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BOR SUBSTITUE FTALOSIYANINLER VE ONCU BILESIiKLER i
OZET

Porfirinlerin sentetik analoglari olan ftalosiyal@n biribirlerine mezo konumlardaki
azot atomlariyla hganan dort adet isoindol tnitesinden g@n makroheterohalkal
bilesiklerdir. 2-boyutlu 18 adet- elektronu iceren bu aromatik sistemler periyodik
cetveldeki ¢cgu elementle koordinasyon kompleksi glurabilmektedirler.

Ftalosiyaninler; cok gitli uygulama alaninda ihtiya¢ duyulan spesifik fikeerin
yapiya kazandirilabilmesi icin ftalosiyanin halkasi modifikasyonuna olanak
sgilayan esnek kimyasal sistemlere sahiptirler. YUksaknal kararlilik, kimyasal
dayaniklilik, yiksek renklendirme 6zglli yari-iletkenlik, fotoiletkenlik, katalitik
aktivite gibi Gstiin 6zellikleri nedeniyle ftalosiym ve tirevleri detayl bigekilde
incelenmg ve ¢ok farkl alanlardaki olasi uygulamalari tégglilmistir.

Notral bor atomunun Lewis yapisindan kaynaklanamdkee has reaktifdi
nedeniyle organobor kimyasi; organik sentezleriadas6zel bir yere sahiptir. Bor;
azot, oksijen, kikurt ve fosfor atomlariylasdid yok dailimli koordine bglar
olusturmaktadir. Son zamanlarda boronik ve borinik l@sit bglanma veselat
Ozellikleri sergileyen cok dii Schiff Bazi ligandlariyla kondenzasyonlarindddee
edilen imin ve ilgili substratlarin bor drunleri delkga fazla miktarda ilgi
cekmektedir. Bu bilgkler; koordine N-B ve kovalent B-O Bkarinin (bor atomunun
dortli koordinasyon okturmasi) varlgl nedeniyle hidrolitik ve oksidatif kararhlik
sergilemslerdir Bu bilesikler, ciftfonksiyonel kataliz, molekiler tanimapifesant
kemosenstr, mantar ilave maddesi, ciral sensoelektroliminesant cihazlar ve
non-linear optik cagmalar gibi ¢eitli uygulamalara sahiptir.

Ftalosiyaninler konusunda cok fazla sayida sga bulunmasina gmen
subftalosiyaninler ve karboran substitlie ftalosiglm diinda bor iceren
ftalosiyanin ve turevlerine ymn bir ilgi gosterilmemtir.

Calsmanin ilk kisminda; o6ncelikle 4-(4-formil-3- hidreikenoksi)ftalonitril ()
bilesigi, 4-nitroftalonitril bilesiginin  2,4-dihidroksibenzaldehit ile baz-katalizli
niikleofilik aromatik yerdgistirme reaksiyonu sonucu elde edigtin. ikinci adimda
4-(3-Hidroksi-4-(((2-hidroksifenil)imino)metil)feriesi)ftalonitril (2) bilesigi, 1 ve 2-
aminofenolin etanol icerisindeki kondenzasyon rigakslyla elde edilmitir. 2'nin
fenilboronik asit ile THF icerisinde kaynatilmasayd nolu boronat sentezlengtir.

Dinitril bilesiginin (1) FT-IR spektrumunda, €N gerilim titresimine ait siddetli
pikin 2233 cnt ortaya citkmasi hedeflenen yapininsthgunu gosterngtir. C=0
piki 1738 cmde ve O-H pikleri 3300 cih civarinda gozlenmstir. Aromatik
protonlar 8,06-6,45 ppm arasinda ve CH=0 ve O-Homtari sirasiyla 11,00 ve 9,87
ppm’de go6zlenmtir. 1'in **C NMR spektrumunda nitril gruplarinin vasni116,72
ve 115,65 ppm ar@inda rastlanan sinyaller ile kanitlargtm. 2 bilesigindeki Schiff
Bazi yapisi CH=O absorpsiyon bandinin (1738"'ckaybolmasi ve CH=N grubuna
ait siddetli bir pikin 1585 crit de ortaya ¢ikmasiyla kanitlangar. Bu imin protonu,
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'H NMR spektrumunda 8,73 ppmdeki singlet pik ilekdeakterize edilntir. 3'Un
FT-IR spektrumunda B-Nve B-O pikleri sirasiyla 146" ve 1344-1312 citide
gozlenmitir. 1601 cm‘de godzlenen CH=N gerilim bandi; B-N intramolekiiler
koordinasyonu nedeniyle daha yuksek dalga boyungmiar. 2 ve 3 nolu
bilesiklerinin *H NMR spektrumlarinin arasindaki en belirgin fafkgolu bilesikteki
OH kimyasal kaymalarinin kaybolmasi ve aromatik gede yeni kimyasal
kaymalarin ortaya cikmasidir. Fenilboronik asit bgnoun karbon atomlarina ait
135,78-127,33 ppm’'deki sinyaller, fenilboronik @sit yapiya bglandgini
kanitlamstir. *'B NMR spektrumunda, tetrakoordine bor atomunun karistik
pikinin 7,44 ppm'de go6zlenmesi3 bilesigindeki N—B baginin varlgini
kanitlamstir.

Calgmanin  ikinci  kisminda;  2,9,16,23-tetra-(4-[4-sdliniminofenoksi])-
ftalosiyaninato cinko(ll) bilgiginin fenilboronik asit ile etanol/toluen (1/8) kami
icerisinde 12 saat sure ile kaynatiimasiyla pealf@onumlarinda 4 adet Schiff bazi
gruplarinin benzenboronik asit esterleringiyan ftalosiyanin bilgigi (4) elde
edilmistir.

4 bilesiginin IR spektrumu, HC=N grubunun gerilme bandi icl03cnide
kuvvetli bir absorbsiyon piki verrgir. 2956-2845cnit'deki alifatik CH gerilme
titresimleri, B-OH gruplarinin B-OR gruplarina détiizii gostermitir. imin protonu
singlet bir sinyal olarak 8.15 ppm’'de ortaya cikimi Bor atomuna ki fenil
grubunun karbon atomlari 135,51; 132,45 ve 127@8’'ge ortaya cikmstir. Ester
olusumunu destekleyen ger bir veri de 58,17 ve 23,21 ppmgeeerinde etoksi
grubunun karbon sinyallerinin gézlenmesidimolu ftalosiyaninin DMSO-glicinde
cekilen*'B-NMR spektrumu 2,3 ppm’de garbir pik gostermitir. 2.3 ppm’deki bu
sinyal fenilboronik esterlerin azot atomuyla kooasyon verdiini kanitlamstir. 4
bilesiginin UV-vis spektrumunda Q and B bandlar sirasigla&7 nm and 279
nm’lerde gorulmagtar.

Calismanin dcuncu kisminda; 2,9,16,23-Tetra(salisilalla)
ftalosiyaninatocinko(ll) bilgiginin difenilborinik asit esteri (5), 2,9,16,23-
Tetra(salisilaldimino)-ftalosiyaninatoginko(ll) g ginin trifenilboran ile

kaynatiimasiyla hazirlangtir.

5 ftalosiyaninin IR spektrumunda, HC=N grubunun 1@®6“deki geriime band,
Schiff bazi suibstitiie ftalosiyanindekine (1619%rkiyasla daha diiik dalgasayisina
kaymstir. B-N ve B-O pikleri sirasiyla 1489 ¢hve 1305 crit'lerde gozlenmitir.5
ftalosiyaninin  *H-NMR  spektrumunda, fenolik OH proton sinyallerinin
gozlenmemesi kompleksin ghlugunu ispatlamgtir. 5 bilesiginin B NMR
spektrumu; 3 ppm’de bor atomunur? $pbrid yapisinda oldgunu gésteren tek bir
pik vermitir. 5 bilesiginin fotofiziksel ve fotokimyasal 6zellikleri de eelenmstir.
Bilesigin Q bandinin; salisilaldimin substitiestangi¢ ftalosiyaninine kiyasla kizila
kaydgl goralmigtar.

Calismainin son gamasinda; oncelikle 4-[2-(bis(2-
hidroksietil)amino)etoksi]ftalonitril §) bilesigi; 4-nitroftalonitrilin trietanol amin ile
potasyum karbonat vagindaki aromatik nukleofilik substitisyon reaksiyonu
Uzerinden elde edilrgtir. 6 nolu bilesik ve fenilboronik asidin etil asetat icerisindeki
komplekslgme reaksiyonuyla hedeflenen dioksazaborakaelfle edilmgtir

2,9,16,23-Tetrakis-[2-(bis(hidroksietil)amino)etdkitalosiyaninato ¢inko (1) 8); 6
bilesiginin cinko (ll) asetat ve DBU vaginda 135°C’'de 15 dakika slreyle 2-
(dimetilamino)etanol icerisinde  mikrodalgaimasina mahruz birakilmasiyla
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gerceklgtirilen siklotetramerizasyonuyla hazirlargtm. 8 bilesiginin, fenilboronik
asid ile 24 saat sureyle DMSO/Toluen (1/20) ¢am icerisinde kaynatilmasiyla
dioksazaborakan substitlie ¢inko ftalosiyainkilesigi elde edilmgtir.

6 bilesiginin FT-IR spektrumunda 3368 chde geni —OH gerilme bandinin
bulunmasi ve EN gerilme titrgimleri icin 2230 criv’deki siddetli pikin varlg)
hedeflenen yapinin ajtugunu acik birsekilde kanitlamgtir. 6 bilesiginin *H-NMR
spektrumunda —OH grubunun protonlarindan kaynaknisgpik 4,34 ppm’de
gozlenmigtir. 7 bilesiginin IR spektrumu B-N ve B-O piklerini sirasiyla 341435
cm® ve 1320 critde gostermitir. 7 bilesiginin *H-NMR spektrumunda OH
protonlari gézlenmengiir ve aromatik bolged® bilesigine kondanze olan benzen
grubunun protonlarindan kaynaklanan ilave kimyakalymalara rastlanmtir.
Heterobisiklik esteri olgturan NCH gruplarinin protonlari; diastereotopik sinyallere
ayrilarak 3,47 ppm ve 3,16 ppm’de ortaya c¢cgtmi Fenilboronik asit grubunun
fenolik karbon atomlar **C NMR spektrumunda 133,74-128,69 ppm’'de
gozlenmitir. 8 ftalosiyanin ile6 nolu énct bilgiginin FT-IR spektrumuna benzerdir.
Tanisal fark ise nitril grubunun gerilme tgnelerinin 8 nolu ftalosiyaninin FT IR
spektrumunda gdzlenmemesidrbilesiginin *H NMR spektrumunda -OH protonlari
4.41 ppm’de singlet olarak gozlerytmi. 8 bilesiginin DMF icerisinde alinan
absorbsiyon spektrumunda Q ve B bandlar sirastfd@ nm ve 341 nm'de
gbzlenmitir. 8 ve 9 nolu bilssiklerin *H-NMR spektrumlarinda gozlenen temel fark,
9 nolu bileigin *H NMR spektrumunda OH kimyasal kaymalarina rastiamasidir.

9 bilesiginin absorbsiyon spektrumunda Q bandi 678 nm’ddyaBdi 346 nm’de
ortaya cikmgtir. MB-NMR verileri (7 icin 14 ppm ve9 icin 20 ppm) 7
ftalonitrilindeki bor atomunun tetrakoordine yapidi@ugunu belirtirken, dizlemsel
ftalosiyanin tirlerinin sterik engellemesi nedeai@ durumunda trikoordine bor
atomunun tercih edildini gostermgtir.
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BORON SUBSTITUTED PHTHALOCYANINES AND THEIR
PRECURSORS

SUMMARY

Phthalocyanines, the synthetic porphyrin analoguase macroheterocyclic
compounds which comprise four isoindole units lohkgy nitrogen atoms at the
meso position. These tetrapyrrolic macrocycles aairg, a two-dimensional 18
electron aromatic system can form coordination dergs with most elements of the
periodic table. Phthalocyanines have a versatidanital system that is necessary to
modify the phthalocyanine core for a broad rangapmflications in order to meet
specific qualities suitable for their applicatioRhthalocyanines and their derivatives
have been extensively studied and found numeropkcapons in widely different
areas due to their distinct properties like highrtmal stability, chemical resistance,
high colouring property, semiconductivity, photodantivity, catalytic activity, etc.

Organoboron chemistry holds a very specific placenganic synthesis due to the
very unigue reactivity offered by the particulamniie structure of the neutral boron.
Boron forms coordinative bonds with nitrogen, oxygsulphur or phosphorus atoms
with small charge separations. There has beena gttention for boron products of
imines and related substrates prepared from thderwation of boronic or borinic
acid with polydentate Schiff base ligands which éamction in both bridging and
chelating capacities. These compounds showed higirolytic and oxidative
stability due to the presence of coordinative N4l aovalent B-O bonds (the
tetracoordination of the boron atoms). They hanember of applications, including
their use in bifunctional catalysis, molecular rgaition, fluorescent chemosensors,
fungicidal additives, chiral sensors, electrolunstent devices, and non-linear
optical studies.

Although phthalocyanines have been extensivelyistijdhot much attention has
been paid to the boron containing phthalocyaningvaliéves except for sub-
phthalocyanines and carborane substituted ones.

In the first part of this study; firstly, 4-(4-foyh3-hydroxyphenoxy)phthalonitrile
(1) was prepared by a base-catalyzed nucleophilicnatic displacement of 4-
nitrophthalonitrile with 2,4-dihydroxybenzaldehydén the second step; 4-(3-
hydroxy-4-(((2-hydroxyphenyl)imino)methyl)phenoxyalonitrile )] was
prepared through a condensation reaction betwesmmd 2-aminophenol in ethanol.
The subsequent reaction of compouhadvith phenylboronic acid in THF under
reflux gave boronata.

The FT-IR spectrum of dinitrilel confirmed the proposed structure by the
appearance of an intense peak at (2233"crfor C=N stretching vibrations. C=0
peak came out at 1738 emand O-H peaks appeared around 330G'cffihe
aromatic protons appeared at 8.06-6.45 ppm and CHs® O-H protons were
observed at 11.00 and 9.87 ppm respectively. Taésepice of nitrile groups was also
evidenced by signals at 116.72 and 115.65 ppmerti® NMR of 1. Schiff base
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structure of2 was confirmed by the disappearance of CH=0 abisorjptand (1738
cm-Y) and appearance of an intense band attributdtet€H=N group at 1585 crh
This imine proton was also well characterized by singlet peak at 8.73 ppm H
NMR spectrum. In the FT-IR spectrum &f B-N and B-O peaks appeared at 1440
cm-* and 1344-1312 crhrespectively. CH=N stretching band was observetbai
cm-' shifting to higher wavenumbers due to the B-Nantolecular coordination.
Most identical differences betweéd NMR spectra of compoundsand3 are the
disappearance of OH chemical shifts in the lattet appearance of new chemical
shifts in the aromatic region. The signals of carlaoms of phenylboronic acid
moiety at 135.78-127.33 ppm also confirmed the inmaf phenylboronic acid. The
existence of the N-B bond i was also established BB NMR which showed a
signal at 7.44 ppm, characteristic for the tetradoated boron atom.

In the second part of this work; 2,9,16,23-tetrd4<aminophenoxy])-
phthtalocyaninato zinc (Il) was treated with beret®ronic acid in ethanol/toluene
mixture at reflux temperature for 12 h. This reawctafforded the phthalocyanide
substituted peripherally with 4 phenyl boronic aesders of Schiff base groups.

The FT-IR spectrum of exhibited a strong adsorption band at 1603*cfor the
HC=N group. Aliphatic CH stretching vibrations a55-2845 cri’* confirm the
alcoholysis of the B-OH groups to B-OR. A singlginal appeared at 8.15 ppm for
the imine proton. Theé''B spectrum of4 showed a broad signal at 2.3 ppm
attributable to benzeneboronic esters coordinatgd the nitrogen atom. UV-vis
spectrum ofl exhibited Q and B bands at 677 nm and 279 nmeotisely.

At the third step of this work, diphenylborinic dciester of 2,9,16,23-tetra
(salicylaldimino)-phthtalocyaninatozinc(llphthalocyanine §) was prepared by
treatment of 2,9,16,23-tetra(salicylaldimino)-phatbtyaninatozinc(ll)
phthalocyanine with triphenylborane in refluxing FH

In the FT-IR spectrum B, the stretching band for the HC=N group at 1606"ds
shifted to lower wavenumber compared to the Sdiaffe substituted phthalocyanine
(1619 cnt). B-N and B-O peaks appeared at 1489'@nd 1305 cnl, respectively.
The absence of the phenolic-OH proton signals & '#-NMR spectrum of5
demonstrated the complex formatidtB NMR spectrum ob exhibited one peak at
3 ppm indicating the presence of’dpybridized boron atom. After its synthesis,
photophysical and photochemical properties of gdbhttyanine 5 have been
investigated. The Q band of the phthalocyanine dex(b) at 699 nmwas red-
shifted when compared to the parent salicylaldingnbstituted phthalocyanine.

In the last part of this work, firstly, 4-[2-(bis(2
hydroxyethyl)amino)ethoxy]phthalonitril&) was obtained via aromatic substitution
reaction of 4-nitrophthalonitrile with triethanolame. Complexation of6 and
phenylboronic acid in ethyl acetate under refluxndibon yielded the desired
dioxazaborocanér).

2,9,16,23-tetrakis-[2-(bis(hydroxyethyl)amino)etlgbphthalocyaninato  zinc (ll)
phthalocyanine § was prepared from cyclotetramerization @fby microwave
irradiation in the presence of zinc(ll) acetate &BU at 135°C for 15 min in 2-
(dimethylamino) ethanol. Treatment of phthalocyar8rwith phenylboronic acid in
boiling DMSO / toluene (1/20, v/v) mixture, for 2®urs afforded dioxazaborocane
substituted zinc phthalocyanin®)(
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The FT-IR spectrum d clearly indicated the formation of proposed stuoetby the
broad -OH stretching band at around 3368'@nd an intense peak at 2230 tior
C=N streching vibrations. Thi#H-NMR spectrum ob showed a broad peak at 4.34
ppm for protons of OH groups. The IR spectra fanpound?7, showed the B-N and
B-O peaks appeared at 1457-1435camd 1320 cil respectively. In théH NMR
spectrum of th& OH protons completely disappeared and additionahtcal shifts
arising from the protons of benzene group condermedo 6 appeared in the
aromatic region. The protons of NgHjroups forming the heterobicycle ester
splitted in diastereotopic signals at 3.47 ppm &b ppm. Carbon atoms of
phenylboronic acid moeity appeared at 133.74-127%% in the *C NMR
spectrum,.FT-IR spectra of phthalocyanghand its precursd are very similar. The
diagnostic difference was the disappearence=d{ Gtretching vibration on the FT-
IR spectrum oB. In *H NMR spectrum of compour8 OH protons were observed
as a singlet at 4.41 ppm. The absorption spectriiphthalocyanine8 in DMF
showed Q and B bands at 677 nm and 341 nm, regelgctirfhe most significant
difference betweerH NMR spectra of compoundsand9 is the disappearance of
OH chemical shifts in the latter. The Q-and B-banalssorbtion peak of
phthalocyanine appeared at 678 nm and 346 nm respectivéByNMR data (14
ppm for7 and 20 ppm fo®) indicated that the boron atom of phthalonitfilés in
tetracoordinated state while in the case of phtyaoine9 a tricoordinated B atom
was favoured due to the steric hinderance of plphtralocyanine moieties.
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1. GIRIS

Biyolojik sistemlerde hucrelere oksijenstiamasi ve gigin bitkilerde kullanilabilir
enerjiye dongturalmesi gibi hayati gorevler Ustlenen tetrapitolevi hemoglobin ve
klorofil bilesikleri, yasam dongusinin devami acisindan olduk¢a buyik 6neme
sahiptirler. Tetrapirol turevi bikgkler ayrica mitokondrideki enerji gmiminda ve
hiicrelerin oksidotif bozunmalara karkorunmalarinda da goérev almaktadirlar.
Kendilerine has fiziksel, kimyasal ve spektral dkkdri ile birlikte yapisal
Ozelliklerinde gozlenen elilik tetrapirol tirevi bilesiklerin dogadaki d&ilimlarini

ve ¢aitli uygulama alanlarindaki kullanilabilirliklerirarttirmaktadir [1].

Yapisal benzerlikleri nedeniyle ftalosiyanin gibensetik tetrapiroller, dgada
bulunan tetrapirolik makrohalkalarin fotokimyasatediklerinin incelenmesinde
model bilgikler olarak kullanilmaktadir. Ftalosiyaninlerin pigal benzerlik
gosterdgi bir diger makrohalka bilgk sinifi da porfirazin (tetraazoporfirin)lerdir.
Porfirin ve sentetik analoglari olan porfirazin ftalosiyanin bilgikleri 4 adet pirol
alt Unitesinden okmaktadir. Ftalosiyaninler, pirol halkalarina konzenolmu

benzo halkalarinin vagiyla porfirazinlerden ayrilirlai2].






2. GENEL BIiLGILER

2.1 Ftalosiyaninler

Ftalosiyaninler; 18 = elektrona sahip, birbirlerine 1,3-pozisyonlarindaza

koprileriyle bgli 4 adet isoindol Unitesinden gan aromatik makrohalkalardir.
Makrohalkalarin  sahip olgw iki boyutlu =n-elektron delokalizasyonu;
ftalosiyaninlere ¢cok gtli Gstiin 6zellikler kazandirmaktadir [2,3].

Sahip olduklari Ustin spektroskopik ve koordinasyorelliklerinin yanisira
sergiledikleri yiuksek kararliik ve sentez yontenmdeki esneklik ve c¢atlilik
nedeniyle, ftalosiyaninler; makrosiklik ve koordayan bilgikleri arasinda Gzerinde
en ¢cok cakma gerceklgirilen bilesik sinifini olisturmaktadir [4].

20. yuzyilhn ilk yarisinda boya ve pigment alanimaonemli kgif mavi ve ysil
organik pigmentlerin en 6nemli sinifini eluran ftalosiyaninlerin kgidir. Ik
ftalosiyanin 1907 yilinda 1,2-siyanobenzamid’in lokkerinin incelendgi bir
calisma sirasinda tesadiifen elde editmi Benzamid bilgiginin alkol ¢Ozeltisinin
Isitiimasi sirasinda, ¢ozundglii oldukca dgik olan mavi renkli Grin reaksiyon

ortamindan ¢okmyidr [5].

1928 yilinda Scottish Dyes Ltgirketinde calgan kimyagerler, Dandridge, Drescher,
Dunworth ve Thomas, ftalik anhidridin amonyak ieaksiyonundan ftalimid eldesi
sirasinda belli kisimlarda mavi renkli safsizlikiaolustugunu gézlemlengierdir [6].
Ftalimid ve ftalik anhidrid beyaz renkli bi&ler oldugundan dikkatlerini ceken bu
mavi renkli bilgigin izolasyonu ve karakterizasyonu gercektémistir. Yapilan
calismalar; bu mavi renkli bilggin demir iceren bir bilgk oldugunu gosternsiir.
Emaye kaplamasinda catlaklar @o reaktérden reaksiyon ortamina kan demir
ile reaksiyona giren reaktantlarin bu bkif@ olusturdusu anlgilimistir. Bu bulgun
ardindan, ftalosiyaninlerin gumu, kimyasal yapilari ve 6zellikleri konusundaki
calismalar gerceklgiren Imperial College profesoru Linstead ve gak arkadglar
gozlemlerini bir sistemaie oturtarak 1934 yilinda ftalosiyanin yapisini ayattilar
[7,8].



2.2 Ftalosiyaninlerin Fiziksel ve Kimyasal Ozellikleri

Porfirinlerin sentetik analoglar olan ftalosiyal@n tekstilde, yazicilarda ve boya

endustrisinde boya ve pigment olarak kullaniimaktad Bakir ftalosiyanin; parlak

mavi rengi, mukemmel teknik performansi, ucuzldragic maddelerinden yiksek

verimlerle eldesi ve uretim maliyetlerinin dikligti nedeniyle mavi pigment olarak

Ozellikle tercih edilmektedir [9]. Boya ve pigmealarak kullanimlarinin yanisira

ftalosiyaninler; Ustin fiziksel ve kimyasal 0Ozelék nedeniyle tipta kanser

tedavisinden ileri teknoloji malzemelerin Uretimikadar ¢cok geni bir uygulama

alanina sahiptirler [7,8].

1-

Ftalosiyaninlerin sahip olglu 6zelliklerden bazilari;

Ftalosiyaninler kolaylikla kristallendirilebilir vesublimletirilebilirler. Bu
nedenle yiksek saflikta malzeme Uretiminde kulidmlirler. Bu durum
molekiler kimyada siklikla katasilan bir olay dgildir; genelde yuksek
saflikta malzeme Uretimi igin oldukgca fazla sayifkli saflatirma

yonteminin uygulanmasi gerekmektedir [10].

Ftalosiyaninler; termal ve kimyasal karagillmuazzam derecede ylksek
bilesiklerdir. Metalli ftalosiyaninler acik havada birkayliz °C’'ye kadar
onemli derecede bir bozulma sergilemezler; vakumpela cok ftalosiyanin
kompleksi 900°C’nin altindaki sicakliklarda bozunmazlar [11]. Kuedli
bazlarda veya konsantre siilfirik asit gibi kuvvedBitlerde ftalosiyaninler
herhangi bir bozunma gdstermezler. Sadece dikromidi kuvvetli
oksitleyiciler; ftalosiyanin yapisinin ftalimid vayftalik aside aysmalarina
neden olmaktadirlar [7,8,12].

Ftalosiyaninler; dikkat cekici optik 6zellikleretgptirler. Yapisinda bulunan
18 elektron iceren konjuge sistemi, gorundr ve yakin UV bdlgede 400 ve
700 nm civarinda iki adefiddetli absorbsiyon bandinin glumuna neden
olmaktadir. Cozelti icerisindeki bu absorpsiyomammolar absorpsiyon
katsayilari; 2x10gibi yilksek mertebeli derlerdir [10].

Ftalosiyaninlerin bir dier 6nemli 0zellli de c¢ok ceitli kimyasal
modifikasyonlara izin veren kimyasal yapilara sabimalaridir. Periyodik
cetveldeki 1A grubundan VB grubuna kadar bircokmedatin ftalosiyanin



halkasina bglanmasiyla 70 farkli iyonun ftalosiyanin cekigilede yer aldg
kompleksler sentezlenebilmektedir.

Yapidaki metal iyonu ftalosiyaninlerin fizikokimyals 6zelliklerini etkilemektedir.
Ornezin ftalosiyanin kompleksinin fotokimyasal uyarilndézeyinin yapisi, molekil
Unitesinin  yikseltgenme-indirgenme davsanikompleksteki metal iyonunun

degistiriimesiyle farklilastirilabilir [10].

Bircok divalent gegi metali 0,7-0,8 A boyutunda iyonik capa sahip @lshdan
duzlemsel kompleksler djturabilirler. Metal yaricapi veya makro halkashggu
boyutunun aildigi durumlarda diizlem g metal kompleksler elde edilebilir. 1.20 A
iyonik yaricapa sahip Pbiyonunun ftalosiyanin ligandiyla ofturdusu diizlem di
kompleksler bu duruma o6rnek olarak go6sterilebilk3][ Csaitli molekillerin
ftalosiyaninlerin eksenel konumlarinagtenmasiyla alti koordinasyonlu oktahedral
ve be koordinasyonlu kare piramit kompleksler elde duallleektedir Sekil 2.1)
[14].

Sekil 2.1 : Ftalosiyaninlerde gozlenebilen koordinasyon geoiheeitr

Ftalosiyaninlerin dier bir tiri de superftalosiyaninler olarak adlaramr uranil
ftalosiyaninlerdir. Uranil iyonu; uzun U-N Bkar olusturarak pentagonal bipiramidal
ya da hekzagonalbipiramidal koordinasyon geomeimileolusturma gilimindedir
(Sekil 2.2). X-sini diffraksiyon analizleri; uranil superftalosiyaterin 5 adet
isoindolin Unitesinden okiugunu ve uranyum atomunun cevresinde pentagonal-
bipiramidal koordinasyon geometrisinin bulugdau kanitlamgtir [15]. Uranil
grubunun etrafindaki 20 atomdan g@u i¢ halkanin neden olgu sterik gerginlikten
dolay! yapinin geri kalaninigiddetli ve dizensiz bigekilde bukuldgu yapilan
calismalarla anlailmistir. Yapidaki bu gerilim bilggin kimyasal ve fiziksel
Ozelliklerini etkilemektedir. Demetalizasyon metdéajisi uygulandginda beklenen
metalsiz sUperftalosiyanin yapisi yerine ftalosigayapisi elde edilmektedir [16].
Siiperftalosiyaninin merkez cekiglain 2,55 A degerindeki yaricapi, U@
koordinasyonu icin ideal olmakla birlikte, ggcmetallerinde gozlenen metal-N



ortigsmesinin kuvvetli oldgu kararli, planar metal komplekslerin glumu icin uygun
degildir.  Superftalosiyaninlerin  azot atomlariyla Gmiesi icin  gerekli
buytkliklerdeki iyon caplarini Pb ve SA? gibi buyik iyonlar bile
sgilayamamaktadir [17].

Sekil 2.2 : Superftalosiyanin yapisi.

Oktakoordinasyonu tercih eden metal merkezi (n&mprak elementleri, aktinitler,
grup 4 gegi metalleri ve Sn, In, As, Sb, Bi gibi g#i ana grup elementleri)
varhginda katl formlarda (ikili —ve Uclu-) sandvic-tigtalosiyanin kompleksleri
olusmaktadir §ekil 2.3) [18,19].

Sekil 2.3 : Lantanit sandvig tipi ftalosiyaninin yapisi.

Sandvi¢ tipi ftalosiyanin tirevleri; metal merkenn yapisi ve molekilici
(intramolekuler)n-n etkilesimler nedeniyle dier ftalosiyanin tirevi bilgklerinde
gozlenmeyen spektroskopik, elektronik ve redoksllikdere sahiptir. Bu Ustlin
Ozellikleri nedeniyle sandvig¢ tipi ftalosiyaninlegssitli uygulamalar igin ileri
teknoloji malzemeleri olarak kullaniimaktaditl&rnesin lutesyum bisftalosiyanin,
diger nadir toprak elementlerinin komplekslerinde thugu gibi, monoftalosiyanin
tirevlerine gore c¢ok daha kolay bigekilde ylikseltgenebilmekte veya
indirgenebilmektedir [20]. Sentez ddlarindaki zorluklar nedeniyle bu tarz
kompleksler hakkinda olduk¢a az sayidasga& mevcuttur.



Substitiie olmayan ftalosiyaninlerin en 6nemli dewdsji; organik c¢Oziculerdeki
¢ozunarlklerinin oldukga diik olmasidir. Substitie olmagniftalosiyaninlerin
DMSO, THF ve N-N-dimetilforamid (DMF) gibi organik¢ozuculerdeki
cozanarlukleri ithmal edilebilecek kadar gliktir [1]. Sdbstitie olmami
ftalosiyaninlerden sadece alkali metal ftalosiydanirasetonda ¢ozunurler. Substittie
olmams ftalosiyaninlerin alifatik ve klorlu hidrokarbomnlaalkoller ve aprotik polar
coziiculerdeki ¢ozunurgiii 10°-107 M'dan daha diiktir [21]. Cozunarltklerinin
disik olmasinin nedeni olarak aromatik cekfiiden asiri hidrofobik karakteri ve
ust Uste istiflenmeye sebep olan diizensizliklettegidsbilir. istiflenmeleri halinde
ftalosiyaninler oldukga kararli kristal yapilar giurmaktadirlar [1]. Stbstitie
olmams ftalosiyaninlerin saflgtirimasinda kullanilabilecek en uygun c¢dzlcu
sulfirik asittir. Ancak pek cok ftalosiyanin icirechetalizasyon reaksiyonlarina neden
olabilecgginden sulfirik asidin kullanimi uygun @#dir. Ayrica sulfirik asidin
kullanimi; ftalosiyanin gekird@ndeki meso-azotlarin protonlanmasina yol acarak
optik ve redoks 6zelliklerinde @ikliklere neden olmaktadir [22Ftalosiyaninlerin
cozunarluklerinin yani sira fiziksel, kimyasal vieldronik 6zellikleri de molektle

uygun substitient veya fonksiyonel gruplarin ilandsen etkilenmektedir

2.3 Ftalosiyaninlerin Absorpsiyon Spektral Ozellikleri

Ftalosiyaninlerin kimyasal ve elektronik Ozelliklein merkezi spektral
Ozellikleridir. Ftalosiyaninlerin spektral 6zellédi en icteki 16 tyeli halkanin sahip
oldugu 18r-elektron sisteminden kaynaklanmaktadir. Ftalosijann spektrumlari
gorunur bdlgedeki ygun absorpsiyon bandlarindan ghaktadir. 670 nm
civarindaki absorpsiyon bandi Q band olarak isimliléitken 340 nm yakinlarindaki
genellikle daha zayiiddetli olan absorpsiyon bandlari Soret ya da Bdbararak
isimlendirilir. Her iki band dar-->n~ gecilerinden kaynaklanmaktadir. B bandi B1
ve B2 olmak Ulzere iki gegen olgmaktadir. UV gegirgen ¢oOzucller iginde alinan
UV spektrumlarinda; daha yilksek eneriilerde ilaxe>n gecileri (N, L; ve C;
artan enerjilerine gore) gozlenebilmektedir. Maralatosiyaninler By, simetrisine
sahipken metalli flatosiyaninler 49 simetrisindedir [23].Metal iyonu elektron
yogunlugunu azaltgindan metal iyonunun ftalosiyanin gyuna ilavesi Q bandinda
hafif bir hipsokromik kaymaya neden olur. Metal mymun elektronegatiii arttikca

olusan maviye kayma miktari da artmaktadir.



Q bandi; temel halden ¢fsimetrili) E, simetrisine sahip birinci uyariijmdizeye
geckten kaynaklanmaktadir. Ftalosiyanin ligandinin HOM® LUMO seviyeleri
arasinda gegimetalinin d orbitalleri bulunuyorsa, metalden hga (MLCT) veya
ligandtan metale (LMCT) yuk transfer gder olusabilir. YUk transfer geglerine ait
absorpsiyon bandlari genelde B ve Q bandlari ataswe yakin IR bdlgesinde
gOzlenir. Flatosiyaninlerin absorbsiyon bandlariaeellikle Q bandinin yeri merkez
metal iyonunun yikseltgenme basa@maaki deisikliklerden, eksenel
konumlarindaki ligand vaglindan, cozuculerden, periferal ve periferal olmayan
substitiisyonlardan, = aggregasyondan ve  konjugasyongenilemesinden
etkilenmektedir. Aksiyel konumlara ligand katilma3ibandinda sadece kugcik bir
miktar kaymaya neden olur. Ftalosiyanin vegedi porfirazin molekdillerinin

simetrisindeki azalma; Q bandinin ayrilmasina yget@glemesine neden olugékil
2.4) [24].

Ahsorhans (AT

Dalga Boyu (nm)

Sekil 2.4 : Metalli ve metalsiz ftalosiyaninlerin UV absorpsiypikleri.
2.4 Ftalosiyaninlerin Genel Sentez Yontemleri

Ftalosiyanin kompleksleri; ftalik asit, ftalonitril ftalik anhidrid, ftalimid,
diiminoisoindolin ve o-siyano benzamid gibi arorkatorto-dikarboksilik asit
turevleri olan  ftalosiyanin  6nctu  bidlerinin - metal-kalip  etkisiyle
siklotetramerizasyon reaksiyonu sonucunda elde irledil (Sekil 2.5).
Ftalosiyaninlerin 6ncl bik&klerinin orto-substitie olmalari gerekli bigarttir.

Karboksilik asit veya ilgili fonksiyonel gruplar @matik sistemden doymgibir atom



ya da doymamgibir yapi ile ayrilmamalidir. Fonksiyonal grupléasiyan atomlarin
arasinda cift ba bulunmal ya da kondenzasyon reaksiyonu sirasgifiabag

olusumunu sglayacak yonde bir yeniden diizenlenme gergekédidir [1].

(0] NH
7N OH
R_
> OH\ (ﬁNH
5 / NH
ftalik asit diiminoisoindolin

X \ =R
O N HN N
J \ ~ 7
R'_\ O N N <« R
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ftalik anhidrid L — \ ,\’R

ﬂ o] / * 0 \ 0
TN X NH X
R~ NH R 2 n NH,
(//VQL( —> @¢NH2 ——> rL }
o) o SN
ftalimid ftalamid o-siyano benzamid

Sekil 2.5 : Substitle ftalosiyaninlerin sentez yontemleri ve
ftalosiyanin oncu bilgkleri.

Ftalik asit tirevlerinin yanisira o-dihalobenzen eoéialobenzonitriller de bakir
siyanur varlginda isitildginda ftalonitrii  olgumu in situ bir sekilde
gerceklgtiginden ftalosiyanin olgturabilirler [25]. Ftalosiyanin bikgklerinin
yapisindan kaynaklanan sinirlamalar nedeniyle dtgdminlerin modifikasyonlari
konusunda ¢gtli kisitlamalar mevcuttur. Ftalonitril bijgkleri gimis ve civa dginda
pek cok metal ile yiksek verimlerde ftalosiyanimimleksi olgturabilmektedirler
[22]. Ftalonitrillerin reaksiyonu bir metal iyonwagnas varliginda uygun bir yiksek
kaynama noktali ¢ozucu icinde basit 1sitglamini icermektedir. Ftalik anhidrid ve
ftalimid yontemini kullanarak ftalosiyanin afturabilmek icin Gre gibi bir azot
kaynagina ve borik asit veya amonyummolibdat gibi bir dtaibre ihtiyac
duyulmaktadir. Ayrica kondenzasyon reaksiyonunauaydonksiyonel gruplarin
ilavesi konusunda sergiledikleri uyumsuzluklar nagke ftalimid ve ftalik anhidrit
tlrevi bilesiklerin kullanimlari uygun bir yontem d#dir. Buna r&men; Uretim
maliyetinin dgik olmasi nedeniyle buyldk miktardaki endistriyehldsiyanin
Uretiminde yaygin olarak ftalik anhidrit kullanilktadir [26]. YUksek saflikta trin

vermelerine rgmen daha pahali biiler olduklarindan ftalonitriller; daha c¢ok



yuksek-teknoloji uygulamalarinda ve kuguk olgekli retimlerde tercih
edilmektedirler. Uretimlerinin pek  cok  farkl setike  yontemle
gerceklgtirilebilmesi, kondenzasyon reaksiyonlarinda %30g8#) yiksek verimlere
ulasilabilmesi nedeniyle der o-ftalik asit tlrevlerine kiyasla ftalonitrillelaha fazla

tercih edilmektedirler.

2.4.1 Tetra ve okta substitle ftalosiyaninlerin sentezi

Ftalosiyaninler;  ftalosiyanin ~ 6nci  bgi&lerinin  metal-kalip  etkisiyle
siklotetramerizasyonu yoluyla sentezlenmektedikldBetramerizasyon reaksiyonlari
genelde yiksek sicakliklarda ve klorobenzen, kmatitrobenzen, 1-kloronaftalen
gibi yuksek kaynama noktali c¢ozlculer ya da realgifyikleri icerisinde
gerceklatirilir.  Ftalosiyanin makrohalka okwmu; DBU, piperidin veya
siklohekzilamin gibi kuvvetli organik baz vatinda 1-pentanol ya da benzer bir
alkol icerisinde kaynatma yontemiyle de gercsgtktigebilir [1,4,27]. Bu durumda
kuvvetli organik baz elektron akseptor gibi davraka alkolat olgumunu
tetiklediginden ftalosiyanin olgumu daha 1limh reaksiyon kollarinda elde

edilebilir.

Metalsiz ftalosiyaninler; ftalonitril veya bka bir ftalosiyaninin 6nct bikgginin
metal alkolatlarla verdi reaksiyon sonucu ofturulan alkali ve toprak alkali metal
komplekslerinin  demetalizasyonu yontemiyle elde Imeektedir. Metalsiz
ftalosiyaninler ftalosiyanin dnci biliklerinin metal iyonu kayn@&nin bulunmadii
kosullar altindaki kondenzasyon reaksiyonuyla da  edahebilmektedirler.
Metalsiz ftalosiyaninler; ftalonitrillerin dioksarcerisinde hidrojen ile veya N,N-
dimetilaminoetanol icerisinde amonyak ile verdiklereaksiyonlarla da elde
edilebilmektedirler [1,27].

Ftalosiyanin komplekslerinin ojumuyla sonuclanan bu kondenzasyon yontemleri
incelendginde; ftalosiyanin 6ncu biggklerinin veya reaktif ara kademe hilklerinin
basamakli polimerizasyonunu takip eden merkez nigbalunun koordinasyonu ve
halka kapanmasi kademelerini iceren bir mekanizanaytalosiyaninlerin
olusumunun gercekkgigi disunidlmektedir [28]. Halka kapanmasini gksgan
yalnizca metal iyonunun yonlendirme etkisigdleayni zamanda termodinamik
stabilizasyon ve ftalosiyanin makrohalkasinin solauyla ortaya c¢ikan ilave
aromatikliktir [29].
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Monosibstitiie ftalonitrillerin kondenzasyonuyla restiibstitiie ftalosiyaninler elde
edilirken 4,5-disubstitle ftalonitriller gibi disattte ftalonitriller ise oktasubstittie

ftalosiyaninleri olgturmaktadir.

Ftalosiyanin molekdlleri Gzerinde 16 adet subsyitis merkezi bulunmaktadir.
Ftalosiyanin halkasindaki 1, 4, 8, 11, 15, 18, 22 26 numarali non-periferol
konumlardaki substitientlen-substituentler; 2,3,9,10,16,17,23 ve 24 numarali
periferal konumlarindaki substitiientles-stibstitientler olarak isimlendiriimektedir
(Sekil 2.6).

‘o, non-periferal’
konumlar

2z
4%, / Genel isimlendirme IUPAC

i

2, 8
0’7)/ /:5’/'
A

Sekil 2.6 : Ftalosiyanin halkasinin numaralandiriimasi.

3-substitie ftalik asit tirevinin siklotetramerigasu ile 1,8(11), 15(18), 22(25)
tetrasubstitiie ftalosiyaninler glurken, 4-konumundan substitiie olan ftalik asit
trevlerinden 2,9(10), 16(17), 23(24)-tetrasubstitalosiyaninler elde edilmektedir.

Tetrasibstitle ftalosiyaninlerin dort farkli yapisaomer (Gp, G, Cs ve Dup)
karsimi  halinde  bulunmaktadirlar. izomerlerin  birbirinden  kromotografik
yontemlerle ayrilmasi mdmkin olmakla birlikte colazla caba sarfedilmesi
gerekmektedir§ekil 2.7) [30].
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R Dy, R Cy
R R
I\ 7\

Sekil 2.7 : Tetra substitue ftalosiyaninin yapisal izomerleri.

Disubstitiie ftalik asit tdrevlerinin siklotetramesasyonuyla okta substritie
ftalosiyaninler elde edilmektedir. Bu oktasubstiftaosiyaninler simetrik nitelikleri
nedeniyle tek bir izomer halinde bulunurlar. 4,5¥mlarinda substitient iceren
ftalonitriller gibi simetrik dnct bilgiklerin varliginda tek bir izomer okurken 1,2-
veya 3,4-konumlarinda iki farkli substitientsitean distbstitie ftalonitriller,

monostubstite ftalonitrillerde olg@u gibi, izomer kagimi olusmaktadir [31].

Kati hal dizenlenme dereceleriningdld olmasi ve ¢dzuci molekilleri ile kuvvetli
bir sekilde etkilgmeleri nedenleriyle oktasubstitiie ftalosiyaninletayasla
tetrasubstitiie ftalosiyaninler daha yuksek coziikirsergilemektedirler Ayrica
makrohalkanin periferal konumlarindaki substitteml asimetrik dizenlenmeleri
nedeniyle simetrisi daha glik olan izomerler daha yuksek dipol momentlere

sahiptirler [32].

2.5 Ftalosiyaninlerin Modifikasyonlari

Ftalosiyaninlerin ileri teknoloji malzemelerde laithmini sglamak amaciyla fiziksel
ve kimyasal 6zelliklerinin gedtirilmesi icin modifiye edilmektedir. Ftalosiyangtin

modifikasyonu icin temelde 2 farkli yontem kullandktadir. Bu yontemler; (i)
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Ftalosiyanin halkasindaki N-H protonlarinin metadniu veya yarimetal elementi ile

degistirilmesi (ii) ftalosiyanin halkasinin periferal rdisikasyonu [33].

Ilk modifikasyon yonteminin sahip olgu bazi sinirlamalar nedeniyle
ftalosiyaninlerin modifikasyonlari icin daha colltsiyaninlerin benzoid halkalarina

substitiient eklenmesi yontemi tercih edilmekte8][

Cesitli stbstituentlerin periferal konumlara katilmgs: hedef ftalosiyaninin sudaki
veya genel organik cozuculerdeki cozungdtarttirilabilir ve spesifik yuksek
teknoloji uygulamalari icin gerekli redoks Ozelkki ftalosiyanin yapisina
kazandirilabilir [2-4,34].

Ftalosiyanin halkasina periferal substitientlerliavesi i¢in iki ana yontem
bulunmaktadir.ilk yaklasim; 6nceden sentezlengniolan ftalosiyanin halkasina
substitientlerin  aromatik  elektrofilik  substitisyorveya halka  katilimi
reaksiyonlariyla katilmasini icermektedir [1,35,3Bl1 yonteme 6rnek olarak boya
endustrisinde siklikla kullanilan ftalosiyaninlesiilfolanmasi reaksiyonu verilebilir.
Bu reaksiyonda; ftalosiyanin makrohalkasi % 20-8Bbsst S@ iceren dumanli
sulfirik asit icerisinde 1sitilmaktadir. Sert regks kosullarinin kullanildgl bu
yontemle driin makrohalka tek bir izomer halindgildeir izomer karsimi halinde
elde edilmektedir. Ayrica Urunlerin izolasyonu \aflatiriimasi oldukcga fazla caba
gerektirmektedir [37].

Ikinci yontem; siibstitiie ftalosiyanin oncii kikderinin kondenzasyonuyla kontrolli
sayida substitient iceren ftalosiyaninlerin eldesgermektedir Bu yodntemde
kullanilan 6ncu bilgkler; orto- ftalik asit tirevleri (anhidritler, irdler, amidler ve
nitriller) 6zellikle substitie ftalonitrillerdir. &ostitlientlerin bgi olduklari konum
onceden bilindiinden istenen yapidaki ftalosiyaninlerin kontrokidesi mumkin
olmaktadir. Orngin monosubstitie ©6ncu biliklerin tetramerizasyonuyla tetra-

substitlie ftalosiyaninler sentezlenmektedir [1,£218

Substitiie ftalosiyaninlerin sentezinde en c¢ok kuln Onclu bilgik tart

ftalonitrillerdir. Ftalonitriller dger ftalik asit turevlerinden basamakl sentez
yontemiyle elde edilmektedirler. Ftalonitriller elsinde karboksilik asitler sirasiyla
anhidrit, imid ve diamidlere dostiirilmekte ve son basamakta istenen ftalonitril

turevleri sentezlenmektedir.
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2.5.1 Amonyaklama / ftalik asit tirevlerinin dehidratasyonu

Bu yontemde dikarboksilik asit bieginin amonyaklanmasiyla elde edilen
diamidlerden su cekilerek nitriller sentezlenmektedtalonitril sentezi igin
kullanilan yontemlerden ilki ftalik asit transforsyonudur. Bu sentez yontemi asit
anhidrid-imid-amid-nitril  siralamasinin ~ olgu  “asidik” yontem  olarak
isimlendirilmektedir §ekil 2.8). Asidik yontem icgin verilebilecek en igirnek 1,2-
dikloro-3,4-benzendikarboksilik asitten 4,5-dikl&ednitrillerin sentezidir [1].

o)
onHo KB o
- . o —>°1 NH
Cl OH %93 Cl %98 ¢
NH,OH SOCl,, DMF
Cl 2 CN
rt, 48 h NH2,  0°C,24h
NH
%72 o 2 %75 - N
o)

Sekil 2.8 : 4,5-dikloroftalonitril bilesiginin ftalik asit tirevinden sentezi.

Ftalik asidin, asetik anhidrit icerisinde kayna@enyla ftalik anhidrid yuksek
verimlerle elde edilir [38]. Bu dehidratasyon regionunda disklohekzil karbodimid
veya difosforpentoksid gibi dehidratasyon ajanida kullanilabilmektedir ancak
asetik anhidritin kullanilgy yontem reaksiyon hizlarinin ve verimlerinin yikse

olmasi nedeniyle tercih edilmektedir.

Ftalik anhidritten ftalimid eldesi; formamid icensge kaynatma yontemiyle
gerceklgtiriimektedir. Formamid 180C ‘de ayrsarak karbonmonoksit ve amonyak
olusturdusundan reaksiyonda hem c¢o6ziici hem de amonyak gayharak gorev
almaktadir . Azot kaynaklari olarak amonyum hidigk@amonyum karbonat,
amonyum siyonat veya amonyak gazinin kullagildieaksiyonlar da mevcut
olmakla birlikte, bu reaksiyonlarin verimleri ylkseeaksiyon sicak@i ve sert

reaksiyon keullarinda gercekkgirildiklerinden oldukc¢a dgiktar [39].

Ftalamide dongturilmesi igin ftalimid konsantre sulu amonyum lokiksit veya
amonyum karbonat icerisinde reaksiyona sokulur.kBigan sicakig kullanilan
ftalimidin trine gore dasiklik gostermektedir. Amonyum hidroksit hem ftalik

anhidridlerin ftalimidlerden eldesi i¢cin hem de liftaidlerden ftalamidlerin
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hazirlanmasinda kullaniimakla birlikte bu iki resks birbirlerinden tamamen farkl
Ozelliktedir. Ftalamid sentezinde sulu amonyum d¢idit kullanilir ve reaksiyon
sicaklgl 20-60°C aralgindadir. Ftalimid sentezi 29T gibi yiksek sicakliklarda

gerceklatirilir ve sulu ¢ézicunin ortamdan uzailalmasi gerekmektedir.

Ftalonitrillerin elde edildii son kademe olan dehidratasyegleimi reaksiyonunun en
onemli basamani olwturmaktadir. Amidlerin dehidratasyonu ile nitrilier
eldesinde fosfor pentaoksit gibi dehidratasyon lajankullaniimaktadir [39,40].
Ftalonitrillerin sentezi icin d&sik reaksiyon keullari uygulanmaktadir. Bunlarin
arasinda en populer olanlar; kuru dioksan/pirigerisindeki trifloroasetik anhidritin
veya DMF igindeki tiyonil klorartn kullanilgh yontemleridir [41,42].

Dinitrillerin yiksek saflikta ve yuksek verimlerlddesine olanak gkayan dimetil-
formiminyum klorarin (Vilsmeier reaktifi) eldesi yonilklorir ydntemi icin
onemlidir [43]. 3- ve 4- nitroftalonitril gibi 6nelnbazi ftalonitriller; ftalimidlerin bu
metod kullanilarak konsantre silfirik asit icergennitrik asit ile nitrolanmasiyla
[41,44] ya da ticari olarak bulunan 3-nitroftalikhidritlerden elde edilmektedirler
[42]. Nitro gruplarinin nukleofilik yer dastirme reaksiyonlarina kar
reaktivitelerinin yuksek olmasi ve diazonyum tumar dongturulebilmeleri
nedeniyle bu iki ftalonitril ttrevi bilgk; hedeflenen yapida tetra-substitie
ftalosiyaninlerin hazirlanmasinda olduk¢ca 6nemlr Pere sahiptir. Ayrica bu
yontem; okta substitlie ftalosiyaninlerin sentezignd,5-dihaloftalonitrillerin eldesi
icin de kullaniimaktadir. 4,5-dihaloftalonitrilleftalimidin %30 dumanl sulfurik asit
icindeki  iyodizasyonuyla ya da bromlanmasiyla Haman balangic
malzemelerinden [45,46] veya 1,2-dikloro-4,5-bemitkawrboksilik asit bilgiginden

sentezlenmektedirler [38].

Bu yontemin bazi dezavantajlari bulunmaktadir. Bwddi reaksiyon olmasi
nedeniyle her ne kadar her bir basgmaverimi gorece yuksek olsa da toplam
verim oldukca dguktir. Yapiya ilave edilebilecek fonksiyonel gruptasayisi ve
turd ftalonitrillerin elde edildii dehidratasyon reaksiyonunun oldukca segulari

tarafindan sinirlandiriimaktadir.

Ftalonitriller endustriyel olarak ftalimidlerin vay amonyum ftalatin katalitik
dehidratasyonuyla da elde edilebilirler. Bu yontembazik aluminyum fosfat
katalizorii 300-550C sicaklikta kullaniimaktadir [47].
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2.5.2 Rosenmund-von Braun reaksiyonu

Ftalonitrillerin sentezleri icin en populer metodlan biri de Rosenmund-von Braun
reaksiyonu olarak isimlendirilen siyano-dehalojgmasreaksiyonudur. Bu yontemde
aril halojentrler CuCN kullanilarak arilnitrilleren dongturialmektedir.  Ayni
reaksiyon keullarinda KCN veya NaCN gibi ger siyanurler; aril halojendrlerle
reaksiyon vermemektedirler ancak bellirli bazi hik&kobalt ve paladyum
kompleksleri  varlginda alkali  siyandrler;  arilhalojentrleri  nitriliee
donisturalebilmektedirler. Bu potansiyel yontem; o-sigaga da o-halojen grubu
arilhalojentrlerin, gegtmetal-katalizorli  reaksiyonlara kar reaktivitelerini

azalmasina neden olmaktadir

CuCN’Un kullanildgl siyanodehalojenasyon reaksiyonunun mekanizmasptarak
anlagilamamakla birlikte mekanizmanin elektron-transpeosesini ve ya bakir(l)
siyanur ile arilhalojentr arasinda gdun 7 kompleksini icerdii dustnidlmektedir
(Sekil 2.9). Olgan kompleksler kararsiz yapilardir ve hedeflenaaloftriller

diklorometan ile ekstrasyon yontemiyle elde ediie[89,48].

@' + CuCN

CuCN u C

Sekil 2.9 : Rosenmund-von Braun reaksiyonu igin
Onerilent kompleks mekanizmasi.

Bu yontem kullanilarak alkil, alkoksi, alkiltiyo,idroksi, acil, formil, karboksi,
karboksi ester, nitro ve amin gibi cok sitk fonksiyonel gruplari ihtiva eden
ftalonitriller seuntezlenebilmektedir. Ancak arilbgnirin reaktivitesi ve
Rosenmund-von Braun reaksiyonunun verimi ortamdhinaun stbstitientlerden
etkilenmektedir [49]. Bununla birlikte oksidatifslemler fonksiyonel gruplarin
cesitlili gini kisitlamaktadir. Ayrica reaksiyondan yilksekagldlarda Ci iyonu
kayna olan CuCN varfliinda gercekligirildi ginden bazen yan drtin olarak bakir
ftalosiyaninler olgabilmektedir [44,50].

Rosenmund-von Braun reaksiyon Urlnlerinin reaksiyamsimindan saf olarak
eldeleri oldukca guictlr ve reaksiyon verimleri ddda diguktir [51]. Birden fazla
sayida halojen ihtiva eden substratlarin reaksiylanupolikarbonitriller elde
edilebilir ancak bu reaksiyon kwallarinda bir halojenlr reaksiyondan
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etkilenmeyebilir. Bu durum ftalonitrillerin eldesm tamamlanamamasina neden
olabilmektedir [48].

2.5.3 Aril triflatlarin palladyum-katalizorli  gtinde siyanasyonu

Rosenmund-von Braun reaksiyonuyla oldukca fazladsafalonitril tirevi 6zellikle
4,5-dislibstitie tirevleri sentezlenebilmektedir. Béntemin bazi dezavantajlara
sahip olmasi nedeniyle orto-dinitril fonksiyonal&enin eldesi igin farkli prosedurler
gelistirmistir. Bu prosedurler arasinda son zamanlarda enleoplan yontem; aril
triflatlarin ve aril nonaflatlarin gegimetal-katalizli siyanasyonudur. Halojenurler
nikleofilik stbstitlisyon reaksiyonlari igin iyi lir ayrilan grup olmalarina gaen
baz durumlarda alkollerin kullanimi daha uygunddidroksil gruplarinin zayif
ayrilan grup olmalari nedeniyle daha iyi ayrilarugari ihtiva eden tirevlerine
donisturalmeleri gerekmektedir. Bu turevler arasindadasuk ester tirevleri daha
cok tercih edilmektedirler. Sulfonik esterlerle géte tosilat kullanilmaktadir, ancak
ayrilan grup olarak perfluroalkansulfonik esterekiullanildgr durumlar da gayet

yaygindir [52].

Kolay bulunmalari ve triflatlarina cevrilmelerinpratik olmasi nedeniyle kateholler;
cok sayida aril triflat ve arilnanoflatlar ftalonit sentezinde siklikla
kullanilmaktadirlar. Katalizor sistemi olarak tdg§enzilidenaseton)dipalladyum
[Pdx(dba)] tercih edilmektedir. Reaksiyonlar DMF icindgerceklgtiriimekte ve

serbest siyandr miktarinin minimumda tutulmasi i@m(CN), damla damla
reaksiyon ortamina ilave edilmektedyekil 2.10) [53].

OTf

R
R OH 1,0, Et;N Pddbag,dppf, CN
R OH CH,Cl, -20°C R OTf Zn(CN), DMF R N

R R R

Sekil 2.10 : Aryl triflattan ftalonitril eldesi.
2.5.4 Diels-Alder ve diger halka katilma reaksiyonlari

Ftalonitril, naftalonitril ve dier yuksek dereceli aromatik orto dinitrillerin sexzit
icin kullanilan bir dger yontem de Diels-Alder ve gbr halka katiima
reaksiyonlaridir. Diels-Alder reaksiyonlari; ftaltil sentezleri icin oldukcga yararli
Ozellikler sa&lamaktadirlar. Ayrica; ftalonitriller gibi alti Gfie halkalarin ¢oklu

substitisyonu ve cok gdi substitientlerin molekile kontrollii ve tahmadilebilir
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sekilde ilavesi igin uygun oOzellikteki reaksiyonlard Bu 4+2 halka katilimi
reaksiyonu; bir dien ve bir dienofil arasinddaglarinin kendilginden olgmalarini

sgilayacak yondeki reaksiyon mekanizmalari Gzerindantipektedir.

Hemen hemen bitin konjuge dienler halka katiliraksg/onlarini vermekle birlikte
etilen ve basit olefinler zayif dienofilleri aiturmaktadirlar. Bu durumun Ustesinden
gelebilmek icin molekile elektron cekici fonksiybngruplar ilave edilmektedir.
Elektron cekici gruplar; reaktif karbon merkezl@aerindeki elektron ygunlugunu
azaltarak dienofili aktive etmektedirler. Ftaloiiérde bu goérevi yerine getiren en
onemli fonksiyonel grup CN grubudur. Ftalonitril néezinde kullanilan
dienofillerden en dnemlilerinden biri olan fumarwhiNCCH=CHCN).

Onemli fonksiyonaliteler ihtiva eden ftalonitritle Diels-Alder reaksiyonlariyla
eldesine oOrnek olarak 3,6-dialkil gruplarisigan ftalonitril bileiginin sentezi
verilebilir. Bu reaksiyonda dienofil olarak fumartil; dien olarak da 2,5-
dialkiltiofen-1,1-dioksid  kullanilmgtir.  Bu  baglangic maddeleri tiyofenin
dilityumlanms tlirevi Uzerinden dialkillenmesinin ardindan getegtkilen
oksidasyon reaksiyonuyla elde editi. Fumaronitrilin halka katiliminin ardindan
sulfur dioksit reaksiyon ortamindam situ olarak uzaklgtirilir ve dehidrojenasyonla
hedeflenen 3,6-dialkilftalonitril bikggi elde edilir Sekil 2.11) [54].

IN-=2~ ;N b, N ¢, /N
s Li/Q\Li R/Q\R R Ng” "R
O’/ \\O
NG I | R
CN -S0y NC
- Hy NC
R

(a) nBuLi, THF (c) NaBO3.4H,0, AcOH ya da MCPA, NaHCO3, CH,Cl,
yada
(b) RX, THF Oksan, NaHCO3, H,0O, aseton

Sekil 2.11 : Tiyofenlerin Diels-Alder reaksiyonlariyla
3,6-dialkilftalonitrillerin sentezi.

Asetilenik  ftalonitrillerin;  disiyanoasetilenin  diefil, capraz  konjuge
dimetilenhekzadienin dien olarak kullangdireaksiyonlarla sentezleri Diels-Alder
kimyasi icermektedir§ekil 2.12) [55].
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THF DDA

__THF x
v rt J CN Y, CN
CN R R

Sekil 2.12 : Diels-Alder kimyasiyla asetilenik ftalonitrillerisentezi.

R
R R
\ /O N\ on N\ on
+

2.6 Substitie Ftalonitrillerin Modifikasyonlari

Ftalonitrillere ortodinitril fonksiyonalitelerininilavesi igin kullanilan yoéntemler;
ftalosiyanin 6ncu bilgklerinin uzak konumlarina 6nemli fonksiyonal graph
katilmasi icin uygun dgllerdir. Ayrica bir ka¢ basamaktan gan bu ydntemlerin
verimleri diguktur. Substitie ftalosiyaninlerin hazirlanmasinigidaha basit bir
yontem olan 0©Onceden hazirlagmiftalonitril  molektlinin  modifikasyonu

kullanilabilir.

2.6.1 Ndukleofilik aromatik stbstitiisyon

Substitie ftalosiyaninlerin modifikasyonu icin eaygin sekilde kullanilan yontem
nakleofilik aromatik substitisyon reaksiyonlardiv.iksek elektron ygunlugu
nedeniyle aromatik sistem pozitif tirleri cekmekte elektrofilik stbstitisyon
reaksiyonlarina @lim gostermektedir. NuUkleofilik aromatik substition
reaksiyonlari bgarili olabilmesi icin molekilde uygun bir ayrilanugun bulunmasi
gerekmektedir. Yapisinda kuvvetli elektron cekicir bgrup olan dinitril
fonksiyonalitesinin bulunmasi ftalonitrillerde n@kifilik atggin gerceklgmesini

sgglamaktadir.

2.6.1.1 Ayrilan grup olarak nitro grubu

Nitro grubunun ntkleofilik aromatik stbstitisyogaksiyonlari igin etkin bir ayrilan
grup olmasina ganen belirli bazi nikleofilik aromatik stbstitiisyoaaksiyonlari
icin, pikrik asit sentezinde olgu gibi, ayrilan gruplar olarak halojenler tercih
edilmektedir. Ayrilan grup etkindinin siralamassu sekildedir; F > NQ > OTs >
SOPh > CI, Br, | > B>NR3;" > OAr, OR, SR, NH [39]. Ancak bu siralama

reaksiyonda kullanilan nakteofilin yapisindan etkihektedir.

3- ve A4-nitroftalonitrillerin  bulunurluklarinin  yigek olmasi ve ftalimidin

nitronlanmasinin ardindan kolaylikla sentezlenebiém nedeniyle monosubstitie
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ftalonitrillerin hazirlanmasinda NQgrubu siklikla tercih edilmektediiSékil 2.13)
[41,44].

) 0

©:‘</<NH HNOS /H,S0, \H
(o]
40°C, %70 ¢
0 0
THF/NH,OH
NH;
40 °C, %70
{
0
/CECN‘ SOCI, /DMF NH,
5 NH
o o 5°C. %90 o\ 2
0

Sekil 2.13 : 4-nitroftalonitrilinin ftalimid bilesiginden sentezi.

4- ve 3-nitro ftalonitrildeki N@ grubunun ayrilan grup olarak, sgig alifatik ve
fenolik alkollerin ise nukleofil olarak kullanilgh cok sayida reaksiyon mevcuttur.
Reaksiyon DMSO veya DMF gibi kuru polar aprotik géa icerisinde
gerceklatirilirken sodyum veya potasyum karbonat baz olakakanilamaktadir.
Genelde kuru potasyum karbonat reaksiyon ortamaoraiyonlar halinde uzun bir
zaman zarfinda ilave edilir [1,41,56-58]. Nukld&fikarakteri zayif olan alkoller
durumunda reaksiyon kollari modifiye edilmekte; reaksiyonlar daha polar
cozlculer icinde daha yuksek sicakliklarda gergéklenekte ve daha kuvvetli
bazlar kullanilmaktadir. Nitro grubunun nikledilyerdeistirme reaksiyonundan
poly(arileter) dendrimerler gibi olduk¢a farkh Moaitril tlrevlerinin sentezleri
gerceklgtirilebilmektedir §ekil 2.14) [59,60].

NC NO, NC O[G-X]
o o
NG KoCOs, DMF, 50-60 °C NG
R R
RQR ol
R (@) O R

(G-1]

[G-2]

Sekil 2.14 : Dendritik ftalonitril sentezi.
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4-nitroftalonitrillerin polyalkollerle olan ntkledik substitiisyon reaksiyonlarindan
bis- ve tetranikleer ftalonitriller elde edilmekitedBu polintkleer ftalonitrillerin
siklotetramerizasyonu ile hedeflenen geometrilexeis polyntikleer ftalosiyaninler

sentezlenmektedir.

Monosubstitiie ftalonitrillerin nikleofilik aromatilstibstitisyon reaksiyonlarinda
nukleofil olarak 6zellikle tiyoller kullaniimaktadar. Uzun zincir tiyoller [61] ve
tiyofenoller [62] nitroftalonitril tirevleriyle lan reaksiyonlarinda ntkleofil olarak
kullaniimaktadirlar $ekil 2.15).

Saavaliiivy
O,N CN /©/S CN
HaC

MCPBA | CH,Cl,

ooq’%
o CN

SO
HCQQ A

Sekil 2.15 : p-tiyotolil, p-tolilsulfinil, p-tolilsulfonil iceren ftalonitrillerin sentezi.
2.6.1.2 Ayrilan grup olarak N "

Diazonyum grubu; mikemmel bir ayrilan grugidedir ve ¢ok ¢aitli stibstitiient ile
yer deistirebilmektedir. Diazonyum tuzu U(zerinden yudrutileeaksiyonlarla
ftalonitril molekuline ilave edilen ilgi cekici gplardan biri de ferrosenlerdir [63].
Diazonyum tuzu reaksiyonlarinin sibstitie ftalohisentezindeki temelsievi;
diazonyum tuzu ile potasyum iyoduriin sudaki reaksiyyla molektl yapisina iyot
ilavesini gerceklgtirmesidir Sekil 2.16) [64]. Elde edilen aril iyodurler; palagy
katalizli reaksiyonlar tizerinden ¢ok farkli stbigint turlerinin yapiya @@anmasini

sgilamaktadir.

H
CN 2 CN
N %10 Pd/C N NaNO - ON
OzN_./ —_— > H2N_./ 2 —N |
cn FEtOH ON  H,S0, A e

Sekil 2.16 : 3- ve 4-iyodoftalonitril bilgiklerinin sentezi.
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2.6.1.3 Ayrilan grup olarak halojenler

Dinitro bilesikleri; monosubstitie ftalontril sentezlerinde stk kullanlan 3- ve 4-
nitroftalonitriller kadar yaygin dgllerdir. Ancak, 4,5-dikloroftalonitril gibi
dihalojenli 6ncl bilgik turevleri kolaylikla hazirlanabilmektedirler. kgen ihtiva
eden oncu bilgkler; substitie ftalonitrillerin ve ftalonitril tivlerinin farkl
turlerinin sentezlerinde kullanilabilirler. Reaksiy kasullari ayrilan grup olarak
nitronun kullanildgl reaksiyonlardakine benzemekle birlikte bu tirkeggonlarda
cbzlcu olarak THF ve dimetil asetamid de kullanktadir. Halojen stbstitiisyon
reaksiyonlarinda alkol ve aminlerin her ikisi deklgidfil olarak kullaniimaktadir
[65]. Nitronun ayrilan grup oldiu reaksiyonlardan farkh olarak bu reaksiyonlarda
nikleofil olarak alkoller yaygin bigekilde kullaniimamaktadirlar. Alkollere ve
aminlere kiyasla daha kuvvetli nukleofil olmalae veaksiyonlarinin verimlerinin

yuksek olmasi nedeniyle nukleofil olarak daha ggéller tercih edilmektedir [66].

Substitie ftalosiyaninlerin sentezindgirbkla 4,5-dikloroftalonitriller kullanilirken

tetrasibstitiie turevlerinin sentezi tetrafloroftatoller Uzerinden

gerceklgtiriimektedir. Ayrilan grup olarak etkirgi en yiksek halojen flordur.
Ayrica 4 adet kuvvetli elektron cekici flor grubaromatik ftalonitril sistemini

nukleofilik atgza kagl aktive etmektedir. Azot, oksijen, kukirt ve fosfo
niakleofilleri; flortr iyonunun nikleofilik yer déstirme reaksiyonunu etkilemekte
bdylece mono-, di- ve tetra- sibstitie ftalonittilrevlerinin sentezine neden
olmaktadirlar [67].

2.6.2 Palladyum katalizérliglinde gercgeklgtirilen reaksiyonlar

Heck, Stille, Suzuki gibi palladyum katalizérlii ks@yonlar organik kimya icin
onemli sentez yontemleridir. Palladyum karbon-kartiaz olusumu ve molekile
yeni fonksiyonel gruplarin ilavesi icin bircok fatssglamaktadir. llimh reaksiyon
kosullarinin yanisira ¢ok e#li ve farkli 6zelliklere sahip fonksiyonal grupla
yapiya ilavesindeki yuksek toleranslari nedeniyédlgalyum katalizli reaksiyonlar
siklikla kullaniimaktadirlar. Bu reaksiyonlaringdr énemli avantajlari arasinda;
yuksek kimyasal verim, basit reaksiyon prosediunerikisa sentetik yontemlerin
varhgl sayilabilir. Uygun bglangic maddeleri ve ¢cok gangssitlilikleri nedeniyle
substittie ftalonitril ve ftalosiyaninlerin sentegin palladyum katalizli reaksiyonlar
tercih edilmektedirler [68].
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2.6.2.1 Heck reaksiyonu

Haloaren ve alkenlerin palladyum-katalizli kenetten reaksiyonlari Heck
reaksiyonlari olarak isimlendiriimektedir. Temelopeddr; aril halojentrler (I > Br
>> Cl) ile terminal alken ya da alkinlerin (§#)Pd, (PRP)PdCL ve Pd(OAc) gibi
palladyum katalizéri vagiindaki reaksiyonlarini icermektedir [69].

Ftalonitril sentezinde Heck reaksiyonlari, molekigeminal alkinlerin ilavesi igin
kullaniimaktadir. 3- ve 4-iyodoftalonitril, 4,5-ddco- ve 4,5-diiyodoftalonitril, 3,4-
dibromoftalonitril gibi uygun halojenli éangic maddeleri kullaniimaktadir. Ornek
olarak; bir seri alkinil substitie ftalonitril bigsinin 4,5-diiyodoftalonitril
bilesiginden bakir icermeyen palladyum (ll) katalizorindkullanildigi Heck
reaksiyonuyla eldeleri verilebiliiSekil 2.17) [45].

R
Z .
> _ >
NC I (PhgP),PdCl; NC SN Pd/C NC R
DMF, Et;N R

Sekil 2.17 : Heck reaksiyonuyla substittie ftalonitril sentezi.
2.6.2.2 Suzuki reaksiyonu

Organoboron bilgkleri ve organik halojenir veya triflatlarin padum katalizli

capraz kenetlenmelerini iceren Suzuki reaksiyornyav@uzuki-Miyaura kenetlenme
reaksiyonlari pek ¢cok 6nemli organik molekilin semtde kullaniimaktadir. Bu tr
reaksiyonlarda (P®),Pd gibi palladyum(0) katalizérii ve baz olarak gdeel

potasyum ya da sodyum karbonat kullaniimaktadi}.[70

Son zamanlarda ftalonitrillere fonksiyonal grupharilavesinde Suzuki-Miyaura
kenetlenme reaksiyonlari siklikla kullaniimaktad@u sentez yonteminin kullaniigh
calismalara ornek olarak 4-iyodoftalonitril ve 3-
trimetilflorometansulfoniloksiftalonitril  bilgiklerinden fenilstbstitiie ftalonitrilin
yuksek verimle eldesi verilebiliSgkil 2.18) [71].
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Sekil 2.18 : Fenil substittie ftalonitrillerin Suzuki reaksiyore sentezi.

2.6.2.3 Stille kenetlenmesi

Stille kenetlenme reaksiyonlarinda, organik elefidter ile organokalay
reaktiflerinin  arasinda palladyum katalizorlerininvarliginda  gerceklgen
reaksiyonlariyla karbon-karbon @ari olusmaktadir [72]. Dger palladyum katalizli
reaksiyonlarda oldgu gibi, Stille kenetlenmelerinde de reaksiyorywtari ithmlidir
ve reaksiyonda pek cok farkli tirdeki gruplar teledilebilmektedir. Ayrica Stille
reaksiyonuyla hedeflenen hjlk stereo- ve regiosecici olarak yiksek verimlelge
edilebilir. Heck reaksiyonunda olgu gibi palladyum(0) katalizorinin kullanigl
Stille kenetlenme reaksiyonu oksidatif katilma/garetalasyon/indirgen eliminasyon
basamaklarindan ajmaktadir [73]. Yeni tur arilftalonitrillerin senteme Stille
reaksiyonunun kullanimina 0Ornek olarak 2-(3,4-disgfenil-4-metil)piridin
bilesiginin 4-iyodoftalonitril ve uygun bir organokalayaidifinden yiksek verimle
eldesi verilebilir §ekil 2.19) [44].

sl o
CH CH
3 | nBuLiTHF, -78°C ® | CN  HC

N X CN
X > | > |
| ii. CH3SNCI, THF, ~ Pd,dbaz, DMF, N

—

N~ Br  _780C'den 25°C N™ "Sn(CHa)s ‘gq.g50c

Sekil 2.19 : Stille kenetlenme reaksiyonuyla substitlie ftaldnsentezi.
2.6.3 Halojenasyon

Nukleofilik stibstitisyon ve palladyum katalizorléiaksiyonlarla stbstitlie ftalonitril
turevlerinin sentezi icin halojenlengniftalonitrillerin  dnemi buyuktir. Basit

monohalojentrlt ftalonitrillerin  sentezi; amino eéirterinden diazonyum tuzu
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Uzerinden gercek$éiriimektedir (Sekil 2.16). Polihalojendrli ftalonitrillerin sentez
ise daha karmaktir ve genelde elektrofilik aromatik sibstitisyoaksiyonlarinin
uygulanmasini gerektirmektedirler; ogme 4,5-diiyodoftalonitrilin  sentezi icin
ftalimid dumanl stlfurik asit icinde iyotlanir. Bydntem uygulanggnda 4,5-
diiyodoftalamid bilgiginin yanisira 3,4-diiyodoftalimid ve 4,5-diiyodolita asit
bilesikleri de yan urtn olarak elde edilmektedir. Hedréin trin ftalik asit oldiw
durumda Soxhlet ekstrasyonu ile, 3,4- ve 4,5-digyadrevieri durumunda ise
amonyaklama ve hidratasyon kademelerinin ardindaaksiyon kagimindan

ftalonitril bilesikleri halinde ayrilirlar [45].

2.7 Simetrik Olmayan Ftalosiyaninlerin Sentezi

Son zamanlarda simetrik olmayan ftalosiyaninleentezi konusundaki camalar
bu tip ftalosiyaninlerin sergiledikleri kendilerinegas fizikokimyasal 6zellikleri ve
ileri teknoloji malzemeler alanindaki olasi kullamiari nedeniyle hiz kazangtir.

Simetrik olmayan ftalosiyaninler iki farkli isointoalt Unitesinin (A ve B)
kodenzasyonuyla elde edilirler. Bugline kadar 4lfaiknetrik olmayan ftalosiyanin
bilesigi (AsB, AB3, ABAB ve AABB) bildirilmistir (Sekil 2.20) [74].

 J
o Q
AsB-tipi @ AB,-tipi

Q Q
‘

Sekil 2.20 : Simetrik olmayan ftalosiyaninlerin siniflandiriimas

2.7.1 A3B tipi ftalosiyaninlerin sentezi

2.7.1.1 Istatistiksel kondenzasyon metodu

AsB tipi ftalosiyaninlerin sentezinde en c¢ok kullaml yontem istatistiksel
kondenzasyon yontemidir. Bu yontemle 6 farkli gkeen olusan bir karsim elde
edilmektedir Gekil 2.21). Bu yontemle genelde 3:1'den 9:1'e kad#sgisik
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oranlarda A ve B isoindol Uniteleri kullanilaraktesen AB bilesiginin eldesi

hedeflenmektedir. Bazi durumlarda substitientlefankli etkileri g6z 6ntinde
bulundurularak 10:1 hatta daha yuksek oranlar @mé0:1) uygulanmaktadir [75].
Benzer polaritede kimyasal yapilarin gligu durumlarda hedeflenen asimetrik

ftalosiyaninin ayrilmasi gugdenektedir.

B, G,

Sekil 2.21 :iki farkli ftalonitrilin (A ve B) kondenzasyonuyla
elde edilen ftalosiyaninler.

2.7.1.2 Subftalosiyanin yontemi

Subftalosiyaninler, dizlemsel olmayan kogekilli 14 © elektronuna sahip trigonal
geometrili aromatik bilgklerdir. Subftalosiyaninin en 6nemli uygulama alan
substitiie ftalonitril veya diiminoisoindolinlerin ukanildigi halka genilemesi
yontemiyle simetrik olmayan ftalosiyanin sentezidi(Sekil 2.22) [76].
Subftalosiyanlerin ftalonitril veya diiminoisoindolerle reaksiyonlarinda ortamda
DBU gibi kuvvetli bazin ve metal tuzunun bulunmabkelka genilemesi
reaksiyonunun verimini  arttirmaktadir.istatistiksel kondenzasyona kiyasla
subftalosiyanin yonteminin bazi tstunltkleri buluaktadir. Bu avantajlar; (a) daha
yuksek verim (b) yuksek secicilik (c) yuksek etiinl(d) basit saflgtirma
yontemlerinin yeterli olmasidir [77].
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Sekil 2.22 : Subftalosiyanin yontemiyle asimetrik ftalosiyanengezi.
Subftalosiyanin yonteminin bkarisi; reaktantlarin ¢ozundrlikleri ile reaktiveghe
ve deneysel kallara b&li oldugundan bu yontem genbir uygulama alanina sahip
degildir.
2.7.1.3 Polimerizasyon yaklgimiyla sentezleri

1982 yilinda Leznoff ve cama arkadglari AsB tipi ftalosiyaninlerin secimli
sentezleri igin polimerizasyon yakleni (kati-faz sentez) yontemini gglrmislerdir.

Bu yontemle oOncelikle c¢6zinmeyen polimer Uzerinealoftitrii  veya
diiminoisoindolin b&lanir ve ardindan bu klangi¢c polimeri farkl bir substitie
ftalonitril veya diiminoisoindolinin @ristyla muamele edilir. Son kademedgBAipi
ftalosiyaninin polimerden koparilarak hedef ftaj@siin elde edilir §ekil 2.23) [78].

NH NH
(P)—TrO(CH,),0 Pro
NH NH

On(HoC)0Tr—(P)

Sekil 2.23 : Polimerizasyon yakkamiyla asimetrik ftalosiyanin sentezi.

Bu yontem yaygin olarak uygulanmamaktadir; sade&eag sayidaki ¢calmada bu

yontem kullanilmgtir.
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2.7.2 A,B-tipi ftalosiyaninlerin sentezi

A,B; ftalosiyanin sinifi bilgikler; benzo sibstitientlerin §dymina gére AABB (cis-
A.B2) ve ABAB (trans-AB;) olmak Uzere iki ana gruba ayrilmaktadir. Benzer
cozunurlik karakterleri ve kimyasal polariteleréhipaolmalari nedeniyle cis- ve
trans- AB, turlerinin birbirinden ayrilabilmesi olduk¢a zomduBu nedenle

sentezlerinde sec¢imli sentez metodlari uygulanmralid

cis-A;B, turll ftalosiyaninler reaktif arabgikler (yari ftalosiyanin) (zerinden
sentezlenebilmektedir. Bu sentez yonteminde; diitasoindolin iskeletinden odan
reaktif arabilgik; farkl bir ftalonitril ile ihmli reaksiyon keullari altinda tepkimeye
sokulmaktadir§ekil 2.24) [79].

N . N
R CN l}l N NLi @[CN R ) N
. R . ~
LiOMe CN -
° . Y — =N | N—zn—N
R CN  MeOH R 7 Zn(OAcr g 4 _—

Sekil 2.24 : cis-A;B, turl ftalosiyanin sentezi.

trans-AB, tura ftalosiyaninler igin direk yontem olarak capr kondenzasyon
metodu uygulanmaktadir. Bu metod diiminoisoindolitirevinin, 1,3,3-
trikoloroisoindolin veya bgka bir sterik engelli iminoisoindolin ile baz ve

indirgenme ajani vagtindaki reaksiyonunu iceriSgkil 2.25) [41].

OBu

OBu

Sekil 2.25 :trans-AB, turl ftalosiyanin sentezi.
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2.8 Ftalosiyaninlerin Baslica Kullanim Alanlari

Ftolasiyonunlerin ticari etkinginin temel Gc¢ nedeni bulunmaktadir. Oncelikle
maviden ygile kadar guzel parlak renklere ve yiksek renklendi kabiliyetine
sahip olmalari; ikincisi yuksek kimyasal karaKiaridir, o6rngin bakir
ftolasiyaninler 580 °C’de herhangi bir gigme uwramadan sublimkebilir ve
konsantre sulfurik asitte bozunmadan ¢ozinebiliBErcekte de bakir ftolasiyoninin
saflgtinlmasi bu yonteme dayanmaktadir. Uglincti 6zeltikise giga hizli cevap
vermeleridir.Bu o6nemli 06zellikler der boyar maddelerde bulunmamaktadir;
kiyaslama yapmak gerekirse g boyalar olan klorofil ve haemin hassas yapilara
sahip olduklarindan siga, 1siya ve ya ilimh kimyasal reaktiflere maruz

birakildiklarinda bozunurlar [37].

2.8.1 Geleneksel kullanimlari

Diger metal tirevlerinin sentezlenmesinegmen bakir ftalosiyanin  6nemini
gunumuzde hala korumaktadir. Bakir ftalosiyanimuéta canl ve kararli renkler
sgilayan bir bilgiktir. Diger metal tlrevi ftalosiyaninler; Soret bantlarindak
absorpsiyonlarindaki farkhliklar nedeniyle dalsaus/esil renkler vermekte ve bakir
ftalosiyanine kiyasla daha zayif kimyasal kardelilsergilemektedirler. Bakir
ftalosiyaninler hem pigment hem de boya olarakdwulmaktadirlar.

Cl-Pigment Mavi 15- kodlu bakir ftalosiyanin de dafimak tzere ftalosiyaninlerin
genelde polymorfik karakterleri nedeniylesitie kristal formlarda bulunmaktadir.
Bakir ftalosiyanino ve B olmak tzere iki ana kristal formda bulunmakta®igment
olarak kullanilan uygur formunun eldesi igin bakir ftalosiyaninler gyaasidi
aminler gibi katki maddeleriyle ezilirler. Pigmehtllanimina uygun 6zellikteki
metakararlia formu ise sulftrik asitten ¢oktirme ve sodyum wutoile ezme

yontemleriyle elde edilmektedir.

Halojen substitientler, 6zellikle klor ve brom, Wgmnda o-formunun kararlii
artmaktadir. Bununla birlikte substitisyon deremesball olarak absorpsiyonda
batokromik kaymalara neden olan siubstitlientlermyailavesiyle mavimsi-y@ ve
yesil renkte pigmentler sentezlenebilmektedir. Arab@laen populer renklerinden
olan ysil rengi sa&layan Klor Pigment Ygl 7 kodlu klorlu bakir ftalosiyanin
bilesigi, bu tur flatosiyaninlere 6rnek olarak verilehifitalosiyanin boyalari pamuk

ve kait gibi selllozik materyallerin boyanmasi icin uygooyalardir [37].
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2.8.2 Ink jet baski

Ftalosiyanin boyalari arasinda bakir ftalosiyanioyddari, yukarida bahsedilen
Ozellikleri nedeniyle ink jet baskida temel renkarak tercih edilmektedirler.
Gunumuzde ink-jet baskilarda yaygin g@kilde kullanilan boya CI-Direkt Mavi 199
kodlu ftalosiyanin bilgigidir. Bu ftalosiyanin tirevi; pek c¢ok kalda yuksek

¢cozunurlik sergilemektedir, ancak gkidaki kullanimlarinda suya olan cevaplari

distk kalmaktadir.

Son zamanlarda yapilan gahalarda zwitteriyonik yapiya sahip Cl-Pigment Magi
kodlu ftalosiyanin tirevinin yapisinda bazik amiugar ve sulfonik asit gruplari
bulunmaktadir. Boya yapisindaki sulfonat ve serbesho gruplari nedeniyle alkali
mirekkepte ¢6zuniurken, amin ve sulfonat gruplasiaida gercekyen zwitter-iyon

olusumu nedeni ile k&t Gzerinde ¢cozinmemektedir [80].

2.8.3 Elektrofotografi

Istk ve elektrgin kullanimi ile goruntl olgturma glemi olan elektrofotografi;

Ozellikle fotokopi ve lazer baski alanlarinda yaygullanimi olan bir teknolojidir.

Ftalosiyaninler substrat tzerinde goérintlstlema ve fotoiletken teknolojilerinde
kullanilan ana bilgklerdir. Modern lazer vyazicilarda latent goéruntind
olusturulmasinda kullanilan materyaller arasinda en ilietlolan madde

titaniloksiftalosiyanin tip 1V polimorfudur [81]. B bilesigin yari-iletken kizilotesi

lazerlerle uyumlulgu mikemmeldir. Renkli fotokopi cihazlarinda ve laze
printerlarin tonerlerinde CI- Pigment Mavi 15 kodbakir ftalosiyanin pigmenti

kullaniimaktadir.

2.8.4 Optik filtreler

Monomerik ftalosiyanin kromoforlar; fotokimyasal realiliklari ve spektral
absorpsiyonlari nedeni ile optik filtre uygulamataia kullaniimaktadirlar. Bu
Ozellikler; ftalosiyaninleri gin kayna& yogunlugunun ve spektral gaiminin
kontroli ve ayarlanmasi icin ideal MBilder haline getirmektedirler.
Ftalosiyaninlerin dar aralikli Q-bandlari, dalgabogia keskin bir ¢gin olusmasina
olanak sglamaktadirlar. Organik boyalarin kullangdfiltrelerde, boya cam, jelatin
veya plastik Uzerine homojen bir tabaka halindeld@palidir. Jelatin filtrelerde
suda c¢Ozunebilen boyalar kullaniimaktadir [82]. &udOzinldr dendrimerik
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ftalosiyaninler haricindeki pek ¢ok monomerik ftsipanin bu keullar altinda

kuvvetli agregasyon sergileginden jelatin filtrelerde kullanilamamaktadir [59].

Ftalosiyanin bilgiklerinin termoplastik ve termoset polimerlerlegdanlari; esnek
optik filtrelerin Uretiimesine olanak tanimaktadBu esnek optik filtreler, istenilen
sekil ve boyutlarda kesilerekslenebilirler. Ftalosiyaninlerin; polimer matriksine
uyumluluk gostermeleri ve plastik icinde homojen nomerik boya cozeltileri
olusturmalar gerekmektedir. Ftalosiyaninin periferaligari uyumlul@gu arttiracak
yonde ceitlendirilebilir; 6rnesin kumilfenoksi gruplarinin vagh tetra-substitue
ftalosiyaninlerin polikarbonat matrirksine ghmini tevik etmektedir.
Termoplastik polimerlerin kullanilg durumlarda d&lim; polimer ve ftalosiyanin
bilesiginin ¢odzeltisinin hazirlanmasiyla basit Bekilde sglanir. Bu cait filtreler;
vinilasetat-etilen  kopolimerinin  okta-butoksi substitue ftalosiyaninler ile

ortulmesiyle elde edilir [83].

2.8.5 Non-lineer optik cihazlar

Optik sinirlandiricilar;sigin belli bir aralikta ve ygunlukta ayrilmasinda kullanilan

non-lineer optik cihazlardir.

Bircok ftalosiyaninin non-lineer optik Ozellikleincelenmg ve yuksek non-lineer
absorpsiyon katsayili materyallerdeki kullanimlanelenmgtir Tersinir absorpsiyon
mekanizmalari ardik iki-fotonlu mekanizmlarin bir gadidir. Ftalosiyanin
kromoforu oncelikle birinci singlet uyariima dizegi uyarilir ve ardindan birinci
uyariimsg triplet dizeye hizli bir istemli gegigerceklgir. Eger bu triplet duzey
varhigini yeterince uzun bir stire boyunca surdurebilkseci foton absorpsiyonunun
olustugu esik dizeyi populasyonuna yla ve boéylece birinciden ikinci uyarilsi
triplet duzeyine gesgi gerceklgir. Bu ikinci geck; yiuksek bir gegi momentine
sahiptir ve bu gegi baskin gegi haline gelir. Bu ikinci gesi istkta guclu bir

nonlineer gucsuzieeye neden olur [84].

Optik sinirlandiricili cihazlarda kullanilabilmailacin  ftalosiyaninlerin ¢ok kisa
optik yol uzunlguna sahip olmalari gerekmektedir. Bu nedenle fighosn

bilesikleri derisik ¢cozeltileri veya gecirgen ince filmleri halindeazirlanmalidir.
Cozeltideki aggregasyonun diitlebilmesi igin aksiyel konumlara substitienvéda
edilmelidir. Bu tur ¢cahmalarda; eksenel florofenil ve triflorometilfeniulsstitiie

indium ftalosiyaninler ve eksenel stbstituent dtarkatehol iceren titanyum
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ftalosiyaninler c¢ozeltileri halinde kullaniimaktadiSivi  ftalosiyaninlerin ince
filmlerinde de aggregasyon gozlemlenmektedir. Kati-fimlerde ise hekzadeka-
perfloroalkoksi substitlie ftalosiyanin hilginin ¢esitli metal ttrevleri kullaniimakta

ve bu sistemlerde kuvvetli nonlineer absorpsiyoelde edilmektedir [85].

2.8.6 Organik alan etkili transistorler

Organik alan etkili transistorler (OFETIler) moldi elektronikteki potansiyel
uygulamalari nedeni ile son zamanlarda ¢ok diklekimgektedirler. Ftalosiyaninler
bu tlr cihazlarin aktif birer bijenidir [10]. Bu konuda gercekderilen ilk
calismalarda ftalosiyanin-tabanli transistorler; yatkén (LuPg) ve yalitkan (ZnPc)
ftalosiyaninlerden olgan iki katlh yapilardi. Daha sonralari alan etkiéinsistorlerin
dretiminde, hem p-tipi yariiletkenlik (havada) hede n-tipi davrary (vakumda)
sergileyen aktif yariiletken ftalosiyaninlerin kafiimina bglandi. Ftalosiyanin
yariiletken (dgal yada doplanmiyalitkan) katman genelde, yuksegikevoltajina
neden olan hatalarin ¢cokgca gozlemdnce filmlerdir [86]. Ftalosiyaninlerin dgal
yuk-tasima 6zelliklerinin incelenmesi ve yiksek harekitléldesi icin tek kristal ve
submikrometre boyutlu tek kristal-sirali bakir ftsilyanin kgaklari, sentezlenmive
OFET cihazlari uretiligtir. Bu cihazlar ditk esik voltaji ve yiksek tgyici
mobilitesi sergilemektedirler [87].

2.8.7 Sensorler, ik yayan cihazlar ve optik veri depolama ortami

Ftalosiyaninlerin ince film iletkenlikleri; diilk konsantrasyondaki NQO, ve NH;

gibi gazlara kan yuksek hassasiyet (100 ppb derecesinde) go6stéediek
Palladyum-esasli detektdrlerin hem hassasiyetlem Ide tersinirlik karakterleri
uygun boyutlardadir. Morfoloji, sicaklik, merkez tale ve periferal substituentlerin
ftalosiyanin ince filminin duyarhfiina olan etkileri incelenngiir. Ince film alaninda
en Umit verici sonuglara LURCYPG, RuPg¢ ve TiP¢ gibi cift katli ftalosiyaninler
durumunda ulglmistir [88]. Analitik cihazlarin etkinliklerinin arttilmasi igin

molekuler reseptorler biytk dneme sahiptir. Angom kimyasal, biyolojik ve
cevresel proseslerde Ustlendikleri 6nemli rolledareyle 6zellikle anyon tirlerinin
tespiti icin uygun reseptorlerin hazirlanmasinaeglibnilgi artmaktadir. Siyanir ve
flortr iyonlarn icin subftalosiyanin-esasli secidkolorimetrik ve floresans
kemodesimetreler gatiriimektedir. Bu anyonlar sulu c¢ozeltilerinde sscblarak

ppm seviyelerinde tayin edilebilmektedirler [89].
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Ftalosiyaninlerin organik sin yayici cihazlardaki (LED) kullanimi da oldukca
Onemlidir. Son zamanlarda lineer ana zincire vegddslyici iletim yapisina sahip
ftalosiyanin temelli iletken polimerlerinin LED vidtoelektrik dongtirtculerdeki
kullanimlart ile ilgili calsmalar gercekligiriimektedir. Ayrica; iki farkli
okumal/yazma dalga boylu ftalosiyanin-esasli opék ayit alani sistemleriyle ilgili
calsmalar da bulunmaktadir. Ftalosiyanin ve subftalasiy boyalar CD

teknolojilerinin kritik bilesenlerini olgturmaktadir [90].

2.8.8 Dusuk band araligina sahip molekuler guing pilleri

Ftalosiyaninler; etkin foton hasadi, zengin redéksyasi ve p-tipi yariiletkenlik
Ozelliklerini sa&layan 700 nm civarinda yuksek uyarilma katsayisgilayan
bilesiklerdir. Ayrica bu bilgikler yuksek kararliiga, yiksek LUMO enerji seviyesine
ve nispeten yuksek bloik hareketlilgine sahiptirler. Bu 6zellikleri nedeniyle
ftalosiyaninler, gingenerjisi dongtirme sistemlerindeki uygulamalar icin tzerinde

en ¢ok cakma gerceklgirilen bilesik sinifini olisturmaktadirlar.

Ftalosiyaninler ve yariiletken polimer ve/veya &#n gibi akseptdr molekillerle
birlikte fotovoltaik cihazlara anten olarak eklerktedirler [91]. Bu bglamda;
ftalosiyanin-Go diyod ve ftalosiyanin-esasli polimer ornekleri atenmsg ve bu
orneklerden bazilar konjuge polimer/ fulleren kanlarina ilave edilngtir. Ancak
bu yapilardan ele edilen verimlerin ¢oksdk oldusu gozlenmgtir [92]. Boya ile
hassaskdiriimis ging pillerinde (DSSC) fotonlar; gozenekli metal okgibi geni
band araliina sahip materyal tabakasi Uzerindeki boya mdkkitarafindan
toplanmaktadir. Uv/mavi/kirmiziflyakin IR spektraélanlarindaki  ygun
absorpsiyonlari nedeniyle ftalosiyaninler DSSC'erd boya olarak
kullaniimaktadirlar [93].

2.8.9 Fotodinamik terapi

Fotodinamik terapi (PDT) onkolojik, dermotolojik,aidiyovaskular ve oftalmik
hastaliklarin tedavisinde kullanilan bir yontemd?DT yonteminde fotosensitizor
vlicuda alinir ve hedef dokunugina mahruz birakilmasinin ardindan fotonla doku
secimli bir sekilde yok edilir. Hedef dokunun secimli tahribiigerdiginden PDT;
cerrahi, kemoterapi ve radyasyon terapisi gibi muewtiser tedavilerden daha ustin
Ozellikler sergilemektedir. Tedavinin secimli olmas sa&layan faktorler;
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fotosensitizor konsantrasyonunun hedef ve cevregindormal dokular arasinda

farkli olmasi ve hedef dokunun gortngikla uyariimasidir [94].

Fotosensitizoriin fotodinamik etkigli fotooksidatif reaksiyonlara dayanmaktadir.
Fotosensitizorsimayla singlet halin triplet hale sistemici dgiiith prosesi Uzerinden
uyarilir. Fotosensitizérin etkinlik gdsterebilmagin triplet hal durumunu uzun

sureyle korumasi gerekmektedir [95].

IIk nesil fotosensitizorler hematoporfirin tirevi gB) bilesiklerdir. Oligomerik
bilesenlerinin timor dokularina olan yiksek ilgileri medyle, PDT'de HpD’nin
kismi saflgtirimis versiyonu olan ‘fotofrin’ kullaniimaktadir. HpDin iki temel
dezavantaji bulunmaktadir; (i) HpD daha yuksek aalgoylarinda dtik
absorpsiyonlara sahiptir. (i) Melanin ve hemagiobgibi kromoforlar; $1g

absorblamalari ve sagcmalari nedeniyigin dokuya nifusunu azaltmaktadirlar [96].

Birinci nesil fotosensitizerlerin bu dezavantajlamedeni ile PDT'nin etkindinin
arttinlmasi icin ikinci nesil fotosensitizorler lggirilmi stir. Bu tur bilesikler; daha
uzun dalga boylusigi absorplamakta ve kirmizi dalga boyu bélgesindevétii
absorpsiyon bandlar vermektedirler. Dokulardan daka iyi nufiis edebildi icin
kirmizi ik tercih edilmektedir [97].

Ftalosiyanin ve naftalosiyoninler uzun dalga boykigi kuvvetli bir sekilde
absorpladiklarindan PDT’de cok glik dozlarda kullanilirlar. Ayrica, bu bgiler
400-600 nm arasindakiigl kuvvetli bir sekilde absorplamadiklarindan ggnggina
olan duyarhlg azaltir. Enjeksiyon icin gerekli olan suda-¢oziinlima gereklilgini
sagladiklarindan ftalosiyaninlerden silfolargmginko ve aluminyum ftalosiyaninler;
foto uyariims triplet-halin ygam siresinin oksijen gibi hiicresel hasarlagan
anahtar turlerin okumunu sglayacak kadar uzun olmasi ve maksimum absorpsiyon
bandlarinin uzun-dalgaboyu bdlgesinde olmasi nedenPDT uygulamalari icin

uygun birer fotosensitizordurler [98].

2.9 Bor Elementi

Periyodik cetvelin 1lIA grubunun metal olmayan teftementi olan bor; kitle
numaralari 10 ve 11 olan iki adet kararl izotoptduosur. Elmasa yakin serge
sahip olan borun ergime noktasi 2380'dir [99]. Trivalent bor atomu, kiguk

kovalent yaricaphdir ve $p hibritlesmesine gilimlidir. Diger elementlere
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baglandginda elektron noksariyla taninir. Yuksek kimyasal reaktivitesi nedeaiyl
bor diger elementlerle ¢ok sayida vesitee bilesigi kolayca olgturur. Bor; Ote
yandan karbon ve silisyum elementlerine bengieein fazla olan elementtir. Ayrica
bor oksijene kaun gosterdgi ylksek reaktivite nedeniyle oksijen ile kuvvédtivalent
baglar olusturur. Bu nedenle bor @gada oksijenli bilgikler halinde bulunmaktadir.
Oksijen ile borun olgturdusu dizlem tg¢gen BOveya tetrahedral BOgruplarinin
oksijeni ortak kullandiklari Gdanmalar ile farkli zincir, kafes, halka veya yapilari
olusmaktadir [100].

Dogada 200'den fazla bor minerali bulunmakta ve lguflogcsidi disindaki
mineralleri borun vyalnizca oksijen veya hidroksidegonal yada tetragonal
baglandgl oksijenli bilesiklerdir. Bor mineralleri, temelde boratlar ve kdilar
olmak Uzere iki ana sinifa ayrilmaktadir. Kristabpyarina, icerdikleri su
miktarlarina ve bilgminde bulunan alkali ve toprak alkali elementlesmranina bgl
olarak bor mineralleri disik isimler alirlar. Bor minerallarinden yanlizcankal,

kolemanit ve tleksit mineralleri ekonomikgize sahiptir [101].

Bor dgzada az miktarda bulunur. Kayasighne gore orani dgsmekle birlikte bor
yerkabgunda ortalama 10 ppm civarindadir. Ekonomilgete sahip bor yataklari
baskalasim ve ds dongu yataklaridir. En 6nemli bor yataklari karasalkanik
faaliyetlerin egemen olgw bdlgelerdeki gollerde gekn cokelti yataklaridir.
Ulkemizde bulunan borat yataklari da bu yapidakiakiardir. Dger bir tir bor
yatgzl olan borosilikat tiri veya yB karasal borat yataklari olan dkalasim
yataklari en ¢ok Cin’de bulunmaktadir [102].

Sudaki c¢ozunurlgli yiksek oldgundan, sivilardaki bor iceii de 0Onemli
miktarlardadir. Oranlari suyun pH’indaki@gmlere baglh olmak tzere, temelde bor
suda 3 koordinasyonlu B(Oktye 4 koordinasyonlu B(OH} tiirleri halinde bulunur.
Okyanuslardaki bor miktari klortir ve halojen miktex yakin dgerlerdedir [103].

2.10 Bor Bilesiklerinin Kullanim Alanlari

Bor bilesikleri tarih boyunca cok géli amaclarla kullanilmgtir. Eski dinyada bor;
altin isletmeciliginde, sert cam uretiminde, porselen (Uretiminde, s&gasi

yapiminda, kaynaklerinde ve Misirda mumyalamgeminde kullanilirdi [104].
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Bor kimyasinin ilk keiflerinden olan borik asit ilk kez 1702 yilinda \Wdlm
Homberg tarafindan demir stlfatin boraks minergllerolan reaksiyonundan elde
edilmistir. Elementer bor; Fransa’da Gay-Lussac ve Thenangiltere’de Sir
Humprey Davy tarafindan ilk kez 1808 yilinda izadilmistir. Borhidrir sinifi
bilesiklerin ilk tyelerinin sentezi ve karakterizasyoi ilgili ilk ¢alisma Stock ve
Nessenz tarafindan 1912 yilinda gercghiémistir [105]. 1940 yillarindaki yuksek
enerjili yakit olarak kullaniima diincesiyle, bor kimyasina olan ilgi son derece
artmstir.  1950-1970 yillann arasinda yeni bor bikkeri olarak metal-bor
kimelerinin, boran ligandli metal komplekslerinire karboranlarin kgfleri

gerceklgtirilmi stir [106].

Kendine has kimyasal 6zellikleri nedeniyle, bor bnggu alternatifsiz 250'yi gkin
sayida kullanim alaninda hammadde, rafine ve nihan olarak kullaniimaktadir.
Dunyadaki bor cevherlerinin hemen hemen tamamizénginlgtirme isleminden
denilen bu trtnlerin biyuk bir miktari, rafine kbimetiminde kullaniimaktadir. Ham

bor Grtnleri bunun dinda da cam, metalirji, tekstil ve nikleer alardakdllanilir.

En ¢ok kullanilan bor drunleri rafine bor GrtnleridBor karbur, elementel bor, bor
nitrir ve bor algmlari; ileri teknoloji gerektiren yontemlerle Gtet ug trtnlerin en

cok tuketilen cgtleri olarak sayilabilirler [107].

Tarkiye'nin en ¢ok bor tuket alanlardan biri seramik sanayidir. Seramikte kera
kullanildiginda; sirlarin akkanligi ve olgunlama 1sisi digmekte, parlakii
arttirmak ve seramik koyu ve parlak bir renk kazemdktadir [108].

Teorik olarak %78,3 bor iceren borkarbir; elmaki#eik bor nitrirden sonra en sert
dcuncld malzemedir. Yuksek ergime sicgikia ve sertfie sahip olan borkarbir; bu
Ozelliklerinin yanisira dstiin mekanik ozelliklere gahiptir. Kimyasal maddelere
direng gostermesi ve yuksek nétron absorplama ggitem sahip olmasi nedeniyle
borkarbur 6nemli bir mihendislik sergfir [109].

Cam Uretiminde kullanilan bor; hammaddenin erginoktasini, camin termal

katilmasi, cam liflerinin dayaniklgini ve neme kar direncini yukseltir
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Mikrop oOlddrtct ve yumgatici etkileri nedeniyle sabun ve deterjana %10oica
boraks dekahidrat; beyazlatici etk@nhi arttirmak icin de deterjanlara %15-20

oraninda sodyum perborat ilave edilmektedir [110].

Makine/metalUrji sanayinde bor, demir esasli maeldieln yapilan makine
parcalarinda atam elemani olarak veygi@amaya, ylzey basincina, korozyonaskar
direnclerinin arttirilmasi i¢in bu parcgalarin yilexn sertlgtiriimesinde kullanilir.
Demir-celik endustrisinde florirtin yerine kolemamikullaniimasiyla birlikte cevre
kirlili gine neden olan flor gazinin ¢gkidnlenmgtir. Ayrica silikatlarin erime
noktasini en ¢ok diaren katki maddesi olgundan, kolemanit kullanimi tretim
maliyetini ve siUresini azaltmaktadir [111].

Termokimyasal bir siem olan borlamanin ger yuzey sertigirme yontemlerine
kiyasla ceitli Gstunliklere sahiptir. Bu yontemle elde edilsart ylzey tabakasinin
surtinme katsayisi ¢ok gliktir. Ayrica borlu ylzey; asit- baz korozyonuna ve
sicaklik korozyonuna kar yiksek direng gostermektedir. Ustiin kimyasalkteile

ve termal 6zelliklere sahip olan bor nitrir zimpanaa ve cilalamasiemlerinde,

granit ve mermer sanayinde, metalleglemmesinde kullanilir [112].

Bor nitririin kristal yapisi karbonun kristal yapesibenzer; grafite benzeyen yapiya
sahip bornitrir yiksek sicaklikta gtama malzemesi olarak kullanilir, kibik
bornitriir ise elmasa yakin sertlikte bor malzensdgugundan sert demir veya nikel

iceren metallerinslenmesinde kullanilir [113].

Tarim sektoriinde boratlargac uygulamalarinda mantar ve bdcekleresikiaoruma
ajani olarak etkilidirler. Daha yuksek dozlardal&almlari, yangin geciktirici 6zellik
kazandirmaktadir. Tohumlarin ggétnlerini  gerceklgtirebilmeleri icin  borat

miktarlarinin bellirli bir dizeyde olmasi gerekmedir [114].

Borik asit ve boratlar; sellilozik maddelerin sgekagl dayanikli olmalarini

sgladigindan yanmayan kurgayapiminda oldukca fazla kullaniimaktadirlar.
Yanmaya dayanikli plastik ve kablo Uretiminde cinkoratlar kullaniimaktadir

[115].

Pentaboron ve etilboron olarak isimlendirilen batkli yakitlarin 1960’h yillarda
ABD’deki “Zip Yakitlari Projesi” ¢cercevesinde kutdmasiyla jetlerin hizi ile ugu
mesafeleri arttiningtir. Ginimiizde ugaklarin ve fiizelerin 6nemli bidtodinde
bor katkil yakitlar kullaniimaktadir [116].
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Hidrojen; alevlenme hizinin yuksek olmasi, hafimaki ve elektrikten daha iyi
depolanabilmesi nedeniyle en birinci alternatif gtk Hidrojenin depolanmasinda
kullanilan yéntemlerden biri, metal hidrarlerin kadimini icermektedir. Bu sistem
hidrojen gazinin metal alenla bilesik olusturarak depolanmasinin ardindan

Isitilarak hidrojenin serbest kalmasina dayanmakfad7].

NaBH, bilesiginin hidrojen dreten bir yakit olarak kullanigg sistemler
bulunmaktadir. NaBRlUn alkali ¢ozeltisi katalizor ile etkinggirildi ginde suda
cbzlinebilen sodyum metaborat (Nafp®@e 4 mol H gazi olgur. Olwturulan bu
hidrojen gazi, yakit pilinde #’ya yukseltgenerek elektrik tretimi gercetlsglir.
[117].

Tip alaninda bor drtnlerinin kullanimlar oldukcang bir aralga sahiptir. Bor
arunleri, 0©zellikle ostreopoz tedavilerinde, psiédiyde, kemik gekimi
problemlerinde ve arttritte kullaniimaktadir. ik kanser tirlerinin tedavisinde
kullanilan en 6nemli yontemlerden biri olan bor gksma terapisinde (BNCT) secici
karakterdeki B-10 izotoplarinin tzerinden hedefdaricrelerine élimcuil dozlarda
radyasyon iletir. Fizyon reaksiyonu ile ggicikan yuksek enerji, kanserli dokunun

yok edilmesini sglar [118].

2.11 Turkiye Agisindan Bor Sektoriinin Onemi

Bor; casu alternatifsiz olmak lzere 250'den fazla sayiddakum alanina sahip
stratejik bir madendir. Tidketim hizinin her gecein gartmasinin yanisira yeni
kullanim alanlarinin ortaya ¢gtive yakin gelecekte borun enerji alaninda depolama
kayna olarak kullaniima olasgh diger hammaddelerin arasinda bora ayricalikli bir

konum sglamaktadir.

Dunya bor rezervlerine #kin farkli kaynaklar farkli rezerv miktarlar
aciklamaktadir. Dinyanin en énemli bor yataklanassyla Turkiye, ABD, Rusya ve
Cin’de bulunmaktadir [119]. Dunya toplam bor rezemnin %70’ Turkiye'de,
%9'u ise ABD’de bulunmaktadir. Dinya bor tuketinmnideismeyecgi
varsayimiyla yola c¢ikilganda Turkiye’deki mevcut bor rezervinin, bitlin déangin
tek baina 389 yil sure ile yeterli olaga 2. ve 3. buyuk rezervler olan ABD ve
Rusya rezervlerinin ise ancak 70 vyil civarinda Biire ile yeterli olaga
distunulmektedir [120].
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Turkiye'de gunumuze dek saptanmolan borat yataklari; Marmara Denizi'nin
guneyinde, dgu-bati dgrultusunda yaklgk 300 km’lik ve kuzey-glney
dogrultusunda 150 km’lik bir alanda Bigadi¢, SultanggyKestelek, Emet ve Kirka
bdlgelerinde bulunmaktadir. Bu yataklarda yaygerak bulunan bor mineralleri ise
tinkal, kolemanit ve Uleksittir [121]. Bu U¢ anarbmevheri; buyik rezervler halinde
bulunmaktadir. Ulkemizdeki yataklarinigigtiimesi kolay, acik ocak madengiine
uygun ve dretim maliyetleri gakttr. Tendrlerimiz rakiplerinkinden 2-6 kat daha
zengindir. Ayrica cevherin bulungu konum; tretim ve ufam acisindan elvedidir

ve bor madeni tlkemizde dar alanda buyuk yataldéintle bulunmaktadir [122].

ABD’deki borat yataklari; minerolojik acidan kargna oldusundan yataklarin
aretim maliyetleri yuksektir. Dgal kosullarin elvergsiz ve yataklanmalarin diizensiz
olmasi ABD’nin bor yataklari konusundaki dezavdatapdan dgerleridir. Cin ve
Rusya’daki yataklarin tenérleri giiktir ve bor drunleri tretim maliyeti oldukca
yuksektir [102]. Turkiye’'deki bor yataklarinin rgherine gére daha usttin 6zelliklere
sahip olmalarina gmen Turkiye ham bor ve bor Urinleri tiketiminde starece
disUk bir seviyededir [121].

Dunya bor pazarinda; Eti Holding, ABD’deki US Borfismasi ile birlikte stratejik
bir konumdadir. Duinya bor Uretiminde Eti HoldingW& Borax firmasi yakin paylar
alirken pazarlama alaninda dinyada tekel konumwtaa US Borax Rio Tinto
grubudur. Parasal gderden US Borax’in aldl pay %65 iken, Turkiye’nin payi
sadece %21'dir. Bu durumun nedenlerinden biri, diibgpr ticaretinde ulkemizin
agirhkh olarak ham bor Urdnlerini satmasidir. AyaitS Borax, 1800’lerden bu yana
uretim teknolojisini yenilemekte, yeni Urlnlerlerltkite bor kullanim alanlarinin
gengletiimesine yonelik ygun ve kapsamli ¢gimalar yapmakta, u¢ trin Uretim ve

kullanimi icin gerekli teknolojileri gedtirmektedir [123].

Bor piyasasindaki payimizin arttirilmasi igin haririyerine rafine ve ug drtnlerin
gelistiriimesine yonelik cakmalar attiriimalidir. Rafine bor trtnlerinin Gretmm ve
ihracatinin arttirimasi hedefi cercevesinde yurtieki rafine bor Grdnlerinin
kullaniminin arttirlmasina yonelik yeni yakilmlar gelitirilmeli, Uzakdgiu, Asya
Ortadgu ve Afrika ulkelerinde bor Urdnleri igin yeni giam kanallari ve alanlar
olusturulmahdir. Bor konusundaki temel ve teknolojikesuirmalar desteklenmeli,

sanayi-universite sbirligi gelistiriimelidir. Cevher alanlarinda; arama-gttama,
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maden gletme, cevher hazirlama ve zengtiene faaliyetleri koordineli ve tek
elden yuratilmelidir [107].

2.12 Borlu Bilesikler

Bor, periyodik cetvelde karbonun solunda bulunmdiktaKarbona gére bor atomu
bilesiklerine bir elektron daha eksik katkida bulunmakta Bu durum bor
bilesiklerine oldukca ilging 6zellikler kazandirmaktaduewis asidi olan trikoordine
bor turevleri, elektronca zengin ¢ok sayidaki $idke tepkimeye girerekiddetli renk
ve ylksek liuminesans sergileyen konjugsistemlerini olgturmaktadirlar. Ayrica
genk kesitli %B istoponunun vargi, bor iceren bilgiklerin neutronlara maruz

birakildiklarinda nukleer reaksiyonlar vermelesgilamaktadir [124].

Frankland, etilboronik asidin eldesini iceren orgiaoran kimyasindaki ilk sentetik
yayini ile 1860 yilinda boronik asit kimyasinin &mi atmstir [125]. 1880 yilinda
Michaelis ve Becker bortriklorir ve difenil civaninreaksiyonu ile
diklorofenilboranin  sentezini  gercektemislerdir. Bu  bilgigin  sudan
kristallendirilmesi esnasinda fenilboronik asit aeyigne kristalleri halinde elde
edilmistir [126]. Bu reaksiyon yontemi, boronik asitler@rignard reaktifleri ve
trialkil boratlardan eldesi icin klasik bir yonteotarak 1909 yilinda geliirilmi stir
[127].

Boronik asitler sahip olduklari bir adet alkil stihgenti (C-B ba&) ve iki adet
hidroksil grubu ile bor valensinin tamamlagdtrivalent bor atomu iceren organik
bilesiklerdir. Sadece alti adet valens elektronu bulgouddan, iki elektron ekgi
olan spg hibritlesmis bor atomu; b p orbitaline sahiptir. Bu diik eneriili orbital
trigonal dizlemsel geometride dizenlepinolan ¢ adet substitiente ortogonal
yonelimdedir. Karboksilik asit analoglarindan farklarak boronik asitler dada
bulunan bilgikler degillerdir. Bu abiyotik bileikler; boraksin karbon dioksit ile
asidifikasyon yontemiyle elde edilen borik asittgi birincil kaynaklardan sentetik
olarak elde edilirler. Boronik asit turevlerininmel 6ncu bilgikleri olan borat
esterler; borik asidin alkoller ile olan dehidratas reaksiyonuyla sentezlenirler.
Boronik asitler, boranlarin ikincil oksidasyon Gkémdir. Boronik asitlerin
atmosferik oksidasyona kar goOsterdikleri kararhlik, boranlarin birinci
oksidasyonundan elde edilen borinik asitlere keyaddha ytksektir. Boranlarin
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uclncu oksidasyon urini olan borik asitler ise kddukararli ve insan ghgina
faydali bilesiklerdir (Sekil 2.26).

R OH OH OH
R—B\ R-B R—B\ HO-B
R' R’ OH OH
boran borinik asit boronik asit borik asit
R
OR' _B.
R 00
' B. _B.
OR R 0" R
boronik ester boroksin

(R" = alkil veya aril)
Sekil 2.26 : Organobor bilgkleri.

Sahip olduklar yiksek kimyasal kararlilik, kullemikolayliklari, thml organik
Lewis asidi Ozellikleri ve azaltilgireaktivite profilleri nedeniyle boronik asitler;
sentetik arabilgklerin  6nemli bir sinifini  olsturmaktadirlar. Ayrica diilk

toksisiteleri ve ortaya cikan borik asit Bilderinin dogaya zararli olmamalari

nedeniyle boronik asitler ga dostu “ysil” bile sikler olarak kabul edilmektedirler.

Boronik asitlerin oligomerik anhidrid karmlari, 06zellikle 6 dyeli halkal
boroksinler, halinde bulunan kati billderdir. Bu 06zellikleri neden ile sentetik
arabilsikler olarak daha ¢ok boronik ester tirevleri teredilmektedir [128].

Son 20 yil icinde boronik asitlerin kimyadaki statil artms, en 6nemli sentetik
arabilgik sinifi bilesikler haline gelmglerdir. Boronik asitlerin bu yeni statilerini
kanitlayan en 6nemli gginelerden biri de boronik asit iceren ticari ilaghaitki olan
Velcade'nin kanser tedavisinde kullaniminglaamasidir [129].

2.13 Boronik Asit Turevlerinin Yapisi ve Ozellikleri

Boronik asitlerin reaktiviteleri ve kimyasal 6z&leri tek deisken substitiienti olan
bor atomuna direkt g4 karbon grubunun (R) s&line balidir. Boronik asitler bu
yan grubun turine goére alkil-, alkenil-, alkinde aril-boronik asitler olmak tGzere

cesitli alt bolumlere ayrilmaktadirlar.
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2.14 Boronik Asitler

2.14.1 Yapi ve bglanma

Fenilboronik asidin Xgini kristal yapisi; 1977 yilinda Rettig ve Trottarafindan
yayinlanmgtir. Kristaller ortorombik yapidadir ve her asinietalt birim; O-H.... O
hidrojen bglari ile birbirine bgli olan iki farkli molekuilden olgmaktadir. Dimerik
gruplardan herbirinin 4 adetghr benzer gruplarla hidrojen @ar ile balandgi

sonsuz tabaka siralari efnaktadir [130].

Trigonal geometriye sahip olan boronik asit gruh, 4 ve 5 yapilarinda benzen
halkalari ile ayni dizlemde bulunurk8rnyapisinda benzen halkasina neredeyse dik
konumdadir §ekil 2.27). Bu durumun temel 2 nedeni bulunmakta@)rorto-nitro
grubu ile olan sterik gergirgi azaltmak. (ii) nitro grubunun oksijenlerindenikle

trigonal bor atomu arasindaki olasi etkitelerin varligi [128].

Fenilboronik asidin yapilsal davrani ve hidrojen bgli dimerler olgturma
egiliminden ilham alan Wuest ve cgtna arkadglari terahedrakekilli tetraboronik
asitin 6 kristalizasyonundan yeni elmas-benzeri gozeneldill&in sentezini

gerceklgtirmislerdir [131].

NO,
OH OH —\ OH
XOB\ HO,C B X\ /B
OH OH N OH
3

1X=H 4 X= Br
2 X=OMe 5 X=Cl
Cc B I
OH 4 O\)
6 7

Sekil 2.27 : X-1s1n1 kristalografisi ile analiz edilen boronik asirevleri.

Boronik asit ve esterleri bor oktetinin tamamlanmagn bazik molekdllerle
koordinasyon vererek kararli tetrakoordine yapilanusturabilirler. Ornein
fenilboronik asidin dietanolamin bigginin Rettig ve Tolker tarafindan aciklanan X-
Isinl kristalografik yapisinda, transannular B-N kipuzunlgu 1,67 A olarak
bildirilmi stir [132].
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2.14.2 Fiziksel 6zellikleri

Boronik asitlerin pek ggu acik havada herhangi bir 6zel 6nlem alinmadan
kullanilabilen beyaz kristal katilardir. Boronikiter oda sicakfinda kimyasal
olarak kararh ve uzun raf Gmurlt bilklerdir. Yiksek sicakliklarda borinik ve borik
asitlerine aygmazlar. Atmosferik oksidasyonlarinin  ve otooksidaggrini
minimize edilebilmesi i¢in inert atmosferde saklaam gerekmektedir. Su tutucu
ajan varlginda, evoparasyoslemi uygulandginda veya yuksek vakumdaki su giki
reaksiyonlariyla boronik asitlerin trimerik borokkari veya halkali/linear oligomerik
anhidridleri olymaktadir. Organik kimyanin en 6nemli reaksiyonldam olan
Suziki-capraz kenetlenme reaksiyonlarida boronikeas hidratli halleri (serbest
boronik asit veya boranhidrid) kullanilabiggihden, kullanilirhklari acisindan bu
durum herhangi bir sorun gormaz. Ancak anhidrid ofumu, analiz ve
karakterizasyon samalarinda bazi zorluklara neden olmaktadir. Haveauz
birakildiklarinda kuru boronik asitler, ¢cok hizlir gekilde bozunmakta ve ajan
boronik anhidridler oto-oksidasyon prosesinglatabilmaktedirler [133]. Bu nedenle
boronik asitlerin hafif nemli bir halde saklanmaldaha uygundur. Boronik asitlerin
hizla dehidratasyona gtamalari nedeniyle erime noktalari guvenilir giigir.
Anhidrid olusumundan kaynaklanan bu uygunsuzluk ve yukaridsdshlen dger
problemler nedeniyle; boronik asitlere bir alterhatarak daha ¢ok boronik esterler

tercih edilmektedir.

Boronik asiterin Lewis asiditesi ve hidroksil grapghin hidrojen ba dondor
karakterleri nedeniyle bu biilerin bir ¢ogu polar karakter sergilemektedir.
Boronik asidin polaritesi; bor substitiienti olatakirofilik kuyruk yapilarinin ilave
edilmesiyle azaltilabilir. Pek ¢ok kucik molekulboronik asit bilgigi amfifilik

karakter sergilemektedir.

Boronik asidlerin ¢gunun; nétral su ve polar organik c¢oOzuculerde kidvm
¢cozunurlige sahip olmasi, izolasyon ve saflema basamaklarindangi sorunlara
neden olmaktadir. @er organik bilgiklere kiyasla pekcok boronik asit hilgi,
onemli bir toksitiseye sahip @gidir. Ancak ygida ¢dzunebilen buyidk molekdlli

boronik asitler ise toksiktir [134].
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2.14.3 Asidik karakterleri

Boronik asitler valens eksiklikleri nedeniyle sop-orbitaline sahiptirler. Bu durum,
boronik asitlere ilimh organik Lewis asidi karaktkazandirarak bazik molekullerle
koordinasyonlarini mumkin kilmaktadir. @dun tetrahedral yapi karbon-benzeri
konfigiirasyondadiriki adet hidroksil grubunun vagina r&men boronik asitler;
Bronsted asidi dgl Lewis asidi olarak gorev yaparlag€kil 2.28).

OH O

R-B + HO R-B H 0" (a)
OH OH
OH - OH

R-B.  + 2H,0 R-B-OH + H;0" (b)
OH \

OH
Sekil 2.28 : Boronik asidin sudaki iyonizasyon dengesi.

Anyonik ligand ile koordinasyon durumunda gdn negatif yuk, bor atomu tzerinde
yogunlasmakla birlikte gercekte bu negatif yik Bilete bulunan l¢ adet heteroatom
Uzerine dgilmis durumdadir. Leonard ve Edwards’in 1959’daki bokoasitlerin
poliol komplekslerini iceren makalelerinde; trivate nétral formun, anyonlu
tetrahedral tirevleri ile dengede ofgumu ancak yapisal olarak ilgili Bronsted bazi

ile dengede olmagdini bildirmislerdir [135].

Pekcok boronik asidin sudaki asiditesi, boronildassuyu iyonize etmesi ve dolayl
proton transferi ile hidronyum iyonlarini glurmalariyla aciklanmaktadir. En
yuksek asitige sahip boronik asitler hidroksiboronat anyonunuyerstabilize eden
elektrofilik bor atomuna sahip olanlardir. Sudakiapdeseri 8,8 olan fenilboronik
asit, fenol ile yakin bir asiditeye sahiptir. Bororasitlere kiyasla fenilboronik
asitlerin asitlgi biraz daha ylUksektir [136]. Tetrahedral boronatyaunun
olusumunda sterik engellemeye neden olan boronil grabyakin konumlardaki
hacimli stibstitiientler; asit kuvvetini glirmektedirler. Orngin orto-tolilboronik asit,
para-izomerine gore dahasgiil bir asiditeye sahiptir. Aril grubuna elektronkige

substitiientlerin banmasi asit kuvvetini 6nemli dl¢ctide arttirmaktddg7].
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2.14.4 Kimyasal kararliliklari

Boronik asit ve esterlerinin kimyasal karagilibir cok faktérden etkilenmektedir.
Boronik asitlerin karbon iceren gruplarininska sibstitientlerle stbstitisyonu
yava bir prosestir ve trialkilboron boronik asit veyartk asit gibi orantisiz
dranlerin olyumuna neden olan B-C / B-O baz metatezi termodikantairak tercih
edilmez [138]. Benzesekilde boronik asitlerin hidroksil substittientlannbaska
ligandlarla yer dgistirmesi de termodinamik acgidan tercih edilmemektedikol
veya diollerle boronik ester afturmak amaclanginda stbstitiisyonlarinda,

reaksiyonu trinler yonine kaydirmak icin dehidrnggageknikleri kullaniimahdir.

C-B bainin kopmasi termodinamik agidan istemli olsa deohid asitlerdeki B-C
baginin oksijen veya su ile oksidatif bolinmesi kikedtlarak yava bir prosestir ve
pekcok boronik asit havada ve su icerisinde gdni pH aralginda kararhdir.
Genelde bu durum tim boronik asit turevleri icirggéidir. Bor atomuna su veya
hidroksid iyonlarinin  koordinasyonu, bor atomunu si@a at@gna kasl
korumaktadir [133,139]. Ancak peroksitler; tim hukoasit ve esterlerini okside
edebilmektedir. Boronik asitlerin ga noétral sulu ¢ozeltilerde yuksek sicgkh da
dahil oldigu pek cok keulda, C-B bginin protolizine kag direng gostermektedir.
Ancak dger yandan arilboronik asitler ; kuvvetli asidik y@e bazik sulu

cOzeltilerinde kolaylikla deboronasyongramaktadirlar [140].

2.15 Boroksinler

Boronik asit anhidridler olarak da isimlendirilenrbksinler, organoboronik asitlerin
dehidratasyon Urinleridir. Boroksinler benzen ileoelektroniktirler ve bor
Uzerindeki be p orbitali nedeniyle triorganoboroksinlerin kisrbir aromatik
karakter sergileg@ kabul edilmektedir. Boroksin halkasina substitirgy trialkil,
trialkoksi ve triaryl olmak (zere genelde ¢ bdoliemdncelenir [141].
Trifenilboroksin bilgiginin  X-1sin1  kristalografik analizi; yapinin dizlemsel
oldugunu kanitlamgtir [142]. Boroksinler suyun azeotropik olarak utzakrildig
termal yollarla veya kurutma ajani olarak stlfuakit veya fosfor pentoksidin
kullanildigi yontemlerle boronik asidin dehidrasyonuyla eldgirter [133]. Boronik
asidi etkileyen sentetik dosgiimlerin hepsinde bu bg&ler kullanilabilirler.
Boroksinlerin  hidrolitik  kararlilginin  arttinlmasi, uygulama alanlarinin

gengletiimesi acisindan oldukca dnemlidir. Lewis asibiier konumlarindaki sterik
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engelin arttirlmasi, hidrolitik kararlg arttirmaktadir. Hawkins, Lennarz ve Snyder;
mesitilenboronik anhidridin oda sicakindaki suyun icinde aylarca bozunmadi

bildiren makaleleri bu yonteminlevselligini kanitlamstir [143].

2.16 Boronik Esterler

Analoglari olan karboksilik asitlerde olgu gibi, boronik asitlerin hidroksil
gruplarinin alkoksi veya ariloksi gruplarla gigirilmesiyle boronik asit esterleri
elde edilir. Hidroksi gruplari; hidrojen pa dondri olma karakterlerini
kaybettiklerinden boronik esterlerin polariteleriorbnik asitlere kiyasla daha
disuktir. Boronik esterler; bor-karbon @arinin reaktivitelerini ditirdukleri igin

koruma ajani olarak gorev yapabilirler. Dk molekuler girhikh boronik asit

esterlerin ¢gu oda sicakfiinda sividir ve distilasyon yodntemi ile kolaylikla

saflgstirilabilir.

2.16.1 Boronik esterlerin sentez yontemleri

Boronik esterlerin sentezi igin pek ¢ok yontem mata. En ¢ok kullanilan yontem,
boronik asit veya boroksinlerin, alkol veya diolteruygun bir ¢6zici icindeki

sitokiyometrik reaksiyonlarini icermektedigkil 2.29) [144].

RB(OH), + 2 R'OH RB(OR), + 2 H,0

veya veya

H /
R' — R'
H

Sekil 2.29 :Boronik esterlerin sentezi.

Prosses bir denge reaksiyonudur ve reaksiyonunlairganine kaydiriimasi igin
olusan boronat bilgginin reaksiyon c¢ozicusinde c¢ozun@glaun olmamasi
gerekmektedir. Boronat drinunidn  ¢ozugididurumlarda, ester ajumunun
arttinlmasi igcin reaksiyon sonucu g&l ¢ikan suyun reaksiyon ortamindan
uzaklgtirimasi gerekmektedir. Suyun uzaildmasi icin Dean-Stark aparatinin
kullanildigi azeotropik distilasyon yontemi uygulanmali vegaksiyon ortaminda su
cekici ajanlar (MgS@ molekuler elek gibi) bulundurulmahdir [128]. Rorat
sentezinde kullanilabilen ¢odziciler; benzen, toluendioksandir [145]. Diollerin
boroksin ile metanol gibi bir ¢oztcludeki reaksiyamhda bazen boronat esterler
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kristalleri halinde c¢oOkebilir; ancak, pek cok boabnesteri bu kgullar altinda
transesterifikasyonaguayabildiginden bu yontem kabul gérmemektedir [144].

Boronik esterler, diisopropik boronatlar gibi kiculkdialkil esterlerin
transesterifikasyonu yontemiyle de elde edilelatirlBu reaksiyonda, ucucu alkol
yan drandndn distilasyon yontemi ile reaksiyon intadan uzaklgiirimasiyla
verimin artmasi sdanir. Havaya hassas alkilboronik asitlerin halkasterleri;

diollerin lityum trialkilborohidrir ile reaksiyonug elde edilir [146].

2.16.2 Halkali boronik esterlerin parcalanmasi

Boronat esterlerin par¢calanmaya olailimlerinin farkli olmasi nedeniyle esterlerin
parcalanmasi icgin c¢ok farkli yontemler mevcutturgeE diol bileeni organik
cbzlculerde c¢ozunilyorsa; bor esterin ¢ozeltisinitu sidroksid ile muamesiyle
esterin parcalanmasi gercettiglebilir. Olusan serbest diol organik faza cekilerek

reaksiyon ortamindan uzaktailr (Sekil 2.30) [147].

Alternatif olarak sulu aseton ile muamele vey&kaga maruz birakma yontemleri de
etkili sonuclar verebilmektedir [148]. Borat spésifecine Amberlite-IRA-743 gibi,
cesitli ion yerdesistirici recinelerin kullanimi da etkili sonuclar \edilmektedir.
Bazen; etandiol, propan-1,3-diol, neopentil glikee pinalkol gibi diollerle
transesterfikasyon yontemi de kullaniimaktadir. Bontemde olgan boronatin
distilasyon ile uzakkdiriimasi reaksiyonu drtnler yonine kaydirir ve gomayan
diolin kabul edilebilir verimlerle ayrilmasi gerdekirilebilir (Sekil 2.30b).
Kararlihgl cok yuksek olan boronat esterler, LiAllHe indirgenerek daha hareketli
tetrahedral borhidrirlerine doégtaralir. Bu  borhidrirlerin - sulu  asit ile
hidrolizlenmesiyle diol ve boronik asit keumi elde edilir §ekil 2.30c) [149].
Diollerin ¢ozelti fazindan izolasyonuna izin verdanilboronik asidin kuvvetli bir
sekilde bglandgl dietanolamin gruplu polistirenin kullanifgli dosa dostu bir
metodla boronik asidin kazanimini gercgllebilmektedir. Boronat esterlerin
ayrismasinda potasyum hidrojenflortr de kullaniimaktasbsst diol ve potasyum
trifloroborat ttrevleri elde edilmektedig€kil 2.30d) [150]. Ester par¢calanmasinin bu
methodlarla gercek$éirilemedigi durumlarda her ne kadar cevresel acidan tercih
edilmese de, fenilboronat esterler molekiler broniér tepkimeye sokularak
korunmamg diol, borik asit ve bromobenzenle birlikte eldelieér [145].
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2
q sulu aseton
veya
sulu NaOH
1. LiAlH4
2. H,S0, \
(N o
OH OH HO ,
R_B: + + R‘B\ :>
OH OH OH OH OH ©

Sekil 2.30 : Halkali boronik esterlerin parcalanmasi.
2.17 Borun Etkile simleri

2.17.1 Bor-diol etkilesimi

Boronik asit tabanli sensdrlerin ggiiilmesinin temelini olgturan boronik asitlerin
diollerle etkilsimi ve bu etkilgimi etkileyen faktorler Gzerine olan cahalar ilk kez

Lorand ve Edwards tarafindan gercgld@mi stir [135].

Boronik asitler 1,2- veya 1,3-diollerle sulu ¢odelde kovalent etkilgme girerek 5
ve 6 Uyeli halkah esterleri o§tururlar. Sakkaritlerin kogu cis-diol ttrevlerinden
hazirlanan halkall esterlerin kuvveti, etilen glike trans-diollerin reaksiyonundan
elde edilen halkali olmayan esterlere kiyasla caihad yuksektir. Bu tersinir
karakterdeki kompleksfeneler sensor dizayni igin ideal etkilmlerdir. Lorans ve
Edward’in 1959'daki ¢cagmasinda fenilboronik asidin diol icerensite bilesiklerle
etkilesimi pH disUsi metoduyla gercek$@rilmistir [151]. Bu metod; diollerin
boronik asitlere bglanmasiyla bor iceren fonksiyonel grubun pKa'siglizmesi
temeline dayanmaktadir [135]. Ancak pHsd§ii metoduyla tayin edilen Belnma
katsayilarinin spektroskopik metodlarla 6lculerglaama katsayisindan ¢ok daha
yuksek oldgu gordlmitir. Bu durumun nedeninin aciklanmasi amaciyla ~ary
calisma arkadsglar fenilboronik asidin bir seri diol-iceren bjige balanma

kabiliyetini sistematik olarak incelegherdir [152].

Boronik asitler Lewis asidi olduklarindan suyla keigona girerek nétral trigonal
formdan B) anyonik tetrahedral forma gecerl8ekil 2.31) [151].
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Sekil 2.31 : Fenilboronik asit ve diol arasindakigdanma prosesi.

Bu bir asit-baz reaksiyonudur. Ayni durum diol-baifoasit kompleksi veya boronat
esteri (0) icin de gecerlidir. Boronik asit ve esteri ikirlka iyonizasyon halinde
bulunabildginden gercekte ti¢ farkll “danma sabiti” dginilmelidir. Ilki boronik
asidin @) trigonal esterX0) ile verdizi ve Kyig olarak isimlendirilen sabittirikincisi
Kt Olarak isimlendirilen tetrahedral boronatta8) (esterine 11) donumunin
baglanma sabitidir. Bu iki sabitten hicbiri diol ve tomik asit arasinda gerceké
toplam balanma sabiti dgldir. Uclincii bglanma sabiti toplam kganma
kuvvetini, bor turevlerinin iyonizasyon basagnadan bgimsiz olarak vermektedir
ve Kgen Olarak isimlendirilir Sekil 2.32) [151]. Dikkatli birsekilde incelendiinde
pH disis metoduyla olculen [ iken spekstroskopik metodlarla elde edilen sabitle
Kgen degerleridir. Bu nedenle literatirde verilen sonuckayaslanirken belirli bir
prosedur i¢in hangi tir Benma sabitlerinin bulungwnun bilinmesi gereklidir

[152,153].

o Ri
/
ar O
8 HQ OH  Kgen-tet 10 O R,
+ + — +
OH Re Ry OH
- -/
O O
20 11 OR)KR1
L _ L R, _

Sekil 2.32 : Fenilboronik asit ve diol arasindaki toplangl@ma prosesi.
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Fenilboronik asidin ve ger boronik asit ggtlerinin diollere olan ilgileri yapisal
karakterlerine bgi olarak deisiklik gostermektedir. Bu yapisal karakterlerden en
onemlisi; dihedral O-C-C-O acisidir. Dahasdki dihedral acilari daha yuksek
baglanma sabitleri gdamaktadir. Dger bir 6nemli faktor ise pKa derleridir; daha
disik pKa degerine sahip boronik asitler dollere daha yuksek dgsterirler.
Optimal b&lanmay etkileyen faktorler boronik asitin ve desih pKa ile pH'dir
[154].

2.17.2 Bor-azot etkilesimi

Azot ve bor atomlari arasindaki datif etkila ilk kez amonyak ve trimetilboron
arasindaki kompleks gfumu sirasinda 1862 yilindagkedilmistir [125]. Molekulici
N->B baslar ilk kez 1968 yillinda Dunn ve arkatk tarafindan orto-
formilfenilboronik asit ve aminlerden imin eldesiousundaki makalelerinde
bildirilmi stir [155].

Sakkaritlerin boronik asit kompleksleri (veya bokoesterleri) olgumu Uzerinden
taninmasi; Lewis asidi olan boronik asit #eker bilgiginin baslanma noktasina
yakin konumdaki tersiyer amin (Lewis bazi) arasingrceklgen etkilgime
dayanmaktadir. Azot-Bor etkigeninin dogasi uzun yillar boyunca tagitna konusu
olmakla birlikte bu etkilgimin iki tane 6nemli avantaj gidigl bilinmektedir. Wulf,
boronik asidin pKa’sinda bor-azot etkil@i nedeniyle gercekken digmenin notral
pH deserine sahip kgullardaki bglanmayi arttirdiini ve boylece bu bikgklerin
uygulama alanlarini yiksek bir pH agaha tgidigini bildirmistir. ikinci olarak;
diollerle kompleks olsumu sonucunda O-B-O pagcisinin azal@ ve borun Lewis
asiditesinin arttirdn gozlenmgtir. Bor atomunun Lewis asiditesindeki ariN..B
etkilesiminin kuvvetini arttirmak ve bdylece belli bazis@mlerde yakinlarda
bulunan floroforlarin floresanslarini ayarlayabilnimkanini sglamaktadir. Bu
durum kemosensorlerin  uygulamalarinin  ve dizayniari gelstiriimesini
salamaktadir [156-158].

N-B koordinatif b&na sahip 144 adet b§i& Uzerinde gercekigirilen detayli
argtirmalar sonucunda; halkalh diesterlerde halka igéggnin sterik etkilerle N-B
baginin zayiflamasina ve uzamasina neden @idanlgiimistir. B-N bainin
zayiflamasiyla bor atomundaki tetrahedral geonustrdaralmaktadir [159]. N-metil-

o-(fenilboronik  asit)-N-benzilamin  sistemi konusakd calsmalar; N-B
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etkilesiminin Gst ve alt limitlerinin ~15 ve ~25kJ mblaralginda dgistigini
gostermtir Bilgisayar calsmalariyla yapilan tahminler N-B etkgieninin 13kJmot*
veya c¢Ozlucunidn olmagl durumlarda daha dik deserlerde oldgu yonindedir
[157].

Bu deserler siginda N-B etkilgiminin hidrojen bg& ile yakin kuvvette oldgu
soylenebilir. Anslyn ve arkagiarinin elde etti 'B-NMR verileri; datif N-B
baginin cgunlukla aprotik ortamlarda gozlergihi, protik ¢coztculler varfiinda ise
¢6zlcunun N-B bana katilmasiyla hidrojen-iga zwitter-iyonik tirlerin olgtugunu

gostermgtir [158].

2.17.3 Bor-anyon etkilesimi

Tristibstitiie bor atomu ls orbitaline ve sptrigonal diizlemsel geometriye sahiptir.
Nukleofiller, borun be konumu ile etkilgime girer veya elektron ¥oinlugunu bg
konuma aktarirlar§ekil 2.33).Bu durum hibritlgmenin tiriinde ve geometrisinde
bir degisime neden olmaktadir.

-Nukle/oﬁl\
Or - Nu

R_g‘: —_— R—B:qu
R R

Sekil 2.33 : Bos p orbitaline nukleofil ata sonucu bor
merkezinde olgan geometri d&siminin gosterimi.
Fenil boronat anyonunun tetrahedral geometrisi, kibkz Lorand ve Edwards
tarafindan 1959 yilinda bildirilngtir [135].

Bor atomunun gorece zayif asiditesi, sentetik kidayabir dizi kolaylik
sglamaktadir. Bununla birlikte bor atomu; hidroksgiyantr ve flortr gibi
anyonlarin tayinlerinde reseptor olarak kullaniisgktedir.Kovalent etkilgmler
dikkate alindginda borun Bronsted asiditesi belirgin hale gelméit Fenilboronik
asidin 25°C’de su icerisindeki Ka’'si 8,70 olgundan boronik asit susuz veya
yuksek pH’ll sulu ortamlarda ¢ok hizli ve tersigakilde tepkimeye girer [160].
Boronik asitler a-hidroksi-karboksilik asitler ve dikarboksilik asit gibi
nikleofillerle de tepkime verirler [161]. Bor, Lesviasit nitelgi sayesinde, kukurt,

oksijen ve fosfor gibi cok géli heteroatomlarla koordinatif kgar olustururlar.
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2.18 Boronik Asit Ve Esterlerinin Sentezleri

Boronik asitlerin sentetik arabgi&ler olarak kullanimlarinin 6nemi arttikca, farkli
boronik asit turlerinin sentezleri icin daha yeniimh ve etkili yontemlerin
gelistiriimesi yonundeki cagmalar hiz kazanmstir. Ozellikle farkli fonksiyonel
gruplarin substitie oldw arilboronik asitlerin sentezi yonindeki galalarin sayisi
oldukca fazladir.

2.18.1 Arilmetal arabile siklerinin boratlarla elektrofilik yakalanmalari

Arilboronik asitlerin sentezleri icin kullanilarkiive belki de en ucuz yéntem lityum
veya magnezyum gibi sert bir organometalik aralklgle borat esterin diilk
sicakliklardaki reaksiyonunu iceren metoddpekil 2.34). Cinko ve kadminyum

turevleri bu yontemde tercih edilmezler [162].

R{— X i R"M ~ R@»B oR H3O+ R/~
\ 7/ ii. BOR'); N\ / (OR'), \ /7 B(OH),

X=Br, |

Sekil 2.34 : Arilmetal arabilgiklerinin boratlarla elektrofilik yakalanmalari.
2.18.1.1Aril halojentrlerle gerceklestirilen metal-halojen degisimi

Kuvvetli bazik ve nikleofilik arilmetal reaktiflene dongturilebilmeleri nedeniyle
aril halojentr substratlar yetkin bjlenlerdir. Metal- halojenir yerdstirmesini

takip eden trialkilkarbonat ile elektrofilik yakalma basamaklarindan ean bir seri
reaksiyon ile basit aril-, alkenil- ve hatta alkibonik asitler elde edilmektedir.

Fenil boronik asit ve der arilboronik asitlerin pratik sentezini ilk ke®30’larin
baslarinda Johnson ve c¢giina arkadglari gerceklgtirmistir Bu yontemde yan Urin
olan borinik asidin olgumunun en az seviyede tutulabilmesi igin ters ilpresedurt
uygulanmgtir [163].

ArM + B(OR); ArB(OR), + ROM (a)

M[ArB(OR)3]

ArBH(OR), + ArM MI[Ar,B(OR),] =<——= Ar,B(OR),] + ROM (b)

Sekil 2.35 : Arilmetal arabilgigi ve boratlar arasindaki denge reaksiyonu.

Bu balamda fenilmagnezyum bromir, tri-n-butilborat ¢éz@he -70°C'de ilave
edilmektedir. Arilmagnezyum bromdrtn trialkilboibd reaksiyonunda, boronat ester

arabilgigi Gzerinden gercek$ebilen ikincil ve Ggutincul yerdgstirmeleri ile oluan
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istenmeyen borinik asit ve boran Rilderinin  olusumu magnezyum
trialkoksifenilborat tuzunun reaksiyon ortamindaikigirilmesiyle engellenmektedir
(Sekil 2.35a). Hedeflenen boronat esterini; Grignesdktifi ile gerceklgebilecek
olan ikincil yerdgistirme reaksiyonundan korunumu icin reaksiyon sm@aiolgan
magnezyum trialkoksifenil boratin glik sicakliklarda boronik ester ve metal oksite
ayrismamasindan faydalaniimaktad§ekil 2.35b). Boronik ester sibstitlientlerin
sulu yontemle hidrolizinden serbest boronik asidiete edilir. Bu yontemler énemli
arilboronik  asitlerin  kilogram  mertebesindeki  sahieinde baariyla
kullaniimaktadir [164].

2.18.1.2Y0nlendirilmi s orto-metalasyon ile eldesi

Amin, eter, anilid, ester ve amidler gibi orto-yéndirici gruplarla koordinasyonu ile
fonksiyone hale getiriligi arenlerin metalasyonu; borat esterle yakalanabilen
arilmetal arabilgiklerinin  sentezi icin popiler bir yontemdir. Ogie
metoksimetoksibenzen ve piroloilanilin n-BuLi ileMEDA varliginda -78°C'de
THF icindeki reaksiyonundan elde edilen orto-lityamms arabilgikler, trimetil
borat ile tepkimeye sokulur ve hemen ardindan géeggiirilen sulu asitlerle hidroliz
prosesiyle hedef arilboronik asitler yiksek verirdieelde edilir [165]. Her ne kadar
bu yontem ile herhangi bir saftama glemine ihtiyac duyulmadan elde edilen
boronik asitler; direkt Suzuki capraz-kenetlenmeksgyonlarinda kullanilabilir
Ozellikte olsalar da bu boronik asitler ancak WKaratietanolamin bilgikleri
halindeyken karakterize edilirler. Metallenymarabilgik, benzoat substrati ile
benzofenon verecekekilde kondanze olabildinden; esterlerin yonlendirme ajani
olarak kullanimi sorunludur. Bir protokolde; mewglan basama elektrofil
varhginda gerceklgirilmistir LDA’nin baz olarak kullanildii buin-situ metalasyon-
boronilasyon prosedirld icin LDA ortamindaki katdglari nedeniyle neopentil
esterlerinin uygun bikgkler oldugu gorulmgtir. Uygulanan kgullar altinda borat
esterlerle uyumlu olmalarn  ve brom-sibstitie betlaca kagi inertlikleri
nedenleriyle deprotonasyon basg@maa LDA kullanimi BuLi kullanimina kiyasla
daha avantajlidir. Bdylece bromo-substitie neopertenzoat esterlerin,
triisopropilboratin fazlasi ile THF icerisinde LDAL1-1,5 ekivalent) vainda
gerceklatirilen reaksiyonu sonucu orto-karboksilik arilbark asitler elde

edilmektedir. Sentezlenen bu orto-karboksilik oibnik esterler dietanolamin
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bilesikleri halinde yiksek verimle reaksiyon ortamindaale edilirler §ekil 2.36)
[166].

(H3C)3CH2CO, i. LDA (1,2 ek.) (H3C)3CHCO

O B(0-i-Pr)5 (2,6 ek.) °5
R THF _ R&E\ />
\ 7 ii. dietanolamin (1,1 ek.) \_7/ O<I—3JN

R= p-Br veya o-Br

Sekil 2.36 : Yonlendirilmis orto-metalasyon ile orto-karboksilik
arilboronik esterlerin sentezi.

2.18.2 Aril silanlar ve stannanlarin transmetalasyonu

Organociva bilgiklerinin s&gliga ve cevreye zararli olmalari nedeniyle boronik asi
bilesiklerinin sentezi icin trialkilaril silan ve stannikar tercih edilmelidir. Her iki
bilesik sinifi da bortribromdir gibi bor halojentrlerl&kim birsekilde transmetalasyon
verirler. Termodinamik olarak bu reaksiyonlarin ersti olmalarinin nedeni,
urinlerdeki B-C ve Si(Sn)-Br garinin substrattaki B-Br ve Si(Sn)-C dtarina
kiyasla daha yuksek kararga sahip olmalaridir. Bu yontemle; arilboronik asitl
arilboran dibromur bilgginin sulu asit ile hidroliziyle basit bigekilde elde
edilebilmektedirler §ekil 2.37) [167].

R R /= H 0" R/—=
\ ) SMe; ———= (¢ )—BB, — @*B(OHb

Sekil 2.37 : Aril silanlar transmetalasyonu ile arilboronik #eiin sentezi.
2.18.3 Aril halojenurlerin diboronil reaktiflerle kenetlen mesi

Geleneksel yontem olan arillityum ve arilmagnezyuosaktiflerinin bor esterlerle
yakalanma metodunun yayggekilde kullanimi; bu sert organometalik ttrlerin
fonksiyonel gruplara olan uyumsugluve susuz reaksiyon galarini gerektirmeleri
nedenleriyle kisittanmaktadir. Daha 1limli reaksiykosullarinda daha gegibir
arahktaki substrat eelili gini saglayan metod Miyaura ve cama arkadglar
tarafindan gettirilmistir. Bu yontem; Bpiny'in aril bromur, iyodur ve triflatlarla
palladyum katalizorli capraz-kenetlenme reaksiyoniacermektedir §ekil 2.38).
Detayli mekanizmasi aciklangnolan bu yontemde diborilpinakolat fn,) gibi
ginimuizde ticari olarak kolayca temin edilebilersitge diboronil reaktifleri

kullaniimaktadir. Diboronil reaktiflerin pahali oltari bu yontemin boranlarin
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yuksek miktardaki eldelerinde kullanimlarini kiartiaktadir. Standart kenetlenme
reaksiyonlari, katalizor olarak PdQlppf) kullanimini icerirken, polar aprotik
coziculer icinde baz olarak potasyum asetat kuiteaktadir. Daha ucuz olan
pinakol boran bu metodoloji icin etkin bir boramibnorudur. Uriin olarak serbest
boronik asitlerin eldesinin hedeflegdikosullarda diboronil reaktifleriyle hidrolitik
olarak daha labil substitientler kullanilabilir.ilAklortrler; iyodur ve bromurlerine
kiyasla daha ucuz olmalari ve kolay bulunabilmeledeniyle daha fazla tercih
edilen substratlardir [168,169].

R (= (RO)BBRO), R/~= . R/~
Q‘X veya HB(R'0), \ /) BOR), _HO \ /) B(OH),

X=Br,1,0Tf  Pd(0), baz

Sekil 2.38 : Aril halojenurlerin diboronil reaktiflerle
kenetlenmesi yontemiyle boronik asit sentezi.

2.18.4 Gecis metali katalizli aromatik C-H fonksiyonalizasyonu ile
gerceklsstirilen direkt boronilasyon

Boronik asitlerin sentezinde kullanilan bigdr ilgi ¢ekici yontem ise; gegimetali

destekli CH fonksiyonalizasyonu Uzerinden gercgkiten arenlerin direkt
boronilasyonudur. Bu ybntem icin Kkatalizér ve uygtor donorunun varh

gereklidir. Uygun bor donorlari olarak hem diboftonesterler hem de
dialkoksiboranlar kullanilabilir. Direkt boronilasgun bu c¢gdi ilk kez fotokimyasal
kosullarin uygulandil sartlar altinda alkanlar tzerinden gercgltdmistir [170].

Pek cok argtirma grubu tarafindan aren substratlar icin irdywe radyum
katalizorlerinin kullanildgl bir cok etkin prosedur bildirilngtir (Sekil 2.39) [171].

MeO Bopin, (1,2 ek.) MeO
1/2 [IrCI(COD)], + bpy
(% 3 mol) R Bpin
benzen, 80°C, 16 saat
Br Br % 73

Sekil 2.39 : Arenlerin direkt borinilasyonu yontemi.
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2.19 Boronik Asit Ve Esterlerin Kullanim Alanlari
2.19.1 Karbon-karbon bag olusum prosesleri

2.19.1.1Karbon halojenurlerle palladyum-katalizli capraz kenetlenme

reaksiyonlari (Suzuki kenetlenmesi)

Orgonoboronik asit turevlerinin sentez kimyasindkullanimlari son zamanlarda
oldukca artmygtir. Kimyada 6nemli prosedurlerden olan karbon-kartba olusum
reaksiyonlariyla; basit oncu bgiglerden daha kompleks molekillerin eldesi

gerceklgtiriimektedir.

1979 yihinda Miyaura ve Suzuki “Chemical Communimas” dergisindeki
makaleleri ile boronik asit kimyasinin tarihi g@hini kaydetmglerdir. Bu
makalede; aril grubu $ayan alkenlerin; alkenil boran veya kgaéeri ile aril
halojenirler arasimda bor vainda gercekligirilen reaksiyonlardan yiksek
verimlerle eldeleri acgiklanmaktadir Sekil 2.40) [172]. Bu gedmenin ardindan
katalizor, ligand, baz, c¢6zicu ve ilave maddeletinogasyonlari konusunda

calismalar gercekligirilmis ve caitli gelismeler kaydedilnytir [70].

R1

- 3
. Pd(0) veya Ni(0)
(veya Heteroaril) 1 R baz _ (veya Heteroarril)
veya }
R2= aril, alkenil veya
B(OH =
RN (OH), X=1,0Tf, Br, Cl " /\ij

Sekil 2.40 : Suzuki kenetlenmesi ile aril grubustgan alkenlerin sentezi.

Kabul edilen sulu bazik mekanizma halojentr sublsina; Pd(ll) arabilgiklerini
verecek sekildeki oksidatif katilmalariyla B&ar. Bu kademeyi takiben
transmetalasyon ve katalizoriin geri kazaniminiglasagi indirgen eliminasyon
gerceklgamektedir. Bazin gergek roli ve etkisi tam olaraknbmemekle birlikte
tetrakoordine boronatin elektrofilik karakterinierBest boronik asite kiyasla daha
yuksek olmasi nedeniyle tetrakoordine boronat angan baz ortamli okwmunun

transmetalasyon reaksiyonunu kolagylap hizlandirdgl distintlmektedir [173].
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Capraz kenetlenme reaksiyonlari; ¢6zellikle aromatimatik (veya heteroatomik)
kenetlenmeler, farmakolojik proseslerde ve polilémindeki gorevleri nedeniyle

oldukca 6nemli reaksiyonlardigé€kil 2.40).

Benzofenonlarin eldesi icin kenetlenme reaksiyoniar karbonil iceren turl de
uygulanmaktadir; bu yontemde benzofenon tirevisiti ldortr veya anhidridlerin
kenetlenme reaksiyonlarindan elde edilirfeekil 2.41) [174].

CO (1 atm)
R1 PdCl5L5(%3 mol) R1
@ + KoCO3 (3 ek)) —|—
B(OH) R2X > QCOR2
W/ 2 anizol, 80 °C \_7/
(veya Heteroaril) R?= aril, benzi (veya Heteroaril)
X=1, OTf, Br

L= PPh3, veya dppf
Sekil 2.41 : Suzuki kenetlenmesi ile benzofenon tlrevlerininszan

Bu metodun bir dier turevi alkenil boronik esterlerdemp-doymams esterlerin
sentezini mumkun kilmaktadir [175]. orto-Substitige elektronca fakir arilboronik
asitler durumundaki kisitlama; bazikskdiarin ve gegi metali katalizorinin vagi

ile gerceklgebilen rekabetli prolitik deboronasyon ihtimalidBu yan reaksiyonun
azaltilabilmesi amaciyla, florir tuzlari gibi thmdlternatif bazlarin ve susuz-ortam

kosullarinin kullanildgl metodlar gelitirilmi stir [176].

Farmokolojik ilaglarin ve malzemelerin tretimindeukc¢a gend bir kullanima sahip
biaril  bilesiklerinin  sentezi boronik  asitlerin  Homo-kenetlersne ile

gerceklgtiriimektedir.

Gectigimiz birka¢ yil icinde, aril Klortr gibi zorlu substlar icin uygun ligand ve
katalizorlerin  geltiriimesi yonunde c¢gtli calismalar ydratalmetir. Diger
gelismelerin yanisira, aril klortrlerin oda sicakhda bile kenetlenmelerine olanak
sglayan fosfin bazl sistemler ggiirilmistir [177]. Buchwald ve ¢cadma arkadslari
sterik engelli aril Kklortrlerin oda sicakglndaki kenetlenmelerinde palladyum
katalizli kenetlenme reaksiyonlarinin uygulanab#ime olanak gdayan yeni bir
yontem gektirmislerdir (Sekil 2.42) [178].
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OMe pcy,

c'
OMe % (0,5) mol
+ >

Pd(OAc), % (0,5) mol
ovE KsPO4. H,0 (3 ek.) )
(HO), THF, 25 0C, 3 saat % 90

Sekil 2.42 : Sterik engelli aril klortrlerin Suzuki kenetlenmesi

2.19.1.2Karbonil bile siklerinin allilasyonu

Allilboronatlarin aldehite katilma reaksiyonlark ikez 1974 yilinda kdedilmistir
[179]. Bu tarihten itibaren asetat vegad Grinlerdeki propiyonat Unitelerinin stereo-
secici sentezlerinde bu reaksiyon oldukca yaygmsékilde kullaniimgtir (Sekil
2.43).

o R* OH R*

) termal veya
Jo+ R \%\(B(OR)z LA. katalizl Rvg(\ﬁﬁ*
H -

RS RS R2 RS

R

Sekil 2.43 : Allilboronatin aldehite katilma reaksiyonu.

Bu reaksiyon c¢gdi konusunda son zamanlarda gercglikliden en buyik gelim

aldehitlere alkilboronat katilmalarinda katalizéerak Lewis asitlerinin kullaniimaya
baslanmasidir. Elde edilen yiksek reaksiyon hizlaeagksiyon sicakliklarinin
dismesine bu durum da reaktiflere diastereo- ve eoa#gicilik.seviyelerinin

eldesini mumkan kilngtir [180].

2.19.1.3Alken ve alkinlere Heck-tipi kenetlenme

Alkenlere boronik asitlerin rodyum, rutenyum, iridy veya palladyum-kataliz6rli
katilma-dehidrojenasyon reaksiyonlarini bildirersittie calismalar bulunmaktadir
(Sekil 2.44) [181-183].

. e R
Ar—B(OH), + =_R Pd(II)k;taIlzoru= ArN
2

Sekil 2.44 :Boronik asidin alkene katilma-dehidrojenasyon rees..
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2.19.1.4Aldehit ve alkenlere rodyum-katalizort ile gerceklatirilen katiima
reaksiyonlari

Organoboran kimyasinin gir bir 6nemli donim noktasi; boronik asitlerin kamb
bilesiklerine ve/veya cok o#li alken substratlarina rodyum(l) komplekslerinin

katalizorligiinde gercekkgirilen katilma reaksiyonlarinin kidir [184].

Arilboronik asitlerin ve boroksinlerin;f,pB-distbstittie a,f-doymams ketonlara
konjuge katilmalari gercelderilebilmektedir. Katilma reaksiyonlarinda borokigr
kullanildiginda; rodyum katalizoériiniin ve ciral ligandin kullamasiyla kuarterner
merkezlerin yuksek verimlerle sentezleri ve henk&élalnem de halkasiz substratlar
icin yuksek enantiyomerik segiciliklerin (ee) elddilmesi mumkundurSekil 2.45)
[185]. Palladyum(ll) katalizérinin ve ciral ligaadin kullanildgl boronik asit

katiimalari ile ilgili herhangi bir cagma bildirilmemitir .

O ,?\r 0
o8 %5 mol [{Rh(OH)(R,R)-Ph-tfb},]
+ é é Dioksan, sonra H,O o Ar
R'  Ar" 0" Ar

R‘l
Sekil 2.45 : Boroksinlerin doymangiketonlara konjuge katiimalari.

1998 yilinda Miyaura organoboronik asitlerin aldigne rodyum-katalizorli katilma
reaksiyonlarinin ilk érn@ni yayinlamstir. Optimal reaksiyon kllari; 2 ekivalent
boronik asit ve [Rh(acac)(Cg))/ dppf kompleksindenn-situ olusan katalizériin
DME ve su (1:1) kasimi icerisinde 8C°C’deki kullanimini icerir $ekil 2.46). Bu
reaksiyon keullarinda gercekkigirilen fenilboronik asidin benzaldehide katiima

reaksiyonundan difenilmetanol hilgi %92 verimle elde edilmektedir [186].

OH

(0] OH
é Rh(acac)(CO),
H ©/ “OH (% 3 mol Rh) dppf O O
N .~
DME/H,0 (1/1)

80°C, 16 saat

Sekil 2.46 : Fenilboronik asidin benzaldehide katilma reaksiyonu

Elektron-verici gruplar iceren arilboronik asitlergerceklgtiriien reaksiyonlar bu
kosullarda yuUksek verimlerle gerceklken elektron eksikfii bulunan gruplar ile
substitie edilngi arilboronik asitler durumunda reaksiyonlar c¢ok &av

ilerlemektedir. Bu verilerinsiginda; reaksiyonun arilboronik asit Gzerinde elekiro
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verici grubun vark ile hizlandg soylenebilir. Miyaura tarafindan yayinlanan ilk
makalenin ardindan bu reaksiyonsidendeki caitli modifikasyonlari bildiren
calismalarin sayisi artrgtir. Bu reaksiyon turtindeki boronik asitler yerjpetasyum
aril- ve alkeniltrifioroboratlar kullanilggnda reaksiyon hizinin agtibildirilmi stir
(Sekil 2.47) [187].

0]

BF4K Rh(acac)(CO), oH
H @ (% 3 mol Rh), dppf
O,N DME/H,0 (1/1) N O

800C, 16 saat 0,

Sekil 2.47 : Ariltrifloroboratin benzaldehide katilma reaksiyonu

2.19.1.5Nukleofilik oksijen ve azot atomu iceren bilgiklerin bakir-katalizort

ile gerceklstirilen kenetlenme reaksiyonlari

Bakir diasetatin aril ve heteroaril boronik asitidienol, tiyol, amin, amid ve g#li
heterohalkalar gibi heteroatom iceren fonksiyonelptara olan kenetlenme

reaksiyonlarini hizlandirgh 1998 yilinda bildirilmgtir

R'=BH(OH), 4  R2=XH CuOAc | R1=XR2

baz

R2= aril, heteroaril,
alkenil
X=0, NR3, S, C(ON

R'= alkenil, aril

Sekil 2.48 : Boronik asitlerin nikleofilik oksijen ve azot icere
bilesiklere bakir-katalizorli kenetlenme reaksiyonu.

Mekanizmanin boronik asidin Cu(OAc)ile transmetalasyonunun ardindan
gerceklgen nukleofilik substratla ligand @gimi ve indirgen eliminasyon
basamaklari Gzerinden gercekigi distintilmektedir $ekil 2.48) [188].

2.19.1.6Halkalasma reaksiyonlari

Hidroksil gruplari veya enolatlarindan kararl elsenin tersinir reaksiyonlarla elde
edilebilmeleri nedeniyle boronik asitler, halkatea reaksiyonlarinda tutma ve
kaliplasma ajani olarak kullanilabilirler. Bu alandaki ¢atalar 1978’den bu yana
gelistiriimekle birlikte son zamanlarda perisiklik reaksnlardaki kullanimlarina
yonelik calgmalar @&irhk kazanmgtir. Borik asitlerin  makrohalkalarina

reaksiyonlarinda kalip gorevini Ustlepdgalismalar da mevcuttur [189].
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De Vries ve Hubbord, fenilboronik asit kullaniminhalkalgma reaksiyonlarini
kolaylastirdigini benzoinden fenantren-9,10-kinon bifgnin eldesi ¢cakmalariyla

bildirmislerdir [190]. Benzoinin fenilboronik asit esterineldesinde; alkenin cis-
konfigirasyonuna yonelerek fotohalkatea verebilen (Z)-stilbenin ojumuna
neden olmsgtur. Boronat esterin benzen ¢ozeltisinin, civa lamte PhSeSePh
varhgindaki sinlandiriimasiyla dihidroksifenantren boronat sohaktadir. Bu
arabilgigin sulu hidroksit ile hidroliziyle kinon %84 verinie edilde edilmgtir

(Sekil 2.49).

-
W

l PBA, Toluen,

i
A, —Hy,O
HO 0 2 - O\B
% 91 i
PhSeSePh,
PhH, hv,
160 dk

Sekil 2.49 : Benzoinden fenantren-9,10-kinon Ril&nin eldesi.

Boronik asidlerin, halkaka reaksiyonlarinda kalip olarak kullanimlar sadec
perisiklik reaksiyonlarla sinirh gddir. 1982 yilinda Corey ve cama arkadslari;
bor-iceren antibiyotik aplasmomsin sentezinin bargasi olan makrohalkalaa
reaksiyonunda borat anyonunun kalip olarak kulédmikcesini bildirmislerdir [191].
Bu calsmanin giginda Pierre ve grubu bor-kalipli makrohalkasalmunda borik asit

kullanimini iceren sentez yontemini bildigiardir (Sekil 2.50).
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CHO
B(OH)3, Metanol
O o

CHO - B(OMe),
% 80

Sekil 2.50 : Bor-kalipli makrohalka sentezi.

Borik asidin reaksiyon ortamina ilavesiyle hedefknohalka %88 verimle elde
edilmigtir. Halkalgsmanin, iki adet difenolik dibenzaldehit molekilinamasinda
olusan dimerik ester yapisi tUzerinden gercgkie dustinilmektedir. Olgan dimerik
ester bgka bir dimerik esterle reaksiyona girerek halkattra-imin yapisini

olusturmaktadir. Borik asit turevi, trimetil borat hjlgi halinde metanol ile

reaksiyonarak girerek ortamdan uzaklalmaktadir §ekil 2.50) [189]

2.19.2 Koruma vasitasi olarak kullanimlari

Boronik asitler, halkali boronat veya diazaborasidkzan olgturarak diol veya
aminleri nukleofillerin ataklarindan korunmasindal&niimaktadirlar Bu korumaya
ornek olarak Flores-Parra ve gata arkadglarinin 1990 yilinda gerceldiérdikleri
boronik asidin kinin asidiyle olan etkgieninin incelendgi ¢calisma verilebilir Sekil
2.51). Kararli spiro-1,3,2-diokzaborolan-4-on kiggnin, kinin asidina-hidroksi asit
fonksiyonu ile bir ekivalent fenilboronik asidin alesiyonundan okiugu ve bir
ekivalent daha fenilboranik asidin ilavesi durumanide kinik asidin 1,2-diol
fonksiyonunun reaksiyona girmesiyle boronat estelustugu bildirilmistir. Elde
edilen bu bilgik lakton ve triasetat sentezlerinde kullangtm[192].
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OH

HO OH OH

PBA, PhH,
A,-H,O

_PBAPH g OH

/O
*H')O O
B—°

1. piridin, Aseton,

1.kathSOH, PhH, 0 o7 25 9C,18 saat
0
80 “C, 24 saat 2. H,0
2. H,0 %97
OAc
HO HO
OH OAc
OH
HO

Sekil 2.51 : Fenilboronik asidin koruma ajani olarak kullanimi.

Bu tlr koruma yontemlerinin ginda, hidroksil gruplarinin boronat estersolonuyla
birlikte daha sonraki reaksiyonlar icin aktive @i calismalar da mevcuttur.
Aktivasyonun gerceklgirildigi bu tur calsmalara verilebilecek en ileri diizey
orneklerden birisi Aoyama ve arkathr tarfindan bildirilmgtir. Aoyama’nin
calismasi; boronat ester yapisindaki oksijen atomlaradkilasyona kan aktive

edilmelerini sglayan reaktif kombinasyonlarinin kullanimini icekteslir.

OMe

OMe o Bul, Et;N,
Me%OH PBA,DCM Me OH Agzo PhH Me
- =
o

HO O-g 80 °C, 46 saat, HO

HO >: % 80

Sekil 2.52 : Fenilboronik asidin aktivasyon ajani olarak kullami

Metil fukapiranozidin 3,4-fenilboronat esterininetilamin, AgO ve iyodobutan ile
muamelesinden 3-O-butil fukpiranozid Bil@nin %80 verimle sentezlengi
bildirilmi stir. Bu aktiflesmenin olmadil durumlarda; fukapiranozidin ayni reaksiyon
kosullarinda reaksiyon veremeli gorulmistar. Aktivasyon; bor atomunun
koordinasyonu ile boronat oksijen atomlari Uzerkadelektron ygunlugunun
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artmasiyla gercekjenektedir. Boylece nikleofilik agan sterik olarak daha az
engellenmg O-3 atomunun  gumgl ile aktive edilen butiliyodlr Uzerinde
gerceklgmesi sglanir Sekil 2.52) [193].

2.19.3 Sensor olarak kullanimlari

Sakkarit ve benzer molekdler, turler canh orgaralardaki metabolik sievlerde
kullanilan bilgikler olduklarindan; biyolojik acidan dnemkekerlerin (D-glukoz, D-
fruktoz, D-galaktoz, v.b.) tayinleri medikal ve érstriyel b&lamda oldukca hayati
oneme sahiptirSeker turevlerinin iletiminde okan problemler ¢gtli hastaliklara
sebep oldgundan 06zellikle D-glukozun tayini olduk¢a 6nemlidi®akkaritlerin
baglanmasi ve tayini icin; hidrojen-gaolusumu etkilgimlerinin kullanildg cesitli

sentetik sistemler gstiriimektedir.

Boronik asitlerin yiksek kararlilik sergilemelesakkaritlerin secici ve hassas
tayinine uygun sensorlerin dizaynina olanaklaaaktadir. Sakkaritlerin boronik
asitlerle tayini supramolekiler kimyada 6zel bireyesahiptir. Temel etkimler
kovalent-olmayan c¢ekim kuvvetleri yerine bir ciftwalent bgin tersinir olyumunu
icermektedir.ilk yapisal ve kantitatif hanma sabitlerine ait veriler 1950’lerde
bildirilmis [135,194] olmasina gmnen boronik asit-sakkarit komplekslerinin suda
olusumlari hakkindaki targmalar gtiinimizde hala devam etmektedir [195]. Genel
kabul boronik asitlerin 1,2 veya 1,3 diollerle 5yse6-tyeli halkali esterleri
olusturacaksekilde reaksiyona girdikleri yonindedir. Sakkarithe konsu rijid cis-
diolleri, etilen glikoz gibi basit halkasiz dioleerkkiyasla daha kuvvetli olan halkali
esterleri olgtururlar. Fenilboronik asidin sakkaritlere kagosterdgi secicilik ilk
kez Lorand ve Edwards tarafindan tayin editmiElde edilen secicilik siralamagu
sekildedir; D-fruktoz > D-galaktoz > D-glukoz. Buralamanin, bitiin monoborik

asidler icin gecerli oldgu bildirilmistir [135].

2.19.4 Biyolojik ve medikal uygulamalari

Biyolojik ve farmokolojik ajanlarin gejtiriimesinde bio-taklit Gnemli bir prensiptir.
Bor durumunda oldgu gibi, karbon atomuna benzer bir atomun bio-tajditengi
sergilemesi oldukca onemlidir. Bor, sergilgidikoordinasyon sayilari ve sahip
oldugu kimyasal oOzelliklerle de biyolojik uygulamalarda plana c¢ikmaktadir.
Borun; biyolojik acidan dnemli 6zelliklegu sekilde siralanabilir; (1) borun Sve

sp’ formlari arasindaki hizli gedéri (2) diol iceren bilgiklerle olan kuvvetli
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etkilesimleri (3) Lewis asitlgi (4) nétron bombardimanina karsergiledgi essiz
tavir. Bu 6zelliklerden dolay! boronik asitler; @mzinhibitérd, sensor, bor ndtron
yakalama terapisi ajani, transmembran ileticiléarak biyokonjugasyon ve protein

immobilizasyonunda kullaniimaktadir.

Medikal kimyada boronik asitlerin enzim inhibitéralarak kullanimlari, bor
atomunun karbon anailo oldusunu gdstermektedir. Borun acik valans kabu
nedeniyle boronik asitler etkin Lewis asididirldPek cok arilboronik asit; aril
substitisyonuna Igh olarak [196] 4,5-8,8 ardlinda bir pKa dgerine sahiptir
[152]. Bu deerleri sayesinde bor atomunun fizyolojikskdlar altinda nétral trigonal
dizlemsel sp hibridinden anyonik tetrahedral %p hibridine déngimii
gerceklgebilmektedir. Amid veya ester g@in kirilmasi prosesinde de karbonil
karbonunun spden tetrahedral Spkarbonuna gegi distintildigiinde; boronik asit
bilesiklerinin, hidrolitik enzim inhibisyonu i¢in uygugeck hal analoglari olduklari
anlsilabilir. 35 yiIl kadar Oonce basit alkil veya arilomik asitlerin serin protez
inhibitérd olduklar kefedilmistir [197]. O zamandan itibaren, secicilik sergilaye
inhibitér olarak kullanimlari igin, uygun peptitralamali boronik asit bikéklerinin
sentezleri gercek@rilmistir [198]. Anyonik sf formuna gegierde istekli olmalari,
aldehit tabanli boronik asitlerin hidrolitik enzimhibitorlerine kiyasla daha iyi birer
geck hal analgu olmalarini sglamaktadir. Boronik asitler proteaz, orginaz, Ritri
oksid sintaz (NOS) esteraz ve transpeptidazlar gaili enzimler icin de inhibitor
olarak  kullaniimaktadirlar.  Pinandiol  boronik  e##ein  stereo-secici
homologasyonlarina kgr daha yiksek kararla sergileyen cirala-asetamino-
alkilboronik asitlerin sentezinde kullanilan genmlosedirr, Matteson tarafindan
gelistiriimistir [199]. Bu sentez yontemi, pek cok boronik asdbanli enzim

inhibitéranin gektirilmesinin mumkan kilmgtir [200].

Boronik asit bilgikler, farmakolojik ajan olarak kullanimlarina yeek dizeyde bir
kararliliza sahiptir. Orngin kanser tedavisinde kullanilan Bortezomib’in prazyari
omri insanlar icin 9-15 saattir. Boronik asitleriaboratuvar keullarindaki
bozunmalari sonucu hidroliz veya dehidratasyon ylalgon Uriin olarak elde edilen
borik asit, insanlar icin toksik gédir [201]. Borik asit findik, taze ve kuru meyeel
ve sarap gibi belli bazi yiyeceklerde yuksek konsanjatarda bulunmaktadir; ilag

allmindan bgimsiz olarak insan vicuduna ginde 1-7 mg borik aimi
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gerceklgtirmektedir [202]. Ayrica fare ve insanlar tUzeringpilan ¢caimalar; borik
asidin hamilelik Gzerinde herhangi bir negatif egkstermediini bildirmistir [203].

2.20 Bor Notron Yakalama Terapisi (Bnct)

Halihazirda kullanilan cerrahi, kemoterapi ve geleel radyasyon terapilerinin
Ozellikle glioblastomas ve anaplastik astrosistomgibi kanser tirevlerinin
tedavilerindeki yetersizlikleri nedeni ile kansedavilerinde kullanilabilecek yeni

metodlarin gelitiriimesi gerekmektedir.

Kanser tedavisindeki en 6nemli zorluk normal vedah dokularin tedavi sirasinda
birbirlerinden ayri tutulabilmeleridir. Malignant imdrlerinin  kemoterapi ve
radyoterapiye kar gosterdgi direncin nedeni, @ikl dokunun kanserli dokudan

zarar gormeyecedekilde ayri tutulamamasidir.

No6tron yakalama terapisi (NCT) terimi, st radyoaktivite birikimlerinin termal
notronlar tarafindan yakalanmasi ile @o radyasyonu tanimlamaktadir. Elde edilen
bu radyant enerji, dokunun segcici iekildeki yok edilmesi igin kullanilir. Bu
yontemle tedavi proseslerinde timor hicreleri, fietka sgslikh dokudan 6din
verilmeden yok edilmektedir. Bu yontemin temeli;llbéazi elementlerin termal
veya yava notronlari absorplamaya meyilli nuklidlerinden eledilen yiksek lineer
enerji transfer (LET) parcaciklarindan gdn radyasyona dayanmaktadir. Bu
partiktller boyut ve enerjileri nedeni ile kisa lmirtalama serbest yola sahiptirler.
Boylece olumciul miktardaki radyant enerjilerini,ugurduklari hicrenin icinde

hapsetme potansiyeline sahip olmaktadirlar [204].

Kesfi 1936 yilina kadar uzanan bor notron yakalamapst; timdre kimyasal bir
ajan ve termal veya izotermal nétronun yonlendigildkili bir sistemdir. Kimyasal
ajan ve noétronlar timor icerisinde bideek hicre icin 6limcil dozda olan

radyasyonu aga cikarirlar [205].

BNCT dazada bulunan borun yaki& %20’sini oluturan radiyoaktif olmayah’B-
izotopuna dayanmaktadif’B atomu ve nétron arasinda gercekte yakalama
reaksiyonu sonucunda; yiksek lineer enerji transtepartikilleri ve ‘Li
cekirdeklerine bozunan karasrB izotopu cok miktarda okur. Oluan partikller
yakinda bulunan doku icerisine yayda 5-9 mikron kadar nufus etmekte [6] ve
yuksek biyolojik etkinlik sergilemektedirlé2.1) [206].
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B+ 'n—™B" — He + Li + 2.79MeV 2.1)

Bor-10 izotopu dier niklidlere kiyasla bazi tstin 6zelliklere sahigDlusturdusu
fizyon UrUnlerinin yiksek LET olmalari en onemlitiiisiigidir. Ayrica bor ile
karbon, oksijen ve azot gibi gér elementler arasinda hidrolitik olarak kararli
baglanmalarin oldgu ¢cok sayida farkli bor bijgsi sentezlenebilmektedir. Kiguk
atomik boyutu, pek cok organik yapida karbonunngmecebilmesi ve tiretilgli
bilesiklerin biyolojik 6zelliklerini sergileyebilmesi ger onemli 6zellikleridir. Cgtli
heteroatomlarla kovalent glar olusturabilmesinin yani sira yiksek hidrolitik ve
metabolik kararliga sahip bor kumeleri de mevcuttur. Bu kiker; cesitli
polihedral bor anyonlarini ve karboranlari icerneelt. Tium bu nedenlerden dolayi
BNCT terimi, NCT ile @ anlamli olarak kullaniimaktadir [207].

BNCT'deki en biyuk zorluk; skl dokulara kagi minimum toksisiteye sahip,
terapatik bor konsantrasyonlarinin (15-30pg/g tQnid@def timore secici olarak

iletimini gercekletirebilecek timor-secici bor ajannin sentezlenmesidir [208].

Etkin bir bor iletim ajaninin sahip olmasi gerekdyelli bazi 6zellikleri

bulunmaktadir. Bu 0zellikleyu sekilde siralanabilir.
1. Saliklh dokular tarafindan az miktarlarda alinabilmes disuk toksisite

2. Tumor tarafindan yuksek miktarlarda alinabilmesimérde; normal
dokuya oranla daha yiksek miktarlarda alinmasi ¥en6t-kan

konsantrasyon oranlarinin yiksek olmasi
3. Tumoér iletimi konsantrasyonunun 15-30 1?B/g timér arakginda olmasi
4. Kan ve sglikl dokulardan kolay ve hizli bigekilde temizlenebilmesi
5. Isimaya maruz kal@ strece tiumor icinde tutulmasi

Bu 6zelliklerin dginda; BNCT ajaninin, tumérde kolayca birikebilmesi biyolojik
bariyerlerden diflizyonunun ve timdorde tutulmasikolaylastirilabilmesi igin
amfifilik yapida olmalidir. Difizyonun biyolojik &ini ve timérde bor
mikrodazihmini etkiledginden bor ajaninin molekilergaigi da 6nemli bir
parametredir [208,209].
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2.20.1 Birinci nesil BNCT ajanlari: borat, aromatik boroni k asidler ve

borilfenilalanin

Ilk BNCT calsmalarinda, sodyum borat ile borik asit ve tireviierilokasyon
calismalar ydritalmg ancak timor icindeki bor konsantrasyonlarinin rfete
miktarda olmadii saptanngtir [210]. Dokudaki dailim ozelliklerinin - ve
fizikokimyasal davraiarinin gelgtirilmesi amaciyla aromatik boronik asitler
konusunda ¢gtli calismalar balatiimistir. Yuksek lipofilik karakterdeki bilgklerin,
beyinde etkin konsantrasyonlarda biriktikleri ve £Noksisitesine sahip olduklari
anlgiimis olmakla birlikte timor:beyin oranlarinin glik oldusu gézlenmgtir [211].
Bu gelsmelerden sonra 4-dihidroksiborilfenilalanin (BPAnsezlenmy ve biyolojik
incelemeleri gercekddrilmistir (Sekil 2.53). Etkin timér : kan oranlarina sahip
oldugu anlgildiktan sonra melanomalosin ve malignant beyin dileminin

tedavisindeki kullanimlarina flanmstir. [212].

NH,
HO

O

Ho" % oH

Sekil 2.53 : 4-Dihidroksiborilfenilalanin (BPA) bilggi.
2.20.2 ikinci nesil BNCT ajanlari: polihedral boranlar

Klasik borhidrirlere kiyasla daha ustiin kimyasal hidrolitik kararliliga sahip
polyhedral boranlar [BH1q) ? ve [BioH12 % ikinci nesil BNCT ajanlardir [213].

Sodyum dekahidrodekaborat MagH1o bilesiginin potansiyel BNCT ajani ol
yapilan cakmalarda mgbor/kg mertebesindeki toksisitesininkbasidinkine kiyasla
%50 oldgu gorilmistir. [BizH15]? anyonu icin de benzer diizeylerde toksisite
deserleri Olculmgtir [214]. Damar yoluyla alinginda, NaBiHigun beyin
tumorinde yuksek konsantrasyonlarda bigikti saglikli  beyin dokularindaki
miktarin diguk oldusu ve sistem toksisitesinin glik olduzu goérialmitir. Ancak kan
damarlarinda ciddi hasarlara neden @lthdan bu ajanin  Klinik uygulamalari
gerceklgtirilememistir. Daha dguk toksisiteli baka bir polyhedral bilgigi olarak;
Na&Bi,H1:SH (BSH) gelgtirilmistir. Ancak bu bilgigin de karagier enzimlerinin
etkinligini dustrdUgu bildirilmistir [215].
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2.20.3 Ugiincui nesil BNCT ajanlari; hedefe yoneltilmg bor tanecikleri

BNCT'nin baarili olabilmesindeki en o6nemli faktor; timoér hderene gorece
yuksek miktardaki bor bikginin secimli olarak iletilmesidir. Ayni zamandaradta
bulunan doku hicrelerindeki @&l dokularin zarar gérmemesi icin bor miktarinin
minimum diizeyde tutulmasi gerekmektedir. Bu amdhkdefe yoneltilmg” bor
bilesiklerinin hedef timor hicresine iletimi icin taninfaktorleme konjugasyon,
damarda yakalama veya hayati 6neme sahipikidee katilma gibi farkh stratejiler
gelistirilmi stir. Uctinct nesil bor iletim ajanlari; kararli bgrubunun veya bor
kafesinin hidrolitik kararlilgl yuksek bglanma ceitleri ile timor-hedefli tire bzl
gruplardan olgmaktadir. Bu gruplara ornek olarak;sd molekdl &irligina sahip
biomolekuller veya monoklonal antikorlar (mAb) Jehilir. Secimli hedefleme
Ozelliklerine sahip d§iik molekuler grhkh biyomolekuller; kemoterapi,

fotodinamik terapi veya antiviral terapileringgé kademelerinde gorev alirlar [216].

Cssitli bor iceren porfirin turevleri; (klorin, baktgoklorin, tetra benzoporfirin,
korrol ve ftalosiyanin makrohalkalari gibi) sentzérek BNCT'deki olasi
kullanimlari incelenngtir. Bu bilesik sinifi, BNCT'de iletim araci olarak
kullanimlarina imkan veren géi o0zellikler sergilemektedir. Bu Ustiin ozellikiesu

sekilde siralanabilir;
1. Baskin (etkin) timor segicicilikleri ve tumoérde uesiire tutunabilmeleri
2. Dusuk karanlik toksisiteleri

3. Fotodinamik terapide kullanimlarina olanakglagan, sik aktivasyonu ile
sitotoksik oksijen turevlerini Uretebilme kabilijeti

4. DNA ve RNA ‘ya balanma kabiliyetleri

5. Dokuya lokalize olan borun tespitini ve tedavi péanasini kolaylgtiran

floresans ozellikleri

6. Biyodagilim ve farmokinetik 6zelliklerini koruyarak g#i metal iyonlari ile

kararll yapilarin vivo sekilde olgturabilmeleri

FDA; erken ve ilerlemyi asamalarindaki melanomanin, ager kanserlerinin, yemek
borusu kanserlerinin PDT ve c¢ok farkli hastaliklatedavisi icin yaratilen Kklinik
calismalarda kullanilan iki adet porfirin bazl ilaci aplamstir [217]. Tumorlerde
yuksek miktarlarda birikimlerini ve timoérde uzunreitutunabilmelerini sdayan
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faktorler olarak; plazma proteinlerine, 6zelliklésdk yogunluklu lipoproteinlerejn
vivo baslanmalari, tumor hucrelerindeki makrofaj iggnin yiksek olmasi (toplam
tumor hicre populasyonunun %20-50'sinigluurlar), digtik hicreici pH’'ina sahip
olmalari (laktik asidin ytksek diizeyde olmasi nedley pasif difizyon ve yiksek
damar gecirgenti ile neoplastik dokularinin lenfotik temizlenmeten yetersiz
olmasi; tumorlerde yiksek miktarlardaki birikimlari ve timorde uzun sure

tutunabilmelerini sglayan faktérler olarak siralanabilir [218].

2.21 Bor iceren Tetrapirol Tirevi Makrosiklik Halkalara Genel Bir Bakis
2.21.1 Merkezde bor igeren pirol turevi makrosiklik halkal ar

2.21.1.1Subftalosiyaninler

Subftalosiyaninler (Sub-Pc) ilk olarak Kobayashi geibu tarafindan ftalosiyanin
sentezinde ara madde olarak kullaniimak amaciytaesknmgtir Kobayashi’nin
grubu ZnPc tri-tert-butil BsubPc’in stuksinimid vegiaminoisoindolin ile muamelesi
sonucu asimetrik substitie ftalosiyaninlerin %13 %8-20 verimle sentezini
gerceklgtirmisleridir. Ancak sentezlenen bu ftalosiyaninler sudatinmemektedir
[219].

Ayni yontem trisulfolannyt SubPc sentezi icin kullanilgtir. Bu yontemde 4-
(klorosulfonil) ftalonitril ve BBg ‘Un klorometandaki ¢ozeltisi; tris(4-klorosulfonil)
SubPcBBr’nin pridinyum tuzunu vereceekilde reaksiyona girngierdir (Sekil
2.54).

70



SO5°(Py)*

/@[CN 1. BBr3, 1-klorobenzen
ClO,S

o @Q}
"(Pyy 058X O3 (Py)*
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X)/“<\ | ) NH
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N= l,\l <N
\ / =
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\ | / 14: x= CH, R1=R2{>
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Sekil 2.54 : Substitiie ZnPcshilesiklerinin trisulfolanmg
subftalosiyaninden sentezi.

Diiminoisoindolin tiirevleri ile halka geslemesi digik sicaklikta (50°C) DMSO
icerisinde tristlfolanmgi HoPcS (12) %30 verimle elde edilngiir. Daha sonraki
asamada kuru DMF’te Zn(OAg)ile Zn turevleri 3,19 elde edilmgtir. Elde edilen
substitiie HPcS (t-Bu)benzoveya (t-Bu)-nafto gruplarinin katiimasivitro hicre
fotoinaktivasyon etkinliklerini arttirirken dorduiacbir silfobenzo(ZnPcy veya
hacimli difenilpirazilo gruplarinin (ZnPgp ana bilgiginin aktivitesini azaltt
gorulmistar [220].

Subftalosiyaninler, ftalonitril bilgginin BX3BArz veya BR gibi boranlarin

varhgindaki siklotrimerizasyon reaksiyonu ile hazirlaj221].

Bor tirevlerinin birgok fonksiyonel gruba kariksek reaktivitesi SubPc halkasinin
periferal konumlarina farkl tip substitientlerimtkmasina engel olmaktadir. Bu
nedenle sadece belirli substitiientlerin, ter-tibutitro, iyodo, tiyoeter, sulfon ve

sulfonik asit iceren SubPc’lerin hazirlanmasi gklegirilebilmektedir [221,222].

Torres tarafindan gercekteilen calsmada SubPc’lerde ilk kez alkinlerin metal

yonlendirmeli capraz kenetlenme ile C-Cgbalusumu gerceklgirilmistir. Bu
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calismada, trityodosubftolosiyanin(l) 16), terminal alkinlerle
bis[trifenilfosfin]paladyum(ll) klorir ve bakir (I)iyodur varlginda trietilamin
icerisindeki reaksiyonu sonucu gerceki@mistir. Oda sicakiginda, argon

ortamindaki reaksiyon sonucunda alkinil SubPc’ldeedilmitir (Sekil 2.55)[ 223].

(@)

|
780\

—O0

7\ 16 R=TMS

17 R=C3H
R-C=CH 377
N 18 R= CH,0OCH,
|

[\
N N
| N/E'siﬁ' Cul, Et:N, oV 19R=p-NOy(CHy)
72 N 20 R= p-(CHz),N(CeHo)
'/ NA= / 2 a \
15

Sekil 2.55 : Alkinil subftalosiyaninlerin sentezi.

2.21.1.2Merkezde bor iceren porfirinler

Son zamanlardaki camalarda genelde bor direkt olarak makrohalka iskele
veya makrohalka merkezinde yer almamaktadir. Brethie grubunun 1994 yilinda
ilk kez gerceklgtirdikleri bor porfirinin yapisal karakterizasyonbu durumun
degsismesine neden olmgtur [224]. Daha Onceki yillarda Carrona ve Tsutsai’
gerceklatirdigi calisma yeniden incelenginde [225]; 5,10,15,20-tetra-p-tolilporfirin
(Ho(ttp)) bilesiginin reaksiyonundan [BD(OH)(ttp)] (21) bilesigi benzer sekilde
5,10,15,20-tetra-p-kloroporfirin 2@)'nin BF3.0et ‘nin eser miktarda su iceren
klorobenzendeki reaksiyonu sonucu,(B~(TpClpp)] formuline sahi®3 bilesigi
elde edilmitir (Sekil 2.56) [226].

23 nolu bilssik kristallendirilip X-Isin1 Kristalografisi, merkezdesdeger olmayan 2
adet bor atomu ile farkli koordinasyonun gercstkigni gostermgtir. Herbir bor
atomu, komgu 2 adet azot atomu ile payapmstir. Bor atomlarindan biri azot
atomlarinin olgturdusu dizeleminin icine dgu yonelirken dgeri bu duzlemin
disina d@ru yénlenmgtir. Bu nedenle, flor atomlari makrohalkanin zihkenlarinda
konumlanmgtir, biri porfirin merkezinin az ya da c¢ok Uzerimmgru digeri ise
disarilya d@ru yonlenmgtir. Bu ‘threaded through’ geometri dizlemsel olmay
makrohalka konformasyonuna neden olur. Bu konfoymada herbir bor atomuna
bagli pirol halka ciftlerinin  herbiri  dizlemin farkli yonlerine dgru

konumlanmglardir [226].
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BCl;.MeCN’nin 22 ile reaksiyonu sonuc24 nolu yapi elde edilngtir. Kristal yapi
analizleri, 24 nolu yapinin emsalsiz ve farkl porfirin merkezisghip bir porfirin
oldugunu gostermstir (Sekil 2.56). Cikintili yapisi 4-tyeli 8, halkasinin porfirin
merkezinde bulunmasindan kaynaklanmaktadir. Hekbimsu azot atomlarina lga

2 adet bor atomu, molekil diizleminde bulunurkesjjek atomlari BGl birimlerini
tasimaktadir. BO, halkasinin duzlemi porfirin duzlemine ortagonaldiorfirin
makrohalkasi duzlemseldir. Makrohalka sligunda, 2 adet kicuk bor atomu
icermesi nedeniyle makrohalka, goze carpan belggkilde diizlem ici bozunmaya
ugrar. Makrohalka cekirdge B-B duzleminde uzar. Daha onceki gatalardan
porfirin makrohalkasinin duzlem g bozunmalarla ne kadar esnek @du
bilinmektedir ancak24 nolu bilssik ilk kez porfirinlerin dizlem i¢i bozunmaya da

egilimli oldugunu gosterngtir [227].

X \ BCl / (EI;C|3
B —_—Rr N
—B—0 _B — —\B / B\O/B—
X / \ BCI
3
21, X= OH BCI 24
23, X=F

Sekil 2.56 : Merkezde bor iceren porfirinler.
2.21.1.3Subporfirazinler

Subporfirazinler  ilk  kez  1,2-disiyanoolefinlerin o trihalejentrlerle
siklotrimerizasyonu sonucu Hanack tarafindan sémezstir [228]. SubPc’lere
kiyasla subporfirazinlerin sentezi daha zorduriyaisoolefinler, reaksiyon kaillari
altinda anyonik polimerizasyongsimlidirler. Yiksek reaksiyon sicakliklarindan
kacinilmali ve BBy gibi reaktivitesi yiksek reaktantlar SubPz'lerdékdtli bir
sekilde kullaniimahdir [229].

Bu calsmada yeni subporfirazin2§) ve hidrokso formu 46) sentezi, cis-3,4-
disiyano-3-hekzen ve Bglin reaksiyonu ile gerceldgérilmistir (Sekil 2.57). cis-
3,4-disiyano-3-hekzen’in siklotrimerizasyonu dahacéki SubPc sentezlerindeki
reaksiyon keullarina kiyasla daha ilimh reaksiyonskdlarinda gercekligirilmi stir.
25 bilesiginin sentezinde ¢6zilcu olarak isooktan (2,2,4-ttilpenten) kullaniimgtir.
25 bilesiginin aksiyel konumundaki klortr liganti, SubPc’lertlidrokso turevlerine

gore substitisyona daha yatkind@®. bilesiginin sulu toluende isitilmasiyla hidroksi
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trevi (26) ve p-oxo-dimer turevi bikgkleri olusmustur. Dimer tlrevi bilgigin, 26
nolu bilesikten izolasyonu gercelkdarilememistir [230].

BCl5
CN izooktan /
B ————— N

\ sulu toluen |\
—_—
| 80 °c, | E/CI |N 60 °C, 6 saat N| ’T‘/oy[\l
CN ok N N NESN
N\ Ny
N N
25 26

Sekil 2.57 : Subftalosiyanin bilgginin hidroksi tirevinin sentezi.

2.21.2 Substituent olarak bor iceren pirol tirevi makrosiklik halkalar

2.21.2.1Karboran kafesi iceren porfirinler

Stephen B. Kahl ve grubu 1990 yilinda sterik emgekdet karboran kafesi iceren
2,4-bisq,p-dihidroksietil) doteroporfirin IX'un esterlerini dzirlamglardir. Bu
bilesik  1,2-dikarbo-kloso-dodekarboran-karboksilik  asidi klorurlerinin,  4-

dimetilaminopridin variginda bisglikol ile reaksiyonu sonucu elde edgini[231].

Son yillarda kanser tedavisinde kullaniimak Gzereiferen bilgiklerin sentezi ilgi
cekmektedir. Bor iceren biilerin kanser tedavisindeki kullanimi bor-10
izotopunun a-partikil ve lityum-7 iyonu (2.4 MeV) okiurmak amaciyla yaga
notronlara reaksiyon vermesine dayanigirAyiiklii partikiiller olan’He ve Li,
dokularda 9 ve 5pm dar amaimda bulunur.iyonizan $in tercihen timorin icinde

veya etrafinda birikmelidir [232].

Bor nétron yakalama terapisi ikili bir terapidiB ile etiketlenen bilgk 6éncelikle
tumorde birikir ve ardindan tumorlti alan,s deaynaktan gelen yayandétronlarla
uyarilir. Porfirin ve dier azot iceren makrosiklik heterosiklikler bircoatktimdérde

depolanir ancak bu birikimin mekanizmasi tam oldiiikmemektedir [233].

Bir calismada; 4 adet kloso-karboran kafeslerinin porfirimknohalkasina aside
dayanikli ester kgari ile balandgl bor iceren porfirinler Z7-29 sentezlenngtir
(Sekil 2.58). Suda co6ziunurluk; diproponoik asit metisterlerinin  secimli
korunumunun Kkaldiriimasi ve ardindan dipotasyumlatuzile yer dgistirmesi

sglanmstir [231].
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Karboran esterle7-29 oda sicakfiinda 4,5 ekivalent karboran karbosiklik asit
klorurlerin, 2,4-bis ¢,p-dihidroksietil) detdroporfirin IX ‘un dimetil estain kuru
diklorometan icerisinde 4-dimetil amino pridin ugrhdaki reaksiyonu ile %85-90
verimle sentezlenmglir. Ayni zamanda eser miktarda bis-karbonil estde

olusmustur [231].

<]
/\\/\9\0\4
) Q\/
\\?‘/\ o)
0=——@ ,\//O
A \ .0 L=
ToRL ¢ A
WAL e o Uy
R\ CH cm e
7 0
O~gH Me Q o\\/é’i\
AV
Me C~OQwn_® pd
H o G \\\.,9/‘%0
Me Me 27 R=Me
28 R=OH
CHy CH; 29 R=K
CH, GHo
Eo,R CO,R

Sekil 2.58 : Ester bglari ile kloso-karboran kafeslerinin porfirin
makrohalkasina Igandgi porfirinler.

Tumor tgiyan kemirgenlerde gercekteilen dagihm calsmalarindan oldukga Gmit
verici sonuclar elde ediltir. Hiicre alti yerlgimler mitokondriyalara kar spesifik
davrang sergilemgtir [234]. BOPP’nin, intraserebral tumorla farelerd
gerceklatirilen in vivo calsmalarda gereken dizeylerde timér konsantrasyomarin
sglanmasi icin  oldukca zehirli olgunu go6sternstir. TUmoér:  beyin
konsantrasyonlari tatmin edici diizeylerin altinddubmaktadir. Bu sonuglar 6nceki
calismalarin sonuclari ile ¢alinektedir ve BOPP’nin klinik olarak uygulanabilirrbi

BNCT ajani olamaya@ anlagiimistir [204].

4 adet karboran fonksiyonel grup iceren nikel tetndporfirin (30) sentezlenmesi
amacityla 3,4-diasetik asidin pirol dimetilesterlensuz diklorometan icerisinde 3-0-
karboranilmetoksi benzaldehit ile oda sicgkida azot ortaminda reaksiyona
sokulmutur (Sekil 2.59). Bortriflortir eterat ilave edilerek katikta 2 saat sireyle
karstirilmistir. Dikloro disiyano benzokinon ilave edilgnive 1 saat sireyle

Isitiimigtir. Cozucu uzakktinimis ve nikel porfirin yapisinin kloroform karmina

75



nikel asetatin metanol ¢ozeltisinin ilave edilipykatiimasi ile sglanir. 30 porfirini
%36 verim ile koyu kirmizi toz halinde elde editiri[235].

1. BF3.Et,0/CH,Cl,

2. Ni(OAc),

."\ /'".

\./

CHO .,

o=C veya CH

Sekil 2.59 : Karboran gruplarini iceren nikel tetrafenilporfibiiesiginin sentezi.

En cok Uimit vaadeden bglié& distk toksititesi ile 4 adet karboran grubgitan nikel
tetrafenil porfirinlerdir. Bu bilgigin bor bilegimi yaklasik olarak %22'dir. Beyin
timorlerinin tedavisindeki olasi kullanimi, fareleki timér @ normal beyin ve
tumor:kan bor mikrod&limi iceriginin 4 gin sonunda 10-250 arasindgigtesini
gostermgtir. TUmOr bor icerginin, terapi icin gerekli olan konsantrasyon dipel
oldugu gorulmigtar. Klinik 6ncesi caimalarda da ayni sonuclar elde edilirse NiITCP
veya onun bir anafunun ileride BNCT’nin klinik uygulamalarinda bostgci ajan
olarak kullaniima ihtimali oldukca yuksektir [204].

2.21.2.2Boran substittie porfirazinler

UV-GB absorbsiyon spektrumlari, porfirazinlerin ddtnamik  terapide
kullanilabileceklerini gostermektedir. Ftalosiyaeme gore daha az hidrofibik
olmalari ve izomerlerinin bulunmamasi porfirazimter biyolojik alandaki

uygulamalarini arttirmaktadir [236].

Porfirazinlerin biyolojik sistemlerdeki kullanimigta ilgili calismalarda genellikle
dimetilamino ve tioeter gruplar ilgi cekmektediraldalgsma reaksiyonu her zaman
gerceklgememektedir. —S-(Chh-COOR  substitientli maleonitril  biesinin
halkalgma reaksiyonu incelenginde kasilasilan zorluklar daha rahat agikabilir.
Alkoksid varlgl nedeniyle hizli bir transesterifikasyon gercekleBu nedenle
(B12H11SH-)'nin tioesterlerinin kullanimi uygun @édir. 3 metilen grubundan daha
az sayida metilen grubu iceren zincirlerde halitaka buyik ihtimalle sterik engel

nedeniyle gercekéez. Cok az oOrnekte halkataa 2 farkli maleonitril tlrevi
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kullanilarak gercekkgirilmistir. Literatirde halkalgmanin sonrasinda modifiye
edilen porfirazinlerle ilgili cakmalar bulunmaktadir [237].

2.21.3 Karboran substittie ftalosiyaninler
2.21.3.1Karboran bagli dinitril tirevlerinin siklotetramerizasyonu ile elde

edilen ftalosiyaninler

Substitte ftalosiyanin 2 farkli yontemle hazirlaiabSubstittie ftalonitrillerin metal
atomu varlgindaki kati faz kondenzasyonu ile ya da o©ncedenirlaams
ftalosiyaninlerin tireviendirilmesi ile. Bor icerdtalosiyaninlerin hazirlanmasinda 2

farkl strateji uygulanabilir§ekil 2.60).
1. Borun daha erken bigamada ftalonitrile belanmasiyla

2. Onceden hazirlanmftalosiyanin tiirevindeki uygun fonksiyonel grugasor

grubunun bglanmasiyla

ikinci strateji teoride daha iyi sonuclar verir. Qikée '°B reaktifleri iceren bor
gruplarinin yuksek verimlerde ftalosiyanineslzamasi sglanir [238].

Sekil 2.60 : Bor iceren ftalosiyaninlerin hazirlanmasi icin stjger.

Ikinci yaklasim Soloway tarafindan borlu ftalosiyaninlerin seiede ilk defa
kullaniimistir. Soloway ve grubu stbstitiie olmayan ftalosiggrtetra sulfonilklorr
substitlie ftalosiyanine dostiirmislerdir. Ardindan, bu ftalosiyanin p-aminofenil
karboran ile reaksiyona sokulgtur. Her bir ftalosiyanin molekuline kar1,5
karboran kafesi iceren bir ftalosiyanin kami elde edilmjtir [239].

Simetrik sibstitlie ftalosiyaninler s6z konusu @guda tim yan zincirlerin

reaksiyonu gercek$éirilemeyebilir. Bu nedenle drtnun bir kem seklinde elde
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edilmesi kaginilmaz bir sonucgtur. Monosubstittuéoftérillerin halkalamasi 5 adet

izomeri olumuna neden olur ve bu izomerler tam olaraksayiamaz [239].

Tek bir substitient vaglinda, ftalosiyanin Unitesinin modifikasyonunda dadm

sorun yaanilr.

OH S

Sekil 2.61 : o-karboran tirt substitient iceren yeni tip ftafasiin.

Bu nedenle Fabris ve grubu tek bir,Bi> grubu iceren bir ftalosiyanin3®)
sentezlenglerdir. Bu amacla karboksi substitiie ftalosiyanBt)( BioH1:SH, ile
reaksiyona sokulmyur (Sekil 2.61)[240].

Wohrle ve ekibi, o-karboran turinin amid ve ese@ldriyla ba&landgl 2 adet yeni
tip ftalosiyanin sentezlemlerdir (Sekil 2.62). Karboran uniteleri; agil klorurleri ile
ftalodinitrillerin p-amino ve p-hidrosifenil esteri ile reaksiyonu sonucu yapiya
ilave edilmgtir. Halkalaggma sonucu %113@) ve %38 84) verimle bor iceren
ftalosiyaninler elde edilmgtir. Ancak bu bilgiklerin sudaki ¢dzunurlikleri oldukga
dusuktar. Bu nedenlen vivouygulamalari gercek$érilememistir [241].

R R
/\/ \ //
— N A/ R= —O —0
% N/\ N
N Zn N 0
o B

SN o
/NN .
&N% 33 @ 34

Sekil 2.62 : o-karboran tirtiniin amid ve esteglaauyla
baglandgl yeni tip ftalosiyaninler.
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Bor iceren ftalosiyaninler ile ilgili agairmalar, hem kimyasal hem de biyolojik
degerlendirmeleri acisindan dahagleagic gamasindadir. Porfirinlerde olgu gibi
ftalosiyaninlerin de olganustu kararli metal bieleri 1sik absorpsiyonu ile timaorin
yerinin saptanmasinda kullanilabilir. Ftalosiyaemigenelde porfirinlerden hem
kimyasal hem de biyolojik agidan daha kararlidicaninsanlarda, eser miktarda
dahi sina duyarhdirlar. Biyolojik olarak ¢ok az sayidalbsiyaninin kimyasal ve

biyolojik olarak karakterizasyonu gerceftielmi stir [215].

Ftalosiyaninler genelikle suda ve bir¢cok organikigdillerde ¢éziinmemektedirler.
Bu ¢Ozundrlik problemleri nedeniyle safialma ve karakterizasyonlarinda sorunlar
yasanmaktadir. Bu nedenle borl iceren ftalosiyaninletedavi edici c¢ozeltiler
icindeki ¢ozunurlginin arttinlmasi icin  hem lipofilik hem de hidrdi
substitiientler iceren turlerinin sentezi gerekmeiktdBu amacla Bahl ve ekibi 1996

yilinda ilk kez suda ¢dzunur borlu ftalosiyaninigeintezlemsierdir [242].

Suda c¢oOzunur tek bir kloso karboran kafesi icereos$iyaninlerin ilk drngini
Soloway ve ekibi sentezlegtir (Sekil 2.63). Ancak bu bilggin karakterizasyonu
tam olarak gercekiéirilememistir [243].

CN CN CN CN

CN CN CN CN
KoCO4/DMF KOH/Etanol Propargil bromiir
Dimetil malonat Aseton
NO, H,COOC™ "COOCH; H,COOC C;COOCHg H30000/C\COOCH3
35 36 |K 37

CN //
. coocn4|3
BioHhs ©/ _ CoCl Ar 39RER= COOCH3

Asetonitril ¢ 200 °C, 2 saat
Hscooc? ~COOCH, &\ %
38 _ COOCH3 ,_ _COOCH;,
/)0\; K 40R= Zcooch, R = {COOCH,
L 'A .@

Sekil 2.63 : Dekaboran sibstitientler iceren ftalosiyaninlegntezi.

Dimetilmaleonitril @5) bilesiginin, hedeflenen propagylftalonitril37), bilesigine
donisturiimesi 2 adimda gercekt@ilmistir. Oncelikle 35 bilesigi potasyum
malonat tuzuna36) %83 verimle dongiirilmis ardindan propargil bromdr ile
reaksiyona sokulmyur. Yapiya bor katilmasi bus@amada dekaboranin {§14), 37
bilesiginin etinil gruplari ile kondenzasyonu ile gercakilgimistir. Karboran
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ftalonitril (38) %50 verimle elde edilngiir. Bor iceren ftalonitril 88)'in bor iceren
ftalosiyanine 89) kati faz kondenzasyon@®8 bilesigi ile kobalt (IlI) klorarin 200
°C’de argon atmosferinde 2 saat sureyle kaynatiyteagierceklstirilmistir (Sekil
2.63).

39 nolu bilssigin veriminin duk olmasi (%27) borun daha sonraki basamaklardaki
ilavesinin daha avantajli olgunu gosterir.38 nolu bilesik ve kobalt (1) klorarin
210°C’de 8 saat sureyle kaynatiimasi sonucu dekartaakialosiyanin 40) bilesigi
olusmustur [242].

2.21.3.2Karboran substitientlerinin sonradan eklendigi ftalosiyaninler

Bircok porfirin ve ftalosiyaninler tedavi icin gdde olan miktarlarda kanserli
lezyonlarda birikebilir ve normal dokular Uzerindéimdrlere kagi secicilik
gosterirler [244]. Bu nedenle timorlere borsiyect ajan olarak kullanimlari

mumkundur. Bu yapilar 2 sebeple sentezlenebilir.
1. BNCT igin yeni tip sina duyarl tirlerin gegtirilmesi

2. BNCT ve PDT kombinasyonu ile timor tedavisinde elkisina/siga duyarli

ajaninin olasi kullaniminin test edilmesi

Sonraki uygulamalar; bor iceren porfirin ve ftalj@in turevlerinin etkili
fotodinamik aktivite ve neoplastik hicrelere ¢ar secicilik gostermesi

gerekmektedir. Bu gereklilikleri katayabilen bor iceren ftalosiyanin tlrevi Fabrisa

tarafindan sentezlensgtir [240].

/ N/ N i) CHCH,OCOCI, NEM,

~_/
Zn
VRN

\ THF, 09C - 25°%C

i) NazB12H11SH NEM,
THF, 0°C - 25°C

42

Sekil 2.64 : Karboran substitiientlerinin sonradan eklgndinko
ftalosiyanin bilgiginin sentezi.
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Kuru THF icerisinde bulunan 2-(4-karboksifenokstpldsiyaninato Zn(ll) 41)
bilesigine N-etilmorfilin (NEM) ve etil formiyad ilave ebnistir. Reaksiyon
tamamlanana kadar kam 0 °C’de tutulmuytur. Ardindan N-etilmorfilin ve 10dk
sonra disodyum borokaptatin 2 ml kuru THFteki dtigereaksiyon kagimina ilave
edilmistir. Reaksiyon kagimi 8 saat sureyle oda sicgkhda kargtirildiktan sonra
12 saat slreyle geri &otucu altinda kaynatilmgir. Oda sicakfiina s@utulan
karisima dietil eter ilavesi ile ¢okelti ofmustur. Kloroform ile yikamalarin ve etil
eter ile asetondan c¢oktirme ile %70 verimde ftgbsn 42 elde edilmgtir (Sekil
2.64) [240].

2.21.4 Bor substittentleri iceren ftalosiyaninlerin Suzukikenetlenme

reaksiyonlarinda kullanimi

Literatiirde, halojenlenmiftalosiyanin ve aril boronik asitlerin kullanifgi Suzuki
kenetlenme reaksiyonlarina az sayida ornek bulutadak Ancak bor iceren
ftalosiyaninlerin kullanildii kenetlenme reaksiyonuna 0Ornek gala literatirde
bulunmamaktadir. Bor iceren ftalosiyaninlerin SkiZkenetlenme reaksiyonlarinda
arilhalojentrlerle kullaniimasi icin bor icerenléisiyanin sentezi Ali ve grubu grubu
tarafindan gercekjérilmistir. Bu proseduir, yeni asimetrik Pc-Pc heterodieranl ve
Pc-temelli dallannsgi triadlarin (Pc-(P¢) sentezine olanak gamistir. Birgok farkli
arilboranat hazirlama yaklanlarindan uygun olan boranat ve arilhalojentr
arasindaki Pd-katolizli kenetlenme reaksiyonu ydmdé. Bu tip reaksiyonlarda

genellikle pinakolboran ve bis(pinakolato) dibofalesikleri kullaniimaktadir [245].

43 bilesigi ve bis(pinakolato) diboranat DMF icerisinde argortaminda 2 saat
slreyle 90°C’de, katalizor olarak Pdgldppf) ve baz olarak potasyum asetat
varhiginda kenetlenmgtir. Saflgtirmanin ardindan bor iceren ftalosiyaris, %70
verimle sentezlenrgiir (Sekil 2.65) [245].
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Bu Bu

oo odiio,

Bu Bu
43

R=CH,OH; X=CH |  y_
R= NO,; X=CH R@H
R= NHg; X=CH
R= H; X=N
Bu
/N

Sekil 2.65 : Borlu ftalosiyanin bilgiginin Suzuki reaktifi olarak kullaniimasi.

44 nolu bor iceren ftalosiyanin biginin ¢esitli stbstittie arilhalojentrlerle DMF
icerisinde argon ortaminda 9G’deki PdCh(dppf)’in katalizor olarak kullanilgn ve
%2 sulu sodyum karbonat vanindaki kenetlenme reaksiyonu #& nolu triin %70-
80 verimle izole edilngtir.

Pc-Pc heterodimerlerin sentezinde borlu ftalosiyadl bilesigi Suzuki reaktifi
olarak kullaniimgtir (Sekil 2.66). Bu yeni yakkam bor iceren ftalosiyanid4'in
substitiie monoiyodo-ftalosiyanid®) bilesiginin kenetlenmesini icerir [246].
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a7 'BU

a: R=X=0CH,CF3 b: R=H, X=SO,-Indol c¢: R=X=F

Sekil 2.66 : Pc-pc heterodimerlerin sentezinde borlu ftalosigdniesiginin
Suzuki reaktifi olarak kullanilmasi.

Bor iceren ftalosiyanin kompleksi ve monoiyodo triekis(2,2,2-trifloroetoksi)4®)
1:1,1 molar oranda argon ortaminda toluende co6z&timiKatalizor olarak
tris(dibenzilenaseton)dipaladyum @dba) ve ligand olarak S-Fos, baz olarak

potasyum fosfat ilave edilmive 90°C’de 3 saat kaynatilrgtir.

Bu Pc-reaktifi Pc-(Pg)dallanms triadinin sentezinde kullanilgtir. Pc-bor iceren
kompleks 44) ve 2,3-diiyodo-9,16,23-tri-tert-butil ZnP&§) 1:2.2 molar oranda
toluende 1sitilmgtir. Reaksiyon sonucu 2 farkh Griin elde edifini ilk Grinin
homo-kenetlenngidimer ve ikinci Grandn Pc-temelli triad9) oldugu anlgiimistir
(Sekil 2.67) [246].
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Sekil 2.67 : Pc-temelli triad bilgiginin sentezi.
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3. CALI SMANIN AMACI VE KAPSAMI

Tetrapirol tlrevleri arasinda yer alan ftalosiyafft) bileikleri, 1,3 pozisyonunda
aza kopruleriyle birbirine k@ dort izoindol Unitesinden o$an 18 trelektron
sistemine sahip aromatik marosiklik yapilardir.rabenzotetraazaporfirin olarak da
adlandirabilecgimiz ftalosiyaniner, yapisal olarak porfirinlerlefizemekle birlikte
dogal olarak bulunmayan, tamamen sentetik maddelddimilesikler Gzerindeki 2-
boyutlu Teelektron delokalizasyonu; ftalosiyaninlere Ustilimiksel ve kimyasal
Ozellikler kazandirmaktadir. Ftalosiyaninler; kinsgh ve termal olarak gkam,
olaganustu optik ve elektriksel davralar gosteren bilkgklerdir. Bununla birlikte
kimyasal = modifikasyonlarla  ftalosiyaninlere  amaca ygun  6zellikler
kazandirilabilmektedir. Halka bloiklarina 70’den fazla metal ve ametal katyonunu
baglayabilen ftalosiyaninlerin molekuiler yapilar; indol Unitelerinin sayisinin
degistirilmesi veya bazi izoindol Unitelerinin farkli tegosiklik gruplarla yer
degistirmesi gibi yaklaimlarla degistirilebilir. Ayrica, sistemin elektronik yapisini
degistirebilen ¢ok farkh stbstitientleri makrosiklik yesina bdlanmak mimkunddr.
Siddetli m—71* bantlart ile beraber dizlemsel heteroaromatikkonjuge
sistemilerinden dolayl genellikle mavigfe renkli olan ftalosiyaninler; boya ve
pigment olarak yaygin bigekilde kullanilmaktadirlar. Ftalosiyaninler bu klas
kullanimlarinin dginda oldukca gesibir kullanim alanina sahiptirler.

Tip kimyasinda; enzim inhibitért, kuvvetli ve secserin proteaz inhibisyonu gibi
ilging uygulamalari nedeniyle organoboron kikéerinin sentezi ve karakterizasyonu
oldukca fazla ilgi c¢ekmektedir. Organoboron {heerinink en  dnemli
uygulamalarindan biri de bu bgiklerin Bor NoOtron Yakalama Terapisinde
antikanser ajani olarak kullaniimalaridir. Ayricardnik asit [RB(OH)] ve ya
boronat esterleri [RB(OR] iceren bilgikler, floresans, elektro-optik ve linear
olmayan optik 0Ozellikler gosteren malzemeler olardlk kullaniimaktadirlar.
Boranatlarin kolaylikla bulunabilen ggangic malzemelerinden tek basamakl
reaksiyonlar ile sentezlenmesi bu yapilarin Ustizellixlerindendir. Boranat

bilesiklerinin sentezindegelat etkisi 6zellikleri nedeniyle ONO donor atornuliguna
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sahip U¢ dili ligandlarin kullanilmasi, gegimetalleri ve ana grup elementlerinin
stabilizasyonunu kolay$airmaktadir. Bu bilgikler; koordine ve N-B ve kovalent B-
O balarinin (bor atomunun dortli koordinasyon gplumasi) varkgl nedeniyle

hidrolitik ve oksidatif kararlilik sergilemektedsn.

Tetrapirol tirevi makrosiklik bilgkler Gzerindeki argtirmalar tlkemizde son 25 yil
icerisinde buyuk gejme gosterngti. Bu alanda yayinlanan makaleler ve
uluslararasi toplantilarda sunulan tgldi bunun 6nemli kanitlaridir. Ote yandan
dinya bor rezervlerinin % 70’ten fazlasini buluradubir Ulke olarak, bor kimyasi
onemle Uzerinde durulmasi gereken bir konudur. miezie bu iki konuyu
birlestirerek bor iceren yeni ftalosiyanin turevlerinia ¥ncu bilgiklerinin sentezi ve

karakterizasyonu gercekteilmi stir.

Bu calsmanin ilk kisminda; salisilaldimin grubu icerenldtaitril ve bu ftalonitrilin
boronik asit esteri sentezlerinin gercekl@dmesi disundlmigtir. Bu amagcla ilk
olarak 4-(4-formil-3- hidroksifenoksi)ftalonitril 1j  bilesigi, 4-nitroftalonitril
bilesiginin  2,4- dihidroksibenzaldehit ile baz-kataliziikleofilik aromatik
yerdesistirme reaksiyonuyla elde edilgtir. Fenilboronik asit ile estegee
reaksiyonu i¢in gerekli olan Schiff Bazi yapissahip ftalonitril tirevinin sentezini
icin  4-(3-Hidroksi-4-(((2-hidroksifenil)imino)mefifenoksi)ftalonitril @) bilesigi,
esit molar miktarlarda kullanilanl nolu bileik ile 2-aminofenoliin etanol
icerisindeki kondenzasyon reaksiyonuyla elde edtimiSchiff bazi yapisindak2
bilesiginin fenilboronik asit ile THF icerisinde geri &atucu varlginda
kaynatilmasiyla 4-(3-Hidroksi-4-(((2-hidroksifeni)ino)metil)fenoksi)ftalonitril
bilesiginin fenilboronik asit esterid) sentezlenmgtir. Yapisinda bulunan koordine
B-N ve kovalent B-O b#lari nedeniyle3 bilesigi hidrolize kagl dayaniklilik

sergilemektedir.

Calismanin ikinci kisminda; subtitiient olarak Schiff bagzuplarinin boronik asit
esterlerini tailyan c¢inko ftalosiyanin bikgginin sentezi gercgekdgirilmi stir.
Calismada bor reaktifinin reaksiyon verebilgceki adet aktif gruba sahip olmasi
nedeniyle 2,9,16,23-tetra-[4-(4-salisilideniminad&si)]ftalosiyaninatocinko(ll)
bilesigi tercih edilmgtir. Bu salisilaldimin substitientli ftalosiyaninilésiginin
fenilboronik asit ile etanol/toluen (1/8) kami icerisinde geri sgutucu varlginda
12 saat sure ile kaynatilmasiyla periferal konumba 4 adet Schiff bazi gruplarinin

benzenboronik asit esterlerinistgan c¢inko ftalosiyanin bikegi (4) elde edilmgtir.
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Esterlame reaksiyonu sirasinda @&l cilkan suyun reaksiyon ortamindan
uzaklgtirimasi  Dean-Stark  tugenin  kullanilmasiyla  gerceld@rilmi stir.
Benzenboronik asidin ikinci —OH grubu ile etanokondenzasyonu sonucu yapiya
etoksi grubunun dahil edilmesiyle Schiff bazi dsmmin ¢ozunurlginin
arttinlmasi amaciyla estestee reaksiyonunda difenilborinik asit yerine

benzenboronik asit tercih edilgtir.

Calismanin tcunctisamasinda ise; makrohalka cekigae direkt bglh olan 4 adet
salisilidenimino substitiiente sahip 2,9,16,234@alisilaldimino)-
ftalosiyaninatocinko(ll) bilgiginin trifenilboran ile THF icinde azot atmosfertialda

5 saat sure ile geri gotucu varlginda kaynatimasiyla 2,9,16,23-
tetra(salisilaldimino)ftalosiyaninatocinko(ll) bgiginin difenilborinik asit esterig)

sentezlenngtir.

Kiguk molekulli dioksaazaborakanlarin sentezi vealdgrizasyonu konusundaki
calismalar oldukca ygun bir sekilde gerceklgirilirken arilboronik ester substitie
ftalosiyanin turevleri konusunda daha 6nce herhdmigicalsma yapiimadiindan
calismanin son kisminda tetrakis[2-bis(2-hidroksietilyamyetoksi]ftalosiyanin ve bu
ftalosiyanin bilgiginin 6ncu bilgigi ile fenilboronik asit esterlerinin hazirlanmasi
disunulmigtir.Bu amacgla ilk olarak icergii serbest hidroksi gruplari ve azotungba
yapmamy elektron cifti Gzerinden bor atomu ile kompleksstlirabilen ftalosiyanin
oncu bilsigi, 4-[2-(bis(2-hidroksietil)amino)etoksi]ftalonitr{6), 4-nitroftalonitrilin
trietanol amin ile potasyum karbonat vanhda kuru DMF icerisindeki aromatik
nikleofilik stbstitiisyon reaksiyonu ile elde edgtim 6 nolu bileik ve fenilboronik
asidin etil asetat icerisinde gerigstucu varlginda gerceklgirilen komplekslgeme
reaksiyonu sonucu 4-[2-(bis(2-hidroksietil)amino)eti]ftalonitril  bilesiginin
fenilboronik azaesteri 7] sentezlenmstir. Calismanin  devaminda; periferal
konumlarinda bis(2-hidroksietil)Jamino)etoksi sutigntlerini tgiyan 2, 9, 16, 23-
tetrakis-[2-(bis(hidroksietil)amino)etoksi]-ftalgsininatocinko(ll)  bilgigi  (8);
dinitril tdrevi 6'nin susuz cinko (ll) asetat ileab olarak birkac damla 1,8-
diazobisiklo [5.4.0Jundek-7-en (DBU)'un bulunglu reaksiyonundan %67 verimle
elde edilmgtir. 6 bilesiginin siklotetramerizasyonu; bigsin 2-(dimetilamino)etanol
icerisinde 135C’de 15 dakika silireyle mikrodalgamasina mahruz birakilmasiyla
gerceklatirilmi stir. Ftalosiyanin8 ve fenilboronik asidin, 24 saat sureyleslbagic

maddelerinin ¢oézunurfuntn arttirlmasi amaciyla DMSO/Toluen (1/20) kam
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icerisinde kaynatiimasiyla fenilboronik azaestebstifiiie 2, 9, 16, 23-tetrakis-[2-
(bis(hidroksietil)amino)etoksi]-ftalosiyaninatocio@l) bilesigi (9) bilesigi elde
edilmistir. Suyun azeotropik olarak uzaklailmasi icin Dean-Stark aparati
kullaniimistir. Ftalosiyanin makromolekulinden kaynaklanarrilstge ¢ozuntrlik
engellemeleri nedeniyle dioksazaborakan substtalesiyanin bilgigi (9) %44 gibi

dusUk bir verimle elde edilebilmgtir.

Sentezlenen tim yeni ftalonitril b§i&lerinin ve ftalosiyaninlerin yapilari, elementel
analiz, IR, UV-vis,'H NMR, B NMR, **C NMR ve kiitle spektroskopik teknikleri
kullanilarak aydinlatilngtir. Ayrica 2,9,16,23-tetra(salisilaldimino)-
ftalosiyaninatocinko(ll) bilgiginin difenilborinik asit esterindeki borlu gruplarn;
absorbsiyon, floresans emisyon ve uyariima spek&numizerine etkileri
incelenmgtir. Cinko ftalosiyanin kompleksininsj benzokinon ile THF icerisindeki
floresans sonumlenmesi ve fotobozunmayasikaslan kararhlgl incelenmg,
floresans kuantum verimleri ve singlet oksijen kuam verimi tespit edilngtir. 5
bilesigi icin elde edilen veriler, bu ftalosiyanin tirewnsentezinde kullanilan
baslangic salisilaldimin substitle ftalosiyanin Bilgnin verileriyle kiyaslanarak bor

atomlarinin etkileri incelenrsfir.
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4. KULLANILAN C IHAZLAR VE MADDELER

4.1 Kullanilan Cihazlar

Infrared Spektrometresi Perkin-Elmer Spectrum One FT-IR
Ultraviyole-Vis. Spektrometresi  Scinco S-3100 UV/ Vis spektrometre
'H NMR Spektrometresi : Agilent VNMRS 500 MHz spek.

Varian Unity Inova 500 MHz spek.
B NMR Spektrometresi . Agilent VNMRS 500 MHz spek.

Bruker Ultra Shield Plus 400 MHz spek.

*C NMR Spektrometresi : Agilent VNMRS 500 MHz spek.

Bruker Ultra Shield Plus 400 MHz spek.

Elementel Analiz : Thermo Flash EA 1112
Floresans Spektrometresi Varian Eclipse spek.
Mikrodalga Sentez Sistemi CEM Discover SP

4.2 Kullanilan Maddeler

Sulfirik asit (HSOy), dumanh nitrik asit (HNG@), ftalimid, % 32’ lik amonyak,
tiyonil klortr (SOC}), sodyum bikarbonat (NaHG potasyum karbonat g€0s),
magnezyum sulfat (MgS{) dietileter, etanol, metanol, toluen, dimetil fa@amid
(DMF), dimetil silfoksit (DMSO), hekzan, klorofornfCHCIs), diklorometan
(CHJCIly), cinko(ll)asetat, tetrahidrofuran (THF), sodyumdrbksit (NaOH), aseton,
HCI cozeltisi, aktif komur, 2,4-dihidroksibenzaldgh2-aminofenol, fenilboronik
asit, 3 A molekuler elek, trifenilboran, trietanmim, etil asetat, sodyum siilfat
(N&SOy), 1.8-diazabisiklo [5.4.0] undek-7-en (DBU), 2+tditilamino)etanol.
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5. DENEYSEL KISIM

5.1 Salisilaldimin Grubu iceren Ftalonitril ve Boronik Asit Esterinin Sentezi

5.1.1 4-(4-formil-3-hidroksifenoksi)ftalonitril (1) sentezi

4-Nitroftalonitril [41] (1,0 g, 5,78 mmol) ve 2,4iddroksibenzaldehit (1,197 g, 8,66
mmol) 10 ml kuru DMF igerisinde ¢6zunur. Cozunmmaanlandiktan sonra iyice
Ogutilmis susuz potasyum karbonat (4,2 g, 30 mmol) reaksikansimina
posiyonlar halinde 2 saat sire icinde ilave ediieaksiyon kagimi oda sicakfiinda
azot atmosferi altinda 48 sureyle etkili biekilde karstirihr. Reaksiyon TLC
kullanilarak takip edilir. Reaksiyon karmi 250 mL buzlu suya dokulir ve 30
dakika sureyle kagtinllir. 1 N HCI c¢ozeltisi kullanilarak c¢ozeltinipH't 1’ e
ayarlanir. Coken katilar stizulur, filtrat nétrabod kadar su ile yikanir. Daha sonra
cOkelti etanolde ¢ozulir ve elde edilen c¢ozeltiifakbmar varlginda 30 dakika
sureyle geri sgutucu altinda kaynatilir. CoOzelti sicakken suzili@& ¢Ozucusu
vakumda ucurulur. Elde edilen kati Urin hegzaryil@nir ve vakumda kurutulur.
C1sHsN,Os; Verim: 0,488 gr (% 32), E.N. 18C. Bilesige ait FT-IR,*H NMR, *°C
NMR ve UV-vis spektrumlari ektedir.

0
-+ HO C —/———~ H
) DMF
NC H NC 1 OH
OH

Sekil 5.1 : 4-(4-formil-3-hidroksifenoksi)ftalonitril ) sentezi.

Cizelge 5.1 11 bilesigine ait elementel analiz sonuglari.

Elementel Analiz C H N
Teorik 68,18 3,05 10,60
Pratik 68,27 3,25 10,54
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5.1.2 4-(3-hidroksi-4-(((2-hidroksifenil)imino)metil)fenoksi)ftalonitril (2)

sentezi

200,0 mg (0,757 mmol#-(4-formil-3-hidroksifenoksi)ftalonitril(1) bilesiginin 20
mL etanoldeki ¢ozeltisine, 2-aminofenoliin (90,8 M&32 mmol)Ll5 mL etanoldeki
cOzeltisi ilave edilir. Reaksiyon kammi 24 saat sireyle geri @gucu altinda
kaynatilir ve bu ¢ozelti sicakken suzilur. Filtg@izticistu ucgurularak kurutulu2.
nolu bilesik kizil-kahverengi kati olarak elde edilirp4113N303 Verim: 0,220 gr (%
82), E.N. 214°C. Bilesige ait FT-IR,*H NMR, *C NMR ve UV-vis spektrumlari
ektedir.
o H
NCD/O\QCL N @OH Etanol NCD/O\QC:NQ
NC 4  OH NH, A Ne OH  HO
2

Sekil 5.2 : 4-(3-Hidroksi-4-(((2-hidroksifenil)imino)metil)-

fenoksi)ftalonitril @) sentezi.

Cizelge 5.2 2 bilesigine ait elementel analiz sonuglari.

Elementel Analiz C H N
Teorik 70,98 3,69 11,83
Pratik 71,12 3,45 11,75

5.1.3 4-[3-hidroksi-4-(((2-hidroksifenil)imino)metil)feno ksi]ftalonitrilin
boronik asit esterinin (3) sentezi

100 mg (0,28 mmol) 4-(3-Hidroksi-4-(((2-
hidroksifenil)imino)metil)fenoksi)ftalonitril bilgiginin 25 mL THF icerisinde
¢ozilur ve ardindan 34 mg fenilboronik asidin,2@mmol) 15 mL THF'teki
cOzeltisine ilave edilir. Reaksiyon kami 100 mL yuvarlak reaksiyon balonunda,
esterlsme reaksiyonu sonucunda i cikan suyun uzakiarilmasi icin 3 A
molekdler elek (1,20 g) vaginda geri sgutucu altinda 6 saat sireyle kaynatilir. Bu
surenin ardindan, reaksiyon kami molekuler eleklerin uzakdariimasi icin
suzular. Cozucu diik basingta uzakgarilir ve Grtin hegzan ile yikanarak kurutulur.
Co7H16BN3O3 Verim: 97 mg (%78), E.N. 148C. Bilesige ait FT-IR,"H NMR, *°C
NMR, B NMR ve UV-vis spektrumlari ektedir.
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NC e} C=N o) C.
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NC OH HO OH c 0—B__
2 3

Sekil 5.3 : 4-[3-Hidroksi-4-(((2-hidroksifenil)imino)metil)-
fenoksi]ftalonitrilin boronik asit esterini) sentezi.

Cizelge 5.3 3 bilesigine ait elementel analiz sonuglari.

Elementel Analiz C H N
Teorik 73,49 3,65 9,52
Pratik 73,65 3,45 9,75

5.2 Tetra Salisilaldimin Substitiienti iceren Ftalosiyaninin Boronik Asit

Esterinin Sentezi

5.2.1 2,9,16,23-Tetrakis-[4-(4-salisilideniminofenoksi)ftalosiyaninato

cinko(ll) bile siginin boronik asit esterinin (4) sentezi

90 mL etanol/toluen (1/8) karmi icerisinde 150 mg (0,105 mmol) 2,9,16,23-
Tetrakis-[4-(4-salisilideniminofenoksi)]ftalosiyaratocinko(ll) bilaigi [247] ve 52
mg (0.42 mmol) benzenboronik asid ¢ozunir. Reaksiyarsimi 12 saat sireyle
karstirilarak geri sgutucu varlginda kaynatilir.Reaksiyon sirasindagaccikan su
ve ¢Ozlucunun bir kismi Dean-Stark aparati kullaakareaksiyon ortamindan
uzaklgtinlir. Coézucunin dgilk basing altinda uzakkariimasiyla elde edilen yé
renkli kati Uriin az bir miktar gok etanolle yikanir ve ardindan vakumda kurutulur.
Cu16H8sB4N1,015Zn Verim: 170 mg (% 82,75), E.N. = 177 °C. Bilge ait FT-IR,'H
NMR, °C NMR, !B NMR ve UV-vis spektrumlari ektedir.
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Sekil 5.4 : 2,9,16,23-Tetrakis-[4-(4-salisilideniminofenoksi&losiyaninato
cinko(ll) bilesiginin boronik asit esterinird) sentezi.

Cizelge 5.4 4 bilesigine ait elementel analiz sonuglari.

Elementel Analiz C H N
Teorik 71,42 4 55 8,62
Pratik 71,24 478 8,83

5.3 Tetra Salisilaldimin Siibstitiienti iceren Ftalosiyanin Bilgiginin

Difenilborinik Asit Esterinin Sentezi

5.3.1 2,9,16,23-Tetra(salisilaldimino)ftalosiyaninato ¢iko(ll) bile siginin

difenilborinik asit esterinin (5) sentezi

2,9,16,23-Tetra-amino-ftalosiyaninatocinko(ll)  Biknin, 2-hidroksibenzaldehit
bilesigi ile uygun kagullardaki reaksiyonu sonucu elde edilen 2,9,16,23-
tetra(salisilaldimino)-ftalosiyaninatocinko(ll) legiginin (200 mg, 0,19 mmol) [248]
50 mL THF icerisindeki ¢cozeltisine, trifenilborabh84 mg, 0,76 mmol) bikegi azot
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atmosferi altinda ilave edilir. Reaksiyon kami geri s@utucu varlginda 5 saat
sureyle kaynatilir. Oda sicagina s@utulan reaksiyon kagiminin ¢ozucusu diik
basingta ucurulur. Elde edilen siterenkli kati Orin hegzan ve eterle yikanir,
vakumda kurutulur. ©gH7:B4N1204Zn Verim: 252 mg (%77,6), E.N. > 20(C.
Bilesige ait FT-IR,"H NMR, B NMR ve UV-vis spektrumlari ektedir.

ol
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A

Sekil 5.5 : 2,9,16,23-Tetra(salisilaldimino)-ftalosiyaninataio(11) bilesiginin
difenilborinik asit esterining) sentezi.

Cizelge 5.5 5 bilesigine ait elementel analiz sonuglari.

Elementel Analiz C H N
Teorik 75,84 424 9,83
Pratik 75,91 415 9,87

95



5.4 Dietanolamin Substitie Ftalonitril ve Ftalosiyaninlerin Fenilboronik Asit

Esterlerinin Sentezi

5.4.1 4-[2-(bis(2-hidroksietil)amino)etoksi]ftalonitril ( 6) sentezi

4-nitroftalonitril [41] (1,00 g, 5,78 mmol) ve ttenolamin (4,60 mL, 34,67 mmol)
20 mL kuru DMF icerisinde ¢6zulur. Susuz@O; (1,20 g, 8,67 mmol) iki saat sire
ile reaksiyon kagimina porsiyonlar halinde ilave edilir. Reaksiyoarmi oda
sicaklginda azot atmosferi altinda 48 saat streyleskahr. Bu surenin ardindan
reaksiyon kagimi 400 mL buzlu suya dokulir. Su fazi etil asg@30mL) ile
ekstrakte edilir. Organik fazlar MaO, ile kurutulur ve etil asetat gik basing
altinda uzaklgtirilir. Yesil renkli yagimsi Griin dietil eterle yikanir ve ardindan
vakumda kurutulur. GH17N303 Verim: 0,92 g (% 58). Bilgge ait FT-IR ve'H
NMR spektrumlari ektedir.

HO, (OH
NC - N DMF NC H
OH 6 OH

Sekil 5.6 : 4-[2-(bis(2-hidroksietil)amino)etoksi]ftalonitrib) sentezi.

Cizelge 5.6 6 bilesigine ait elementel analiz sonuglari.

Elementel Analiz C H N
Teorik 61,08 6,22 15,26
Pratik 61,03 6,28 15,19

5.4.2 4-[2-(bis(2-hidroksietil)amino)etoksi]ftalonitril b ilesiginin fenilboronik

azaesterinin (7) sentezi

100 mg (0,36 mmol) 4-[2-(bis(2-hidroksietil)amintlksi]ftalonitril (6) bilesiginin
30 mL etil asetattaki c¢ozeltisi, 53 mg (0,44 mmtdhilboronik asidin 20 mL
etilasetattaki ¢ozeltisine azot atmosferi altindae edilir. Reaksiyon kagmi 3 A
molekdler elek (2,00 g) iceren 100 mL yuvarlak dipdlonda geri sgutucu altinda
azot atmosferinde 24 saat siureyle kaynatilir. Estae reaksiyonunda a@ cikan
su molekiler elek kullanilarak reaksiyon ortamindapaklgtirilir. Reaksiyon
cOzeltisi sicakken stzullr ve ¢odzlcusidkiibasing altinda ucurulur. Elde edlien

acik ysil renkli kati drin hegzan ve dietil eterle yikanwakumda kurutulur.
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CooH20BN3O3 Verim: 96 mg (% 73). E.N. 21%C. Bilesige ait FT-IR,"H NMR, *°C
NMR ve®'B NMR spektrumlari ektedir.

+ QB’ Etilasetat :©/ ~B7
on A 4
NC H OH NC (0]
6 OH

7

Sekil 5.7 : 4-[2-(bis(2-hidroksietil)amino)etoksi]ftalonitrililesi ginin
fenilboronik azaesterinin7{ sentezi.

Cizelge 5.7 7 bilesigine ait elementel analiz sonuglari.

Elementel Analiz C H N
Teorik 66,50 5,58 11,63
Pratik 66,53 5,61 11,59

5.4.3 2,9, 16, 23-Tetrakis-[2-(bis(hidroksietil)Jamino)ebksi]-ftalosiyaninato
cinko(ll) (8) sentezi

0,727 mmol (0,200 g) 4-[2-(bis(2-hidroksietil)am)etoksi]ftalonitril ©), 0,182
mmol (0,023 g) kuru Zn(C¥OO), ve 2,5 ml kuru 2-(dimetilamino)etanol bir tip
icine konur. TUpten azot gecirilirken reaksiyonikanina katalitik miktarda (§L)
1.8-diazabisiklo [5.4.0] undek-7-en (DBU) ilave ladi Reaksiyon kagiminin
bulundu tip mikrodalga firnina yedgrilir ve 135 °C’de 15 dakika sureyle
Isimaya maruz birakilir. Bu surenin ardindan reaksi¥argimi oda sicakfiina
kadar s@utulur ve kargima metanol eklenerek trtntn kati halde ¢cokmegasa.
Suzme gleminin ardindan elde edilen gerenkli kati triin, reaksiyona girmeden
kalan metal tuzlarinin uzakkarilmasi icin 6nce su ile ardindan safsizliklarin
uzaklgtirimasi icin sirasiyla sicak metanol, etil asetdeton ve dietil eter ile
yikanarak kurutulur. €HegN12012Zn Verim: 0,142 g (% 67), E.N. > 208C.
Bilesige ait FT-IR,"H NMR ve UV-vis spektrumlari ektedir.
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Sekil 5.8 : 2, 9, 16, 23-Tetrakis-[2-(bis(hidroksietil)amina)ksi]-
ftalosiyaninato cinko(ll) §) sentezi.

Cizelge 5.8 8 bilesigine ait elementel analiz sonuglari.

Elementel Analiz C H N
Teorik 57,66 5,88 14,41
Pratik 57,58 5,93 14,44

5.4.4 Fenilboronik azaester substitie 2, 9, 16, 23-tetrad-[2-(bis

(hidroksietil)amino)etoksi]-ftalosiyaninato cinko(l1) (9) sentezi

0,086 mmol (0,100 g) 2, 9, 16, 23-Tetrakis-[2-(bidfoksietil)amino)etoksi]-
ftalosiyaninatoginko(ll) §) ve 0,043 mmol (0,052 g) fenilboronik asidin 84 m
dimetilsulfoksid/toluen (1/20) icindeki slispansiyof@4 saat sireyle geri @gucu
varliginda azot atmosferi altinda kaynatilir. Reaksiyoassnda ag@a cikan su ve
¢bzlcunun bir kismi Dean-Stark aparati kullanilaredaksiyon ortamindan
uzaklgtinlir. Oda sicakliina kadar sgutulan reaksiyon hegzan, etil asetat ve dietil
eterle yikanarak kurutulur.ggHgoBsN1:01,Zn Verim: 0,057 g (% 44), E.N. > 20Q.
Bilesige ait FT-IR,"H NMR, B NMR ve UV-vis spektrumlari ektedir.
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Sekil 5.9 : Fenilboronik azaester stibstitle 2, 9, 16, 23-tetrgk(bis
(hidroksietil)-amino)etoksi]-ftalosiyaninato ¢ink((9) sentezi.

Cizelge 5.9 9 bilesigine ait elementel analiz sonuglart.

Elementel Analiz C H N
Teorik 63,62 5,34 11,13
Pratik 63,68 5,39 11,09

99



100



6. SONUCLAR

Tez calgmasi dort kisimdan odmaktadir. Calismanin ilk kisminda salisilaldimin
grubu iceren ftalonitril ve bu ftalonitrilin bordniasit esteri sentezlerini icermektedir.
Ikinci kisimda, tetra salisilaldimin siibstitientigeren cinko ftalosiyanin bifgginin
boronik asit esterinin sentezi gercekiemistir. Bu ftalosiyanin ttrevinde boronik
asit grubundaki oksijenlerinden biri etoksi grulagimaktadir. Calmanin tgincu
kisminda, doért adet salisilaldimino grubunun ftatasin halkasina direkt k&
oldugu cinko ftalosiyanin bilgiginin fenilboronik asit esteri hazirlangr.
Calismanin son kisminda 4-[2-(bis(2-hidroksietil)amino)esi]ftalonitril bilesigi ve
bu ftalonitril bilesiginin fenilboronik asit esteri sentezlemgtm. Calismanin
devaminda periferal konumlarinda dort adet 2-Poisfiroksietil)amino]etoksi
grubu tglyan cinko ftalosiyanin bikggi ve bu ftalosiyanin ttrevinin fenilboronik asit
ile esterifikasyon reaksiyonundan dioksazaborakébstitie cinko ftalosiyanin
bilesigi elde edilmgtir. Tez calsmasi kapsamindaki biilerin sentezinde, bor
atomunun azot, oksijen, kukirt ve fosfor atomlariglizik yuk da&ilimh koordine
baglar oluturma kabiliyetinden faydalanilgtir. Bor atomunun, kendginden
dizenlenme prosesine olanalglagan bu becerisi, bor makrohalkalarinin sentezini
kolaylastirmaktadir.Selat etkisi 6zellikleri nedeniyle cokgii ligandlarin kullanimi
heterohalka kararlgini artirmaktadir. Bu sebepler nedeniyle tez sgemizda
ONO donor atom grubuna sahip olan Ugidigand tirevi ftalonitril ve ftalosiyanin
bilesiklerinin sentezi gercekdgrilmistir. Bu bilesiklerden elde edilen fenilboronik
asit ester yapilarindaki kovalent B-O ve koordin® Nbor atomunun tetra-koordine
oldugu durumlarda) h#ar nedeniyle hidrolitik ve oksidatif kararlilik

sergilemglerdir.

6.1 Salisilaldimin Grubu Iceren Ftalonitril ve Boronik Asit Esterinin Sentezi

ve Karakterizasyonu

Baglanma veselat 6zellikleri sergileyen cok gdi Schiff Bazi ligandlar ile boronik

asitlerin kondenzasyonlarindan elde edilen iminilgdi substratlarin bor esterleri,

101



cok caitli uygulama alanlarindaki olasi kullanimlari nedge son zamanlarda
yogun ilgi cekmektedirler. Bu sebeple gahanin ilk kisminda, salisilaldimin grubu
iceren ftalonitril ve bu ftalonitrilin boronik asésterinin sentezi gercekteilmi stir.
Elde edilen bilgikler elemental analiz, FT-IRH NMR, *C NMR, B NMR ve
UV-Vis spektral verileri kullanilarak karakterizdiknistir.

Hedeflenen ftalonitril tirevlerinin sentegekil 6.1'de gortilmektedir. Bu ¢amanin
ilk kademesinde 4-(4-formil-3-hidroksifenoksi)ftalitril (1) bilesigi, 4-
nitroftalonitril bilesiginin 2,4- dihidroksibenzaldehit ile baz-katalizlilkieofilik
aromatik yerdgistirme reaksiyonu sonucu elde edigtim. Reaksiyon, potasyum
karbonatin baz olarak kullanifd) tek basamakh bir reaksiyon olarak oda
sicaklginda, kuru dimetilformamid icerisinde, azot atmoisfe altinda
gerceklatrilmistir. 2,4- dihidroksibenzaldehit biegindeki iki adet fenolik OH-
gruplarindan, karbonil grubu ile molekdli¢i hidrojéglarinin olumu nedeniyle
orto-hidroksi grubunun asiditesinin dahasiki olmasi nedeniyle zayif bazlarin
kullanildigi ya da d&ik sicaklikta gercek$éirilien reaksiyon keullarinda para-
hidroksi grubunun secimli olarak reaksiyona dirdiiteratiirdeki cakmalarda
belirtiimistir [249]. Bu nedenle Urin olarak yalnizdanolu bilgik elde edilmg,
izomer kargimi elde edilmenstir. Calismanin ikinci kademesi fenilboronik asit ile
esterleme reaksiyonu icin gerekli olan Schiff Bazl yapasisahip ftalonitril
tlrevinin sentezini kapsamaktadir. 4-(3-Hidrokqie-
hidroksifenil)imino)metil)fenoksi)ftalonitril 2) bilesigi, esit molar miktarlarda
kullanilan 1 nolu bilgik ile 2-aminofenolin etanol igerisindeki kondenzas
reaksiyonu ile yiksek verimde (% 82) elde edjtimi Bilesik 2'nin fenilboronik asit
ile THF icerisinde geri smtucu varlginda kaynatilmasiyla hedeflenen 4-(3-
hidroksi-4-(((2-hidroksifenil)imino)metil)fenoksilonitril bilesiginin fenilboronik
asit esteri §) yuksek verimle (% 78) elde edilgtir. Yanurin olan suyun etkin bir
sekilde uzaklgtirlmasi icin reaksiyon 3 A molekiller elek varhda

gerceklgtirilmi stir [250].

Elde edilen bu yeni cift halkali by 3, yapisinda bulunan koordine B-N ve
kovalent B-O bglari nedeniyle hidrolize kar dayanikllik sergilemekte ve acik
havada saklanabilmektedir. Ayrica; B-N gban kuvveti koordine han
polarizasyonu ile azot ve bor atomu uUzerindeki 8iilsyon derecesine pia

oldugundan, elde edilen bu fenil bor heterohalkas@ikararliligi, bor atomunun
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fenil grubunun elektron ¢cekme davrgnnedeniyle olgan yuksek asiditesinden

kaynaklanmaktadir.
2
NC NO, o //O K,COj4 NC O C
+ H cC —— H
NC Ho PMF o ne 1 OH
OH
OH
Etanol, ©:
A NH,
HO
H
C. C=N
L0 Bey Q pa
AR o

NG 0—B—g THF, A
3 molekiiler elek

Sekil 6.1 : 1-3 bilesiklerinin sentezi.

Bu calsma kapsaminda kullanilan sentez yontemleri kolaytsilerdir ve2 ve 3
nolu bilesikler yiksek verimlerle elde edilglerdir. Esterleme reaksiyonlari, denge
reaksiyonu oldgundan reaksiyon mekanizmasinin kerggiden dizenlenmeye
dayandgl distunulmektedir. Reaksiyonlardan elde edilen yuksekimder bu

kendiliginden dizenlenmeden kaynaklanmaktadir.

Dinitril bilesiginin (1) FT-IR spektrumunda, 1548 &m‘deki aromatik —NQ

bandinin kaybolmasi ve 1246 ¢idaki aromatik C—O—C yapisi kaynakiiddetli

pikin gbzlenmesi hedeflenen yapinin @hgunu d@rulamstir. Ayrica karakteristik
C=N gerilim titresimine aitsiddetli pik beklenen frekansta (2233 &rgozlenmitir.

1 bilesiginin FT- IR spektumundaki 3078-2971 @ntivarinda aromatik C-H
piklerinin, 1738 critdeki C=0 pikinin ve 3300 cfh civarindaki O-H piklerinin
varhigl beklenen yapinin oftugunu kanitlayan ger delillerdir Sekil 6.2).
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Sekil 6.2 : 1 bilesigine ait FT-IR spektrumu.

1 bilesiginin *H NMR spektrumundabenzaldehit grubuna ait aromatik protonlar
7,76-7,72; 6,80-6,78 ve 6,45 ppm’lerde sirasyla letybdublet, singlet olarak
gozlenirken ftalonitril grubunun aromatik protonldaha diik alanda 8,06; 7,84 ve
7,43 ppm’de sirasiyla dublet, singlet, dublet dtanataya c¢ikngtir. CH=0 ve O-H
protonlari singlet olarak sirasiyla 11,00 ve 9,mjme gozlenngitir (Sekil 6.3). 1
nolu bilesigin **C NMR spektrumunda aromatik karbonlara ait sinyaltieklendgi
gibi 186,95 ppm ve 107,48 ppm agahda gozlennstir. Benzaldehit yapisinda OH
grubuna bgli olan karbon 157,23 ppm’de gozlenirken formil k@nunun sinyali
186,95 ppm’de ortaya c¢ikstir. Ayrica, 1 bilesiginde nitril gruplarinin varfii 116,72

ve 115,65 ppm ara@inda rastlanan sinyaller ile kanitlargtm (Sekil 6.4)..
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Sekil 6.3 : 1 bilesigine ait"H NMR spektrumu.
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Sekil 6.4 : 1 bilesigine ait**C NMR spektrumu.

ONO baglanma zarfina sahip ola@ bilesiginin olusumu FT-IR spektrumundaki
3330 cnt civarindaki O-H pikleri , 3063-2964 chueki aromatik CH pikleri, 2200
cmtdeki C=N piki ve 1227 crit civarindaki aromatik C-O-C pikleri tarafindan
kanitlanmgtir. 2 bilesigindeki Schiff Bazi yapisini kanitlayan birgdr delil ise
CH=0 absorpsiyon bandinin (1738 trkaybolmasi ve CH=N grubuna aitidetli
bir pikin 1585 crit de ortaya cikmasidir. Bu imin protonunun varlitH NMR
spektrumunda 8,73 ppmdeki singlet pik ile de Kanmstir. Kimyasal cevrelerinin
farkli olmasi nedeniyle OH gruplarinin protonlariii kimyasal kayma drlerinde
(14,14 ppm ve 9,71 ppm) gOzlerytni ve aromatik protonlara 7,64 -6,24 ppm
aralginda rastlannstir (Sekil 6.5).
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Sekil 6.5 : 2 bilesigine ait"H NMR spektrumu.

2 bilesiginin **C NMR spektrumunda aromatik karbontatl69,05 ve 103,96 ppm
aralginda gozlenmiir. Azometin karbonu 164,75 ppm’de, nitril karbanl 117,63
ve 116,96 ppm’de gozlenstir. Ayrica OH gruplarina kogu olan aromatik karbon
atomlar1 160,13 ve 149,96 ppm’de @ cikmstir.

3 bilesiginin  FT-IR spektrumunda Schiff Bazi yapisindal@ bilesiginin
spektrumunda3330 cnit civarinda gézlenen OH gruplarinin bandlari ortadan
kalkmistir. Diger bir 6nemli tani parametresi de B-N ve B-O fitrefrekanslaridir.

3 bilesiginin FT-IR spektrumunda B-N ve B-O pikleri sinds1 1440 crit ve 1344-
1312 cmde godzlenmgtir. Ayrica, B-N ba@inin olisumu 1601 crit deki CH=N
gerilim bandinin varfii ile de kanitlanmaktadir2 bilesigindeki ayni band (1585
cm?) ile kiyaslandginda bu band daha yiiksek dalga boyuna kgymBu durumun
sebebi; B-N intramolekiler koordinasyonu nedeniyl€€=N bainin elektron
yougunlugunun azalmasidir [251]. Ayrica, aromatik CH pikl@068-2870 cnl
civarinda gozlenirkesiddetli C=N piki 2223 cnit de acga cikmstir.

2 ve 3 nolu bilssiklerinin *H NMR spektrumlarinin arasindaki en belirgin f&rkolu
bilesikteki OH kimyasal kaymalarinin kaybolmasi ve artitndolgede3 bilesigine
kondanse olan benzen gruplarinin protonlarindannddgnan yeni kimyasal
kaymalarin ortaya ¢ikmasisdimin protonu 8,19 ppmde gozlengtii. Aromatik
protonlar 8,17—6,42 ppm arginda gozlennstir (Sekil 6.6).

106



T T T T T T T T T T T T T T
80 75 7o &S &0 L4 50 45 40 AS in 28 20 15 10 0s
Chermical Sh® pom

Sekil 6.6 : 3 bilesigine ait'H NMR spektrumu.

imin grubunun karakteristik sinyalt’c NMR spektrumunda 151,64pm’'de
gozlenmgtir ve 3 bilesigindeki pike (164,75 ppm) kiyasla yiksek alana kaymi
Fenilboronik asit grubunun fenolik karbon atomladbs,78; 135,66; 131,21; 128,28;
128,03 ve 127,33 ppm'de gozlemtim. Bu sinyaller fenilboronik asitin yapiya
baglandgini kanitlamaktadir’B NMR spektrumunda, tetrakoordine bor atomunun
karakteristik pikinin 7,44 ppm’de gbzlenme3ibilesigindeki N—B baginin varlgini
kanitlamstir [252].

Bu calsmadaki3 nolu bilesik selat® —konjuge iskelet yapisina sahip tetra-koordine
organoboron bilgklerine bir drnektir. Bu tur bilgklerde, bor atomyelati stabilize
etmekte ve m konjugasyonu arttirarakt sisteminin elektronik 6zelliklerini
etkilemektedir. Borun bu ikili fonksiyonu bu bgi& sinifinin OLED’lerde gik yayici

ve elektron iletim malzemelerindeki kullanimlar riciyi birer aday olmalarini
sglamaktadir [253].

1, 2 ve 3 bilesiklerinin THF igerisindeki UV-Vis spektrumlari Sekil 6.7'de
gorulmektedir. 2,4-dihidroksibenzaldehitin THF iggndeki spektrumunda 234, 278
ve 313 nm’lerde ¢ adet absorbsiyon bandi gozigimmirtalonitril 1, 246 ve 268
nmde 2,4-dihidroksibenzaldehidin 234 ve 278 nm’dekierine kiyasla daha yuksek
absorbans derlerine sahip absorbsiyon bandlari  vetmi Absorbans
deserlerindeki bu art, 4-nitrophthalonitrile ve 2,4-dihidroksibenzaldehi
bilesiklerinin aromatik substitiisyon reaksiyonu sonucaplya bg&lanan fenoksi
gruplarinin n- ©* gecislerinden kaynaklanmaktadir. Ayrica 313 nm’deki band
ftalonitril 1'in UV-Vis spektrumunda gozlenmemekted® bilesiginin 345 nm’deki

gens maksimumu, azometin grubununm* elektronik geginden kaynaklanirken
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242 ve 280 nm’'deki bandlar-n* elektronik gegglerden kaynaklanmaktadir.
Fenilboronik asit ve Schiff BaA arasindaki kondenzasyon reaksiyonundan boronat
3 olusumunun ardindag bilesiginin spektrumunda énemli @simler gézlenmgtir.
2 bilesiginin 345 nm’deki piki 311 nm’ye (35 nm kadar maviykaymstir ve
absorbsiyon deeri artmstir. 430-440 nm civarinda genbir pikin ortaya ¢ikmasi
hedeflenen ftalonitril grubu iceren Schiff Bazi'nmoronik asit esterinin oftugunu
kanitlamstir.
16
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Dalgaboyu, nm

Sekil 6.7 : 2,4-dihidroksibenzaldehif,, 2 ve 3 nolu bilssiklere ait
UV-vis spektrumlari.

4-(4-formil-3-hidroksifenoksi)ftalonitril bilgiginin (1) metalsiz ve ¢inko ftalosiyanin
tirevlerinin sentezi amaciyla 2 farkli yontem, ygkskaynama noktall bir ¢ézlcu
icerisinde kaynatma ve mikrodalga yontemleri, demetir. Ancak, bu denemeler
sonucunda ftalosiyanin turevlerinin sentezlerigergeklgtiriiemedigi elde edilen
koyu kahverenkli bilgiklerin UV-vis spektrumlarinda Q bandinin gézlennesiyle

anlasiimistir.

2, 9, 16, 23- Tetrakis-[3-hidroksi4-(((2-hidroksif§imino)metil)fenoksi)]-
ftalosiyaninato c¢inko (II) bilgginin sentezi icin2 bilesigi pentanol igerisinde ¢inko
asetat tuzu vaglinda kaynatilny. Bu deneme sonucunda hedeflenen ftalosiyaninin
sentezi gercekdirilememistir. Bu ftalosiyanin tirevinin eldesi icin mikrodg
yonteminin kullanildgi 2 farkli deneme daha gerceklgimistir. ilk denemede
¢Ozuclu olarak pentanol kullanilirken ikinci denemedherhangi bir ¢oOzucu
kullaniimamstir. Bu denemeler sonucunda ftalosiyanin tdrevinsentezi

gerceklgtirilememistir.

108



3 bilesiginin siklotetramerizasyonuyla, 4-(3-hidroksi4-({tiiroksifenil)imino)metil)
fenoksi)ftalonitril bilgiginin  benzeneboronik asit esterinin ¢inko ftalosiyan
tirevinin sentezi icirgerceklatirilen denemeler barisiz olmy, hedeflenen c¢inko

ftalosiyanin tirevi elde edilemestir.

6.2 Tetra Salisilaldimin Substitiienti iceren Ftalosiyanin Bilgiginin Boronik
Asit Esterinin Sentezi ve Karakterizasyonu

Tez calsmasinn ikinci kisminda subtitient olarak Schiff bgriplarinin boronik asit
esterlerini tatlyan c¢inko ftalosiyanin bikgginin sentezi gercekdgirilmi stir.
Calismada bor rekatifinin reaksiyon verebilgceki adet aktif gruba sahip olmasi
nedeniyle 2,9,16,23-tetrakis-[4-(4-aminofenoksigldsiyaninatoginko(ll) bilggi ile
salisilaldehidin azot atmosferi altinda THF icertki rekasiyonundan elde edilen
2,9,16,23-tetrakis-[4-(4-salisilideniminofenoksij§osiyaninatocinko(ll) bilgi gi
[247] tercih edilmgtir. Yapisinda bulunan OH grubu bor esterini azotrau ise N-B
koordinasyon bilggini olusturabilecginden salisilaldimin substitientli ¢inko

ftalosiyanin tirevi bu cagma icin tercih edingiir.

Boylece; bor komplekslerindeki hidrolitik kararfili disiik olan O-B bg&inin
guclendirilmesi, kuvvetli koordinatif N-B anin olsumuyla sglanmstir [254].
Salisilaldimin  substitientli ftalosiyanin  bg&ginin  benzenboronik asit ile
etanol/toluen (1/8) kayumi icerisinde geri sgutucu varlginda 12 saat stre ile
kaynatilmasiyla periferal konumlarinda 4 adet Sdbaiz1 gruplarinin benzenboronik
asit esterlerini tayan ftalosiyanin bilgigi (4) yesil bir kati olarak elde edilmgtir
(Sekil 6.8). Esterlgme reaksiyonu sirasinda ggicikan suyun reaksiyon ortamindan
uzaklgtirimasi  Dean-Stark  tugenin  kullanilmasiyla  gercelg@rilmi stir.
Reaksiyon; % 82,75 gibi nispeten yuksek bir veriggeceklatirilmi stir [247].
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Sekil 6.8 : 2,9,16,23-tetrakis-[4-(4-salisilideniminofenoksi)osiyaninatoginko(ll)
bilesiginin fenilboronik asit esteri).

Benzenboronik asidin ikinci —OH grubu ile etanokondenzasyonu sonucu yapiya
etoksi grubunun dahil edilmesiyle Schiff bazi dstmin ¢ozunirl@inin
arttirnlmasi amaciyla estegtae reaksiyonunda difenilborinik asit yerine feniboik
asit tercih edilmgtir. Alkil aril esterlerinin ¢ozunarlgtine kiyasla difenilborinik asit
esterlerin ¢ozundrgiinin daha diilk olduysu literatirde gayet net bigekilde
belirtiimistir [255]. Bu calsmada gozlenen c¢ozinurlik anin nedeni yapidaki
boronik esterlere etoksi grubunun gtenmasidir. Salisilaldimin substitientli
ftalosiyanin bilgigi sadece kloroform, toluen, DMF ve DMSO’'da ¢6zurdirid
bilesigi yapisindaki etoksi gruplarinin vagii nedeniyle yukaridaki ¢ozicilere ek
olarak metanol ve etanolde oldukca yuksek, diggrde ise kismi bir ¢ozunurlik

sergilemektedir.

Sentezi ilk kez bu calmada gercekigirilen, substitient olarak Schiff bazi
gruplarinin boronik asit esterlerinistgan ftalosiyaninin karakterizasyonu IR Y-
13c-, MB-NMR teknikleri kullanilarak gercek$@rilmistir. 4 nolu ftalosiyaninin IR
spektrumunda HC=N grubunun geriime bandi 1603dm kuvvetli bir absorbsiyon
piki olarak gozlenmtir. Azot atomunun bor atomuna koordinasyonu nedenibu
absorbsiyon bandi, salisilaldimin substitientlid&yanin bilgigindeki ayni banda
(1610 cnt) kiyasla daha diiik dalga sayisina kaystir [251]. 2956-2845crit'deki
alifatik CH gerilme titrgimleri, B-OH gruplarinin B-OR gruplarina ddtigi
gostermgtir. 1366-1307crit bélgesinde yeni bir bandin gézlenmesi; B-Ggihan
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olustugunu kanitlamgtir. Ayrica; C-O-C (1232ci) ve mono-siibstitiie benzen
(698cm’) gerilme titrgimleri beklenen frekanslarda &eaicikmstir (Sekil 6.9).
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Sekil 6.9 : 4 bilesigine ait FT-IR spektrumu.

4 nolu bilssiginin CDCk icerisinde alinanH-NMR spektrumunda OH titgém
bandinin gozlenmemesi B-OH gruplarinin Ar-OH grugla kondanze oldgunu
kanitlamstir. Bununla birlikte OCH ve CH; kuartet ve triplet olarak sirasiyla 3,64
ve 1,18 ppm degerlerinde gozlenngtir. Aromatik protonlar 7,84-6,92 ppm ar&aida
multipletler olarak go6zlenngiir. 4 bilesiginin *H-NMR spektumda imin protonu

singlet bir sinyal olarak 8,15 ppm’de ortaya cikimi

4 nolu bileigin **C-NMR spektrumu;*H-NMR spektumunun sonuglarini destekler
niteliktedir. Bor atomuna Igh fenil grubunun karbon atomlari 135,51; 132,45 ve
127,98 ppm’de ortaya cikstir. Ester olgumunu destekleyen gkr bir veri de 58,17
ve 23,21 ppm deerlerinde etoksi grubunun karbon sinyallerinin gdrhesidir.

4 nolu ftalosiyaninin DMSO-glicinde oda sicakiinda cekilen'B-NMR spektrumu
2,3 ppm’de geni bir pik gostermgtir. 2,3 ppm’deki bu sinyal benzenboronik
esterlerin azot atomuyla koordinasyon vemdi kanitlamstir. Elde edilen bu veri
nedeniyle4 nolu bilesikte molekdl ici N >B koordinasyon sisteminin bulungiu

soylenebilir.

Subsitiie metalli ve metalsiz ftalosiyaninler gomibélgede 650-690 nm arginda
Q bandi adi verilen, UV boélgesinde 320-370 gratla Soret bandi denilen kuvvetli
absorbsiyon pikleri vermektedir Soret bandi dah&ekic n-dizeyleri/LUMO
gecklerinden; Q bandi ise ftalosiyanin halkasindakyéksek dolu molekuler orbital
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(HOMO) ile en diguk bags molekiler orbital (LUMO) arasinda gercejda n>n*
gecklerinden kaynaklanmaktadir [24].Sekil 6.10'da 2,9,16,23-tetra-(4-[4-
salisilideniminofenoksi])-ftalosiyaninatocinko(ll) ve 4 nolu ftalosiyanin
bilesiklerinin THF icerisinde alinan UV-Vis spektrumlagorulmektedir. 2,9,16,23-
tetra-(4-[4-salisilideniminofenoksi])-ftalosiyaniteaginko(ll) bilesiginin absorbsiyon
spektrumu 676 nm’de—>n* gecisinden kaynaklanan ve 612 nm’de bir omuza sahip
kuvvetli bir Q bandi gosterstir. Periferal sibstitientlere borlu gruplarin
baglanmasinin Q bandinda énemli herhangi bigigme neden olmagdini gbsteren

4 nolu bilssigin Q bandi absorbsiyon piki 677 nm’de gicikmstir. Bu durumun
temel iki nedeni oldgu soOylenebilir. Birinci neden; borlu gruplar ftalgesnin
cekirdezsinden fenoksi kdprleriyle ayrilmdurumdadir, ikinci neden ise; yapida bor
atomuna koru oksijen atomlarinin bulungundan 4 nolu ftalosiyanindeki bor
atomunun Lewis asigii azalmstir. Oksijen atomunun lggyapmamy elektron ciftleri
bor atomunun bop orbitallarinde daldigindan, borun Lewis asif duser ve bu
durum B-N etkilgimlerinin zayiflamasina neden olur [256]. Bu sebed nolu

ftalosiyaninin B-N etkilgimi zayiflams olur.
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Sekil 6.10 :2,9,16,23-tetra-[4-(4-salisilideniminofenoksi)]Htaiyaninatoginko(I1)
ve 4 nolu ftalosiyanin bilgiklerine ait UV-vis spektrumlari.
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6.3 Tetra Salisilaldimin Substitiienti iceren Ftalosiyanin Bilgiginin
Difenilborinik Asit Esterinin Sentezi ve Karakterizasyonu

Makrohalka cekirdgine direkt bgli olan 4 adet salisilidenimino substitiiente sahip
sahip 2,9,16,23-Tetra(salisilaldimino)-ftalosiyaaiocinko(ll) bileiginin  [248]
trifenilboran ile THF icinde azot atmosferi altindasaat sire ile geri gotucu
varliginda kaynatiimasiyla periferal konumlarinda 4 a8ehiff bazi gruplarinin
difenilborinik asit esterlerini tayan cinko ftalosiyanin bikegi sentezlenmstir (5).
Fenil-bor ba&inin salisilaldimin slbstitie ftalosiyanin hiigi tarafindan secimli
olarak kinlmasi sonucu 2,9,16,23-Tetra(salisilaldio)-ftalosiyaninatoginko(ll)
bilesiginin difenilborinik asit esteri(5) % 77,6 gibi nispeten yuksek bir verimle elde
edilmistir (Sekil 6.11).5 bilesiginin yapisi elementel analiz, FT-IRH NMR, 'B
NMR ve UV-vis spektral teknikleri kullanilarak aydatiimistir.

Sekil 6.11 :2,9,16,23-Tetra(salisilaldimino)-ftalosiyaninatokugl!)
bilesiginin difenilborinik asit esteris).
'H NMR ve "B NMR spektrumlari ve elemental analiz verileri;db#enen
difenilborinik asit ester substitlie ¢inko ftalogiya bilesiginin (5) eldesinin bgaril
bir sekilde gerceklgtirildi gini kanitlanmgtir. 5 nolu ftalosiyaninin single
kristallerinin  eldesi icin gergeldérdigimiz tum girsimler baarisizlikla
sonuclandiindan kati fazdaki yapisi maalesef aydinlatilangamiSalisilaldimino
ftalosiyanin bilgiginin FT-IR spektrumunda 3330 émcivarindaki geni OH

bandlarininb ftalosiyaninin FT-IR spektrumunda gézlenmemesi fleden yapinin

113



olustugunu kanitlamgtir. Bununla birlikte esterifikasyon sonucd bilesigindeki
HC=N grubunun 1606 ciideki geriime bandi, Schiff bazi substitiie
ftalosiyanindekine (1619 cm kiyasla daha diiik dalga sayisina kaystir. FT-
IR'de go6zlenen kayma; molekdlici koordinasyon spionuyla C=N baindaki
elektron y@unlugunun azalmasindan kaynaklanmaktadir. Ester suatunu
destekleyen B-N ve B-O piklerine sirasiyla 1489 “cre 1305 crit'lerde
rastlanmgtir. Aromatik CH pikleri 3066-3040 cthcivarinda, alifatik CH pikleri
2920-2870 cri'de gozlenmitir.

Schiff bazi substitie ftalosiyanin kilginde 13,56 ppm’de gozlenen fenolik OH
proton sinyallerinin5 ftalosiyaninin DMSO-g icinde alinatH-NMR spektrumunda
gozlenmemesi kompleksin ghugunu ispatlanstir. Karakteristik imin protonu 8,00
ppm’de ortaya cikmstir. Salisilaldimin stbstitlie Bngi¢ ftalosiyanininekiyasla
(8,90 ppm), imin protonunun daha yiksek alangruldkkaymasi azometin azotu ile
bor atomu arasinda koordinasyonun stlgunu kanitlamgtir.  4-sitbstitie
ftalonitrillerden elde edilen tetrasibstitie ftay@sinler izomer kagimi halinde
bulundgundan; H-NMR spektrumunda gepive st Uste cafan sinyaller
gorulmistdr. Aromatik protonlarin pikleri 9,02-6,78 ppm hganda geny
multipletler olarak ortaya cikrtir.

Bor atomunun geometri& nolu ftalosiyaninin DMSO-glicinde alinan*'B-NMR
spektrumuyla tayin edilngiir. Spektrumda 3 ppm’de tek bir pike rastlanmadmr
atomunun sp hibrid yapisinda oldiunu ve B-N koordinasyonunun DMSQ-d
cOzeltisinde varfiini surdurdguna kanitlamgtir (Sekil 6.12) [252].
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Sekil 6.12 : 5 bilesigine ait™'B-NMR spektrumu.
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6.3.1 Floresans olgumleri

Periferal konumlarinda 4 adet difenilborinik as#tezi tgiyan 5 nolu kompleksin
THF icerisinde alinan temel hal elektronik absgrbsispektrumunda tek bir dar Q
bandinin olmasi kompleksin, monomerik davgarsergiledgini gostermstir.
Salisilaldimin sibstittie ftalosiyanin v@ nolu kompleksin elektronik spektrumlari
Sekil 6.13'te gorulmektedir. Salisilaldimin subsgtlftalosiyanin ve 5 nolu
kompleksinin THF icerisinde alinan UV-vis absorlusiyspektrumlarindaiddetli Q
bandlari sirasiyla 694 ve 699 nm’lerde gorigtiii
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Sekil 6.13 : Salisilaldimin sibstitlie ftalosiyanin (a) 8gb) bilesiklerinin THF
icerisinde alinan UV-vis spektrumlari.

Salisilaldimin substitle ftalosiyanin ile kiyaslagehda periferal konumlarinda borlu
gruplar iceren ftalosiyaninin5f{ Q bandi kizila (daha uzun dalga boyunagrdd
kaymstir. Bu batokromik kaymab kompleksinin periferal konumlarinda bulunan

bor atomlarinin koordinasyonlarindan kaynaklanndikia

Aggregasyon; ftalosiyaninlerin monomerden dimere d&ha ylksek dereceli
komplekslere dgru gidilirken, ftalosiyanin halkalari arasinda gedgsen koplanar
etkilesimlerden kaynaklanmaktadir. Aggregasyon; konsaptraes, ¢Ozuclinin
turine, substitientlerin yapisina, komplekste metal iyonlarinin gedine ve
sicaklga balidir. 5 kompleksinin aggregasyon davr@ni THF icerisinde
incelenmgtir. 5 bilesiginin konsantrasyonu arttikca, Q bandigieideti de artmy ve
bununla birlikte ¢ozicu icerisinde yeni bir bandgenelde daha kisa dalgaboyunda
gozlenen) olgumuna rastlanmasmtir. Ayni zamanda 2xIBdan 12x1GPmol/L

konsantrasyon ar@iinda Beer-Lambert kanununa uyugdu goralmitar (Sekil
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6.14). Bu konsantrasyon agaliicin 5 kompleksinde 6nemli bir aggregasyon

gorulmemgtir.

Absorbans

300 400 500 600 700 800
Dalgaboyu, nm

Sekil 6.14 :5 nolu bilesigin THF icerisinde farkli

konsantrasyonlardaki UV-vis spektrumlari.

(2x10°(A), 4x10° (B), 6x10° (C), 8x10° (D),

10x10° (E), 12x1& (F) mol.dm®)
Cinko ftalosiyanin kompleksinin 5§ floresans davrasn THF icerisinde
incelenmgtir. Sekil 6.15; 5 kompleksinin absorbsiyon, floresans emisyon ve
uyariima spektrumlarini gostermektedirkompleksinin THF icerisindeki floresans
emisyon piki 729 nm'de aga cikmstir. Salisilaldimin substitie ftalosiyanin
florasans uyarilma spektrumu (salisilaldimin sifistiftalosiyanin bilgigi icin 695
ve 5 kompleksi icin 697 nm uyariima dalga boyunda),sabsiyon spektrumuna
benzemekte ve her iki spektrum floresans spektnumiaayna gorintileridir [248].
5 Dbilesiginin  absorbsiyon ve uyarima spektrumlarinin  Q  land
maksimumlarindaki  yakinlk, temel ve uyardmi hallerinin  niukleer
konfigirasyonlarinin  benzer olgunu ve bu maksimumlarin THF icinde
gerceklgtirilen uyariimalardan etkilenmediklerini gostegtm. THF icerisindeki5
kompleksi icin absorbsiyon, floresans uyariima w@syon konusunda uyumsuzluk
bulunmaktadir. Ftalosiyanin yapisinda 4 adet difeminik asit ester grubunun
katilmasindan kaynaklanan simetrigdgkli gi nedeniyle,5 kompleksinin uyariima
spektrumlarinda gegleme gozlennstir (Sekil 6.15). Her ne kadar pikler arasi bir
uyum olsa da5 kompleksinin absorbsiyon ve floresans uyariimakspenlari
birbirlerine benzememektedir. Uyariima gymluk aktarimi ve iki ana gegi

arasindaki dgsim nedenleriyle bu spektrumlar ters cevrigtii Absorbsiyon
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spektrumlarina kiyasld& kompleksinin emisyon spektrumlarinda kizila kaymea
gengleme gorualmgtur. 5 bilesigi icin THF icinde gbzlenen Stokes kaymasi 30

nm’dir.
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Sekil 6.15 :5 bilesigine ait absorbans, uyariima ve emisyon spektrumlari
(THF icerisinde 697 nm ile uyarilgtir).

6.3.2 Floresans kuantum verimleri ve ygam sireleri

Cinko flotasiyanin turevining) floresans kuantum verimleribg) THF icerisinde
incelenmgtir. Substittie olmamngi ¢inko ftalosiyanine kiyaslad =0,25), 5 nolu
kompleksin ®¢ deserinin daha dgilk oldusu tespit edilmgtir [257]. Bu durum;
substitiient olarak difenilborinik asit ester gruplan varlginin salisilaldimin
substitiie ve5 nolu ftalosiyaninlerde floresansa yol @otn gostermitir. Periferal
konumlarda 4 adet difenilborinik asit ester gruledeniyle5 kompleksi (o =0,09);
salisilaldimin ftalosiyanine®g =0,07) [248] gore daha yuksek floresans kuantum

verimlerine sahiptir.

@ ile direkt iliskili olan floresans ygam stresitg); bir molekilin floresangimasi
olusmadan 6nce uyarilmhalde kaldgl ortalama suredir. Floresanssgen suresitg)
Strickler-Berg denklemi ile hesaplargim. Bu calgmada da goruldiii gibi
Strickler-Berg denkleminin kullaniimiyla agrege @lyan molekdller icin deneysel
ve teorik olarak belirlenen yam sureleri arasinda guzel bir uyum goérimektedir.
Ayni uyum bu cakimamizda da gozlenstir [258]. Bu nedenle bu denklemden elde
edilen dgerler floresans y@m surelerinin 6lcimu icin uygundur. Salisilaldimin

ftalosiyanin bilgiginin 1t degeri (tr =0,17ns)248] uygun aralikta olmakla birlikte
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kompleksinin {r =0,15ns)tr degeri ftalosiyanin bilgikleri icin daha 6nce bildirilnsi
olan degerlerden daha guktir [259]. THF icerisindeki5 ftalosiyanin bilgigi;
substitiie olmamgicinko ftalosiyaninindentg =2,72ns) daha gin bir 1 degerine
sahiptir. Bu cakmada floresans derleri ve dgal isima omdarleri €o) icin hiz
sabitleri de tayin edilmgtir. Salisilaldimin =7,02ns) [248] vés ftalosiyaninlerinin
(t10=6,45ns) THF icerisindeki 1o degerleri; substitie olmami c¢inko
ftalosiyanininkinden 1p,=10,90ns) daha dukttr. 5 nolu ftalosiyanin kompleksinin
floresans hiz sabitlerinin derleri (k=17,20); substitiie olmamcinko ftalosiyaninin
k: degerinden (k=9,17) [248] daha yuksektir.

6.3.3 Benzokinon [BQ] ile floresans sénimlenmesi

Benzokinon ile THF icerisinde c¢inko ftalosiyanin rkpleksi &) floresans
sonimlenmesinin; diffizyon kontrolli bimolekileraksiyonlar ile uyumlu olan
Stern-Volmer kineiine uyd@gu bulunmutur. Sekil 6.16; 5 kompleksinin THF
icerisinde BQ ile sbnumlenmesini gdstermektedir. 8lgimlerde kullanilan5
bilesiginin  konsantrasyonu 1X10 BQ bilesiginin  toluendeki ¢o6zeltilerinin
konsantrasyonlari ise; 0; 0.08; 0,016; 0,024; 0,03240 M’dir. Sekil 6.16'da
gorulen @rilerin egimleri Kg, degerlerini vermektedir. KomplekS'in Stern-Volmer
egrileri; diffizyon kontrolli s6nimlenme mekanizmasinvarligini kanitlayacak
sekilde duz cizgiler vermektedir. Kinonlarin elektrdgilerinin yiksek oldgu ve
elektron transferi proseslerindeki etkinlikleri eliatirde detayh bir sekilde
bildirilmistir [260]. Kinonlarin en dgik uyarilmg hal enerjisinin; metalli
ftalosiyanin komplekslerinin uyarilmisinglet hal enerjisinden ytksek offlu ve
uyariimg metalli ftalosiyaninden benzokinona @lo elektron transferinin pek de
mimkun olmadil bilinmektedir. Ayrica metalli ftalosiyaninler ¢déolay bir sekilde
indirgenmektedirler. Bu nedenlerden dolayi; metétiilosiyaninlerin benzokinon
tarafindan floresans sonumlenmeleri metalli ftalasinden benzokinona olan

uyariims hal elektron transferi Gizerinden gercakhektedir [261].
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Sekil 6.16 : BQ bilesiginin toluendeki farkli konsantrasyonlardaki
cOzeltilerinin ilavesine kar 5 bilesiginin THF icerisindeki
floresans emisyon spektrumunda meydana gelgiiklikler (a),

5 bilesiginin benzokinon (BQ) ile sbnimlenmesi icin Stern-
Volmer grafii (b).
5 kompleksinin THF icerisindeki BQ ile sonumlenmmesi Ks, ve bimolekuler
sonimlenme  sabiti gk degerleri 34,57Mdir.  Substitie  ftalosiyanin
komplekslerinin ) THF icerisindeki K, deserleri; standart cinko ftalosiyanin
degerlerinden daha guktar. Salisilaldimin substitle ftalosiyanin sekompleksinin
Ksv deserleri kiyaslandiinda; salisilaldimin ftalosiyaninin ¥ deserlerinin daha

disik olduzu gorulmigtir. 4 adet difenilborinik asit ester grubunun dtayanin
ile birlikte komplekslerids, deserlerinin  azaldii

halkasina stbstitiisyonu
gordlmdstir. 5 bilesiginin THF igindeki bimolekiler sonimlenme sabiti g}k

1,99x10%™"dir. ~10"°M's* olarak tayin edilen  deserleri; diffizyon kontrollii
limitlere yakin boOyudkliktedir. Bu der, diffizyon-kontrolli  bimolekiler
etkilesimler icin oda sicakfiinda Einsteine-Smoluchowski yakimi ile uyumludur

[262].

119



6.3.4 Singlet oksijen kuantum verimleri

Singlet oksijen kuantum verimi, singlet oksijen splmunun bir dl¢liisudur. Singlet
oksijen kuantum verimleri; salisilaldimin ftalosiyia ve 5 kompleksi icin THF
icerisinde kimyasal metod (1,3-difenilizobenzofyradPBF) kullanilarak tayin
edilmistir. Olgcuimlerde kullanilarb bilesiginin THF icersindeki konsantrasyonu 1
x10° mol.dm®>dir. Sekil 6.17 b;5 kompleksinin THF icerisinde DPBF vagindaki
fotolizi sirasinda gercelkden spektral daésimleri gostermektedir. DPBF'nin
kaybolmasi UV-Vis spektral deimleri kullanilarak takip edilngtir. @,
degerlerinin tespiti sirasinda Q bandi gymluklarinda herhangi bir daimin
gbzlenmemesi, kompleksin singlet oksijen gahklari sirasinda pargalanmgidi
gostermgtir [263]. THF icerisinde salisilaldimin ftalosiyann &, dezerleri, 5
kompleksinin @, deserlerinden daha yuksektird, deserleri (salisilaldimin
ftalosiyanin igin 0,315 bilesigi icin 0,25) kiyaslanginda substitiie olmamginko
ftalosiyanin icin®, THF icerisinde daha yuksek olglw gorulmtar.
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Sekil 6.17 : Salisilaldimin substitte ftalosiyanin (a) 8enolu kompleksin
(b) singlet oksijen kuantum verimlerinin tayin sgreknlari.

6.3.5 Fotobozunma kuantum verimleri

Fotobozunma; ftalosiyanin biginin 1simayla bozundgu prosestir. Bu proses,
metalli ftalosiyaninlerin kararhgnin tayini igin kullaniimaktadir. Fotokataliz o&de

kullanimi diguntlen molekdllerin kararhliklarinin, fotobozunnpaosesi ile tayin
edilmeleri 6zellikle 6nemlidir. Salisilaldimin stitsie ftalosiyanin ve5 bilesiginin

THF icerisindeki fotobozunmaya karolan kararliliklarinin tespiti;sima altinda Q
bandinin  ygunlugundaki azalmanin zamana kar takip edilmesiyle
gerceklatirilmistir. Isima sirasinda5 ftalosiyanininde gercekjen spektral
degisimler Sekil 6.18 de go6rulmektedir. Salisilaldimin sUbgst ftalosiyanin
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bilesiginin fotobozunma kuantum verimininbg) deseri 0,2x10°, 5 kompleksinin
fotobozulma kuantum veriminin#(;) deseri de 4,18x10 olarak tespit edilnstir. Her
iki deger de 10-10* aralgindadir. Bu dgerler, kullanilan tiim ¢oéziciler icinde
molekdillerin kararli oldgunu gostermsitir. Kararli ¢inko ftalosiyanin molekdlleri 10
® kadar dguk deserler gosterirken, kararsiz molekiiller icin *L@nertebesindeki
degerler bildirilmistir [259]. Fotobozunma kuantum ghrleri kiyaslandiinda
salisilaldimin  ftalosiyanin bilgginin daha dé§ik deserlere sahip oldgu
gorulmistir. Bu deerler siginda; ayni ¢oziciu icinde salisilaldimin ftalosiy@ani

bilesiginin, 5 kompleksinden daha kararl oglugorialmitar.

038
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0,2 q

0

300 400 500 600 700 800
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Sekil 6.18 :5 bilesiginin DMSO icerisindeki Q bandinin kaybolmasini
bes dakika araliklarla gosteren fotobozunma spektrumu.

6.4 Dietanolamin Substitie Ftalonitril Ve Ftalosiyaninlerin Fenilboronik Asit

Esterlerinin Sentezi ve Karakterizasyonu

Kicuk molekulli dioksaazaborakanlarin sentezi vealkigrizasyonu konusundaki
calismalar oldukca ypun bir sekilde gerceklgirilirken arilboronik ester substitie
ftalosiyanin turevleri konusunda daha once herh&mgcalsma yapiimansgtir. Bu
nedenle; tez calmasinin son kisminda tetrakis[2-bis(2-
hidroksietil)amino)etoksi]ftalosiyanin ve bu ftalganin bilesiginin énci bilgigi ile
fenilboronik asit esterlerinin sentezlentini. Bilesiklerin karakterizasyonu elemental
analiz,"H ve ®*C NMR, UV-vis, FT-IR, bor iceren bifgkler icin *'B NMR metotlari
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kullanilarak gercekkgirilmistir. Sentezi gercekigirilen bilesiklerden elde edilen

spektral veriler hedef yapilarla uyumludur.

Calsmanin ilk kademesi olarak; icepiliserbest hidroksi gruplari ve azotungba
yapmamy elektron cifti Gzerinden bor atomu ile kompleksstlirabilen ftalosiyanin
onctu Dbilgiginin  hazirlanmasi  di@indlmdtar. Bu amagcla, 4-[2-(bis(2-
hidroksietil)amino)etoksi]ftalonitril §) bilesigi; 4-nitroftalonitrilin trietanol amin ile
potasyum karbonat vagindaki aromatik nukleofilik stibstitisyon reaksiyateielde
edilmistir (Sekil 6.19). Reaksiyon kuru dimetil formamid icende azot atmosferi
altinda oda sicaldinda gerceklgirilmistir. 6 nolu bilesik; metanol, kloroform, THF,
etil asetat, aseton, DMF ve DMSO cdzuculerini igegenel organik ¢oziculerde

oldukca iyi coziinmektedir [264].

HO OH
NC:©/N02 INI K,COs NC]@/O\/\N/\/OH
—_—
NC ™ N DMF NC H
on 6  OH

Sekil 6.19 : 4-[2-(bis(2-hidroksietil)amino)etoksi]ftalonitriB] bilesiginin eldesi.

6 nolu bilesigin IR spektrumunda 3368 chueki geni —OH gerilme bandi, aromatik
C-O-C grubuna ait 1252 chueki siddetli absorbsiyon bandinin vaglile 1548 cm
Ldeki aromatik —NGQ absorbsiyon bandinin yok olmasi hedeflenen yapinin
olustugunu kanitlamgtir. Bununla birlikte; karakteristik nitril grubu egilme
titresimleri beklenen frekansta (2230 dinsiddetli tek bir pik olarak gozlenrgtir.
Aromatik ve alifatik CH gerilme bantlari sirasiy8414-3044cnt ve 2949-2879cn
“de ortaya gikmytir.

6 nolu bilsigin DMSO-g; icinde alinan'H-NMR spektrumunda 4,34 ppm’de
gozlenen —OH grubunun protonlarindan kaynakli ggmk, hedeflenen yapinin
olustugunu kanitlamgtir. Aromatik protonlar 8,02-8,00; 7,74 ve 7,4347,4pm
aralginda sirasiyla dublet, singlet ve dublet olarakl@@mistir. Ftalonitril grubunun
oksijen atomuna kogo alifatik protonlari; triplet olarak 4,18-4,16 pfue
gozlenirken OH grubuna kam olan alifatik protonlar 3,42-3,40 ppm’de triplet
olarak ortaya cikmtir. Azot atomuna kg alifatik CH, protonlarn 2,92-2,89
ppm’de, OH grubuna kogn alifatik protonlar da 2,62-2,60 ppm’de tripletigarak
tespit edilmgtir (Sekil 6.20).
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Sekil 6.20 : 6 bilesigine ait'H NMR spektrumu.

6 nolu bilsik ve fenilboronik asidin etil asetat icerisinderigesogutucu altinda
kaynatilmasiyla gerceklderilen komplekslgme reaksiyonu sonucu hedeflenen
dioksazaborakarv] %76 verim ile elde edilngiir (Sekil 6.21). Yan Urlin olan suyun
reaksiyon ortamindan uzaktailmasi icin; reaksiyon 3Amolekiiler elek varfiinda
gerceklatirilmistir. 7 nolu fenilboronik azaester; kloroform, aseton, DM
DMSO’da oldukca yuksek bir ¢ozinugé sahiptir. 7 nolu bilsigin yapisal
Ozelliklerinin tayini icin yeterli kalitede tek Ilstallerin eldesi gercekjgrilememekle
birlikte; spektral veriler hedeflenen “hibridlesmis boronat ester yapisinin

olustugunu kanitlamytir.

OIS
NC 0]
7
Sekil 6.21 : 4-[2-(bis(2-hidroksietil)amino)etoksi]ftalonitril
bilesiginin fenilboronik azaesterirj.
7 nolu bilssigin FT-IR spektrumu hedeflenen yapi ile uyumluduromatik ve
alifatik CH pikleri sirasiyla 3036-2950 ¢hve 2920-2854 citide ortaya cikarken,
siddetli C=N piki 2232 crit'de gozlenmgtir. Dinitril bilesiginde 6) 3360 cni'
civarinda bulunan OH gruplarinin gerilme bandlar, nolu bileigin FT-IR
spektrumunda gozlenmegtir. Diger bir tanisal parametre de B-N ve B-O piklerinin
siraslyla 1457-1435 chmve 1320 crit'de gdzlenmesidirBununla birlikte C-O-C

(1261 cnt) ve mono-siibstitiie benzen (708 Yngerilme titrgimleri beklenen

frekanslarda aga cikmstir.
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7 nolu bilssigin *H NMR ve *C NMR spektrumlari CDGlicerisinde alinnstir. Bor

ile kompleksleme gercekigtiginden dietanol amin yapisindaki hidroksi protonlari
'H NMR spektrumunda gozlenmegtii. Bununla birlikte; aromatik bélged®
bilesigine kondanze olan benzen grubunun protonlarindaynaidanan ilave
kimyasal kaymalara rastlanghr. O-B ba&ina kongu olan OCH gruplarinin alifatik
protonlari 4,20 ppm’de triplet, GN grubuna bgl olan protonlar da 4,10 ppm’de
triplet olarak gozlenmgtir. Ayrica; heretobisiklik esteri ofturan NCH gruplarinin
protonlari diastereotopik sinyallere ayrilarak 3,8@m ve 3,16 ppm’de ortaya
cikmistir. *H-NMR spektrumundaki bu diastereotopik sinyallevarligi molekiilici
N->B kordinasyon bg@nin varlgini ispatlamaktadir [265,266C-CH,N grubunun
protonlari 2,83 ppm’de triplet olarak g6zlentiri Aromatik protonlar 7,77-7,06 ppm
aralginda ortaya cikngtir. **C-NMR spektrumunda 133,74; 133,33; 128,17 ve
128,69 ppm’de ortaya cikan fenilboronik asit grulnurfienolik karbon atomlarindan
kaynaklanan sinyalleg bilesigine fenilboronik asidinin Gdandgini kanitlamgtir.

Boronik asitlerin ve boronat ester komplekslerigapi analizi icin etkin bir yontem
olan B NMR spektroskopisi ile bor atomundaki hibrighee tirii tespit
edilebilmektedir [252]. 7 bilesiginin CDClk icerisinde alinan *'B-NMR

spektrumunda 14 ppm’de &a ¢ikan sinyal ile bir karbon, iki oksijen ve bzca

atomuna bglanms tetrahedral bor atomunun vail kanitlanmgtir (Sekil 6.22)

[158,267].

B W f oMo & B B 8 R A T R R

S
Cheemecal 3 pom.

Sekil 6.22 : 7 bilesigine ait''B-NMR Spektrumu.

Hedeflenen bir sonraki bk olan periferal konumlarda 2-(bis(2-
hidroksietil)amino)etoksi substitlientlerini stgan c¢inko ftalosiyanin 8); dinitril

tirevi 6'nin susuz cinko (Il) asetat ile baz olarak birkeamia 1,8-diazobisiklo
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[5.4.0lundek-7-en (DBU)'un bulungu reaksiyonundan %67 verimle elde
edilmistir. 6 bilesiginin siklotetramerizasyonu; bijgin 2-(dimetilamino)etanol
icerisinde 135°C’de 15 dakika siireyle mikrodalggmasina mahruz birakilmasiyla
gerceklatirilmistir (Sekil 6.23). 8 nolu ftalosiyanin pridin, DMF ve DMSO
icerisinde zayif bir ¢ozunur§e sahiptir. Genel organik ¢dzucilerde ¢ozinmemesi;
molekdl ici- ve molekullerarasi hidrojen @arinin varlgl ve ftalosiyanin
molekdllerinin ¢ozelti icindeki aggregasyon davesam ile aciklanabilir. Dger
taraftan; 8 nolu ftalosiyanin 1N HCI ¢ozeltisinde ¢ozunurkeasidik ¢ozeltisi 1N
NaOH ile muamele edildinde 8 nolu ftalosiyanin ysil bir kati olarak ¢cokmektedir.

8 nolu ftalosiyaninin sergilegdi bu ¢ozunarlik davragi, dietanolamin gruplarinin

ftalosiyanin molekultndeki vagini ispatlamaktadir.
OH

S

Ho/\/N\/\

NC]@O\ANNOH Zn(0A),
NC H 2-(dimetilamino)etanol

6 OH

HO

Sekil 6.23 :2, 9, 16, 23-Tetrakis-[2-(bis(hidroksietil)amina)ksi]-
ftalosiyaninatocinko(ll) bilgiginin (8) eldesi.
8 nolu ftalosiyaninin FT-IR spektrum@ nolu 6ncl bilgiginin FT-IR spektrumuna
oldukca benzemektedir; ger®H gerilme bandi 3257 ciide, siddetli eterik bandlar
1226 cm”de, alifatik CH gerilme bandlari da 2947 ¢r2851 cmde gdzlenmtir.
Tanisal fark ise nitril grubunun gerilme tigmalerinin 8 nolu ftalosiyaninin FT-IR
spektrumunda goOzlenmemesidir; nitril pikinin kayalsi ftalosiyanin yapisinin

olustugunu kanitlamytir.

8 nolu cinko ftalosiyaninin DMSOdlicerisinde alinartH-NMR spektrumu; hedef
yap! icin beklenen Kkarakteristik kimyasal kaymalaglamistir. 4-slbstitie
ftalonitrillerden elde edilen tetrasubstitiie ftayasinler izomer kagimlari halinde
bulundgundan; 8 nolu ftalosiyaninin *H-NMR spektrumu; dinitril tiirevi 6
bilesigininkine kiyasla daha geni pikler vermitir. 8 bilesiginin  *H-NMR
spektrumunda -OH protonlari 4,41 ppm’de singletrakagdzlenmgtir. Aromatik
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protonlar 9,21-9,17; 8,83-8,77 ve 7,73 ppm’lerdesyla dublet, dublet, singlet
olarak ortaya c¢ikmgtir. Ftalosiyanin ¢ekirdgne bali OCH, protonlari 4,62 ppm’'de
gozlenirken -OH grubuna kam OCH, protonlari 3,63 ppm’de triplet olarak ortaya
ctkmistir. Azot atomuna kg CH, gruplarinin alifatik protonlari 2,62 ppm’de; -OH
grubuna korgu CH, protonlar 2,87 ppm’de triplet olarak tespit edgtm.

8 nolu ftalosiyanin bilgiginin DMF'deki absorbsiyon spektrumunda beklenene) v
B bandi sirasiyla 677 nm ve 341 nm’de gozletim{Sekil 6.24).

230 330 430 530 630 730
Dalgaboyu, nm

Sekil 6.24 : 8 ve 9 nolu ftalosiyanin bilgiklerinin THF icerisindeki
UV-vis spektrumlari.

Ftalosiyanin 8 ve fenilboronik asidin, 24 saat sureyleslbagic maddelerinin
¢6zUnarliglnun arttirlmasi amaciyla DMSO/Toluen (1/20) kam icerisinde
kaynatilmasiyla hedeflenen dioksazaborakan sibstitiko ftalosiyaning) bilesigi
elde edilmgtir (Sekil 6.25). Suyun azeotropik olarak uzakialmasi icin Dean-Stark
aparati kullanilmgtir. Ftalosiyanin makromolekilinden kaynaklananrilsteve
¢6zunurluk engellemeleri nedeniyle hedef ftalosiganilesigi (9) % 44 gibi diguk

bir verimle elde edilebilngtir.
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Sekil 6.25 : Fenilboronik azaester sibstitie 2, 9, 16, 23-tetrfk(bis
(hidroksietil)amino)etoksi]-ftalosiyaninatocinko) Ibilesigi (9).

9 nolu bilssigin IR spektrumundad ftalosiyanin bilgiginin IR spektrumunda 3282
cm¥de ortaya cikan gesi OH gerilme bandinin kaybolmasi hedeflenen ester
yapisinin olgtugunu kanitlamgtir. 1336 cni’de yeni bir banda rastlanmasi B-O
baginin olwtugunu ispatlamgtir. Bununla birlikte aromatik ve alifatik CH gerike
bandlari sirasiyla 3070 ¢hmve 2874 crt'de gozlenirken; C-O-C (1224ch) ve
monosiibstitile benzen (703 ¢rgerilme titrgimleri beklenen frekanslarda ortaya
ctkmistir.

8 ve 9 nolu bilsiklerin 'H-NMR spektrumlarinda gozlenen temel fa,nolu
bilesigin 'H-NMR spektrumunda OH kimyasal kaymalarina rastlamasidir.9
bilesiginin DMSO-d; icerisinde alinantH-NMR spektrumunda aromatik protonlar
9,17-6,51 ppm arainda ortaya ¢ikmtir. Fenilboronik asidin orto protonlari igin
onemli miktarda yukari alana ga kayma tespit edilrgiir. Hedef fenilboronik
azaester yapisinin glumunu kanitlayan bu 6nemli miktardaki kimyasal kaym
protonlarin ftalosiyanin molekdllerinin tzerindeugdn kuvvetli perdeleme alaninda
bulunmalarindan kaynaklanmaktadir [268]. QGiubunun alifatik protonlari 4,60
ppm’de, heterohalkanin protonlari ise 4,09 ppm’denig pikler olarak tespit
edilmistir. Heterohalkay! olgturan NCH gruplarinin alifatik protonlar 3,62 ppm’de;
OCH, grubuna korsu olan ayni protonlar ise 2,92-2,85 ppm’de ggukler halinde
ortaya Gikmgtir.

9 nolu ftalosiyaninin UV-Vis spektrumu DMF icinde ianistir [Sekil 6.24]. 9
bilesiginin absorbsiyon spektrumunda B bandi 346 nm’ddegdaistir. 678 nm’de
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gozlenen Q bandi, periferal konumlarda borlu stistitlerin varlginin 8 nolu
bilesigin UV-Vis spektrumuna kiyasl® nolu bileigin UV-Vis spektrumundaQ
bandinin konumu Gzerinde 6nemli bir etkiye sahimadgini gostermitir. 8 nolu
ftalosiyaninin 263 nm’deki bandina kiyasl& ftalosiyanininin absorbsiyon
spektrumunda 243 nm’de daha yuksek absorbsiyoperohee sahip bir pik
gozlenmgtir. Absorbans dgerinde goOzlenen bu agtifenilboronik asit ile 8
bilesiginin kondenzasyon reaksiyonu sonuubilesigine balanmg olan fenil

gruplarinint—> n* gecislerinden kaynaklangi sdylenebilir.

9 nolu bileigininin DMSO-d; icerisinde alinat'B NMR spektrumunda 20 ppm’'de
tek bir pik gorulmigtar. Literatlrde belirtildii Gzere; boronik asitlerin azaesterleri B-
N baginin yapisi nedeniyle u¢ konformasyonlari halindapéli ya da acik form)
bulunabilirler Sekil 6.26) [265,269,270]. 20 ppm’de godzlenen bu pék ¢cozeltide
yanlizca spbor atomlarinin (acik yapi) bulunglinu kanitlamgtir [252)].

@‘W b — g

Sekil 6.26 : Arilboronik azaesterler icin olasi formlar: (a) B-etif baini iceren
kapali form ve (b) B ve N atomlari arasinda herhamngetkilesimin
olmadgi acik form.

Fenilboronik aside Q#ganan gruplar ayni oldiw halde ftalonitril7 ve ftalosiyanin
bilesiklerinde her iki konformer de gozlengtir. Dioksazaborokanlara Banan
grubun yapisi ile sterik 6zellikleri; gbzleneceknkarmerin tlrind etkileyen 6nemli
faktorlerdir.7 nolu bilssikte olduzu gibi, sterik engellemelerin olmagidurumlarda,
4 koordinasyonlu bor atomuna sahip kapali konforolegymaktadir. Dger taraftan;
ftalonitrilin fenil grubunun tamamen dizlemsek etkilesime esilimli ftalosiyanine
dogru yonelmesi, sh bor atomunu iceren hacimli konformerin (kapall Ryap
olusumunu engellemektedir. Kapall yapi yerifebilesiginde old@gu gibi, sg bor

atomuna sahip acik konformer glinu tercihli olarak gercekjenektedir.

Sonu¢ olarak, bu tez kapsamindasitfie ftalosiyanin balangic maddeleri ve
ftalosiyanin turevlerinin fenil boronik asit estenl kapsamli olarak ilk defa ele
alinmstir. Bu amacla beadet yeni ftalonitril ttrevi ile bunlarin iki adé&nil boronik

asit esteri izole ve karakterize ediftim. Yine bu tez kapsami icerisinde doért adet
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ftalosiyanin turevinin t¢ adet fenil boronik assterine gecilmitir. Fenilboronik asit
esterlerinde fenil boronik asidin @andgl gruplar ayni olsa bile molekilin
butiiniine ait 6zelliklerden dolay! bor esterinde Btsmunun spve sp hibridi
yapms tetrahedral drneklerinin ojabilecesi 'B-NMR spektrumlariyla net olarak
gosterilebilmgtir. Sentezlenen bor tlrevleri igin bundan sonrapiigdilecek
calismalar, BNCT gibi uygulamalarda etkinliklerinin ggrlendirilmesidir.
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