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Bu c¢alismada, ¢ikis maddeleri olan 1,3-diaril-2-propenon (kalkon) tiirevleri, asetofenon
uygun ve aromatik aldehitlerin kondenzasyonundan sentezlendi. 1,3-diaril-2-propenona,
nitrometanin Micheal katilmasi ile 4-nitro-1,3-diarilbutan-1-on elde edildi. Elde edilen
bu c¢ikis maddelerinden, bazik ortamda azadipirometen ligandlar1 sentezlendi.
Sentezlenen ligandlarin bortrifloriir eterat ile bordifloriir kompleksleri sentezlendi.
Ayrica azadipirometen halkasinin 2- konumuna elektron salic1 ve elektron ¢ekici gruplar
baglanarak simetrik ve ansimetrik Aza-BODIPY bilesikleri hazirlandi. Sentezlenen
ligandlar ve komplekslerin yapilar;; IR, UV, 'H-, °C-, NMR ve MS spektrum

verilerinden faydalanilarak aydinlatildi.

Bu tezin amaci, azadipirometen ligandlarinin ve bordifloriir komplekslerinin 3-
pozisyonundaki fenil halkasinin siibstitent gruplarininin, bilesiklerin absorbsiyon dalga

boyuna etkisini arastirmaktir.

Haziran 2011, 154 Sayfa
Anahtar Kelimeler: Azadipirometen, Aza-BODIPY, Kalkon, 3-aril-4-nitro-1-

fenilbiitan-1-on



ABSTRACT

Master Thesis

SYNTHESIS OF TETRAARYLAZADIPYRROMETHENE LIGANDS AND THEIR
BORONDIFLUORIDE COMPLEXES
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Ankara University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Chemistry

Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Mustafa HAYVALI

In this study, initially 1,3-diaryl-2-propenone (chalcone) was prepared by condensation
of acetophenone with suitable aromatic aldehydes. 4-Nitro-1,3-diarylbutan-1-one was
synthesized from Michael addition of nitromethane to 1,3-diaryl-2-propenone.
Azadipyrromethene ligands were obtained from this product in basic medium. Boron
difluoride complexes were prepared fromaddition of BF;0OEt, to azadipyrromethene
ligands. Besides, symmetric and unsymmetric Aza-BODIPY compounds were prepared
with substitution of electron releasing and withdrawing groups on the 2-position of aza-
dipyrromethene core. The structure of chalcone, 1,3-diaryl-2-propenone,
azadipyrromethenes and their boron complexes have been determined using FTIR, UV,

1H-, 13 C-, NMR and MS spectra data.

The aim of this thesis is to investigate the effects of phenyl ring substituents at 3-
position to absorption maxima of azadipyrromethenes and their boron trifluoride

complexes.

June 2011, 154 Pages

Key Words: Azadipyrromethenes, AzaBODIPY, Chalcones, 3-aryl-4-nitro-1-
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1. GIRIS

Aza-dipirometen bilesiklerinin BF, komplekslerine kisaca “Aza-BODIPY” denir. Aza-
BODIPY boyar maddeleri aza-dipirometenlerden sentezlenir. Aza-dipirometenlerin ilk

sentezi 1940 yillinda yapilmistir ( Rogers, 1943).

Azadipirometenlerin bor kompleksleri (Aza-BODIPY) ilk kez 1990’larin baslarinda
yaymlanmigtir (Thoresen vd. 1998).

Biiylik 6l¢iide O’Shea ve grubunun 2002°’den bu yana baglattigi caligmalarla “Aza-
BODIPY” bilesiklerine ilgi artmis ve bircok boyarmadde elde edilmistir.

Bu bilesikleri sentezlemek igin iki genel metot gelistirilmistir. Ilkinde, 2,4-diaril
piroller, 5-nitrozo tiirevlerine doniistiiriiliir ve ardindan ikinci bir pirol molekiiliiyle

kondenzasyona sokulur ( Loudet ve Burgess 2007).

Ikinci metot ise uygun bir aldehit ve asetofenonun kondenzasyonu ile kalkon bilesiginin
olusturulmasiyla baglar (Wattanasin ve Murphy 1980). Kalkon bilesiginin Michael
katilmasi ile nitrolanmasi ve olusan ketonun amonyum asetat gibi bir amonyak kaynagi
ile azadipirometene doniistiiriilmesiyle devam eder. Her iki metot da oda sicakliginda
BF;0Et, katilmasiyla Aza-BODIPY bilesiklerinin sentezlenmesi ile sona erer

(Sathyamoorthi vd. 1993).

Azadipirometen basamagi icin literatiirdeki ilk reaksiyonlar kuru ortamda ¢oziiciisiiz
olarak yapilmistir. Bu ¢aligmalarda, kuru ortamda amonyak kaynagi olarak amonyum
asetat kullanildiginda amonyum formata gore reaksiyonlarin daha yiiksek verimde
gerceklestigi  bulunmustur. Daha sonra, azadipirometenin reaksiyon ortaminda
¢okmesinden ve hem ayirma hem de verim artisindan dolay1 ¢oziicii olarak alkol
kullanimi tercih edilmistir. Ayni ¢aligmalarda ¢6ziicii olarak biitanoliin kullanilmasinin

etanole gore daha da avantajli oldugu goriilmistiir ( Gorman vd. 2004).



UV absorbsiyonuna sahiptir ve yliksek kuantum verimleriyle oldukca keskin floresans
yapmaya meyilli molekiillerdir. Bulunduklar1 ortamin pH ve polaritesinden c¢ok
etkilenmeyen ve fizyolojik kosullarda oldukc¢a kararl bilesiklerdir. Yapilarindaki kii¢iik
degisikliklerle floresans karakteristikleri degistirilebilir. (Loudet ve Burgess 2007)

Tetraarilazadipirometen-BF, komplekslerinin UV absorbsiyon maksimumu biiytik
Olciide Ar-siibstitiientlere baghdir. 5-Ar siibstitlientler iizerindeki para-elektron verici
gruplar biiylik sogurma katsayilart ve Amaksabs lerde kirmiziya kayma gosterir (Wu vd.

1999.)

Giiniimiizde BODIPY boyalar1 kemosensér alaninda aktif florofor olarak
degerlendirilmektedir. Akilli devre anahtarlari, 151k toplama sistemleri, enerji transfer
kasetleri, boyar madde ile duyarlastirilmis giines pilleri, polimerler, lazer boyalar1 ve
OLED uygulamalarinda yiiksek kuantum verimleri (genellikle 0,6-1) yiiksek
soniimlenme katsayisi (60,000-80,000 M-' c¢m-') ve bunlarin fotokararliligi gibi
ozelliklerden yararlanilir. Ayrica, fotodinamik terapi i¢in ajan ve metal katyonlar1 igin
kemosensor olarak kullanimlart gibi bir¢ok uygulama alan1i da ortaya ¢ikmaktadir

(Loudet ve Burgess 2007).

Azadipirometen ligandlarinin BF, komplekslerinin en onemli 6zelligi yakin infrared
(NIR) bolgesinde (700-1100 nm) absorbsiyon yapabilmeleridir. Bu aralikta absorbsiyon
yapabilen boyalarin en oOnemli kullanim alani goriintiileme sistemleridir. Boyar
maddelerin yakin infrared bolgeye yaklagmasi goriintiileme sistemlerinde bir¢cok avantaj
saglamaktadir. Ancak burada en biliylikk sorun, absorbsiyon, floresans ve 151k
sacilmasinin dnemli oranda azalmasi ya da yok olmasidir. Isinlama kaynagi olarak
diisiik maliyetli diyot lazerlerin yaygin kullanilabilirligi de maliyet agisindan énemlidir.
Yakin infrared (NIR) boyalar1 optik lazer kaydetme, lazer termal yazi gosterme, infrared
fotografi, gorilintiileme sistemleri ve ila¢ alanindaki uygulamalari gibi ¢ok sayida
uygulama alanina sahiptir. Ancak, 700-900 nm’de floresans piki, yiliksek floresans
kuantum verimi, foto kararlilik, diisiik toksitite, sinirli uyarmali emisyon ve biyo
uyumluluk gibi gerekli biitiin kosullar1 saglayan NIR boyalar1 dizayn etmek oldukca

zordur. Agregasyon, 1sik bozunmasi (photobleaching) ve diisiik floresans kuantum
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verimi gibi problemlere NIR boyalarinda sik karsilasilir. Ornek olarak NIR bélgesinde
sogurma yapan siyanin boyalar1 zayif foto kararliliga ve ¢ogu durumda diisiik floresans
kuantum verimine sahiptirler. NIR siyanin boyalar1 i¢in bilinen en iyi kuantum verimi

suda 0,28 olarak bildirilmistir (Zhao ve Carreire 2006).

Bu yilizden foto kararli ve yiiksek floresans verimine sahip NIR boyalarinin
sentezlenmesine ihtiya¢c vardir. Bu c¢alismada NIR Aza-BODIPY boyalarinin bir
serisinin floresans ve absorbsiyon dalga boylarint kirmizi bolgeye kaydiran yeni

bilesiklerin sentezleri amaglanmustir.

Tez kapsaminda oncelikle 1,3-diaril-2-propenon (kalkon) tiirevleri sentezlenmistir (1a,
1b, 1c, 1d). Ikinci basamakta sentezlenen 1,3-diaril-2-propenon nitrometan ile

nitrolanmistir (2a, 2b, 2¢, 2d).

Daha sonra alkol ortaminda amonyak kaynagi olarak amonyum asetat kullanilarak aza-
dipirometen bilesikleri sentezlenmistir (3a, 3b, 3¢, 3d). Son olarak aza-dipirometen
ligandlar1 BF;.0Et, ve Hunik bazi (diizopropiletilamin) kullanilarak Aza-BODIPY
bilesikleri sentezlenmistir (4a, 4b, 4¢, 4d). Tez kapsaminda simetrik azadipirometen ve

Aza-BODIPY bilesikleri elde edilmistir.

Bu ¢alismada 6ncelikli amag, siibstitiie gruplarin absorbsiyon ve emisyon dalga boyuna
etkileri ve bu 0Ozelliklere dayanilarak sentezlenen bilesiklerin kullanim alanlarinin
arastirtlmasidir. Sentezlenen bilesiklerin absorbsiyon dalgaboylarinin 600-660 nm
arasinda degistigi gozlenmistir. Ayrica Sc bilesiginin Na tuzunun absorbsiyon dalga

boyu 803 nm olarak ol¢tilmiistiir.

Bu tez ¢alismasi kapsaminda formiilleri ve adlar1 ¢izelge 1.1°de verilen 12 yeni bilesik
(3a, 3b, 3d, 4a, 4b, 4d, 4al, 4b2, 4cl, Sa, Sb, 5¢) olmak lizere toplam 22 bilesik

sentezlenmistir.



Cizelge 1.1 Sentezlenen bilesikler (IUPAC adlandirma sistemine gore)

BILESIK ACIK YAPISI ve ADI
NO
H3C
/
la o
(2E)-3-(4-metilfenil)-1-fenilprop-2-en-1-on
Cl
/
1b
[0)
(2E)-3-(4-klorfenil)-1-fenilprop-2-en-1-on
1"
(0]
Ic \‘\/\’,
[8)
(2E)-3-(4-metoksifenil)-1-fenilprop-2-en-1-on
CH
TH3 o
0
1d O O
s

o

(2E)-3-(3,4-dimetoksifenil)-1-fenilprop-2-en-1-on




Cizelge 1.1 Sentezlenen bilesikler (devami) (IUPAC adlandirma sistemine gore)

2a

2b

2¢

2d

3-(3,4-dimetoksifenil)-4-nitro- 1-fenilbutan-1-on




Cizelge 1.1 Sentezlenen bilesikler (devami) (IUPAC adlandirma sistemine gore)

[3-(4-metilfenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il][3-(4-metilfenil)-5-fenilpirol-2-iliden] amin

N

[3-(4-klorfenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il][3-(4-klorfenil)-5-fenilpirol-2-iliden ]Jamin

/CH3 H3C\
0 (6]
~ N\ AN
\ NH N==
. <R,

[3-(4-metoksifenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il][3-(4-metoksifenil )-5-fenilpirol-2-
iliden]amin




Cizelge 1.1 Sentezlenen bilesikler (devami) (IUPAC adlandirma sistemine gore)

O/CH3 H3C\0
o o
D O
N
~ NN
\ NH N==
3d

[3-(3,4-dimetoksifenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il][3-(3,4-dimetoksilfenil)-5-fenilpirol-2-
iliden]Jamin

H,C CH;,
N
~ N \
4a N N\B'/N\
/ \

Bor, difloriir[ 3-(4-metilfenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il][3-(4-metilfenil)-5-fenilpirol-2-
iliden]amin

4b

Bor, difloriir[3-(4-klorfenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il][3-(4-klorfenil)-5-fenilpirol-2-
iliden]amin




Cizelge 1.1 Sentezlenen bilesikler (devami) (IUPAC adlandirma sistemine gore)

4c

Bor, difloriir[3-(4-metoksifenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il][3-(4-metoksifenil )-5-
fenilpirol-2-iliden]amin

CHy H;C_

(0} (0]
0 0
H,;C CH;
N\
— A\
4d \ N\ _/N+\
B
/' \
O O

Bor difloriir [3-(3,4-dimetoksifenil)-5-fenil)- 1 H-pirol-2-il][3-(3,4-dimetoksilfenil)-5-
fenilpirol-2-iliden]amin

CH,

H;C
N o}
NN N
4al /B\
O ©

Bor ,difloriir [4-Formil-3-(4-metilfenil)-5-fenil-1H-pirol-2-il][3-(4-metilfenil )-5-
fenilpirol-2-iliden]amin




Cizelge 1.1 Sentezlenen bilesikler (devami) (IUPAC adlandirma sistemine gore)

\_N_ \
4b2

Bor ,difloriir [4-Brom-3-(4- klorfeml) S-fenil-1H- p1rol 2-il][4-bromo-3-(4-klorfenil)-
5-fenilpirol-2- 111den]am1n

Cl-l3

4c1 E\ ::N :: ;

Bor ,difloriir [4-Formil-3-(4-metoksifenil)-5-fenil-1H-pirol-2-il][3-(4-metoksifenil )-5-
fenilpirol-2-iliden]amin

CH3

= \E
5a \N _N

Bor difloriir [3-(4-metoksifenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il][3-(4-hidroksifenil)-5-
fenilpirol-2-iliden]amin




Cizelge 1.1 Sentezlenen bilesikler (devami) (IUPAC adlandirma sistemine gore)

Sb ~
%\{

Bor difloriir [3-(4-hidroksisifenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il][3-(4-hidroksifenil)-5-
fenilpirol-2-iliden]amin

HO OH
OH HO

Sc N

Bor difloriir [3-(3,4-dihidroksisifenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il][3-(3,4-dihidroksifenil)-5-
fenilpirol-2-iliden]Jamin
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2. KURAMSAL TEMELLER VE KAYNAK OZETLERI

Bu tez kapsaminda dipirometen ve Azadipirometen bilesiklerinin BF, kompleksleri
arastirilmistir. Dipirometen bilesiklerinin BF, kompleksleri kisaca “BODIPY”,
Azadipirometenlerin BF, kompleksleri ise kisaca “Aza-BODIPY” seklinde ifade edilir.

2.1 Dipirometen Bilesiklerinin BF, Kompleksleri (BODIPY)

2.1.1 Dipirometen ve dipirometenlerin BF, komplekslerinin (BODIPY)

adlandirilmasi

Dipirometanlarin ve BODIPY bilesiklerinin IUPAC numaralandirma sistemlerinde bazi
farkliliklar olmasma karsin o-, p- ve meso- konumlar1 hem BODIPY hem de

dipirometan i¢in ayni sekilde kullanilir.

mneso

1

8 . s, 3 o 7 o
2 \ . s 2 \ / 8
) Nx;- A H‘““s ) "o 1 9
F/ \F \

p
Sekil 2.1 Dipirometan ve BODIPY c¢ekirdeklerinin numaralandirma sistemi

Cizelge 1.2 BODIPY bilesiklerinin adlandiriimas1

1 8 ! (UIPAC) Bor,diflor[2-(2H-pirol-2-ilidenmetil)-
2 6 1H-pirolato-N1,N2]
N\4_ N
3 3a B 4a g veya
F F (Genel) 4,4-diflor-4-bor-3a,4a-diaza-s-indasen

1H-pirol, 2-(2H-pirol-2-ilidenmetil)

11



2.1.2 BODIPY bilesiklerinin genel ézellikleri

BODIPY bilesikleri ilk kez 1968 yilinda Alfred Treibs ve Franz-Heinrich Kreuzer

tarafindan sentezlenmistir. (Treibs ve Kreuzer 1968)

BODIPY boyarmaddeler giiclii UV absorbsiyonuna sahip ve yiiksek kuantum
verimleriyle olduk¢a keskin floresans yapmaya meyilli kiigiik molekiillerdir.
Bulunduklar1 ortamin pH ve polaritesinden ¢ok etkilenmeyen ve fizyolojik kosullarda
olduk¢a kararli bilesiklerdir. Yapilarindaki kiiglik  degisikliklerle floresans
karakteristikleri degistirilebilir. Bundan dolay1 DNA (Metzker. 2003) ve proteinlerin
(Karolin vd. 1994) isaretlemesinde bu maddeler biiyiik 6l¢ciide kullanilmaktadir.

2.1.3 BODIPY bilesiklerinin sentezleri

\
X=H DDQ veya p-kloranil o= @
\ NH N=—7
2 Z/ \B * X=H,Cl

N

H X o

_—
X=Cl
\ \
DDQ: 2,3-dikloro-5,6-disiyano-1,4-benzokinon \
NH N=—

p-kloranil: 2,3,5,6-tetrakloro-1,4-benzokinon

Sekil 2.2 BODIPY bilesiklerinin Genel Sentez Y éntemi

Pirol halkalarma higbir siibstitiientin bagli olmadig1 BODIPY 1 bilesigi son yillarda
sentezlenmistir. Bu bilesigin dipirometeni sentezlenmistir ancak, bu bilesik de
kararsizdir ve -30 -40 derece arasinda bozunur. Simetrik dimetil siibstitiie bilesigi 2
sentezlenmis ve diger alkillenmis basit BODIPY bilesikleriyle kiyaslamak igin referans
olarak kullanilmistir. Simetrik siibstitie 3 ve 4 bilesikleri de bugiline kadar
sentezlenememis olmasina karsin ansimetrik 5 ve 6 bilesikleri sentezlenebilmistir. Bu
bilesiklerin UV absorbsiyon, floresans emisyon maksimumlar:t ve kuantum verimleri

arasinda kiiglik farkliliklar gozlenmistir. Bunun yaninda, simetrik tetra-, hekza- ve hepta
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alkilli sistemler 7, 8 ve 9 birbirleriyle karsilastirildiginda artan substitiisyonla birlikte

absorbsiyon ve emisyon maksimumlarinda belirgin bir kirmiziya kayma goézlenir.

Sekil 2.4 Simetrik tetra-, hekza- ve hepta alkilli BODIPY sistemler

2.1.3.1 Piroller ve aldehitlerden BODIPY sentezi
Bu sentez yonteminde aromatik aldehitler kullanilmaktadir. Alifatik aldehitler

kullanilarak sentezlenmis BODIPY bilesiklerinin sayis1 pek fazla degildir. Ancak

vinilik tiyoeter grubu bulunduranlara daha ¢ok rastlanmaktadir (Sekil 2.5).
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H;C F F CH;

Sekil 2.5 Vinil tiyoeter kullamlarak sentezlenmis BODIPY bilesigi

Aromatik aldehit (leq) ve 2-metil pirol (2eq) oda sicakliginda trifloroasetik asit
katalizorliigiinde dipirometan bilesigine doniistiiriiliir. Dipirometan bilesigi izole
edilebilir ya da dogrudan dipirometen sentezinde kullanilabilir. Dipirometan bilesikleri
¢ok uzun siire bozunmadan saklanamaz, bu bilesigin ylikseltgenerek dipirometene
dontistiiriilmesi daha uygundur. Yiikseltgen madde olarak p-kloranil (2,3,4,5-tetrakloro
-1,4-benzokinon) veya DDQ (2,3-dikloro-5,6-disiyano- 1,4-benzokinon)

kullanilmaktadir.

Dipirometen bilesigi ise genellikle izole edilmeden bor kompleksine veya diger metal
komplekslerine doniistiiriiliir. Bunun nedeni dipirometenlerin kompleks olusturmasina,
ortamda bulunan diger kimyasallarin etkisinin olmamasidir. Bu nedenle dipirometen
bilesigi yiikseltgendikten hemen sonra diizopropiletilamin (Hunic bazi) ve BF3OEt; ile
bor kompleksine doniistiiriilir. Bu ydntemle sentezlenen BODIPY bilesiklerinin

verimleri %8-%15 arasindadir (Wagner ve Lindsey 1996).
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Br

— TFA, CH,Cl,
\ NH + B — e
25°C, 1.5 saat
H,C
NN
(0]

TFA: Trifloroasetikasit

p-Kloranil Trietilamin

—_—

28 °C, 5dakika

—_—

BF,0Et,, 25 ©C, 2saat

Sekil 2.6 Pirol ve aromatik aldehitten BODIPY sentezi

Bu sentez yonteminde 2-metil piroliin kullanilmasi, dipirometan basamaginda verimin
yiiksek olmasini saglamistir. Bunun nedeni pirolde bulunan metil gruplarinin pirol-
aldehit kondezasyonunu dipirometen basamaginda durdurmasi ve polimerlesmenin
Online gegmesidir. Zira, pirol gruplart 2- ve 5- konumlarinin ¢ok aktif olmasindan

dolay1 polimerlesmeye yakindir.

2- ve 5- konumunda siibstitiient bulundurmayan pirollerden ¢dziiciisiiz ortamda
dipirometan sentezlenebilmektedir. Bu metotta aldehit, oda sicakliginda piroliin
asirisinda ¢oziiliir ve katalitik miktarda asit ilave edilerek reaksiyon tamamlanir.
Saflagtirilan  dipirometen sirasiyla DDQ  (2,3-disiyano-5,6-dikloro benzokinon),
trieilamin ve BF3OEt; ile reaksiyona sokularak BODIPY sentezi gerceklestirilir (Sekil
2.7). Bu metotta DDQ’nun kullanilmas1 daha avantajlidir. Ciinkii, p-kloranil
dipirometan1 tamamiyle ylikseltgeyememektedir. Bu islem DDQ ile daha basarili bir
sekilde gergeklestirilir (Wagner ve Lindsey 1996).
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1.DDQ
Asit, Piroliin fazlasi

2. trietilamin

(¢bziicii yok) 25 oC =N N
3. BF30eT,, | saat \ +
N\ _/N\
X B
o /\
F F

Sekil 2.7 -2- ve 5- konumunda siisbtiitient bulundurmayan BODIPY bilesiginin sentezi

2.1.3.2 Asit Kloriirleri ile pirollerden sentezi

Asit kloriirleri ile BODIPY sentezinde dipirometan araiiriinii olusmaz. Asit kloriirleri ile
pirollerin reaksiyonu sonucunda dipirometen bilesiginin HCI tuzu olusur, acak bu tuz
genellikle izole edilmez. Dipirometen HCI tuzunun Hunik bazi1 ve BF;OEt; ile bor
kompleksi (BODIPY) sentezlenir. Bu sentez ydnteminin avantaji dipirometenin

olusturulmast i¢in yiikseltgeme islemine gerek duyulmamasidir (Boyer vd. 1993) (Sekil

2.8).

H,;C CH;

\ \ CH,Cl,, 40 ©C | gaat ~ \
+
N petrol eteri,25  ©C 12 saat \ NH HCl N=—7
e H
AN
a’ o

(i) Hiinik Baz1
MePh, 25 oC, 15 dakika

BF;0Et,, 80 oC, 15 dakika

Sekil 2.8 Asit kloriirler ile pirollerden BODIPY sentezi
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2.1.3.3 Karbonilpirollerden BODIPY sentezi

Simetrik siibtitiie BODIPY tiirevlerinin sentezlenmesi igin pirollerin asitkloriirleri veya
benzaldehit tiirevleriyle kondenzasyonu sonucu dipirometan elde edilir. Dipirometanin
yiikseltgenmesi ve BF;OEt; ilavesi ile simetrik BODIPY bilesikleri elde edilmektedir.
Buna karsin, ansimetrik siibstitiie olanlarin sentezlenmesi i¢in genelde karbonilpiroller
hazirlanir ve bu pirollerin Lewis asitlerinin farkl pirol gruplariyla kondenzasyonundan

ansimetrik ansimetrik dipirometan bilesikleri sentezlenir ( Wallace vd.1993) (Sekil 2.9).

N\, FtMeBr, RCgH,COCI N\ 0
_—
N N
H H
O
AN POCl5, DMF AN
\ — H
N Na,COj, N
H H

Sekil 2.9 Karbonilpirollerin sentez basamaklari

Karbonil pirollerden, keton tiirevlerinden ¢ikilarak, mezo siibstitiie aril ve alkil
dipirometenler, aldehit tiirevlerinden ise mezo siibstitiient bulunmayan dipirometenler

elde edilmektedir (Sekil 2.10).

Ay tiir pirol ve karbonil piroller kullanilarak hazirlanan BODIPY bilesikleri simetrik,
farkli karbonil pirol ile pirollerin kullanilmasi ile ansimetrik BODIPY bilesikleri
sentezlenmektedir (Tahtaoui vd. 2007) (Sekil 2.10).
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CH,4
H,C A\ (i) POCl;, 0 °C
\ CH,Cly/pentan
\ + ——
o= Y N (i) B0y, EGN
\ H,C toluen
NH
CH,
(i) POCl3, 0 °C,
\ \ CH,Cl,/pentan
¥ N
e H (if) BF;0Et,, Et;N
3 toluen

Sekil 2.10 Karbonilpirollerden BODIPY sentezi

2.1.4 BODIPY bilesiklerinin reaksiyonlari

2.1.4.1 Elektrofilik siibstitiisyon reaksiyonlari

BODIPY cekirdeginde siibstitiient bulunmadiginda ve 1,3 pozisyonlarinda siisbtitiient
bulundugu durumlarda BODIPY c¢ekirdeginin 2- ve 6- pozisyonlari en az pozitif yiike
sahiptir. Bu yiizden elektrofililk siibstitlisyon reaksiyonlar1 2- ve 6- konumlarinda

gergeklestirilir.

Sekil 2.11 BODIPY bilesiginini Rezonans formlar1 ve Elektrofilik etkilere uygun bolgeleri
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2.1.4.1.1 Siilfolama

BODIPY lerin siilfonik asit tuzlari, klorosiilfonik asitle reaksiyonun ardindan bazla
notrallestirme iglemiyle elde edilir (Sekil 2.12). Mono siilfolanmis tiirevler, yalnizca bir
esdeger klorosiilfonik asit kullanlarak hazirlanir. Siilfolanmis BODIPY bilesikleri suda
ve/veya metanolde giiclii floresandir ve diger BODIPY bilesiklerine kiyasla daha
kararhidir. Siilfonat gruplarinin girmesi, siilfolanmanus bilesige kiyasla absorbsiyon ve

emisyon maksimumlarini az da olsa mavi bdlgeye kaydirir (Lim S.H. vd. 2010).

(i) CISO;H, CH,Cl,
-50°C

(i) NaOH

Sekil 2.12 BODIPY Bilesiklerinin Siilfolanmasi
2.1.4.1.2 Nitrolama
2,6-Dinitro BODIPY bilesigi 57 °C’de nitrik asitle nitrolamayla elde edilir (Sekil 2.13).

Nitro gruplarinin girmesiyle floresans kuantum verimi biiyiik 6l¢lide diiser. 2,6-Dinitro

BODIPY bilesikleri miirekkep ve duyarlastirici uygulamalarinda kullanilmaktadir.

HNO,

0°C, 1.5 saat

Sekil 2.13 BODIPY Bilesiklerinin Nitrolanmas1

2.1.4.1.3 Halojenleme

BODIPY ¢ekirdegi 2 ve 6 bolgelerinden CI" , Br' ve I'" gibi halojenler ile katilma

reaksiyonlar1 vermektedir. BODIPY c¢ekirdegine brom, iyot, klor siibstitiientlerinin
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girmesiyle UV-absorbsiyon ve emisyon maksimumunda belirgin bir kirmiziya kayma

gozlenir. (Lim S.H. vd. 2010)

1,, HIO;,MeOH

259C, 30 dakika

Sekil 2.14 BODIPY Bilesiginin Halojenlenmesi

2.2 Aza-Dipirometen Bilesiklerinin BF, Kompleksleri (Aza-BODIPY)

2.2.1 Azadipirometen ve dipirometenlerin BF, komplekslerinin adlandiriimasi

Azadipirometen bilesiklerinin numaralandirma sistemi BODIPY bilesiklerinin

numaralandirma sistemine benzer sekilde yapilmaktadir.

Sekil 2.15 Azadipirometen bilesiginin numaralandirma sistemi
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Cizelge 1.3 Azadipirometen ve Aza-BODIPY bilesiklerinin adlandiriimasi

__N NH N-[(2Z)-3,5-difenil-2H-pirol-2-iliden]-
3,5-difenil-1H-pirol-2-amin

4,4-diflor-1,3,5,7-tetrafenil-4-bor-3a,4a, 8-
triaza-s-indasen

2.2.2 Aza-BODIPY Bilesiginin Tarihcesi

Aza-BODIPY bilesikleri Azadipirometen cekirdeginin BF;.OEt, bilesigi ile
komplekslestirilmesi ile olusturulur. Azadipirometen bilesigi ilk defa 1940’1 yillarda
sentezlenmistir (Roger 1943). Azadipirometenlerin bor kompleksleri 1990’larin

baslarinda yayimlanmistir (Allik vd. 1994).

2002 yilinda O’Shea ve grubunun Aza-BODIPY bilesiklerinin fotofiziksel &zellikleri,
hiicre boyama ¢alismalar1 ve fototerapi tedavi yonteminde ajan olarak kullanilmasinin

anlasilmasi ile Aza-BODIPY boyarmaddelere olan ilgi artnustir (Killoran vd. 2002).

2.2.3 Aza-BODIPY bilesiklerinin genel ézellikleri

Aza-BODIPY bilesikleri; genellikle koyu mavi renkli, yiiksek erime noktasina sahip

boyar maddeler olup, suda c¢oziinmezler. Aza-BODIPY boyarmaddeler giicli UV
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absorbsiyonuna sahip ve yiiksek kuantum verimleriyle olduk¢a keskin floresans
yapmaya meyilli molekiillerdir. Bulunduklar1 ortamin pH ve polaritesinden c¢ok
etkilenmeyen ve fizyolojik kosullarda oldukc¢a kararl bilesiklerdir. Yapilarindaki kii¢iik
degisikliklerle floresans karakteristikleri degistirilebilir.

Giiniimiizde Aza-BODIPY boyalar1 kemosensdér alaminda aktif florofor olarak
kullanilmaktadir. Isik toplama sistemleri, enerji transfer kasetleri, boyar madde ile
duyarlastirilmis giines pilleri, polimerler, lazer boyalari ve OLED uygulamalarinda
yiiksek kuantim verimleri (genellikle 0,6-1) yiiksek ekstinksiyon katsayist (60000—
80000 M cm™) ve bunlarin fotokararlilig gibi 6zelliklerden yaralanilir. Ayrica degisik
alanlarda fotodinamik terapi icin ajan ve kemosensor gibi birgok uygulama alani da
ortaya ¢cikmaktadir

Bazi Aza-BODIPY molekiillerinin kanserli hiicreleri segme 6zelligi vardir. Kanserli
hiicre tarafindan absorblanan Aza-BODIPY molekiilii optik fiberlerle verilen lazer 15131
ile uyarilir. Bu uyarilma sonucunda singlet oksijen olusturulur (Sekil 2.16). Singlet
oksijen ¢ok reaktif bir molekiildiir ve gevresindeki biyo molekiillerle hizla reaksiyon
verir. Sonug¢ olarak bu yikici reaksiyonlar hiicrenin oliimiine neden olur (Shane O.

McDonnell vd. 2005).

|
i)
Yukseltgenme ile

. . 1
i) ii) O ——» hiicrenin
parcalanmasi

S1

So

302
Sekil 2.16 Singlet oksijen olusumu

Aza-BODIPY boyarmaddeler fotodinamik terapinin yaninda kemosensér olarak da

kullanilmaktadir. Sekil 2.17°de gosterilen bilesik 2’-piridil gruplarinda selatlagan civa
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iyonlaria kars1 oldukca secicidir. Civa iyonu ile komplekslesmesi, UV-absorbsiyon ve

floresans emisyon maksimumlarinda kirmiziya kaymaya yol acar (Coskun vd. 2007).

Sekil 2.17 Aza-BODIPY Civa Kemosensdrii

2.2.4 Aza-BODIPY Bilesiklerinin Sentezi

Aza-BODIPY bilesiklerinin sentezi igin genellikle iki metot verilmektedir. Birinci
metot; 2,4-diaril piroller 5-nitrozo tlirevlerine doniistiiriiliir ve sonrasinda ikinci bir pirol

molekiiliiyle kondenzasyona sokulur (Sekil 2.18) ( Loudet ve Burgess 2007).

Ikinci metotta ise nitrometanin kalkona Michael katilmasi iiriiniiniinden ve amonyak
kaynagiyla azadipirometen bilesigi elde edilir. Daha 6nceleri bu reaksiyon kuru ortamda
¢Oziiclisliz olarak yapilmaktayken artik alkol ortaminda yapilmaktadir. Bunun nedeni
azadipirometenin alkol varliginda reaksiyon ortamindan ¢6kmesi, verim artig1 ve ayirma
kolayligidir (Gorman vd. 2004). Nitrometan katilma iirlinlerinden azadipirometen

bilesiginin olusumu icin kabul edilen mekanizma Sekil 2,18’de gosterilmistir.

Michael katilma iiriiniinden ¢ikilarak da azadipirometen kromoforlar hazirlamak
miimkiindiir. Pirol olusan kondenzasyon basamaginda amonyak kaynagi olarak
amonyum asetat kullanilir. Azadipirometenlerin sentezi i¢in kuru eritme yonteminde

verim neredeyse iki katina ¢ikararak %50 seviyelerine ulagmaktadir.
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H3C-

H;C,
o]
N\ ON

HN_

Ph

. HO
Ar
NH,OAc o / H pe o Ar o,
— H ——X \E; — E;NH
—NH AcO
H Ar

+

\No
+HN/

3,4-diaril-3-nitrozopirol sentez mekanizmasi
(-OAC
Ar (0] Ar
Ar {I/\ H

Ar Ar
HOAc N N
e e —rh—
NH N=— \ NH N=—
Ar Ar

Ar Ar
3,4-diaril-3-nitrozopirol ve 2,4-diaril pirol’den Azadipirometen sentez mekanizmasi

Sekil 2.18 Aza-BODIPY boyarmaddelerin reakiyon mekanizmast.

Gliniimiizde azadipirometen bilesikleri, Sekil 2.18’de gosterilen mekanizmaya gore
kalkonlara, nitrometan katilmasindan elde edilen, iriinlerden sentezlenmektedir.
Reaksiyonlarda alkol olarak metanol yerine biitanol tercih edilmektedir. Bunun nedeni;

biitanoliin kaynama noktasinin yiiksek olmasi ve reaksiyonun daha kisa siirede
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gerceklesmesi gosterilmektedir. Azadipirometenler alkol ortaminda yiiksek safliklarda

coker ve alkolle yikayarak saflastirilsir (Gorman vd. 2004).
2.2.4.1 Bitisik halkah Aza-BODIPY sistemleri

Rijit yapidaki Aza-BODIPY boyalarmin absorbsiyon dalga boyunun NIR bdlgeye

kaydig1 ve bazi avantajlari oldugu diisiiniilmektedir. Bunlar;

1) Azot yerine, karbon bulunduran analoglart ile kiyaslandiginda maksimum
absorbsiyonun batokromik kayma gdstermesi,

2) Yiiksek sogurma katsayisi ve yiiksek floresans kuantum verimine neden olmasi

3) Sisteme c¢ok iyi bir konjugasyon kazandirmasi ve bu sayede boyanin uzundalga
boylarinda absorbsiyon yapmast gibi nedenlerden dolayr bu molekiiller
sentezlenmektedir. Aza-BODIPY bitisik halkali bilesiklerin sentezinde nitrozopirollerin
sentezlenmesi gerekir, ancak nitrozo bilesiginin elde edilmesindeki gii¢liiklerden dolay1
bitisik halkali Aza-BODIiPYleri sentezlemek igin bitisik halkali piroller
kullanilmaktadir (Zhao ve Carreire 2005).

Bitisik halkali Aza-BODIPYle Sekil 2.19°de gosterildigi gibi 2.,4-diarilpirollerden,

kondenzasyonu ve ardindan bor trifloriirle komplekslestirilmesiyle elde edilmistir.

N
(i) HOAc, AC,0
NaNO,
(i) Hunik bazi
BF30Et,, CH,Cl,

NH
(i) HOAC, NaNO ,
(i) Aril pirol
—_— /\
(iii) Hunik bazi, F F Ar
BF30Et,, CH,Cl, O

CHy o

Sekil 2.19 Bitisik halkali Aza-BODIPY bilesiklerinin sentezi
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Bitisik halkali sistemler yiiksek molekiil (yapisal rijitlik) ve foto kararlhilig1 sayesinde
yiiksek floresansa sahiptirler ( > 650 nm). Bitisik halkali sistem, tetraaril-Aza-BODIPY
sistemi ile karsilastirildiginda bitisik halkali olan Aza-BODIPY bilesiklerinde 52 nm
lik kirmiziya kayma gozlenmistir. Benzer bilesiklerin absorbsiyon dalga boylarinda
kayma sekil 2.20°de goriilmektedir. Bu boyar maddeler CHCI; igerisinde yapisinda

degisme olmadan aylarca kalabilmektedir (Zhao ve Carreire 2005).

O O

\
CH, H,C

Amak= 688nm Amak= 740 nm

Sekil 2.20 Bitisik halkal ve tetraril Aza-BODIPY sistemleri

2.2.5 Aza-BODIPY bilesiklerinin reaksiyonlari

2.2.5.1 Halojen katilma reasksiyonu

Azadipirometen ¢ekirdegindeki pirol halkalari, elektrofilik etkilere (saldirilara) karsi
ylksek reaktiflik gdsterir. Bu nedenle Azadipirometen bilesiklerinin her iki B-karbonu
kolaylikla halojenlenebilir. B -Halojen elde edilmesinde aza-dipirometen ligandlarindan
cikilmalidir. Bu reasksiyon i¢in bor kompleksleri tercih edilmemektedir.
Azadipirometen bilesiginin oda sicakliginda brom ile etkilesmesi sonucu her iki pirol
halkas1 bromlanir, daha sonra olusan iiriin BF;OEt, ve DIEA ile reaksiyona sokularak

BF, kompleksi sentezlenir (Sekil 2.21).
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R R R R
N A N
SN AN \ Br,, 25°%C Br \ X \ Br
\ NH N=— Cg¢Hg, 2saat NH N=—7
R R R R
R R
BF;0Et,, DIEA ~ ANQ
\ N \ B 25°C gy . N g,
NH CH,Cl,, 24 saat \ N\B./N\
/ \
O . O
R R

Sekil 2.21 Azadipirometenin bromlanmasi ve BF, kompleksi

Halojenleme, BODIPY bilesilerinin bromlanmasi, absorbsiyon dalga boyunu kirmiziya
kaydirirken, Aza-BODIPY bilesiklerinin bromlanmas ile absorbsiyon dalga boyu mavi
bolgeye kaymaktadir. Aza-BODIPY bilesiklerinin bromlanmas: ile absorbsiyon dalga
boyunda 7 ile 16 nm’lik mavi bolgeye kayma gdzlenmistir (Gorman vd. 2004).

2.2.5.2 Formilleme reaksiyonu
Vilsmeier-Haack reaktifi DMF/POCI; kullanilarak 1,2-dikloretan icerisinde Aza-
BODIPY bilesiginin pirollerinin yalmzca birisi 8- pozisyonundan formillenebilir. Aza-

BODIPY bilesiginin formillenmesi absorpsiyon dalga boyunu 22 nm mavi bdlgeye
kaydirmaktadir (Jiao vd. 2009) (Sekil 2.22).
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DMF, Poc13 SN /
\ N_ _/ \ T CICH,CH,Cl \ N \
/ \

Sekil 2.22 Aza-BODIPY bilesiginin Formillenmesi

2.2.5.3 Bor iizerindeki florlarin yer degistirme reaksiyonu

Aza-BODIPY bilesiklerinin THF icerisindeki ¢ozeltisine CH;ONa' ilavesi ile bor
tizerindeki florlar oksijen gruplanyla yerdegistirilebilir. Bu yerdegistirme Aza-
BODIPY bilesiklerinin absorbsiyon dalga boyunun az da olsa mavi bdlgeye kaydirir
(Palma vd. 2009) (Sekil 2.23).

R R
N
NaH, MeOH ~= X \
+
/ THF, 16 saat, 25°C \ N\B_/N\
\ R 0/ \O R

H3C CH3

Sekil 2.23 Bor lizerindeki florun yer degistirme reaksiyonu
2.2.6 Aza-BODIPY ve BODIPY bilesiklerinde floresansi etkileyen faktorler
Bir maddenin floresansi iizerine hem molekiiler yapt hem de kimyasal c¢evre etkilidir.

Floresans1 etkileyen faktorler; yapi, yapisal rijitlik, pH, sicaklik ve ¢oziiciiniin

polaritesidir.

Bunun yani sira Aza-BODIPY ve BODIPY bilesiklerinin absorbsiyon dalga boyunu

kirmiz1 bolgeye kaydirmada 3 temel unsur bulunmaktadir. Bunlar ;
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1) Giiclii Elektron Verici Gruplar (Siibstitiientler)
2) Yapisal Rijitlik (Diizlemsellik)
3) Aza-BODIPY veya BODIPY ¢ekirdegine bagli konjuge gruplardir (Zhao ve Carreire

2005).

2.2.6.1 BODIPY ve Aza-BODIPY bilesiklerinde substitiie gruplarin floresansa

etkisi

BODIPY ¢ekirdeginin meso pozisyonunda fenil grubunun bulunmasi absorbsiyon dalga

boyuna etkisi ¢ok fazla degildir.

Amax= 505 nm Amax= 504 nm

Sekil 2.24 BODIPY cekirdegi ve meso fenil siibstitiie BODIPY bilesigi

Ancak pirol halkalarina bagl siibstitiie gruplarin absorbsiyon dalga boyuna etkileri
daha fazladir. Pirol halkalarinin 2 ve 6 karbonlarindaki elektron c¢ekici gruplar
absorbsiyon dalga boyunu kirmiziya kaydirirken elektron salici gruplar absorpsiyon

dalga boyunu mavi bolgeye kaydirmaktadir.

Amax= 505 nm Amax= 534 nm Amax= 494 nm

Sekil 2.25 BODIPY c¢ekirdeginin 2 ve 6 pozisyonundaki elektron cekici ve salic1 gruplar
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Pirol halkalarinin 2- ve 6- bolgelerindeki konjuge sistemler absorpsiyon dalga boyunu

kirmiz1 bolgeye kaydirmaktadirlar. (Lim S.H.vd. 2010)

Amax= 527 nm Amax= 539 nm

Sekil 2.26 BODIPY ¢ekirdeginin 2 ve 6 pozisyonundaki konjuge gruplar

BODIPY bilesiginin 3- ve 5- konumunda aromatik bilesiklerin bulunmasi absorbsiyon

dalga boyunu kirmiz1 bdlgeye kaydirmaktadir.

Amax= 504 nm Amax= 555 nm

Sekil 2.27 BODIPY ¢ekirdeginin 3 ve 5 pozisyonlarinda metil ve fenil gruplar:

BODIPY cekirdeginin 3- ve 5- konumundaki elektron cekici gruplar absorpsiyon dalga
boyunu kirmiziya elektron salic1 gruplar ise mavi bolgeye kaydirmaktadir. Bunun yani
sira fenil 4- siibstitlie ve 2- siibstitiie metoksi gruplar incelendiginde para pozisyonun

absoprsiyon dalga boyunu kirmiziya kaydirdig: goriilmektedir (Burghart vd. 1999).
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Naph Naph MeO
Amax= 550 nm Amax= 585 nm Amax= 549 nm

Sekil 2.28 BODIPY ¢ekirdeginin 3 ve 5 pozisyonundaki gruplar

Aza-BODIPY bilesiklerinin 3-pozisyonunda bulunan fenil siibstientlerinin absorbsiyon
dalga boyuna etkisi ¢ok fazla olmamasina karsin kirmizi bolgeye kaydirmaktadir. 3-
Pozisyonunda elektron verici gruplar absorbsiyon dalga boyunu kirmizi bdlgeye,

elektron cekici gruplar ise mavi bolgeye kaydirmaktadir (Loudet vd 2008).

S N\ S N\
\ N _/N+\\ \ N _/N+\\
O F/ B\F O O F/B\F O

Amax= 650 nm Amax= 664 nm

Sekil 2.29 Aza-BODIPY bilesiginin 3- pozisyonunda siibstitiie fenil gruplar

Aza-BODIPY bilesiklerinde 5- pozisyonundaki siibstitiie fenil gruplarn absorbsiyon
dalga boyuna etkisi, 3- pozisyonuna gore daha fazladir.

31



A0 o O
N \\N\N:«\\
\\N \N+\\ 2
A O
O O AW

3 3
Amax= 650 nm Amax= 688 nm
Sekil 2.30 Aza-BODIPY bilesiginin -5 siibstitiie fenil bilesigi
BODIPY bilesiginde 2- ve 6- pozisyonuna elektron gekici gruplarin baglanmasi
absorbsiyon dalga boyunu kirmizi bdlgeye, elektron salici gruplarin baglanmasi
absorbsiyon dalga boyunu mavi bdlgeye kaydirmasina karsin  Aza-BODIPY
cekirdeginin 2- ve 8- pozisyonuna elektron ¢ekici gruplarin baglanmasi ya da elektron

salict gruplarin varligi absorpsiyon dalga boyunu mavi bolgeye kaydirmaktadir

(Gorman vd. 2004), (Sekil 2.31).

QO e
F\/B_\; B \\N \N+\\ /

C) ) S

“ W O O

3 3
Amax= 679 nm Amax= 624 nm

Sekil 2.31 Aza-BODIPY bilesiginde elektron salict ve elektron gekici gruplar
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2.2.6.2 Aza-BODIPY ve BODIPY bilesiklerinde fenil rijitligin etkisi

BODIPY bilesiklerinde 3- ve 5- pozisyonunda bulunan fenil halkalarinin BODIPY
cekirdegine baglandigi sigma (6) baginin cevresinde dondiigi bilinmektedir. Bu
halkalarin donmesinin engellenmesi ile olusturulan rijit yapilarda absorbsiyon dalga

boyu kirmizi bolgeye kaymaktadir.

Amax= 550 nm

Sekil 2.32 Rijitlestirilmis BODIPY bilesigi

Bu molekiillerde absorbsiyon dalga boyunun kirmizi bélgeye kaymasi konjugasyonun

genislemesine baglanmaktadir.

Bu molekiiliin tek kristali X 151m1 kirmim spektroskopisiyle incelendiginde tetrahedral
yapida bulunan bor kompleksinin fenil halkasinin biikiilerek bor bilesigine baglanmasi

ile bozulmus tetrahedral yapiy1 meydana getirmistir.

Rijitlesmis BODIPY molekiiliinde acilar; O-B-O 107,5°, N-B-N 105,5°, O-B-N 115,4°
olarak bulunmustur. ideal tetrahedral yapi ise 109,5° ‘dir. Bu da tetrahedral yapnin
bozuldugunun bir kanitidir (Kim vd. 1999).

Birlestirilmis pirol sistemlerden hazirlanan BODIPY bilesiklerinde de absorpsiyon
dalga boyu kirmizi bélgeye kaymaktadir. Absorbsiyon dalga boyunun artmasi BODIPY
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cekirdeginin sahip oldugu enerjinin halka i¢inde kalmasin1 saglanmasindan
kaynaklanmaktadir. Ciinkii aromatik siibstie gruplarin igerdigi termal yollardan dolay1

halkanin enerjisi kaybedilmektedir (Chen vd. 2000).

CICH,CH,CI
BF30Et,, NEt;
—_—

+ 3 saat kaynatilir

CcocCl

nax—= 037 nm

1
‘ \ ()CICH,CH,CI
N 2 saat kaynatilir
H + (ii)CICH,CH,CI
BF30Et,, 30 dakika

Ccodl

Amax= 634 nm

Sekil 2.33 Bitisik halkali BODIPY bilesikleri

Benzer sekilde bitisik halkali sistemler sayesinde Aza-BODIPY bilesiklerinin
absorbsiyon dalga boylar1 kirmizi bolgeye kaymaktadir. Aza-BODIPY ¢ekirdegi ile
stibstiite fenil gruplarinin aynmi diizlemde olmasi elektron aktarimini kolaylastirirken
bitisik halkali olmayan sistemlerde fenil siibstitiie gruplar biikiilerek Aza-BODIPY
cekirdeginden farkli bir diizlemde kalir. Bu nedenle elektron aktarimi zayiflar ve

absorbsiyon dalga boyu mavi bolgeye kayar.
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Amax= 668 nm Amax= 688 nm Amax= 740 nm

Sekil 2.34 Bitisik halkali Aza-BODIPY sistemler

2.2.6.3 Konjuge sistemler

Elektron hareketini kolaylastiran konjuge sistemlerde absorbsiyon dalga boyu kirmizi
bolgeye kaymaktadir. Bu nedenle ¢esitli yontemlerle BODIPY ve Aza-BODIPY

bilesiklerinin konjugasyonu arttirmak i¢in ¢alismalar yapilmaktadir.

BODIPY bilesiklerinin 3- ve 5-metil siibstitiientlerinin Knoevenagel reaksiyonu
verebilecek kadar asidik olduklar1 bilinmektedir. Bu sayede, 3,5-dimetil BODIPY
bilesiklerinin aromatik aldehitlerle kondenzasyonundan stiril BODIPY tiirevleri elde

edilmektedir (Loudet ve Burgess, 2007) (Sekil 2.35).

ArCHO,MePh,AcOH
_—

piperidin, 26 saat kaynatilir

Sekil 2.35 Knoevenagel Reaksiyonu ile BODIPY Sentezi

35



Amax= 508 nm Amax= 628 nm

Sekil 2.36 BODIPY bilesigi ve Stril BODIPY bilesigi

Konjuge gruplu Aza-BODIPY bilesiklerin sentezlenmesinde Heck eslesme reaksiyonu
kullanilmaktadir. Heck eslesme reaksiyonu paladyum komplekslerinin katalizorliigiinde

gergeklestirilmektedir. (Lee vd. 2004)

CH
R o
R
+ Kat/NaOAc / Q
—_—
165-175°C
X

Sekil 2.37 Heck Eslesme Reaksiyonu

Heck Eslesme reaksiyonu azadipirometen bilesigi kullanilarak yapilmaktadir. Daha
sonra olugsan konjuge gruplu ligand BF;OEt, ve Hiinik bazi kullanilarak BF,
komplekslerine doniistiiriilmektedir (Bouit vd. 2009).

Benzer sekilde Azadipirometen bilesikleri iizerinden {i¢ bagli konjuge sistemler
sentezlenebilmektedir. Bu reaksiyon Sonagashira reaksiyonu olarak bilinmektedir. THF
veya DMF c¢oziiciilerinin igerisinde paladyum katalizorii ve baz kullanilarak brom
tizerinden karbon-karbon ii¢ bagli konjuge sistemli ligandlar sentezlenmektedir. Olusan
konjuge gruplu ligand BF;0Et, ve Hiinik bazi kullanilarak BF, komplekslerine
dontstiirilmektedir. (Bellier vd. 2011)
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Sekil 2.38’de ii¢ baglh konjuge gruplarin sentezi ve {i¢ bagli konjuge gruplarin

absorbsiyon dalga boyuna etkisi verilmistir.

N N
\ NH N N\~ N&
BF;OEt,, Hiinik bazi g
S / \
Br Br Br Br

Amax= 658 nm

Q O =N
N\ Pd(PPhj),, THF b
- \ NEt3, 60°C
\ NH N>~ O O
O o
Br Br O

sENe

\\NH \N\\

oV

) W\
oG

xeHO OHex xeHO

Amax= 695 nm

Sekil 2.38 Aza-BODIPY konjuge sistemlerin sentezi ve absorbsiyon dalga boyu
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1 Materyal

3.1.1 Kullanilan cihazlar

Sentezlenen bilesiklerin erime noktalari, kapiler tiipler kullanilarak Gallenkamp erime
noktasi cihazi ile tayin edildi. IR spektrumlari1 KBr disk iizerinden Mattson 1000 FT-
IR spektrometresi ile 4000-400 cm ' aralikta kaydedildi ve FIRST ile SPECTRUM
VIEVER software programlar1 kullanilarak degerlendirildi. UV spektrumlar
“UNICAM UV series Spectrometers” ile kaydedildi ve UNICAM UV’ series Quartz
Softvare kullanilarak degerlendirildi. Floresans spektrumlar: “Perkin Elmer L5S55
Fluorescence Spectrometer” cihaziyla kaydedildi. Bilesiklerin 'H-, *C-NMR ve kiitle
spektrumlar1 Ankara Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Merkez Labaratuvari ve Eskisehir
Anadolu Universitesi’nden alindi. "H-NMR (500 MHz SiMe,, i¢ standart) spektrumlari
Bruker DPX FT NMR spectrometer, BC-NMR (101.6 MHz, CDCls, SiMey, i¢ standart)
spektrumlart Bruker Avance DPX-400-NMR ve Bruker DPX-FT-NMR (500 MHz)
spektrometresi ile, kiitle spektrumlart Waters 2695 Alliance Micromass ZQ marka

LC/MS cihaz ile kaydedildi.

3.1.2 Kullanilan maddeler, c¢oziiciiler ve saflastirilmasi

Kullanilan maddeler ¢izelge 3.1°de ve ¢oziiciiler ise, ¢izelge 3.2°de verilmistir.

Cizelge 3.1 Kullanilan kimyasallar

Kimyasalin Ad1 Uretici Firma
p-metoksibenzaldehit Sigma-Aldrich
p-tolilbenzaldehit Sigma-Aldrich
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Cizelge 3.1 Kullanilan maddeler (devami)

Amonyum asetat Sigma-Aldrich

Fosforoksikloriir Sigma-Aldrich

Silikajel Merck

Diizopropil etil amin Sigma-Aldrich

Potasyum fosfat Sigma-Aldrich

3,4-dimetoksibenzaldehit Sigma-Aldrich

Bor trifloriir eterat Sigma-Aldrich

Cizelge 3.2 Kullanilan ¢oziiciiler

Etil alkol Merck

Biitanol Fuluka

Benzen Sigma-Aldrich
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Cizelge 3.2 Kullanilan ¢oziiciiler (devami)

Etil asetat Merck
Dietil eter Merck
Dimetil formamid (DMF) Sigma-Aldrich
Dikloretan Merck

Sentez Oncesinde kullanilacak kimyasal madde ve coziiciilerin saflastirilmasi igin

yapilan islemler asagida siralanmustir.

MeOH
150°C’de kurutulmus CaO ile geri sogutucu altinda 5-6 saat kaynatildi, bir gece
bekletildi ve fraksiyon baslig1 kullanilarak destillendikten sonra kullanildi.

Diklormetan

Fosfor pentaoksit iizerinde bir gece bekletildikten sonra destillendi

Benzen

Sodyum teli ¢ekildikten sonra destillendi

EtOH
150°C’de kurutulmus CaO ile geri sogutucu altinda 5-6 saat kaynatildi, bir gece
bekletildi ve fraksiyon basligi kullanilarak destillendikten sonra kullanildi

Dimetilformamid

500°C” ye kadar kizdirllmig MgSOy4 ile bir gece bekletildi ve vakum altindan

destillendikten sonra kullanildi.
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Silikajel
Kullanilmadan 6nce 150°C’ de aktive edildi

3.2 Yontem
3.2.1 3-diaril-2-propenon (Kalkon) tiirevlerinin (1a, 1b, 1¢, 1d) sentez yontemi

Kalkon genellikle Claisen-Schmidt kondensasyonu ile sentezlenmektedir. Aromatik
aldehitlerin bazik ortamda asetaldehit, aseton, asetofenon gibi bilesiklerden olusan
karbon niikleofilleriyle verdigi kondensasyon reaksiyonlarina Claisen-Schmidt
kondesasyonu denir. Bunlar, aldol tipi katilma reaksiyonlar1 olmakla birlikte aldol
tirtinii olan hidroksikarbonil bilesikleri izole edilemez, reaksiyon ortaminda su agiga
cikararak, aromatik halka ile konjlige ¢ift bagli bilesikler meydana getirirler. 1 mol
aldehit ve 1 mol asetofenonun kondensasyonu ile kalkon tiirevleri 1a, 1b, 1c, 1d elde
edilir (3.2.1).

H,C_ _O
=

1 2
Baz/MeOH R R
+ —_—
/
(0}

(0]
=

R2

(3.2.1)

3.2.2 1,3-diaril-2-propenon’un nitrolanmasi (2a, 2b, 2¢, 2d)

Nitrometanin o,-doymamis esterlere katilmasi ile olusur. Bu reaksiyona Michale
katilmas1 denir. Michael katilmasi bilinen en eski ve en verimli karbon-karbon bagi
olusturma yoOntemidir. Klasik olarak ¢oziicii icerisinde giiglii baz varliginda
gergeklestirilir. 1mol kalkon ve 5 mol nitrometanin Micheal katilma reaksiyonu ile

bilesik 2a, 2b, 2¢, 2d elde edildi (3.2.2).
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CH3N02 DEA
EtOH 24 saat

(3.2.2)

3.2.3 Azadipirometen tiirevlerinin sentez yontemi (3a, 3b, 3¢, 3d )

Nitrolanmig {irlin amonyum asetat ile reaksiyonu sonucunda aza-dipirometen
sentezlenir. Bu islem etanol biitanol ya da kati amonyum asetat igerisinde
gerceklestirilebilir. Biitanol icerisinde yapilan reaksiyonun verimi daha yiiksektir.
Coziicii kullanilmadan, katt amonyum asetat icerisinde ¢ikis maddelerinin 1sitilmasi ile
Azadipirometen ligandlar1 sentezlenebilmektedir. EtOH ve BuOH kullanilarak 3,70
mmol nitrolanmis {iriin ve 0,13 mol amonyum asetat kullanilarak bilesik 3a, 3b, 3¢, 3d
bilesikleri elde edildi(3.2.3).

1 1
R R

R! R?
413 IS X \
B —
BuOH, 24 saat \ NH

N=—

0\lﬂf 0
0

R? R?
(3.2.3)

3.2.4 Aza-BODIPY bilesiklerinin sentez yontemi (4a, 4b, 4c, 4d)

Azadipirometen bilesikleri bazik ortamda bor trifloriir eterat (BF;OEt,) ile reaksiyonu

sonucu Aza-BODIPY bilesikleri sentezlenmektedir.
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R' R'
N\
BF3OEt2 Baz =
AN \ Q N\
\ NH CH2C12 24 saat N\B./N\
/ \
O O
R? R’

3.2.5 Aza-BODIPY bilesiklerinin formillenmesi (4al, 4c1)

(3.2.9)

DMF/POCI3 karisimi icerisine Aza-BODIPY bilesigi ilave edilir. Karisim 2 saat oda
sicakliginda karistirilir. Daha sonra igerisine doygun NaHCOs ilave edilerek 1 saat daha
karigtirilir. Karigim silika dolgulu kolondan saflagtirilmasi ile formillenmis Aza-

BODIPY bilesigi elde edilir (3.2.5).

1

Rl Rl R' R
N 0
~ N\ DMF/POCI, e N
Y oo \
\ N_ _N% CICH,CH,CI N . N
/N
O A O l F F i
R? R? R? R?

(3.2.5)
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3.2.6 Aza-BODIPY bilesiklerinin 2 ve 8 konumlariin bromlanmasi (4b2)

Azadipirometen ligandi benzen igerisinde Br, ilavesi ile pirol halkalarinin 2 ve 8
pozisyonundan bromlanir. Olusan iiriin BF;OEt, ve Hunik bazi ile bor kompleksi
sentezlenmektedir. Aza-BODIPY bilesiginden ¢ikilarak 2 ve 8 konumlarinmn
bromlanmasi uygun degildir. Clink{i bor atomuna baglanan floriirlerin de§ismesi s6z

konusudur (3.2.6).

Rl Rl Rl Rl
N B e N\
T2
o = \ _— Br \ \ Br
\ NH N>~ Benzen, 2 saat NH N>~
R? R2 R2 R2
R' R!
N\ BF;OEt:.
= 30kt
Br \ Br —_—
\ NH N> Baz 24 saat
R? R?

3.2.7 Hidroksi aromatik Aza-BODIPY bilesiklerinin (5a, 5b, 5¢) sentez yontemleri

(3.2.6)

Metoksi substitue Aza-BODIPY (4¢) bilesigi diklormetan icerisnde ¢oziiliir. Igerisine
BBr; ilave edilir. Karisim 1:1 Etilasetat/Su karisiminda hidroliz edilir. Elde edilen
karisim silika dolgulu kolonda ayrilarak bilesik 5a ve Sb elde edilir (3.2.7).
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_CH, HyC_ cH,
0 o o OH HO OH
S N\ (i) BBr, CH,Cl N N\
1 T3, CHyChy = A =
\ + N — . N\ + \ N N\
N N (ii) Etilasetat/Su \ N . N N_ . N%
B " B
7\ A /A
O O DN ORONRY

(3.2.7)

Cikis maddesi oklarak Dimetoksi siibstitie Aza-BODIPY (4d) bilesipgi kullanilarak
gercgeklestirilen hidroliz sonucu Sc bilesigi olusmaktadir (3.2.7).

CH,4 HyC
7/ AN
e o HO OH
0 o HO OH
H,C CH,
N N
S N AN (i) BBr3, CH,Cl, ~ A \
\ N N (ii) Etilasetat/Su \ N N
B -
/A B
O . O D o D

(3.2.7)
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4. DENEYSEL BOLUM

4.1 Kalkon Bilesiklerinin Sentezi

4.1.1 (2E)-3-(4-metilfenil)-1-fenilprop-2-en-1-on (1a)

250 mL’lik tek agizl bir balonda 5,35 g (44,50 mmol) p-tolilaldehit 66,75 mL etil
alkolde ¢oziildii. Uzerine 5,35 g (44,50 mmol) asetofenon ve 1,45 g (6,67 mmol)
K;3POy ilave edildi. Karisim 24 saat oda sicakliginda karistirildi. Olusan sar1 renkli kat
siiziildi, etil alkolden kristallendirildi, verim: 8,42 g (%85,18), en.95-98°C.

4.1.2 (2E)-3-(4-klorfenil)-1-fenilprop-2-en-1-on (1b)

250 mL’lik tek agizli bir balonda 5,62 g (40 mmol) 4-klor benzaldehit 60 mL etil
alkolde ¢oziildii. Uzerine 4,80 g (40 mmol) asetofenon ve 1,30 g (6 mmol) K;PO,
ilave edildi. Karisim 24 saat oda sicakliginda karistirildi. Olusan sar1 renkli kat1 siiziildii,

etil alkolden kristallendirildi, verim: 7,89 g (%81,25), en. 101-102°C.

4.1.3 (2E)-3-(4-metoksifenil)-1-fenilprop-2-en-1-on (1¢)

250 mL’lik tek agizli bir balonda 8,17 g (60 mmol) 4-metoksi benzaldehit 90 mL etil
alkolde ¢oziildii. Uzerine 1,97 g K3PO4 ve 7,21 g (60 mmol) asetofenon ilave edildi.

Karisim 24 saat oda sicakliginda karistirildi. Olusan c¢okelek siiziildii, etil alkolden
kristallendirildi, verim:7,86 g (%55), en. 52-53°C.

4.1.4 (2E)-3-(3,4-dimetoksifenil)-1-fenilprop-2-en-1-on (1d)
250 mL’lik tek agizli bir balonda 3,60 g (30 mmol) 3,4-dimetoksi benzaldehit 45 mL
Etil alkolde ¢oziildii. Uzerine 3,60 g (30 mmol) asetofenon ve 0,99 g (4,50 mmol)

K3POy4 ilave edildi. Karisim 24 saat oda sicakliginda karistirildi. Olusan sar1 renkli kati
stiziildii, etil alkolden kristallendirildi, verim: 6,30 g (%57), en. 83-84°C.
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4.2 Kalkon Tiirevlerinin Nitrolanmasi

4.2.1 3-(4-metilfenil)-4-nitro-1-fenilbutan-1-on (2a)

500 mL’lik tek agizli bir balonda 5,56 g (25 mmol) (2E)-3-(4-metilfenil)-1-fenilprop-2-
en-1-on (1a) 250 mL EtOH de ¢oziildii. Uzerine 13 mL (125 mmol) dietilamin ve 7 mL
(125 mmol) nitrometan ilave edildi. Karisim 24 saat geri sogutucu altinda karistirildi.
Bu siirenin sonunda dietilaminin fazlasi ve ¢oziicli doner buharlastiricida uzaklastirildi.
Agik renkli yagimsi madde olustu. Olusan yagimsi {iriin etil alkolde ¢oziildii lizerine bir

miktar su ilave edilerek sogukta ¢oktiiriildii, verim: 5,46 g (%77,6), en. 73-75°C.

4.2.2 3-(4-klorfenil)-4-nitro-1-fenilbutan-1-on (2b)

500 mL’lik tek agizli bir balonda 6,07 g (25 mmol) (2E)-3-(4-klorfenil)-1-fenilprop-2-
en-1-on (1b) 250 mL EtOH de ¢oziildii. Uzerine 13 mL (125 mmol) dietilamin ve 7 mL
(125 mmol) nitrometan ilave edildi. Karisim 24 saat geri sogutucu altinda karistirildi.
Bu siirenin sonunda dietilaminin fazlasi ve ¢oziicli doner buharlagtiricida uzaklastirildi.

Acik renkli yagimsi madde olustu. Olusan yagimsi {iriin etil alkolde ¢oziildii sogukta

¢oktiiriildii, verim: 5,58 g (%74), en. 76-78°C.

4.2.3 3-(4-metoksifenil)-4-nitro-1-fenilbutan-1-on (2¢)

500 mL’lik tek agizl1 bir balonda 7,15 g (30 mmol) (2E)-3-(4-metoksifenil)-1-fenilprop-
2-en-1-on (1¢) 300 mL EtOH de ¢oziildii. Uzerine 15,6 mL (150 mmol) dietilamin ve
8,4 mL (150 mmol) nitrometan ilave edildi. Karisim 24 saat geri sogutucu altinda
karistirildi . Bu silirenin sonunda dietilaminin fazlasi ve EtOH doner buharlastiricida
uzaklastirildi. Ag¢ik renkli yagimsi1 madde olustu. Olusan yagims: iiriin etil alkolde
¢0ziildii izerine bir miktar su ilave edilerek sogukta ¢oktiiriildii, verim : 6,47 g (%72,5),
en. 56-58°C.

4.2.4 3-(3,4-dimetoksifenil)-4-nitro-1-fenilbutan-1-on (2d)

500 mL’lik tek agizli bir balonda 5,37 g (20 mmol) (2E)-3-(3,4-dimetoksifenil)-1-

fenilprop-2-en-1-on (1d) 200 mL EtOH de ¢oziildii. Uzerine 5,60 mL (100 mmol)
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dietilamin ve 10,40 mL (100 mmol) nitrometan ilave edildi. Karisim 24 saat geri
sogutucu altinda karistirildi. Bu siirenin sonunda dietilaminin fazlasi ve EtOH doner
buharlastiricida uzaklastirildi. Acik renkli yagimst madde olustu. Olusan yagimsi iiriin
etil alkolde ¢oziildii tizerine bir miktar su ilave edilerek sogukta ¢oktiiriildi, verim: 4,25

g (%65), en.60-62°C.

4.3 Azadipirometen Ligandlarimin Sentezi

4.3.1 [3-(4-metilfenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il] [3-(4-metilfenil)-5-fenilpirol-2-

iliden]amin (3a)

500 mL’lik tek agizli bir balonda 3-(4-metilfenil)-4-nitro-1-fenilbutan-1-on (2a) 4,72 g
(16,65 mmol) amonyum asetat 45 g (0,58 mol) ve 180 mL etanol ilave edilerek geri
sogutucu altinda 24 saat karistirildi. Bu siire sonunda reaksiyon karisimi oda siakligina
sogutuldu, ¢oziicliniin yaris1 doner buharlastiricida uzaklastirildi ve siiziildi. Cokelek

soguk etil alkol ile yikanarak saflastirildi, verim: 1,75 g (%22 verim), en. 271-290°C.

4.3.2 [3-(4-klorfenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il] [3-(4-klorfenil)-5-fenilpirol-2-iliden]
amin (3b)

250 mL’lik tek agizli bir balonda 3-(4-klorfenil)-4-nitro-1-fenilbutan-1-on (2b) 2,23 g
(7,40 mmol) , amonyum asetat 20 g (0,26 mol) ve 80 mL etanol ilave edilerek geri
sogutucu altinda 24 saat karistirildi. Bu siire sonunda reaksiyon karisimi oda siakligina

sogutuldu ve stiziildii. Cokelek soguk etil alkol ile yikanarak saflastirildi, verim: 0,88 g
(%22), en. 315-318°C.

4.3.3 |3-(4-metoksifenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il][3-(4-metoksifenil)-5-fenilpirol-2-

iliden] amin (3¢)

250 mL’lik tek agizli bir balonda 3-(4-metoksifenil)-4-nitro-1-fenilbutan-1-on (2¢) 3,30
g (11,10 mmol) , amonyum asetat 30 g (0,39 mol) ve 120 mL etanol ilave edilerek geri

sogutucu altinda 24 saat karistirildi. Bu siire sonunda reaksiyon karisimi oda sicakligina
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sogutuldu ve siiziildii. Cokelek soguk etil alkol ile yikanarak saflastirildi, verim: 1,25¢g

(%22), en. 281-282°C.

4.3.4 3-(3,4-dimetoksifenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il][3-(3,4-dimetoksilfenil)-5-
fenilpirol-2-iliden]amin (3d)

250 mL’lik tek agizli bir balonda 3-(3,4-dimetoksifenil)-4-nitro-1-fenilbutan-1-on (2d)
3,27 g (10 mmol), amonyum asetat 26,90 g (0,35 mol) ve 120 mL biitanol ilave edilerek
geri sogutucu altinda 24 saat karigtirildi. Bu siire sonunda reaksiyon karigimi oda

sicakligima sogutuldu ve siiziildii. Cokelek soguk etil alkol ile yikanarak saflastirildi,

verim: 1,99 g (%34), en. 184-186°C.

4.4 Azadipirometen Ligandlarimin BF, Komplekslerinin Sentezi

4.4.1 Bor difloriir| 3-(4-metilfenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il] [3-(4-metilfenil)-5-

fenilpirol-2-iliden] amin (4a)

500 mL’lik tek agizli bir balonda 1,00 g (2,10 mmol) [3-(4-metilfenil)-5-fenil)-1H-
pirol-2-il][3-(4-metilfenil)-5-fenilpirol-2-iliden]Jamin (3a) 300 mL CH,Cl, igerisinde
¢oziildii. Uzerinde 3,75 mL (21,56 mmol) diizopropiletilamin ve 1,65 mL (13,45 mmol)
BF;0Et, ilave edildi. Oda sicakliginda 24 saat karistirildi. Bu siirenin sonunda ¢6ziicii

uzaklastirildi ve BF;O0Et, ‘nin fazlasim uzaklastirmak i¢in su ile yikandi, siiziildi,

verim: 0,89 g (%81), en.290-293°C.

4.4.2 Bor difloriir|[3-(4-klorfenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il][3-(4-klorfenil)-5-fenilpirol-
2-iliden] amin (4b)

500 mL’lik tek agizli bir balonda 0,39 g (0,75 mmol) [3-(4-klorfenil)-5-fenil)-1H-pirol-
2-il][3-(4-klorfenil)-5-fenilpirol-2-iliden] amin (3b) 80 mL CH,Cl; igerisinde ¢oziildii.
Uzerine 1,33 mL (9,70 mmol) diizopropiletilamin ve 1,66 mL (13,50 mmol) BF;0Et,

ilave edildi. Oda sicakliginda 24 saat karstirildi. Bu siirenin sonunda ¢o6ziici

49



uzaklastirildi ve BF;0Et, ‘nin fazlasim uzaklastirmak i¢in su ile yikandi, siiziildi,

verim: 0,35 g (%83,30), en.265-266°C.

4.4.3 Bor difloriir|[3-(4-metoksifenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il] [ 3-(4-metoksifenil)-5-

fenilpirol-2-iliden] amin (4¢)

500 mL’lik tek agizli bir balonda 0,23 g (0,45 mmol) [3-(4-metoksifenil)-5-fenil)-1H-
pirol-2-il][3-(4-metoksifenil)-5-fenilpirol-2-iliden] amin (3¢) 80 mL CH,Cl, igerisinde
¢oziildii. Uzerine 0,80 mL (4,60 mmol) diizopropiletilamin ve 1 mL (8,13 mmol)
BF;0Et; ilave edildi. Oda sicakliginda 24 saat karistirildi. Bu siirenin sonunda ¢oziicii

uzaklastirildi ve BF;OEt; ‘nin fazlasini uzaklastirmak i¢in su ile yikandi, siiziildii verim:

0,22 g (%88), en.283-284°C.

4.4.4 Bor difloriir [3-(3,4-dimetoksifenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il][3-(3,4-
dimetoksilfenil)-5-fenilpirol-2-iliden] amin (4d)

500 mL’lik tek agizli bir balonda 1,00 g (1,75 mmol) [3-(3,4-dimetoksifenil)-5-fenil)-
1 H-pirol-2-il][3-(3,4-dimetoksilfenil)-5-fenilpirol-2-iliden] amin (3d) 300 mL CH,Cl,
icerisinde ¢oziildii. Uzerine 3,12 mL (17,94 mmol) diizopropiletilamin ve 3,90 mL
(31,72 mmol) BF;-0Et, ilave edildi. Oda sicakliginda 24 saat karistirildi. Bu siirenin
sonunda ¢oziicii uzaklastirildi ve BF;OEt, ‘nin fazlasim uzaklastirmak igin su ile

yikandi, siiziildi, verim: 1,00 g (%93), en.235-240°C.

4.5 Aza-BODIPY Bilesiklerinin Tiirevleri

4.5.1 Bor difloriir [4-Formil-3-(4-metilfenil)-5-fenil-1H-pirol-2-il] [3-(4-metilfenil)-
S-fenilpirol-2-iliden] amin (4al)

500 mL’lik tek agizli bir balonda 15 mL DMF ve 15 mL POCI; buz banyosunda 5
dakika karigtirildi. Daha sonra oda sicakliginda 30 dakika karistirildi. Bu karisimin
tizerine 30 mL dikloretanda ¢oziinmiis 0,47 g Bor, difloriir[ 3-(4-metilfenil)-5-fenil)-
1H-pirol-2-il][3-(4-metilfenil)-5-fenilpirol-2-iliden] amin (4a) ilave edildi. Karisim 70 °
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C ‘de 20 saat karistirildi. Bu silirenin sonunda karisim oda sicakligina sogutuldu.
Uzerine NaHCOj katist ilave edildi ve 1 saat karistirildi. Organik faz ayrildi Na,SO; ile
kurutuldu. Olusan iiriin silika dolgulu kolondan kloroform/hekzan (3:2) karisimi ile
saflastir1ldi, verim: 0,36 g (%72,50), en.272-275 °C .

4.5.2 Bor difloriir [4-Brom-3-(4-klorfenil)-5-fenil-1H-pirol-2-il][4-bromo-3-(4-
klorfenil)-5-fenilpirol-2-iliden] amin (4b2)

250 mL’lik tek agizli bir balonda 0,45 g (0,89 mmol) [3-(4-klorfenil)-5-fenil)-1H-pirol-
2-i1][3-(4-klorfenil)-5-fenilpirol-2-iliden] amin (3b) 40 mL benzen igerisinde ¢oziildii.
Uzerine 0,14 mL (2,68 mmol) Brom ilave edildi ve karisim 2 saat oda sicakhiginda
karistirildi. Bu siirenin sonunda ¢6ziicli uzaklastirildi. Daha sonra olusan kati 145 mL
CH,C, igerisinde ¢oziildii. Uzerine 1,46 mL (8,43 mmol) diizopropiletilamin ve 1,83
mL (14,9 mmol) BF;Et; ilave edildi. Oda sicakliginda 24 saat karistirildi. Bu siirenin
sonunda ¢oziicii uzaklastirildi ve BF;OEt, ‘nin fazlasim uzaklastirmak icin su ile

yikandi, stiziildi verim: 0,51 g (%86), en.264°C .

4.5.3 Bor ,difloriir [4-Formil-3-(4-metoksifenil)-5-fenil-1H-pirol-2-il] [3-(4-

metoksifenil)-5-fenilpirol-2-iliden] amin (4c1)

500 mL’lik tek agizli bir balonda 15 mL DMF ve 15 mL POCI; buz banyosunda 5
dakika karistirildi. Daha sonra oda sicakliginda 30 dakika karistirildi. Bu karisimin
tizerine 30 mL dikloretan da ¢oziinmiis 0,50 g (0,90 mmol) Bor, difloriir[3-(4-
metoksifenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-i1][3-(4-metoksifenil)-5-fenilpirol-2-iliden] amin (4c¢)
ilave edildi. Karigim 70 °C ‘de 20 saat karistirildi. Bu siirenin sonunda karigim oda
sicakligina sogutuldu. Uzerine NaHCOj ilave edildi ve 1 saat daha karistirildi. Organik
faz ayrildi Na,;SOy ile kurutuldu. Olusan {iriin silika dolgulu kolondan kloroform/hekzan
(3:2) karisimu ile saflastirildi, verim: 0,40 g (%76), en. 271-274 °C.

4.6 Metoksi Aza-BODIPY Bilesiginin Hidroliz Sentezi

4.6.1 Bor difloriir [3-(4-metoksifenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il][3-(4-hidroksifenil)-5-
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fenilpirol-2-iliden]amin (5a) ve Bor difloriir [3-(4-hidroksisifenil)-5-fenil)-1H-

pirol-2-il][3-(4-hidroksifenil)-5-fenilpirol-2-iliden]amin (Sb)
1L’lik tejk agizli bir balonda 0,50 g (0,90 mmol) Bor, difloriir[3-(4-metoksifenil)-5-
fenil)-1H-pirol-2-il][3-(4-metoksifenil)-5-fenilpirol-2-iliden] amin (4¢) 400 mL CH,Cl,
icerisinde ¢6ziildii. Cozeltiye buz banyosunda °0 C’de 3,47 mL (8,90 mol) BBr; (IM
hekzan ¢ozeltisi) ilave edildi. Karisim 2 saat oda sicakliginda karistirildi. Diklormetan
uzaklastirildi ve 400 mL 1:1 etil asetat/su karisimi ilave edildi. Karisim 1 saat oda
sicakliginda karistirildi. Etil asetat uzaklastirildi karisim siiziildii. Silika dolgulu
kolondan CHClj; ile saflastirildi.

Bor difloriir [3-(4-metoksifenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il] [3-(4-hidroksifenil)-5-fenilpirol-
2-iliden Jamin (5a), verim: 0,15 g (%30), en.240°C .

Bor difloriir, [3-(4-hidroksisifenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il]  [3-(4-hidroksifenil)-5-
fenilpirol-2-iliden]amin (5b), verim: 0,24 g (%50), en. 255°C.

4.6.2 Bor difloriir [3-(3,4-dihidroksisifenil)-5-fenil)-1H-pirol-2-il][3-(3,4-
dihidroksifenil)-5-fenilpirol-2-iliden]amin (5c)

1L’lik tek agizli bir balonda 0,30 g (0,49 mmol) Bor difloriir [3-(3,4-dimetoksifenil)-5-
fenil)-1H-pirol-2-il][3-(3,4-dimetoksilfenil)-5-fenilpirol-2-iliden] amin (4d) 200 mL
CH,Cl, igerisinde ¢o6ziildii. Cozelti igerisine °0 C’de 2,40 mL (8,23mol) BBr; (IM
hekzan ¢ozeltisi) ilave edildi. Karisim 24 saat oda sicakliginda karistirildi. CH,Cl,
uzaklagtirildi ve igerisine 200 mL 1:1 Etilasetat/su karisgimi ilave edildi. 24 saat
karnistirildi. Etil asetat uzaklastirildi. Dietileter ile ekstrakte edildi. Eter fazi silika
dolgulu kolondan THF ile saflagtirildi. verim: 0,18 g (% 66,6) e.n: 236-238°C.
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5. ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA

5.1 Bilesiklerin Sentezi ile Tlgili Yorumlar

Bu c¢alismada Oncelikle siibstitlie aldehit ile asetofenonun Claisen Schmidt
kondensasyonu reasksiyonu ile (1a), (1b), (1¢) ve (1d) kalkon bilesikleri sentezlendi ve
etil alkolden kristallendirildi. Kalkon bilesikleri Michael Katilma reaksiyonu ile (2a),
(2b), (2¢) ve (2d) 4-nitro-1,3 diarilbutan-1-on tlirevleri sentezlendi. 4-Nitro-1,3
diarilbutan-1-on tiirevleri ortamda yagimsi sekilde olustu. Yagims: iiriin etil alkolde
¢Oziildli ve buzdolabinda ¢oktiiriildii. 4--nitro-1,3 difenilbutan-1-on tiirevleri ¢6ziicii
olarak etil alkol ve amonyak kaynagi olarak amonyum asetat kullanilarak
Azadipirometen ligandlar1 sentezlendi (3a, 3b, 3¢, 4d). Azadipirometen ligandlarinin
sentezleri ¢oziiciisiiz ortamda da yapilmaktadir. Ancak olusan {iriinii saflagtirmak igin
kolon kromatogrofisi kullanilmasi gerekmektedir. Azadipirometen ligandlar1 asidik
ortamda tuzlarina doniistiigli i¢in silika dolgulu kolondan saflastirilmasi tercih
edilmemektedir. Bu nedenle tez kapsaminda sentezlenen Azadipirometen ligandlar
alkol ortaminda sentezlendi. Saflastirmak igin etil alkol ile yikama islemi yapildi.
Azadipirometen ligandlarinin sentezinde verimi artirmak ic¢in 3d bilesiginin sentezinde
etanol yerine biitanol kullanildi. Genelde 3a, 3b, 3¢ i¢in yaklastk %20 olarak
hesaplanan verim 3d bilesigi icin %34 olarak bulundu. Azadipirometen ligandlari
BF;0Et, ve izopropiletilamin kullanilarak Aza-BODIPY bilesikleri sentezlendi (4a, 4b,
4c, 4d).

Aza-BODIPY bilesiklerinin sentezinde BF;OFt, ile reaksiyona girmeyen coziiciiler
kullanilmast gerekmektedir. Alkol ve THF gibi c¢oziciller bor kompleksleri
olusturmaktadir. Bu nedenle alkoller ve THF bu bilesiklerin sentezinde
kullanilmamaktadir. Hidroksi siibstitiie Aza-BODIPY bilesigi (5al ve Sb1)’in sadece
alkol ve THF de ¢dziinmesi nedeniyle diger siibstitiie Aza-BODIPY bilesiklerden farkli
bir yontemle sentezlendi. Bilesik 4¢ BBrj ile hidrolizlendi, olusan karisim silika dolgulu
kolondan ayrilarak bilesik 5al ve Sb1 elde edildi. Bilesik 3b benzen igerisinde Br; ile
bromlandi. Olusan ligand BF;OEt, ve izopropiletilamin ile BF, kompleksine
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dontstiiriildii.  Sentezlenen tiim bilesiklerin  yapilar1  spektroskopik yontemler

kullanilarak aydinlatildi.
5.2 Spektral Analiz Yorumlari
5.2.1 IR Spektrumu ile ilgili yorumlar

Kalkon bilesikleri (1a, 1b, 1¢, 1d), nitrolanmis bilesikler (2a, 2b, 2¢, 2d),
Azadipirometen ligandlar1 (3a, 3b, 3¢, 3d), Aza-BODIPY kompleksleri (4a, 4b, 4c, 4d)
ve aza -BODIPY bromlama iiriinii (4b2), Aza-BODIPY formillenmis iiriin (4al, 4c1) ve
son olarakta hidroliz iirlinleri (Sal, Sb1) ‘e ait IR spektrumlar sirasi ile sayfa 73-90’da

ve gozlenen karakteristik pikler ¢izelge 5.1 ve ¢izelge 5.2 de verilmistir.

Kalkon bilesiklerinin yapisinda C=C ve C=0O gruplar1 yer almaktadir. C=C gerilme
titresimi genellikle 1600 cm™ de gbzlenirken C=0 gruplar1 1650-1700 cm™ civarinda
gozlenmistir. C=0 grubunun yaninda konjuge gruplarin bulunmasit C=0 gerilim titresim
frekansmi 1650 cm ' civarina disiirmektedir. Bu nedenle kalkon bilsiklerinin C=0O

gerilim titresimleri 1650 cm™ civarinda gozlenmistir.

Nitrolanmis tiriinde konjuge grubun (C=C) etkisinin kalkmasindan dolayr C=0O gerilim
titresimleri 1680 cm™ civarinda gdzlenmistir. Nitro metanin yapiya katilmasi C-N
gerilme titresimlerinin 1200-1300 cm™ ve N-O gerilim titresimlerinin 1500-1600 cm™

de piklerin gozlenmesi ile anlagiimistir.

Azadipirometen bilesiginin karakteristik pikleri N-H titresim gerilimi 3000 cm™
civarinda yayvan sekilde gdzlenmektedir. Ayrica C-N 1200-1300 cm™ ve C=N 1550-
1600 cm™ titresim gerilimleri hem Azadipirometen ligandi hem de Aza-BODIPY
bilesigi icin karakteristik piklerdir. Bunun yani sira yapida bulunan pirol halkasida 800
cm’ de titresim gerilim pikleri vermektedir. 4cl bilesigini diger bilesiklerden ayiran
aldehit grubu 1675 cm™ piki ile belirlenmistir. Bunun yani sira tim bilesiklerin icerdigi

aromatik C-H gerilme titresimleri 3000 cm™ in hemen iistiinde ve alifatik C-H gerilme
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titresimleri 3000 cm™” in hemen altinda gozlenmistir. Tiim veriler ¢izelge 5.1 ve 5.2 de

gosterilmektedir.

Cizelge 5.1 Kalkon bilesikleri (1a-d) ve 4-nitro-1,3-diarilbutan-1-on (2a-d) IR

spektrumu verileri (vem™)

Bilesik No

U c=c

1601

1588

V c=0

1657

1654

1680

1682

VCH(arom)

3059

3002-3050

3037-3065

3083

VCH(alif)

2982-2845

2967-2840

2982-2891

2987

Vc-N

1224

1263-1230

UN-0

1547

1534-1522

Cizelge 5.2 Azadipirometen (3a-d), Aza-BODIPY (4a-d, 4b2, 4cl ) bilesiklerinin IR

spektrum verileri (vem™)

Bilesik No

3b

3d

4cl

VU c=0

1675

U CH(arom)

2982

3004

3059

3061

3003

VCH(alif)

2923

2966

2989

2982

2973

U N-H

3290

3198

1547

1598

1592

1595

1599

1240 -

1244 -

1232 1278

1243 1255

1230 1258

v pirol

835

801

810

806

821
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5.2.2 NMR spektrumlari ile Tlgili yorumlar

5.2.2.1 '"H-NMR spektrumu ile ilgili yorumlar

Sentezlenen bilesiklere (3a-d, 4a-d, 4al, 4b2, 4c1, Sa, 5b, Sc¢) ait "H-NMR spektrumlari
sayfa 118-128’de yer almaktadir. Spektrumlarin degerlendirilmesi sonucu bulunan
hidrojen atomlarinin kimyasal kayma degerleri (8) ¢izelge 5.3’de verilmistir. Biitlin
bilesiklerin spektrumlarindaki piklerin integral oranlari, bilesiklerdeki hidrojen sayilar

ile uyumludur.

Sentezlenen azadipirometen bilesiklerinin '"H-NMR spektrumundaki en karakteristik
pikler; 6,9-7,1 ppm civarindaki pirol halkasi protonu, 7,20-8,10 civarindaki aromatik
halka protonlarinin pikleridir. Buna gore sentezlenen tiim bilesiklerde bu karakteristik
pikler gozlenmistir.. Tez kapsaminda sentezlenen bilesiklerde bu karakteristik piklere
ilave olarak siibstitiie gruplarin pikleri de goriilmektedir. Buna gore yapisinda metoksi
iceren bilesiklerde (3¢, 3d, 4c¢, 4d, 4cl, 5a) Ar-O-CH; protonlariin pikleri 3,90 ppm ,
metil siibstitiie (3a, 4a, 4al) bilesiklerinde Ar-CHj3 protonlarinin pikleri 2,19-2,40 ppm
ve Ar-OH (5a,5b) bilesiklerinde 1-2 ppm civarinda gozlenmektedir. Ayrica Ar-CHO
iceren (4al) bilesiginde 9,7 ppm karakteristik piki gdzlenmektedir.

56



Cizelge 5.3 Sentezlenen bilesiklerin (3a-d), 4a-d, 4al, 4b2, 4¢1, 5a, Sb, Sc¢) "H-NMR

Cs Cs C, [eN
N N
.
N\~ \B./N\ \ NH N=
Cs F/ \F Cs Cs Cs

spektrumu verileri(d ppm, J Hz, CDCl;)

Bilesik | Ar-cys Ar-ocus | Ar-og | B-pirol | Ar-cyo | Ar-H3- | Ar-H3- | Ar-H5- | Ar-HS-
3a 2,19-2,46 - - 7,19 - 7,22 7,47-7,57 7,9 8,0
(t,6H) (t, 2H) (1,4H) (¢,4H) (1,6H) (1,4H)
3b 7,1-(t, 7,3-7,4- 7,6 8,0 8,1
2H) (¢,4H)
- - - - (ta4H) (Q’6H) (1,4H)
- 3,7-3,83 - 7,0 - 7,52- 7,61- 7,7-7,72 8,09
7,56 7,65
3d (t,12H) (t, 2H) (1,4H) (1,4H)
(¢,6H) | (t4H)
4a 2,44 - - 6,98 - 7,25- 7,4 7,9-8,0 8,02-
7,29 8,04
(t,6H) (t,2H) (1,4H) (t,4H)
(¢,6H) (¢.4H)
4b - - - 7,1 - 7,45 7,55 7,9 8,1
(t2H) (i4H) | (¢4H) | (i,4H) | (¢,6H)
4c - 3,90 - 6,90 - 7,05 7,5 8,05 8,1
(t,6H) (t,2H) (1,4H) | (¢,6H) | (1,4H) (1,4H)
4d 39 - 6,90 - 7,0 7,5-7,6 7,7 8,1
(1,12H) (t,2H) (1,4H) (1,4H) | (¢,6H) | (¢.4H)
4al 2,40 - - 7,19 9,7 7,19 7,2-7,4 7,8 8,0
(t,6H) (t1H) | (t1H) | (t2H) | (¢,6H) | (1,4H) | (¢,6H)
4b2 - - - - - 7,23 7,3-7,4 7,5-7,6 7,7-7,9
(1,4H) | (¢4H) | (¢,6H) | (i,4H)
5a - 3,90 1,6 6,9 - 7,1 7,3 7,9 8,2
(t,3H) | (t1H) | (t,2H) (¢.4H) | (14H) | (¢.6H) | (i,4H)
5b - - 2,4 1,60 6,85 - 7.1 7,29 7,50
(t2H) | (t,2H) (¢4H) | (i4H) | (¢,6H)
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5.2.2.2 *C-NMR spektrumu ile ilgili yorumlar

BC-NMR spektrumlar1 kaydedilen bilesiklerden (3a-d, 4a-d, 4al, 4b2, 4cl, 5a, 5Sb,
5¢)’in spektrumu sirasi ile sayfa 129-140°da ve kimyasal kayma degerleri ¢izelge 5,4
‘de verilmistir. Bilesiklerin ?C-NMR spektrumlar1 CDCl; ve DMSO’da kaydedilmistir.
Ayrica hidroksi grubu iceren 5a, 5b, 5c bilesiklerinin C-NMR spektrumlari
CD;OD’de kaydedilmistir.

Azadipirometen ve Aza-BODIPY bilesikleri cogunlukla aromatik bilesiklerden
olusmaktadir. Bu nedenle karbonlar birbiriyle ¢cakismaktadir ve 110-160 ppm arasinda
aromatik karbonlar goézlenmektedir. Bu bilesikler icin karakteristik pikler pirol
halkasinda bulunan C=N’e ait C piki 161 ppm ve siibstitiie gruplar CH; 20-40 ppm
civart, OCHj3 55-60 ppm civart ve CHO 180-200 ppm civarinda gézlenmektedir.

Cizelge 5.4 Sentezlenen bilesiklerden (3a-d, 4a-d, 4al, 4b2, 4c1, 5a, Sb, Sc¢)’nin Be-
NMR spektrum verileri (CDCls;, DMSO, CD;0D, 8 ppm)

Bilesik no Ar-cus Ar-ochus Ar-cho C=N Aromatik C’lar
3a 21.43-30.92 - - - 114.33-154.99 arasindaki pikler
3b - - - 159,80 110,00-145,46 arasindaki pikler
3c - 55,60 - 161,50 111,00- 159,00 arasindaki pikler
3d - 56,03-56,22 157,00 111,00-150,00 arasindaki pikler
4a 21,77 - - 159,80 119,00-143,00 arasindaki pikler
4b - - - 159,80 120,00-145,46 arasindaki pikler
4c - 55,79 - 161,94 115,00-160,00 arasindaki pikler
4d - 56,29-56,42 - 159,99 111,00-152,00 arasindaki pikler
4al 21,30 - 184,15 163,15 120,00-160,00 arasindaki pikler
4b2 - - - 161,00 128,00-136,34 arasindaki pikler
5a - 56,00 - 161,98 114,00-158,00 arasindaki pikler
5b - - - - 116,00-138,00 arasindaki pikler
5¢ 158,67 110,00-151,00 arasindaki pikeler
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5.2.2.3 UV spektrumlari ve floresans spektrumlari ile ilgili yorumlar

Sentezlenen bilesiklerin UV spektrumlart £2 nm hassasiyetle 1cm’lik kuartz hiicrelerde
almmustir. Bilesikler CH,Cl, c¢oziiclisii ile c¢oziindiikten sonra UV  spektrumlari
kaydedilmistir. Sentezlenen bilesiklere (3a-d, 4a-d, 4al, 4b2, 4cl, 5a, 5b, 5¢ ) ait UV
spektrumalar1 sirasiyla sayfa 91-104’de ve bilesiklerin in.,x ve absorbans degerleri

cizelge 5.5°de goriilmektedir.

Azadipirometen ligandlarinin = A, degerleri 600 nm civarinda oldugu UV
spektrumlarinda goriilmiistiir. Bu ligandlara bor baglanmasi ile absorbsiyon dalga boyu
yaklagik (Amax) 50 nm kirmizi bolgeye kaymaktadir. Bu da bor komplekslerinde bor

elementinin elektron dekolizasyonunu tamamlamasindan kaynaklanmaktadir.

Bu tezde 3-pozisyonundaki siibstitiie gruplarin azadipirometen ve Aza-BODIPY
bilesiklerinin absorbsiyon dalga boyu iizerindeki etkisi arastirilmistir. Cizelge 5.5°de
goriildiigli gibi metoksi grubu iceren (3d ve 3c¢) Azadipirometen ve (4¢ ve 4d)
bilesiklerinin metil (3a, 4a) ve klor (3¢, 4¢) iceren bilesiklerine gore absorbsiyon dalga

boyunu daha ¢ok kirmiziya kaydirdiklar1 gériilmiistiir.

Aza-BODIPY bilesiklerinin 4-pozisyonundaki pirol halkasina brom veya aldehit
grubunun baglanmasi(4al, 4b2, 4cl) absorbsiyon dalga boyunu mavi bdlgeye
kaydirdigi gézlenmistir.

Sentezlenen bilesiklerin floresans spektrumlar: lem’lik kuartz hiicrelerde alinmigtir.
Bilesikler etil alkol ve CH,Cl, ¢oziiciisii ile ¢ozlindiikten sonra floresans spektrumlari
kaydedilmistir. Sentezlenen bilesiklere(3a, 3¢, 3d, 4a-d, 4al, 4b2, 4cl, 5a, Sb, 5¢ ) ait
floresanss spektrumlar1 sirasiyla sayfa 105-117°de ve bilesiklerin inm.x ve Absorbans

degerleri ¢izelge 5.5°de goriilmektedir.

Yakin Infrared bdlge boyalari igin floresans, absorbsiyon dalga boyu farki énemli bir
yer teskil etmektedir. Bu farkin biliyiikk olmasi 1s18in sagilmasini onledigi igin

goriintiileme sistemlerinde net goriintiilerin elde edilmesini saglamaktadir.
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Bu nedenle sentezlenen bilesiklerin floresans absorbsiyon dalga boyu farklar

incelendiginde bilesik (3a, 3¢, 3d)’nin floresans absorbsiyon dalga boyu farki yaklasik
50 nm olarak 6l¢iildii. Bor kompleksleri (4a, 4b, 4c, 4d 4al, 4b2, 4cl, 5a, 5b) icin bu

fark 60-75 nm olarak hesaplandi.. Ayrica bilesik 5S¢ i¢in floresans absorbsiyon dalga

boyu farki 116 nm olarak bulundu.

Cizelge 5.5 Sentezlenen bilesiklerin UV ve floresans spektrumu verileri (3a, 3b, 3¢, 3d,

4a, 4b, 4c¢, 4d, 4al, 4b2, 45¢c1, 5a, 5b, Sc) (Normalize edilmistir)

Bilesik No Amax(nm) Aemis(nm) AAbs= MEmis (Stoks Kaymasy)
3a 606 654 48
3b 604 - -
3¢ 608 654 46
3d 610 698 88
4a 654 708 54
4b 656 714 58
4c 662 726 64
4d 660 736 76

4al 636 686 50
4b2 654 714 60
4c1 656 720 64
S5a 664 716 52
5b 660 728 68
S¢ 654 770 116
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5.2.2.4 Kiitle spektrumlari ile ilgili yorumlar

Bilesiklerin Kiitle spektrumalri ESI-MS yontemine gore alinmis ve bilesiklere ait
molekiil pargalari, en bol bulunan izotopun kiitlesine gore hesaplanmistir. Spektrumlar
sirast ile sayfa 141-152de, ilgili veriler ¢izelge 5.6’te verilmistir.

Sentezlenen bilesiklerden (3a, 3b, 4a, 4b, 4d, 4al, 4b2, 4cl, Sa, Sb)’nin kiitle
spektrumunda [MH]", bilesik (3d, 5c¢)’min kiitle spektrumunda [M]" iyon piki

gozlemlenmistir.

Cizelge 5.6 Kiitle spektrum verileri (3a, 3b, 3d, 4a, 4b, 4d, 4al, 4b2, 4cl, Sa, 5b, Sc¢)

Bilesik No Mol Kiitlesi Kiitle(m/z) Iyon
3a 477,6 479 [MH]"
3b 518,4 519 [MH]"
3d 569,6 571 M]"
4a 525,4 527 [MH]"
4b 566,2 567 [MH]"
4d 617,4 618 [MH]"
4al 553,4 555 [MH]"
4b2 724,0 725 [MH]"
4cl 585,4 587 [MH]"
5a 5434 544 [MH]"
5b 5293 531 [MH]"
Sc 561,3 561 M]"
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6. SONUCLAR

1. Bu calismada aza-dipirometen 3a, 3b, 3d ve Aza-BODIPY (4a, 4b, 4d, 4al, 4b2,
4cl, 5a, Sb, 5¢) orjinal bilesikleri sentezlenmistir. Azadipirometen ligandlar1 3a, 3b, 3¢,

3d ‘nin BF;OEt, ile etkilestirilmesi ile Aza-BODIPY kompleksleri hazirlanmigtir.

Sentezlenen 4a ve 4c¢ bilesiklerinin formillenmesi sonucunda 4al ve 4c¢1 bilesikleri, 4b

bilesiginin Br; ile bromlanmasi sonucunda 4b2 bilesigi elde edilmistir.

2. Azadipirometen bilesiklerinde fenil halkalarindaki siibstientlerin, absorbsiyon dalga
boylarina etkisi arastirilmig ve fenil halkalarinin para pozisyonunda metil grubu
bulundugunda absorbsiyon dalga boyunun 606 nm, klor bulundugunda 604 nm ve
metoksi varliginda ise 608 nm oldugu bulunmustur. 3¢ bilesiginde, para pozisyonundaki
metoksi grubuna ilave olarak ikinci bir metoksi grubunun varliginda (3d), absorbsiyon
dalga boyunun 610 nm oldugu gozlenmistir. Buradan c¢ikarilan sonuca gore; fenil
halkasinda bulunan elektron salici gruplar, molekiillerin absorbsiyon dalga boylarini

¢ok az da olsa kirmiziya kaydirmaktadir (Sekil 6.1).

1,2
1 Dimetoksi (3d)
1,0 — Metoksi (3c)
Klor (3b)
) M etil (3a)
0,8 —
" i
2 0,6
0,4 —
0,2 —
090 T

500 I 6 OI 0
Dalga Boyu (nm)
Sekil 6.1 Azadipirometen ligandlarinin normalize edilmis UV spektrumu (3a, 3b, 3¢,

3d)

3. Azadipirometen bilesikleri i¢in diisiiniilen siibstitiient etkisi BF, komplekslerinde

aragtirildiginda, fenil halkalarinin para pozisyonunda metil grubu bulundugunda
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absorbsiyon dalga boyunun 654 nm, klor bulundugunda 656 nm ve metoksi varliginda

ise 662 nm oldugu bulunmustur. Bilesik 4d nin, absorbsiyon dalga boyunun 660 nm

oldugu gozlenmistir. Spektrumlardan da gortilebilecegi gibi fenil halkasinda bulunan

elektron salici gruplar, molekiillerin absorbsiyon dalga boylarmi ¢ok az da olsa

kirmiziya kaydirmaktadir. (Sekil 6.2)

1,2
Dimetoksi (4d)
1,0 - M Klor (4b)
Metoksi (4c)
0.8 - Metil (4a)
U) ] | |
2 0,6 \
0,4 -
0,2
— N
0,0 T T T T T T T T T
400 500 600 700 800

Dalga Boyu (nm)

900

Sekil 6.2 Aza-BODIPY komplekslerinin normalize edilmis UV spektrumlari (4a, 4b,

4c, 4d)

4. UV spektrumlarindan goriildiigii gibi azadipirometen ligandlarinin absorbsiyon dalga

boyu BF; komplekslerine doniistiigiinde yaklasik 50 nm kirmiziya kayma gézlenmistir.

Buna ilave olarak metoksi gruplari metil ve klor gruplarina gore absorbsiyon dalga

boyunu daha ¢ok kirmizi bolgeye kaydirmaktadir. Bu da metoksi gruplarinin elektron

salict 6zellik géstermesinden kaynaklanmaktadir (Sekil 6.3).
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1,2

Dimetoksi (3d, 4d))
Metoksi (3¢, 3¢)
Klor (3b, 4b)

Metil (3a, 4a)

Abs

400 500 600 700 800 900
Dalga Boyu (nm)

Sekil 6.3 Azadipirometen ve Aza-BODIPY bilesiklerinin normalize edilmis UV
spektrumlar1 (3a, 3b, 3¢, 3d, 4a, 4b, 4c, 4d)

5. Sentezlenen Azadipirometen ve bor komplekslerinin emisyon spektrumlarindan
goriilecegi gibi (EK 3), absorbsiyon dalga boylarmma gore yaklagik 50 nm lik kayma
oldugu gozlenmistir. Ancak fenil halkalarindaki metoksi grublarinin sayisinin
artmasinin paralel olarak gerek Azadipirometen (3d) gerekse azadipirometen bor
komplekslerinde (4d) stoks kaymasinin yaklagik 80 nm oldugu, bunun ise halkaya
elektron veren gruplarin emisyon dalga boylarin1 daha fazla arttirdigi sonucunu ortaya
cikarmistir. Buradan ¢ikarilan sonuglara gore stoks kaymasi biiyiilk olan ve emisyon
dalga boylar1 NIR bolgesinde olan molekiillerin hiicre goriintiileme teknolojilerinde
kullanilabilmeleri miimkiindiir. Sentezledigimiz bilesiklerden 6zellikle Azadipirometen
bor komplekslerinin yiiksek yogunlukta emisyon yapmalari ve bu emisyon dalga
boylarmin NIR bolgesinde olmasindan dolayr tibbi uygulamalarda kullanilmasi

mumkundiir.
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1,2

4d UV
1,0 A 4d Emis
3d UV
0.8 4d Emis
2
<C 0,6
)
Q
<
0,4
0,2
0,0 4 e
T T T T T T T T T T
400 500 600 700 800 900

Dalga Boyu (nm)

Sekil 6.4 Bilesik (3d, 4d)’nin UV ve Emisyon spektrumlari

6. Sentezlenen bilesiklerden 4¢ ve 4d bilesikleri BBr; ile hidroliz sonucu 5a, 5b, 5¢
hidroksi grubu igeren bilesikler sentezlenmistir. Bu c¢alismada metoksi ve hidroksi
gruplarinin absorbsiyon dalga boyuna etkisi arastirilmistir. Metoksi grubu igeren 4¢ (
662 nm) bilesigi ilk olarak tek metoksi grubu hidroksi grubuna doniistiiriildiiglinde
absorbsiyon dalga boyu 2 nm kirmiziya kaymistir. (5a= 664 nm) Daha sonra diger
metoksi grubunun hidrolizi ile Sb bilesigi elde edildiginde absorbsiyon dalga boyu 660
nm mavi bolgeye kaymistir. Benzer calisma 4d (660 nm) bilesiginin hidrolizi sonucu
olusan Sc¢ bilesiginin absorbsiyon dalga boyunun mavi bolgeye kaydigir gézlenmistir.
(5¢=654 nm) Bu da hidroksi grubunun metoksi grubuna goére absorbsiyon dalga boyunu

mavi bolgeye kaydirdigini géstermektedir.
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1,2

Dimetoksi (4d)
Metoksi (4c)

1,0 — Dihidroksi (5c)

—— Hidroksi (5b)
Metoksi-Hidroksi (5a)

0,8

Abs

0,6

0,4 -

0,2

0,0

T T T T T T I !
500 600 700 800 900
Dalga Boyu (nm)

Sekil 6.5 Metoksi ve hidroksi grubu igeren Aza-BODIPY bilesiklerinin normalize
edilmis UV spektrumlar1 (4a, 4b, 4c, 4d, 5a, Sb, 5¢)

7. Aza-BODIPY bilesiklerinin pirol halkalarinin 2 ve 8 konumundan halojenlenmesi ve
formillenmesi ile elde edilen 4al, 4b2 ve 4cl bilesiklerinde absorbsiyon dalga boyunun

maviye kaydig1 goriilmiistiir. (Sekil 6.5)

1,2
4 4c
1.0 4al
7T 4b2
. ] 4a
0,8— 4b
4cl
8 y,
< 0,6 1 /
0,4
0,2
0’0 T — T T T T T I

400 500 600 700 800
Dalga Boyu (nm)

Sekil 6.6 Bilesik 4a, 4b, 4¢,4al, 4b2, 4c1’nin UV spektrumlari
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8. Tez kapsaminda absorbsiyon dalga boyunu NIR bdlgeye kaydiran en onemli etki
hidroksi bilesiklerinin Na tuzlaridir. Ozellikle Se bilesiginin Na tuzu 804 nm ile NIR
bolgede absorbsiyon yapan en etkili bilesik olmustur.

1,2

Tetrahidroksi (5c¢)
Tetrahihidroksi Na Tuz

1,0 H

0,8 —

Abs
—]
(=)
]

0,0 T T T T T T T
500 600 700 800 900

Dalga Boyu (nm)

Sekil 6.7 Dihidroksi Aza-BODIPY (5¢) ve Tuzunun UV spektrumu

9. Hem azadipirometen hem de Aza-BODIPY bilesiklerinin erime noktalar genellikle
>200 °C oldugundan 1siya dayanikli bilesiklerdir. Ayrica bu molekiiller boyar madde

olarak kullanilabilir.

10. Son 10 yildir gelismekte olan Aza-BODIPY bilesiklerinin bir¢ok kullanim alani
bulunmaktadir. Bu bilesikler giines pillerinde, fotodinamik terapi yonteminde, hiicre
boyama ve goriintiileme sistemlerinde, kemosensor olarak gelcekte daha yaygin bicimde

kullanilabilir. Bu amagla bu maddelerin sentezi 6nem kazanmaktadir.

11. Bu bilesiklerin biyolojik aktiviteleri, iki foton sogurma katsayilari, antikarsinojen

Ozellikleri arastirilabilir.
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EK 1 IR SPEKTRUMLARI

EK 2 UV SPEKTRUMLARI

EK 3 FLORESANS SEPEKTRUMLARI
EK 4 1H-NMR SPEKTRUMALRI

EK 5 13C-NMR SPEKTRUMALRI

EK 6 KUTLE SPEKTRUMLARI
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EK 1 IR SPEKTRUMLARI(devami)

Bilesik (1b)’nin IR spektrumu
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EK 1 IR SPEKTRUMLARI(devami)

Bilesik (1¢)’nin IR spektrumu
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EK 1 IR SPEKTRUMLARI(devami)

Bilesik (1d)’nin IR spektrumu
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EK 1 IR SPEKTRUMLARI(devami)

—683
— o
—822
—1003
— ————— 1033
1054
—1116
192 —1218
MP —1269
—1368
—1516 —1542
—1686
=)
+
z—0Q
=
2 ./
E o
=
A’
[P}
Q.
w2
= o
E o=
-
<
g\l
N
k ____—_ _________ _________ _________ _________ _________ _________ _________ _________ _________ _________ ______
=4 °
%T_i%i%i%imwmi%imi%iw
.& aouBNIWSURI ] %

77

3600 3400 3200 3000 2800 2600 2400 2200 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600

3800

Wavenumber (cm-1)



8L

EK 1 IR SPEKTRUMLARI(devami)

Bilesik (2b)’nin IR spektrumu
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EK 1 IR SPEKTRUMLARI(devami)

Bilesik (2¢)’nin IR spektrumu
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EK 1 IR SPEKTRUMLARI(devami)

Bilesik (2d)’nin IR spektrumu
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EK 1 IR SPEKTRUMLARI(devami)

Bilesik (3a)’nin IR spektrumu
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EK 1 IR SPEKTRUMLARI(devami)

Bilesik (3b)’nin IR spektrumu
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