesigin verimi % 79, erime noktas1 185-187 °C, HRMS (ESI) CssH39NsO2 igin
hesaplanan m/z: 597.7488 [M+H]*; bulunan: 598.3206.

IR (ATR, cm™1): 3436, 3390, 3241 (N-H), 3057-2841 (Ar-H, C-H), 1651 (C=0), 1619
(C=N), 1607-1517 (C=C).

IH-NMR (CDCls, &, ppm): & = 1.34-1.30 (t, 6H, NCH>CHs), 1.87 (s, 6H, -CHa), 2.38
(s, -CHa), 3.33-3.30 (q, 4H, CH,CH3), 3.49-3.46 ve 3.24-3.17 (t, 4H, -CH,CH>), 3.52-
3.50 (s, 3H, N-H), 8.07-6.28 (m, 12H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

13C-NMR (CDCls, 6, ppm): & = 12.1, 14.7, 16.7 (-CHs), 38.4 (CH2CHs), 65.4, 41.8
(CH2CHy), 96.7 (koprii karbon), 156.0-105.9 (C=C, arom.-olef.), 168.6 (C=0).

4.7. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-1-Metil-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)-2',
7'-dimetilspiro[izoindol-1°9'-ksanten]-3(2H)-on (GS-7)

Bilesigin verimi % 66, erime noktas1 281-283 °C, HRMS (ESI) CssH39N5s0O; i¢in
hesaplanan m/z: 597.7488 [M+H]*; bulunan: 598.3202.

IR (ATR, cm™): 3418, 3371, 3244 (N-H), 3086-2818 (Ar-H, C-H), 1677 (C=0), 1618
(C=N), 1602-1517 (C=C).

'H-NMR (CDCls, 6, ppm): & = 1.35-1.31 (t, 6H, NCH2CHs3), 1.86 (s, 6H, -CHs), 2.78
(s, -CHs), 3.38-3.37 (q, 4H, CH>CH3), 3.46-3.40 ve 3.23-3.18 (t, 4H, -CH2CH>), 3.49-
3.47 (s, 3H, N-H), 8.25-6.28 (m, 12H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

13C-NMR (CDCls, 8, ppm): & = 14.8, 16.7, 33.1 (-CHs), 38.4 (CH2CHs3), 65.2, 41.8
(CH2CHy), 96.7 (koprii karbon), 156.5-106.0 (C=C, arom.-olef.), 168.5 (C=0).

4.8. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)spiro[izo
indol-1°9'-ksanten]-3(2H)-on (BS-1)

Bilesigin verimi % 41, erime noktast 199-201 °C, HRMS (ESI) CssHa1NsO2 igin
hesaplanan m/z: 611.77753 [M+H]*; bulunan: 612.3359.

IR (ATR, cm™): 3229 (N-H), 3076-2826 (Ar-H, C-H), 1664 (C=0), 1618 (C=N),
1588-1507 (C=C).
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IH-NMR (CDCls, 3, ppm): & = 1.19-1.16 (t, 12H, NCH,CHs), 3.52-3.35 (g, 8H,
CH,CHs), 3.52-3.50 ve 3.33-3.31 (t, 4H, -CH,CH>), 3.54 (s, 1H, N-H), 8.17-6.27 (m,
15H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

13C-NMR (CDCls, 8, ppm): 8 = 12.6 (-CHs), 41.7 (CH2CHs3), 65.3, 44.4 (CH2CHy),
97.9 (koprii karbon), 157.1-105.3 (C=C, arom.-olef.), 168.5 (C=0).

4.9. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-5-Brom-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)
spiro[izoindol-1°9'-ksanten]-3(2H)-on (BS-2)

Bilesigin verimi % 52, erime noktas1 167-169 °C, HRMS (ESI) C39H40BrNsO; i¢in
hesaplanan m/z: 690.6714 [M+H]*; bulunan: 691.2464.

IR (ATR, cm™): 3201 (N-H), 3037-2848 (Ar-H, C-H), 1660 (C=0), 1627 (C=N),
1589-1514 (C=C).

'H-NMR (CDClIs, 8, ppm): § = 1.19-1.16 (t, 12H, NCH2CHs), 3.49-3.33 (g, 8H,
CH,CHs), 3.54-3.51 ve 3.32 (t, 4H, -CH2CH>), 3.27 (s, 1H, N-H), 8.30-6.27 (m, 14H,
Ar-H-s, 1H, N=C-H).

BC-NMR (CDCls, &, ppm): & = 12.6 (-CHs3), 41.5 (CH»CHs), 65.4, 44.4 (CH,CH?),
97.9 (koprii karbon), 156.7-105.1 (C=C, arom.-olef.), 168.7 (C=0).

4.10. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-5-Siyano-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)
spiro[izo indol-1°9'-ksanten]-3(2H)-on (BS-3)

Bilesigin verimi % 57, erime noktas1 174-176 °C, HRMS (ESI) CaoH10NsO; i¢in
hesaplanan m/z: 636.7848 [M+H]*; bulunan: 637.3314.

IR (ATR, cm™): 3239 (N-H), 3039-2925 (Ar-H, C-H), 2218 (-CN), 1657 (C=0), 1617
(C=N), 1588-1504 (C=C).

'H-NMR (CDClIs, 8, ppm): & = 1.19-1.16 (t, 12H, NCH2CHs), 3.37-3.32 (g, 8H,
CH>CHs), 3.56-3.52 ve 3.26-3.22 (t, 4H, -CH2CH>), 3.40 (s, 1H, N-H), 8.54-6.27 (m,
14H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

13C-NMR (CDCls, 8, ppm): & = 12.6 (-CHs), 41.6 (CH2CHs), 65.6, 44.4 (CH2CHy>),
98.0 (koprii karbon), 156.1-103.9 (C=C, arom.-olef.), 168.6 (C=0).
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4.11. 3",6"-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-4-Nitro-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)
spiro[izo indol-1°9'-ksanten]-3(2H)-on (BS-4)

Bilesigin verimi % 55, erime noktast 196-198 °C, HRMS (ESI) CssHaoNgO4 igin
hesaplanan m/z: 656.7729 [M+H]*; bulunan: 657.3214.

IR (ATR, cm™): 3155 (N-H), 3096-2932 (Ar-H, C-H), 1669 (C=0), 1615 (C=N),
1586-1514 (C=C).

IH-NMR (CDCls, &, ppm): & = 1.19-1.15 (t, 12H, NCH2CHa), 3.36-3.30 (g, 8H,
CH2CHj3), 3.64-3.61 ve 3.20-3.18 (t, 4H, -CH2CH>), 3.42 (s, 1H, N-H), 9.14-6.29 (m,
14H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

13C-NMR (CDCls, 8, ppm): & = 12.6 (-CH3), 39.9 (CH.CHa), 65.2, 44.4 (CH2CH>),
97.7 (kopri karbon), 153.5-104.9 (C=C, arom.-olef.), 168.9 (C=0).

4.12. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-5-Metoksi-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)
spiro[izo indol-1°9'-ksanten]-3(2H)-on (BS-5)

Bilesigin verimi % 58, erime noktas1 208-210 °C, HRMS (ESI) C4oH43Ns03 igin
hesaplanan m/z: 641.8013 [M+H]*; bulunan: 642.3445.

IR (ATR, cm?): 3222 (N-H), 3045-2824 (Ar-H, C-H), 1668 (C=0), 1619 (C=N),
1587-1517 (C=C).

IH-NMR (CDCls, &, ppm): & = 1.19-1.15 (t, 12H, NCH,CHs), 3.34-3.33 (g, 8H,
CH2CHg), 3.51 ve 3.20 (t, 4H, -CH2CHy), 3.42 (s, 1H, N-H), 3.88 (-OCH3), 8.08-6.26
(m, 14H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

13C-NMR (CDCls, 8, ppm): 8 = 12.6 (-CHz3), 41.6 (CH2CHs3), 55.9 (-OCHs), 65.3, 44.4
(CH2CHy), 97.8 (koprii karbon), 157.0-103.3 (C=C, arom.-olef.), 168.6 (C=0).

4.13. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-2-Metil-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)
spiro[izo indol-1°9'-ksanten]-3(2H)-on (BS-6)

Bilesigin verimi % 94, erime noktas1 266-268 °C, HRMS (ESI) CaoHasNsO2 igin
hesaplanan m/z: 625.8019 [M+H]*; bulunan: 626.3470.

IR (ATR, cm™): 3239 (N-H), 3047-2929 (Ar-H, C-H), 1673 (C=0), 1616 (C=N),
1581-1519 (C=C).
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IH-NMR (CDCls, &, ppm): § = 1.19-1.17 (t, 12H, NCH2CHs), 2.36 (s, 3H, -CHs), 3.35
(0, 8H, CH2CHs3), 3.54 ve 3.52 (t, 4H, -CH2CHy), 3.42 (s, 1H, N-H), 3.88 (-OCHs),
8.12-6.27 (M, 14H, Ar-H-s, 1H, N=C-H).

13C-NMR (CDCls, §, ppm): & = 12.1, 12.6 (-CHs), 41.7 (CH,CHs), 65.2, 44.4
(CH2CH3), 97.9 (képrii karbon), 156.1-105.4 (C=C, arom.-olef.), 168.5 (C=0).

4.14. 3',6'-bis(etilamino)-2-(2-{[(1E)-1-Metil-1H-indol-3-ilmetilen]amino}etil)
spiro[izo indol-1°9'-ksanten]-3(2H)-on (BS-7)

Bilesigin verimi % 89, erime noktas1 196-198 °C, HRMS (ESI) CaoH3N5s0; i¢in
hesaplanan m/z: 625.8019 [M+H]*; bulunan: 626.3478.

IR (ATR, cm): 3239 (N-H), 3033-2834 (Ar-H, C-H), 1691 (C=0), 1639 (C=N),
1612-1507 (C=C).

'H-NMR (CDCls, 6, ppm): 6 = 1.18 (t, 12H, NCH,CHs), 3.35 (g, 8H, CH,CH3), 3.54
ve 3.48 (t, 4H, -CH2CH>), 3.42 (s, 1H, N-H), 3.78 (s, 3H, -CH3), 8.33-6.28 (m, 15H,
Ar-H-s, 1H, N=C-H).

BBC-NMR (CDCls, 8, ppm): & = 12.7, 33.2 (-CHs), 41.8 (CH2CHs), 65.0, 44.4
(CH2CHy), 97.9 (koprii karbon), 156.6-105.6 (C=C, arom.-olef.), 168.4 (C=0).
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5. TARTISMA VE SONUC

Sentetik organik kimya konusundaki bu ¢alismada, ¢esitli rodamin bilesikleri substrat
olarak kullanilmis ve bu bilesiklerin indol-3-karbaldehit tiirevleri ile reaksiyonlari
incelenmigtir. Elde edilen bu bilesikler metil alkol ile yikama yapilarak
saflagtirllmistir. Elde edilen bilesiklerin yapilarinin tayini i¢in HRMS, IR ve NMR

spektral analiz yontemlerinden yararlanilmistir.

Rodaminler, miikkemmel fotostabilitesi ve fotofiziksel 6zellikleri nedeniyle lazer
boyalar, floresans standartlari, pigmentler, nanopartikiiller ve polimerlerin yiizeyini
karakterize etmek i¢in floresans problari olarak kullanilmaktadir. Bu nedenle sentez
edilen 1 ve 2 bilesiklerinin indol-3-karbaldehit tiirevleri ile geri sogutucu altindaki
reaksiyonlart1 sonucu Schiff bazi tlirevine sahip ondort adet yeni bilesik
laboratuarimizda sentez edilmistir. Sentez edilen bu bilesiklerin baz1 6zellikleri Tablo

4.1°de ve reaksiyon denklemi asagida gosterilmistir.

GS-1,7
o N
~_N O N~ H
L0 =
O NTN\_-NH, N
b
0
BS-1,7 R

Sekil 4. 1. Sentezlenen Uriinlerin Reaksiyon Denklemleri



Tablo 4. 1. Sentezlenen Uriinlerin Ozellikleri

Bilesik R R’ R”’ verim Renk EN (°C) Yikama
% Vasitasi

GS-1 -H -H -H 63 Acik Kahve | 191-193 Metanol
GS-2 -Br -H -H 87 Bej 226-228 Metanol
GS-3 -CN | H -H 64 Actk Pembe | 197-199 Metanol
GS-4 | ‘NOz2 | H -H 61 Kiremit K. 254-256 Metanol
Gs-5 | -OCHs | _H -H 44 Pudra P. 207-209 Metanol
GS-6 -H -H | -CHs 79 Acik Kahve | 185-187 Metanol
GS-7 -H -H -H 66 Krem 281-283 Metanol
BS-1 | -H |[-H| -H 41 Lila 199-201 | Metanol
BS-2 -Br -H -H 52 Pudra P. 167-169 Metanol
Bs3 | CN | 1| H 57 Pembe 174-176 | Metanol
Bs-4 | NO2 | | -H 55 Sari 196-198 | Metanol
BsS-5 | -OCHs | _H -H 58 Bej 208-210 Metanol
BS-6 -H -H | -CHs; 94 Bej 266-268 Metanol
BS-7 -H -H -H 89 Lila 196-198 Metanol
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OZGECMIS

1987 yilinda Merzifon’da dogan Aysegiil ATMACI, ilk, orta &grenimini Gazi
[Ikogretim Okulu’nda ve lise 6grenimini Merzifon Lisesi’nde basartyla tamamlanustir.
2009 yilinda Kilis 7 Aralik Universitesi Fen Edebiyat Fakiiltesi Kimya Boliimii’nii
kazamp 2013 yilinda mezun olduktan sonra 2014 yilinda Bozok Universitesi Fen

Bilimleri Enstitiisii’nde Yiiksek Lisans’a baslamistir.

Prof. Dr. Mustafa SACMACI danismanliginda hazirladigi Baz1 Rodamin Tiirevi
Boyar Maddelerin Sentez ve Karakterizasyonu baslikli teziyle 2016 yilinda mezun

olmustur.

iletisim Bilgileri

Adres : Sofular Mah. Fidan Sok. Onder Sitesi B Blok Kat:2/7 Merzifon/AMASY A
Cep : 0546 265 10 32

E-posta: aysegulatmaca@windowslive.com

aysequl.atmaca05@gmail.com
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