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PERIFERAL VE NON-PERIFERAL POZiSYONLARDA TRIMETIL
SITRAT TUREVLERI BULUNDURAN METALLI FTALOSIYANINLER

OZET

Ftalosiyaninler, yiliksek konjuge m-elektron yapisina sahip aromatik makrosiklik
bilesiklerdir. 1907” de A. Braun ve J. Tcherniac, o-siyanobenzamid tirettikleri esnada
¢coziinmeyen mavi bir madde gézlemlemistir. Ftalosiyaninler 1907 deki bu tesadiifi
sentezden sonra, mavi ve yesil boyalar olarak kullanilmiglardir.

Ftalosiyaninler, molekiiler elektronik, optik veri depolama cihazlari, siv1 kristaller,
giines pilleri, elektrokromik goriintiileme sistemleri, yari iletkenler, dogrusal olmayan
optikler ve lazer boyalar1 gibi bilimsel ¢aligmalarda 6énemli bir rol oynadig: bilinen
bilesiklerdir. Ftalosiyaninlerin, belirli kanser tiirlerinin fotodinamik terapisinde (PDT)
miikemmel potansiyele sahip oldugu belirlenmistir.

Bu ¢alismada trimetil sitrat bilesigi kullanilarak daha 6nce sentezlenmemis olan yeni
¢inko (Zn) ve magnezyum (Mg) metalli ftalosiyanin bilesikleri sentezlenmistir.

Calismanin ilk kisminda trimetil sitrat bilesiginin 4-nitroftalonitril ve 3-nitroftalonitril
ile niikleofilik aromatik siibstitlisyon tepkimelerinden elde edilen ligandlar
kullanilarak periferal ve periferal olmayan konumlarda siibstitiie metalli ftalosiyanin
bilesikleri (1a, 1b, 2a, 2b) sentezlenmistir. Ligandlar ve ftalosiyaninlerin yapilarinin
aydinlatiimasinda FT-IR, 'H-NMR, MALDI-TOF spektroskopik y&ntemlerinden
faydalanilmistir.

UV-Vis ile floresans spektrofotometre cihazlari kullanilarak ftalosiyanin bilesiklerinin
spektroskopik ozellikleri arastirilmistir.
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METALLIC PHTALOCYININES WITH TRIMETYL CITRATE
DERIVATIVES IN PERIPHERAL AND NON-PERIPHERAL POSITIONS

SUMMARY

Phthalocyanines (Pcs) are aromatic macrocyclic compounds with a high conjugated n-
electron structure. In 1907, A. Braun and J.Tcherniac observed an insoluble blue
substance from producing o-cyanobenzamide. After the first synthesis in 1907, they
were used as blue and green paints.

Phthalocyanines are compounds known to play an important role in scientific studies
such as molecular electronics, optical data storage devices, liquid crystals, solar cells,
electrochromic imaging systems, semiconductors, nonlinear optics and laser paints.
Phthalocyanines have been shown to have excellent potential in photodynamic therapy
(PDT) of certain types of cancer.

In this study, new zinc (Zn) and magnesium (Mg) metal phthalocyanine compounds,
which have not been synthesized before, were synthesized using the trimethyl citrate
compound.

In the first stage of the research, substituted metal phthalocyanine compounds (1a, 1b,
2a, 2b) were synthesized using ligands which obtained from nucleophilic aromatic
substitution reactions of trimethyl citrate compound with 4-nitroftalonitril and 3-
nitroftalonitril. FT-IR, *H-NMR, MALDI-TOF spectroscopic methods were used to
illuminate the structures of the ligands and phthalocyanines.

The spectroscopic properties of phthalocyanine compounds were investigated using
UV-Vis and fluorescence spectrophotometer devices.
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1. GIRIS

Ftalosiyaninler (Pc) doért iminoizoindolin biriminden olusmus simetrik makro
halkalardir. 20.Y{izyilin basindan beri genis kullanim alanina sahiptirler ve detayl
olarak incelenmektedirler. Ftalosiyaninler boya, kimyasal sensorler, elektriksel ve
optik malzemeler, yakit pilleri, giines pilleri ve fotodinamik terapi (PDT) gibi ileri

teknoloji uygulamalariyla kullanim alanlar1 artmaktadir [1].

Metalli ftalosiyaninler, 70’ lerin basindan beri baglica boya ve pigment olarak
kullanilan bir aromatik bilesik sinifidir. Bu aromatik makrosiklik bilesikler M-
Ca2H16Ng kimyasal formiiliine sahiptir ve azot atomlari ile bir arada tutulan dort
izoindol tinitesi ile ¢evrelenmis merkezi bir metal atomundan olusur. Merkez metal ve
kenar hidrojen atomlarini degistirme olasiligi farkli ve c¢ok sayida ftalosiyanin

tiirevlerinin elde edilmesini saglar [2].

Ftalosiyaninlerin merkezi boslugunda farkli degerlere ve farkli iyon ¢aplarina sahip
metallerin varligini incelemek 6nemlidir, ¢linkii metallerin varlig1 ftalosiyaninlerin

fotofiziksel ve fotokimyasal dzelliklerini 6nemli 6l¢iide degistirirler [3].

Bu bilesikler, 600-800 nm bolgesindeki yiiksek absorpsiyonlu soniim katsayist ve
singlet oksijen iretiminin yiliksek kuantum veriminden o6tiirli, fotodinamik terapi
(PDT) igin foto-uyaricilardir. Bununla birlikte, bu makrosikliklerin biyolojik
uygulamalari ile ilgili sorun agregasyondur, bu da PDT igin elverigsizdir. Ciinkii
dimerler ve oligomerler, monomerlere kiyasla singlet oksijen liretmek i¢in inaktif veya
asirt derecede verimsiz olarak kabul edilir.Bu problemi ortadan kaldirmak icin
makrosiklik yapiya hacimli siibstitiintler veya uygun fonksiyonel gruplar baglanir [1].
Periferal siibstitiisyon, ftalosiyaninlerin su ve organik ¢oziiciilerdeki ¢oziiniirligiinii

arttirmak ve agregasyonu azaltmak i¢in tercih edilir [4].

Belirli pozisyonlarda yer alan siibstitiientler ile simetrik olmayan ftalosiyaninler
sentezleme olasiligi, fiziksel 6zelliklerin ince ayarini saglar, bdylece ftalosiyaninlerin

teknolojik uygulamalarini gelistirir [1].



1.1 Tezin Amaci

Ftalosiyanin bilesiklerinin ana problemlerinden bazilari, dort benzen halkasinin
varligindan dolay1 polar ¢ozeltilerde daha az ¢oziiniirliik ve agregasyondur. Benzen
halkalar iizerindeki fonksiyonel gruplarin tetra, okta periferal ve periferal olmayan
konumlar olarak diizenlenmesi ile bu istenmeyen durumlarin iistesinden gelinebilir.
Yapiya baglanan siibstitiientler ve konumlar1 ftalosiyaninlerin hem ¢oziiniirliglni

hem de spektroskopik 6zelliklerini gelistirir [5].

Bu sebeplerle, bu ¢alismada daha 6nce sentezlenmemis periferal ve periferal olmayan
konumlarinda trimetil sitrat bulunduran ftalosiyanin bilesiklerinin sentezlenmesi,
yapilarimin tayini ve fotofiziksel / fotokimyasal o6zelliklerinin arastirilmasi
amaglanmistir. Trimetil sitrat ile siibstitiie ftalosiyaninlerin PDT’ de ne tiir 6zellikler

gosterecegi de incelenmistir.



2. TRIMETIL SITRAT

2.1 Sitrik Asit

Sitrik asit, bitki ve hayvan hiicrelerinde yaygin olarak bulunur. Sitrik asit,
karbonhidratlarin, yaglarin ve proteinlerin karbondioksit ve suya doniiserek enerji

aci8a ¢cikmasinda yer alan bir dizi bilesikten biridir.

Sitrik asit toksik 6zellige sahip degildir ve insan viicudunda kolayca oksitlenebilir. Hog
tadi, diisiikk toksisitesi, yiiksek suda ¢Ozilinlirliigii, tamponlama ve kenetleme

yetenekleri nedeniyle gida, biyoteknik, ilag ve kimyasal endiistrilerinde kullantlir.

Ayrica sitrik asit gibi trikarboksilik asitlerden birgok ticari tuz ve plastik madde yapimi

icin uygun esterler tretilir [6].

O OH O

HO OH
O~ OH

Sekil 2.1: Sitrik asit yapisi

2.2 Trimetil Sitrat Yapis1

Trimetil sitrat bir sitrik asit esteridir. Kimyasal formiilii CoH1407 dir. Molekiil kiitlesi
234,20 g/mol’ diir. ila¢ kaplamalarinda ve polivinilkloriir (PVC) ve benzeri plastikler
icin plastiklestirici olarak kullanilir [6].

O OH O

HsCO OCHj
07 “OCHs

Sekil 2.2 : Trimetil sitrat yapisi



2.3 Trimetil Sitrat Bilesiginin Ozellikleri ve Kullanim Alanlar1

2.3.1 Trimetil sitratin ila¢ endiistrisinde kullanimi
Ilag kaplamalarinda ve polivinilkloriir (PVC) ve benzeri plastikler icin plastiklestirici
olarak kullanilir [6].

Geleneksel kemoterapi ve immiinoterapi dahil olmak iizere mevcut kanser tedavi

yontemlerinin tedavi edicilik verimi distiktiir [7].

Hem tiimor hem de bagisiklik hiicrelerinin, ¢cok fazla glikoliz hiz1 gibi diizensiz glikoz
metabolizmasina sahip oldugu 1iyi bilinmektedir [8]. Glikoz metabolizmasini

degistirmek kanser tedavisinin etkinligini arttirabilir [7].

Trimetil sitrat, trikarboksilik asit dongiisiinde 6nemli bir metabolit olarak ( TCA
dongiisti, Krebs dongiisii olarak da adlandirilir) ve hem tiimoér hem de bagisiklik

hiicrelerindeki metabolik yolda 6nemli bir arac1 gérevi goriir [7].

Elde edilen kanitlar, trimetil sitratin metabolik bir diizenleyici olarak islev
gorebildigini ve iltithaplanma, kanser, insiilin salgilama, histon asetilasyonu ve
norolojik bozukluklar gibi ¢esitli fizyolojik ve patofizyolojik siireclerde rol oynadigini
gosterir [9-11].

2.3.2 Trimetil sitratin plastiklestirici olarak kullanimi
Bugiine kadar, malzemelerin plastiklestiriciligini veya viskozitesini arttirmak i¢in

ticari imalatta birgok farkli plastiklestirici kullanilmigtir [12].

Ftalat plastiklestiriciler, polivinil kloriir plastiklerinde kullanilmak {izere diinyada
plastik pazarinin %80- %85’ ini olusturmaktadir[13]. Ftalat bilesikleriyle ilgili ciddi
saglik endiseleri nedeniyle Birlesik Devletler, Avrupa Birligi, Japonya vb. dahil birgok
hiikiimet bu plastiklestiricilerin kullanimi tizerine siki diizenlemeler ve yasaklar
uygulamaya koymustur [14].

Cevre dostu polimer malzemeler, ¢evrenin korunmasi amaciyla hiikiimet, sanayi

sektorll ve bilim camiasindan ¢ok fazla ilgi gormektedir [15].

Yaygin ve alternatif olarak kullanilan plastiklestiricilerin bazilar1 arasinda trimetil
sitrat, propilen glikol, etilen glikol monoasetat, etilen glikol diasetat, stearik asit ve
dietil tartarat bulunur [16].



Bu plastiklestiriciler ftalatlara alternatif olarak gelistirilmistir ve in vivo toksisite
testlerine dayanarak giivenli olduklarina inanilmaktadir [17]. Su anda, bu sitrat
esterleri, kan torbalari, infiizyon kateterleri, trakeal kaniiller, kozmetik, gida ambalaji,
ambalaj filmleri, oyuncaklar, dis re¢inesi, cilt bakim ajanlar1 ve yumusaticilar gibi tibbi

cihazlarin iiretiminde kullanilmaktadir [18].



3.FTALOSIiYANINLER

3.1 Ftalosiyaninlerin Genel Ozellikleri

Ftalosiyaninler 20. Yiizyilda bulunan yeni kromofor tiirevleridir. Ftalosiyanin,
Yunanca kaya yagi anlaminda naphta ve koyu mavi anlaminda cyanine kelimelerinin
bir araya gelmesinden olusmaktadir. Ftalosiyaninler ilk kez 1907 yilinda mavi ve yesil

boya maddesi olarak bulunmuslardir [19].

Ftalosiyaninler, dogada bulunmayan 6nemli makrosiklik bilesiklerdendir [19]. Dort
iminoizoindolin halkasinin 1,3-konumlarindan azo kopriileriyle baglanmasiyla 18 m-
elektronlu diizlemsel bir makrosiklik yapidadirlar. Porfirin bilesikleriyle yap1 olarak
benzerlik gosterirler; ancak porfirinlerin aksine, tamamen laboratuvar ortaminda
sentezlenebilirler. Ftalosiyaninleri porfirin yapisindan ayiran 6zellik; dort benzo birimi
ve mezo konumunda bulunan dort azot atomudur. Ftalosiyaninlerin diger adi

tetrabenzotetraazoporfirindir [20].

Ftalosiyaninin bakir kompleksi, 1927 yilinda Diesbach ve Von der Weid tarafindan o-
dibromobenzen ve bakir siyaniir’ {in reaksiyonu ile elde edildi ve ayrica bu bilesigin
istisnai kararliligimi da gozlemlediler. Metal icermeyen ve metalli ftalosiyaninlerin
yapilari, 1929 yilinda baslayan uzun bir ¢aligma ve Robertson tarafindan yapilan X-
1sim1 kirmim analizlerinin ardindan, 1934’ te Linstead ve is arkadaslar tarafindan
yayilanmistir. O zamandan beri periyodik tablodaki ¢ogu metal iyonlari ile ¢ok sayida

metalli ftalosiyanin hazirlandi [21].
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Sekil 3.1 : Ftalosiyaninlerde merkez atomu olarak kullanilan metal iyonlari.

Ftalosiyaninler, 70’ten fazla farkli metal ve ayrica metal olmayan iyonlarin dahil
edilebildigi iki boyutlu bir 18 m-elektron konjiige sistemine sahiptir [22]. Konjiige
zincir olusturmak igin dort izoindol grubunun doért azot atomu ile birlesiminden

olugmaktadir [23].

Metal igcermeyen ve metalli ftalosiyaninler baglica tetrapirol tlirevleridir [24]. Bu

bilesikler tipik olarak yogun yesil, mavi ve mor renklere sahiptir [25].

24 23
25 22
27 2 21 20
1 N N
2 18
27 20 } 31428 17 & N
TN 5 NHanHN y 6 Q N—Bed—N
4 N N 15
675\ M3 N N
8 11
2 10
1 2

Sekil 3.2 : 1-Metalsiz Ftalosiyanin 2-Metalli Ftalosiyanin.



Metalli ftalosiyanin olusturmak tizere ftalosiyanin bilesiginin merkezine farkli metal
iyonlart yerlestirilebilir. Periyodik tablodaki hemen hemen her metal, ftalosiyaninlerin
merkezi boslugundaki hidrojen atomlar1 ile yer degistirerek ftalosiyanin ile metal
kompleksleri olusturdugundan, bu bilesikler zengin siibstitiient olma 6zelligine

sahiptir [23].

Metalli ftalosiyaninler zengin m-konjuge yapisina sahip oldugundan opto-elektronik
cihazlar, gaz sensorleri, statik indiiksiyon transistorleri, lazer 1sin1 yazicilar1 ve
fotokopi makineleri gibi ¢esitli miithendislik ve teknolojik alanlarda kullanilmaktadir.
Ayrica bazi ftalosiyanin tiirevleri kanserin tedavisinde ve diger tibbi uygulamalar igin

PDT’ de 1518a duyarlastirict olarak kullanilabilir [26].

Stibstitiie edilmemis ftalosiyaninlerin organik ¢oziiciilerde ¢oziiniirliikleri diisiiktiir ve
agregasyon egilimi gosterirler. Coziintirliikleri, ftalosiyanin halkasina periferal ve non-

periferal pozisyonlarinda bazi fonksiyonel gruplar dahil edilerek arttirilabilir [27].

periferal konumlar

/7 (2,3,9,10,16,17,23,24)

non-periferal konumiar

? E / (1,4,8,11,15,18,22,25)

11 10

Sekil 3.3 : Ftalosiyaninlerde periferal ve periferal olmayan pozisyonlar.

Ik sentezlerinden baslayarak baski miirekkepleri, boyalar, pigmentler ve lazer
teknolojisi gibi farkli alanlarda genis kullanim alanina sahip olan ftalosiyanin
bilesikleri; ayrica sivi kristaller, kataliz, boya duyarli giines pilleri, fotodinamik terapi
(PDT), biyotip, elektronik ve optoelektronik cihazlar, kimyasal sensorler, dogrusal
olmayan optik (NLO) malzemeler gibi bir¢ok alanda kullanimlari ile dikkat
¢ekmektedir [28].



3.2 Ftalosiyaninlerin Sentez Yontemleri

3.2.1 Ftalosiyaninlerin genel sentez yontemleri

Ftalosiyaninler Linstead tarafindan bir reaktor kabinda ftalik anhidrid ve amonyaktan
ftalimid iiretimi sirasinda mavi ¢oziiniir olmayan bir madde gozlenmesiyle kesfedildi

ve olusan madde demir ftalosiyanin olarak gosterildi [29].

N
, ~
NH, EtOH N HN
4 = N’ W+ 4HoO
CN A JNH  N=
— N/

Sekil 3.4 : Linstead tarafindan ilk ftalosiyanin eldesi.

Ftalosiyaninlerin sentezlenmesinde iki ana yontem bulunmaktadir. Bunlar bir metal
varliginda ftalonitril veya diiminoizoindolinin siklizasyonudur. Metal olarak
genellikle lityum kullanilir ve asit yardimiyla ortamdan uzaklastirilarak metalsiz

ftalosiyaninler elde edilir [30].

N
i,ii. veyaiii. NH HN
X /
CN N .= N\ N
Ftalonitril _ % E
iv.

NH v. H,Pc

NH

NH
Diiminoisoindolin

Sekil 3.5 : Ftalosiyanin sentezlenmesinde kullanilan iki ana yontem.

10



3.2.2 Siibstitiie olmamuis ftalosiyaninlerin sentezi

3.2.2.1 Metalsiz ftalosiyanin sentez yontemleri
Makrosiklik yapinin merkezinde metalin bulunmadigi ftalosiyaninler metalsiz
ftalosiyanin (H2Pc) olarak adlandirilir. Metalsiz ftalosiyaninlerin sentezi birkag

yontemle gerceklestirilebilir. Bu yontemler;
Yontem I : Ftalonitril ve bazdan metal icermeyen ftalosiyanin

Ftalonitrilin ¢oziicii iginde (n-pentanol) bir bazla (NH3, DBU yada DBN ) basitge
isitilmast  veya N,N-dimetilaminoetanol (DMAE) gibi bir bazik ¢06ziiciiniin
kullanilmasi, metalsiz ftalosiyaninin dogrudan siklotetramerizasyonu igin kolay, temiz

ve dogrudan bir yontemdir.

CN Baz, A
- PCH2
CN

Ftalonitril

Sekil 3.6 : Ftalonitrilden metalsiz ftalosiyanin eldesi.
Yontem II : Merkez metal iyonlarinin uzaklastirilmasiyla ftalonitrilden metalsiz

ftalosiyanin

Bazi metal iyonlar1 ( Li*, Na*, K*, Mg*?, Be*?, Ag*, Cd*?, Hg*?, Pb* ve Sh*?) asitin
etkisi ile ftalosiyanin  bilesiginden kolayca uzaklastirilir.  Ftalonitrilin
siklotetramerizasyonu i¢in ¢cogunlukla metalin primer alkole eklenmesi ile olusturulan
lityum, sodyum veya magnezyum alkoksitlerin kullanildigi Linstead yOntemi
kullanilir. Reaksiyonun tamamlanmasindan sonra metal iyonlar, asidik veya sulu bir

ortamda metalsiz ftalosiyanin vermek {izere uzaklastirilir.

i. Li (Na, Mg)

CN .
alkol, A
- PCHE
i. H*
CN

Ftalonitril
Sekil 3.7 : Metal iyonunun uzaklastirilmasiyla ftalosiyanin eldesi.
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Yéntem I1I : Indirgeyici madde kullanilarak ftalonitrilden metalsiz ftalosiyanin

Metalsiz ftalosiyanin i¢in ftalonitrilin siklotetramerizasyonu iki elektron ve iki proton
gerektirir. Bu durum hidrokinon veya 1, 2, 3, 6-tetrahidropiridin gibi uygun organik
indirgeyici maddelerle saglanabilir. Metalsiz ftalosiyanin sentezlenirken ftalonitrilin

eridigi bir sicaklikta ( > 180 °C ) ¢ogunlukla indirgeyici madde olarak hidrokinon

CN
Hidrokinon, A
@ = PcH,
CN

Ftalomnitril

kullanilir.

Sekil 3.8 : Hidrokinon kullanilarak metalsiz ftalosiyanin eldesi.
Yontem IV : Diiminoizoindolinden metalsiz ftalosiyanin
Ftalonitrile = amonyak ilavesinden olusan  1,3-diiminoizoindolinin  (Di)

siklotetramerizasyonuyla genellikle DMAE ¢o6zeltisinde 1sitilarak  metalsiz

ftalosiyanin elde edilir [31].

NH

DMAE, A
NH —= PcH,

Di NH

Sekil 3.9 : Diiminoizoindolinden metalsiz ftalosiyanin eldesi.
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3.2.2.2 Metalli ftalosiyaninlerin (MPc) sentezi
Metalli ftalosiyaninlerin eldesi igin dort sentez yontemi bulunmaktadir. Bu yontemler;

a. Ftalonitrilin nitrobenzen veya kinolin gibi yiiksek kaynama noktasih ¢oziiciiler

icinde metal veya metal tuzlar ile reaksiyonu

CN
CN

Sekil 3.10 : Ftalonitrilin yiiksek kaynama noktali ¢oziicii
icinde metal tuzu ile reaksiyonu.

b. Ftalik asit veya ftalik anhidritin katalizator varhginda iire ve metal tuzlariyla

veya ftalimidin katalizor varhiginda metal tuzu ile reaksiyona sokulmasiyla

O
I
C
N Cozici / 200°
/O + NH;CONH; + MX; * MPc
c Molibdat Katalizatorn
I
O

Sekil 3.11 : Ftalik asit, ftalik anhidrit yada ftalimidden katalizor varliginda MPc
eldesi.

c. o-siyanobenzamidin bir metal ile reaksiyonu

O
[
CNH,
300 °C
4 + M > MPc +4 H,0
Kuru
CN

Sekil 3.12 : o-siyanobenzamidin metal ile reaksiyonuyla MPc eldesi.
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d. Ftalosiyanin veya kararsiz metalli ftalosiyaninin, daha kararh bir
ftalosiyanin olusturan bir metal ile reaksiyonu [32].

Cozici
Li,Pc + MX, > MPc + 2LiX

Sekil 3.13 : Ftalosiyanin veya kararsiz metalli ftalosiyaninin
metal ile reaksiyonuyla MPc eldesi.

3.2.3 Substitiie ftalosiyaninlerin sentezi

Ftalosiyaninlerin yapisi, non-periferal ve periferal pozisyonlarina siibstitiientler ilave
edilerek ¢esitli yollarla degistirilebilir. Siibstitiie edilmemis ftalosiyaninlerin
¢Oziiniirligli inorganik ¢oziiciilerde ¢ok diisiiktiir ve bu durum bir¢ok uygulamada
ftalosiyaninlerin  kullanimini etkiler. Ftalosiyaninin ¢oziintirliigii, ftalosiyanin
¢ekirdeginin periferal ve non-periferal pozisyonlarma fenoksi, alkoksi ve hacimli veya

uzun zincir gruplari gibi siibstitiientlerin dahil edilmesiyle arttirilabilir [33].

3.2.3.1 Tetrasiibstitiie ftalosiyaninlerin sentezi

Tetrasiibstitiie ftalosiyaninler 3- ve 4- siibstitiie ftalonitrillerden veya diger ftalil
tirevlerinden ortaya c¢ikan, sirasiyla dort yapisal izomerin Don, Can, Cov, Cos
simetrilerinin karisimi olarak hazirlanir. Bu dort izomerin varligi, oldukca ¢oziiniir

karisimlara yol agar.
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Cs Dzn

Sekil 3.14 : Tetrasiibstitiie edilmis bir ftalosiyanin igin
miimkiin olan dort yapisal izomer.

Tetrasiibstitiie  ftalosiyaninlerin = sentezinde olusan izomerlerin  ayrilmasi,
ftalosiyaninlerin ¢ozelti i¢cinde giiclii agregasyon egilimi nedeniyle zor bir siiregtir,

ancak kromatografik tekniklerle miimkiin olmaktadir [34].

Periferal tetrasiibstitiie ftalosiyaninlerin eldesinde en ¢ok tercih edilen sentez yontemi,
ftalimid bilesigi tizerinden basamakli tepkimeler sonunda elde edilen 4-nitroftalonitril
bilesiginin bazik ortamda niikleofilik yer degistirme tepkimesidir [15]. Bu yer
degistirme tepkimesinde, kuvvetli polar ¢oziiciiler (DMF veya DMSO) kullanilir.
Bazik ortam Na>COs3 veya K>COs ile saglanir ve baz niikleofillerdeki asidik protonu

kopararak nitro grubunun ayrilmasini kolaylastirir [12,16].

Periferal olmayan tetrasiibstitiie ftalosiyaninler, 3-nitroftalonitril bilesiginden
yararlanilarak kuvvetli bir polar ¢6ziicii igerisinde bir baz yardimiyla niikleofilik yer

degistirme reaksiyonu sonucu elde edilir [35].
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Asagidaki sekilde periferal ve periferal olmayan tetrasiibstitiie ftalosiyaninlerin eldesi

gosterilmistir [36].

X

Y
Y
2 Z~_%  1)1.2Dichlorobenzene, T
| Pentanol, Lithium V) z X
NO, z x 170°C, 3n z

1) K,CO,, DMF 2)Hal N
ne HO v 50°C, N, NC (for M=2H) N
. - . - %
N M=
NC X NG

2)Hel Zn(AcO),, DMF N
155°C, 24h N
3-Nitrophthalonitrile 1: X=-CH,COOH, Y=Z=H (for M=2Zn) /i;t\
2:Y=-CH,COOH, X=Z=H E i
3: 7=-CH,CO0H, X=Y=H

1a: M=2H, 1b:M=Zn
2a: M=2H, 2b:M=Zn
3a: M=2H, 3b:M=Zn

s

1) 1,2-Dichlorobenzene,

Pentanol, Lithium / \
170°C, 3h
z 1) K;CO;, DMF 2’;;"“ -2H) Y n— Yoy Z
NC. oy -NO; HO Y 50N, Y e W NN
\ * _— o | N-M—N_ | \
P S | S e =
NG 2)HCl =N X
x 2 Zn(AcO),, DMF N fN

4 X=-CH,COOH, Y=z=H  155°C.24h
5. Y=-CH.COOH, Xz Vfor M=Zn)
6 Z=-CH,COOH, X=Y=H S 4aM=2H 4bM-Zn

5a: M=2H, 5b:M=Zn
6a: M=2H, 6b:M=Zn
X z

Y

4-Nitrophthalonitrile

Sekil 3.15 : Periferal ve non-periferal tetrasiibstitiie Pc eldesi reaksiyonlart.

3.2.3.2 Oktasiibstitiie ftalosiyaninlerin sentezi
Oktastibstitiie ftalosiyaninlerin periferal ve periferal olmayan konumlarinda
stibstitlientler bulunmaktadir. Bunlarin ¢ogu, izoindol birimlerinin her birinde iki

siibstitiient iceren simetrik bilesikler halinde elde edilmektedir.

Bu bilesikler genel olarak, organik c¢oziiciilerde tetrasiibstitiie edilmis
ftalosiyaninlerden daha az ¢6ziiniirdiir, ancak genis bir sicaklik araliginda siv1 kristal

olma 6zelligine sahiptir.

Oktasiibstitiie ftalosiyaninlerin sentezlenmesinde en ¢ok tercih edilen yontem, 4,5-
dikoloroftalik  asitten yola ¢ikilarak 4 basamakta 4,5-dikoloroftalonitril

sentezlenmektedir [37].

4,5-dikoloroftalonitril  kullanilarak da metalli veya metalsiz oktasiibstitiie

ftalosiyaninler elde edilmektedir.
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Cl Ac,0 Cl D HCONH;
OH reflux, 5h reflux, 3h
i 0 -
Cl CH 93% cl 98%

0 0
1 2
o 0 SOCI;/DMF
Cl NH,OH/H;0 Cl 0-5°C, 5h;
NH r.t., 4Bh NH; r.t., 24h
) 75
cl 72 % cl NH; Y
0 0
3 4
ROH or RSH

CN  DMSO/K:iCO, g s s

Cl 1-3h, 90°C reflux, LBh
55-72%
55-72% -
Cl CN R CN

5 6
R R
N= Nf N
R \ R
NH HN. |
R / R
Ne_-"y _N
R R
7

Sekil 3.16 : Oktasiibstitiie Pc eldesi reaksiyon basamaklari.
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3.3 Ftalosiyaninlerin Yapi Tayini ve Spektroskopik Ozellikleri

Ftalosiyaninlerin optik ve elektrokimyasal ozellikleri biiyiik Olclide kimyasal
yapilariyla ilgilidir [38]. Ftalosiyanin bilesikleri, 18 m-elektron sistemleri arasindaki
etkilesimler nedeniyle yliksek bir agregasyon ilgisine sahiptir, bu da bir¢ok ¢oziiciide
coziinlirliik o6zelliklerini azaltir ve spektroskopik, fotokimyasal, fotofiziksel ve
elektrokimyasal ozelliklerini ciddi sekilde etkiler [39]. Ftalosiyaninlerin kimyasal
yapilarini belirlemek icin hizli ve 6zel karakterizasyon yontemleri gereklidir. Modern

enstriimantel analitik yontemler kimyasal yapilarini belirlemek i¢in yeterlidir [38].

3.3.1 Infrared (FT-IR) spektroskopisi

FT-IR spektroskopisi, molekiiler yap1 karakterizasyonu i¢in en Onemli analitik
yontemlerden biridir. Dan simetriye sahip siibstitiic metalli ftalosiyanin 57 atomdan
olusur ve bu nedenle 165 titresim yapma Ozgirliigiine sahiptir. FT-IR spektral
ozellikleri molekiiler simetriyi yansitir [38]. Ftalosiyanin tiirevlerinin FT-IR
spektrumlari, metal icermeyen ftalosiyaninin spektrumunda gézlemlenen 3300 cm™

deki NH band1 hari¢ cok benzerdir [40].

Ftalonitrilden ftalosiyanin elde edilirken ftalonitril bilesiginin FT-IR spektrumunda
gozlenen keskin C=N gerilmesi kaybolur. Ftalosiyanin bilesiklerinin FT-IR
spektrumlari birbirine ¢ok benzerdir. Aromatik gruplar, alifatik gruplar ve eter gruplari
titresimleri sirastyla yaklasik 3040-3080, 2850-2930 ve 1220-1230 cm™ de gozlenir
[41].

3.3.2 UV-Vis spektroskopisi

Ftalosiyanin komplekslerinin UV-Vis spektrumlarinda Q ve B bantlar1 karakteristik
olarak goriiliir. 650-700 nm araliginda, goriiniir bolgede gozlenen Q bandidir. Siddetli
Q band1 temel hal (HOMO) ve uyarilmis hal (LUMO) enerji seviyeleri arasindaki -
n* gegisinden kaynaklanir. 300-400 nm araliginda ortaya ¢ikan B bandi ise ultraviyole

bolgesinde gozlenir ve daha derin n-n* gegisinden kaynaklanir [42].
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Genel olarak, metal igermeyen ftalosiyaninlerin UV-Vis spektrumunda ikiye
boliinmiis Q bandi gozlenirken, farkli molekiiler simetrileri nedeniyle merkezinde bir
metal iyonu iceren ftalosiyaninler i¢in keskin tek bir yogun Q bandi karakteristiktir
[43]. Simetrileri nedeniyle metal igermeyen ftalosiyaninler, Q bandi bolgesinde Qx ve

Qy olarak bilinen iki bant verir [44].

b(Qy)
bQy i

:: |

B band:

Absorbans

300 350 400 450 $00 §50 600 650
Dalgaboyu (nm)

Sekil 3.17 : Metalli ve Metalsiz Pc’ lerin UV absorpsiyon spektrumlari
(@) MPc (b) HzPc.

706 nm 784 nm

241 —n-ZnPc
e P=ZNPC

SURQIOSqY

400 600 800
Dalga boyu (nm)

Sekil 3.18 : Periferal ( p-ZnPc) ve non-periferal (n-ZnPc)siibstitiie Pc’lerde
UV-Vis spektrumuna konumun etkisi.

Aynm1 merkez metal atomuna sahip periferal ve periferal olmayan konumlarda
stibstitiient iceren ftalosiyaninler incelendiginde ise periferal olmayan konumlarda
stibstitiient iceren ftalosiyaninlerin Q bantlarinin daha uzun dalga boylarina kaydigi

gozlenmistir.
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Bu etkinin nedeni, periferal olmayan konumlarda siibstitiie ftalosiyanin bilesiklerinin
HOMO-LUMO orbitalleri arasindaki elektronik gegislerin enerji farkinin, periferal

siibstitiie ftalosiyanin bilesiklerinden daha diisiik olmasidir [41].

3.3.3 Proton niikleer manyetik rezonans ( *H-NMR ) spektroskopisi
Ftalosiyaninlerde 'H-NMR spektrumlarinin  sinyallerinin bélgeleri, ftalonitril
bilesiklerine benzer ve bu benzerlik siklotetramerizasyonun gergeklestirildigini

kanitlar [45].

Genel olarak,ftalosiyaninlerin *H-NMR spektrumlari, konumsal izomerlerin varlig

nedeniyle benzer kimyasal kayma egilimi gosterirler [46].

'H-NMR spektrumunda makrosiklik halkadaki 18 m-elektron sistemi nedeniyle,
ftalosiyanin merkezindeki NH protonlarinin tetrametilsilan’dan daha yiiksek alana

kaymas1 6nemli bir 6zelliktir [47].

3.4 Ftalosiyaninlerin Kullanim Alanlar

3.4.1 Pigment boyar madde

Ftalosiyanin bilesikleri boyar maddeler ve pigment olarak kullanilirlar. Direkt ve
reaktif boyalar, suda ¢ozlinen boyalar, azo ve siilfiir boyalar1 6rnek olarak verilebilir.
Pigment seklinde kullanilan ftalosiyanin bilesiklerinin, boyalara renk vermede, baski

miirekkepinde, plastik ve tekstil endiistrisinde kullanim alani vardir [48].

3.4.2 Giines pili
Temiz enerji eldesinde ince film fotovoltaik sistemler 6nemli bir role sahiptir.

Ftalosiyanin molekiillerinin derisimi fazla camsi kati film igerisinde serbest dagilma
hareketlerinin arastirilmasi, optik incelemelerin en 6nemli konusudur. Fotovoltaik
araclarin tasarlanmasinda, ftalosiyanin bilesigi ile bir molekiiler yar iletkenin bir araya
getirilmesi ile meydana gelen yapilarin olusum ve &zelliklerini anlamak, énemli bir

yere sahiptir [48].
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3.4.3 Su temizleyici

Temiz ¢evre ve insan saglig ile ilgili artan endiseler ile, atik sularin kirletici igerigini
azaltmak i¢in yiiksek verimlilik ve diisiik maliyetli teknolojilere acilen ihtiya¢ vardir.
Cesitli homojen ve heterojen fotokatalizorler, TiO2, grafen, metal-organik ¢ergeveler
de dahil olmak tizere, son on yilda yaygin olarak ¢alisilmis ve kullanilmistir. Bildirilen
fotokatalitik malzemeler arasinda, metalik iyonlar1 organk ligandlarla birlestirerek
sentezlenen gozenekli kristalin aglarin yeni bir sinif olarak MOF’ler, fotokataliz
alaninda daha fazla dikkat ¢cekmektedir. Bu MOF’ ler arasinda, zirkonyum bazli MOF’
ler (UIO-66(Zr) ve UIO-66 analoglar1 ), yiiksek ylizey alani ve suya karsi istiin
kimysal kararlilik ile iligkili degildir. Ftalosiyaninlerin MOF yapisina baglanarak

suyun temizlenmesinde etkin olacagi bildirilmistir [49].

3.4.4 Organik elektronik cihazlar

Organik yari iletkenler hazirlanirken uygulanan termoprotik islemler elektriksel
ozelliklerini etkiler [50]. Tekli veya c¢oklu kristal tabakalar halindeki metal
kompleksleri ve ftalosiyanin bilesikleri sensorlerde kullanilir. Bu sensorler azotoksit

(NOx) gibi gazlari ve organik ¢oziicii buharlarini algilarlar [51].

21



4.FOTODINAMIK TERAPI (PDT) UYYGULAMALARI

Kanser, zamanin en 6liimciil hastaliklarindan biridir. Kanseri tedavi etmek veya kanser
hastalarinin yasam kalitesini iyilestirmek i¢in her yil milyarlarca dolar arastirmalar
icin harcanmaktadir. Cerrahi, radyasyon tedavisi ve kemoterapi dahil olmak iizere
geleneksel kanser tedavileri, organ fonksiyonu kaybi1 gibi ciddi yan etkilere neden olur.
Buna karsilik, fotodinamik terapi daha kontrol edilebilir olmasi, viicuttaki dokulari
korurken kanserli hiicreleri secici olarak yok etme potansiyeline sahiptir. Bu nedenle
toksite ve yayilma orani daha diisiik olmasindan bir tedavi stratejisi olarak kabul edilir
[52]. Son yillarda PDT; cilt, mesane, prostat, beyin, bas ve boyun, kemik, serviks ve
yumurtalik kanseri gibi ¢esitli tiimorlerin tedavisi igin klinik uygulamalarda ilgi
gormiistiir [53]. PDT, segici etkisi nedeniyle hastalar tarafindan iyi tolere edilir.
Fotodinamik protokoller agrisizdir ve uygulamalarin sadeligi ayakta tedavi edilmesini

saglar [54].

4.1 PDT Tarihgesi

PDT Misir, Hindistan ve Cin’ de 1000 yili agkin bir siiredir uygulanmaktadir; ancak
tizerinde ¢ok az arastirma yapilmistir. Oscar Raab, 1900’ lerde, akridin boyalari
tizerine kizilotesi 11k ile yaptigi ¢aligmalarda canli organizmalar1 (paramecium)
oldiirdiigiinli  bulmugtur. Tappeiner ve Jesionek’ in arastirmasi, dokularin
boyanmasinda kullanilan kirmizi renkli maddeyi 1s18a duyarli hale getirerek kanser

tedavisinde uygulanmasina yol agmustir.

PDT’ nin gelisimine katkida bulunan bir sonraki adim Alman fizik¢i Meyer-Betz’in
caligmalartydi. 1913’te bilim adami1 kendi cildine 200 mg hematoporfirin enjekte etti
ve bir siire gilines 1s18inda bekledi. Deneyin etkileri olarak sislik ve fototoksik

reaksiyonlar gézlendi.
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Sekil 4.1 : F.Meyer-Betz’in hematoporfirin deneyinin etkileri.

Kemirgen tiimorlerinde porfirinlerin kirmizi floresansina odaklanan Auler ve Banzer

tarafindan 6nemli sonuglar elde edilmistir. Bu kesif, fotodinamik taninin baslangici
olarak kabul edildi.

1972’ de uzun siiredir devam eden caligmalar sonucu hematoporfirinleri, kanser
hiicrelerinin segici yok edilmesi igin potansiyel maddeler olarak ortaya koydu. Ug yil
sonra, hematoporfirin tirevleri (HpD) kullanilarak farelerde kanserin iyilestigini
duyuruldu. Bu basaridan sonra bilim adamlar1 bu terapiyi insanlar i¢in kullanma
olasiligma dikkat c¢ektiler. 1976’ da Kelly and Snell mesane tiimdrii i¢in HpD
kullandilar [55]. HpD aktivitesinin dogrulanmasi Thomas Dougherty tarafindan

incelenmistir [56].

PDT ile ilgili sonuglar inanilmaz derecede iyiydi. 113 tiimorden sadece ikisi kullanilan
maddelere gore farkliydi. Bu basar1 PDT’ nin kanser tedavisinde kullanilabilecegini
gosterdi. Yeni terapi beyin, bas ve boyun, akcigerler gibi diger tiimdr tipleri igin
genisletildi. 1999 yilinda, Gida ve ilag Idaresi yiiz veya kafa derisinin kanserli cilt
lezyonlarii tedavi etmek i¢in PDT’ yi onaylad1 [55].
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4.2 PDT Mekanizmasi

Fotodinamik tedavinin molekiiler mekanizmasi, ii¢ toksik olmayan bilesene dayanir:

e Is18a Duyarlastirict (PS)
e Uygun dalga boyuna sahip 151k

e Hiicrede ¢oziinmiis oksijen

Fotodinamik reaksiyonun iki ana mekanizmasi vardir [54]. ilk adim, timérlii dokudaki
uygun dalga boyunu emebilen bir 1s18a duyarlastiricinin segici olarak olarak
birikmesidir. Ikinci adimda, 1513a duyarli maddeler, uygun dalga boyundaki 1simin,

dokunun alaninda birikerek 1518a duyarli maddeye gonderilmesiyle etkinlestirilir.

tilmériin fiber
optik voluyla
uygun dozda
goriiniir 151kla
simlanmasa

-.-+

nekrozlu

(~3-96 saat

_—
ilag-151k verilme
siiresi

P -
sistematilk
 uygulanmasi

I

Sekil 4.2 : Fotodinamik tedavide ila¢ uygulanmasi.

Uyarilmis fotoelektronlar dokulardaki molekiiler oksijeni hiicresel ve molekiiler
olaylardan sorumlu reaktif oksijen tiirlerine (ROS) aktarir. Isiga duyarlastirict
maddeler (Fotosensitizer, PS), molekiiler oksijen fotokimyasal reaksiyonlar
varhiginda 1sikla uyarildiginda, Tip 1 ve Tip II fotokimyasal reaksiyonlar, reaktif
oksijen tiirleri (ROS) veya singlet oksijen (*:O2) olusumuna ve hiicresel yaralanmalara
neden olur, sonug¢ olarak hiicresel 6lim gerceklesir. PDT’ nin hiicre i¢i sitotoksik
etkileri, singlet oksijenin go¢ kapasitesi ve ortalama démrii ¢ok kisa oldugu i¢in PS’ nin

biriktigi yerde baslar [55].
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Tiirleri

Sekil 4.3 : PDT mekanizmasi.

Isiga duyarlastirict 1518a maruz kaldiktan sonra, So durumundan ilk uyarilan singlet
durumuna (S1) bir gecis gerceklesir. Bu, ilk uyarilmis tglic durum (Ti) enerji
transferinden molekiiler oksijene (Tip-II reaksiyonu) ¢apraz ge¢is yoluyla devam eder;
bu nedenle singlet molekiiler oksijen (*O,) iiretilir. PDTde kanser hiicrelerini Tip-II
mekanizmasinda hedeflemek i¢in singlet oksijen gereklidir; bu nedenle, singlet
kuantum verimi, ftalosiyaninler PDT uygulamalarinda 1518a duyarlastiricilar olarak
kullanilacaksa, kirmiziya yakin kizil6tesi alanda (600-870 nm) 1gikla aktive edildikleri
takdirde oOlclilecek en 6nemli PDT degiskenlerinden biridir [57].

TipI rea.ksiyunu.
r

1

[ 1ps ]*[ 1ps* ]»[ ps* ]
N es

Floresans

Sekil 4.4 : Tip I ve Tip II reaksiyon mekanizmasinin sematik gosterimi.
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4.3 Fotodinamik Terapide Kullanilan Isiga Duyarlastiricilar

PDT’ nin ii¢ 6nemli bileseninden biri olan 1s18a duyarlastiricilar 15181 belirli bir dalga
boyunda emebilen, fotokimyasal ve fotofiziksel reaksiyonu tetikleyebilen maddeler

olarak tanimlanir [54].

Ik 15132 duyarlastiricilar  hematoporfirin tiirevleridir. Arastirmalar ve klinik
caligmalarla PDT igin ftalosiyaninler gibi ikinci nesil 1s18a duyarlastiricilar
bulunmustur [58]. Amerikan Gida ve ilag Dairesi 1960 yilinda kanser tedavisinde
kullanilmak iizere hematoporfirin (HpD) tiirevi olan Photofrin (PH) adli ilacin klinik
uygulamasini onayladi. Ayrica gesitli klor, ftalosiyanin, porfirin ve tetrapirol tiirevleri

gibi PS’ler PDT uygulamalarinda 6nemli bir rol oynamaktadir [59].

. . . - .
— —_—

Porfirin Klorin Bakterioklorin

= N\ N
\_NH N=
N\ /N
N HN
T NG

Genis Porfirin

Ftalosiyanin
Sekil 4.5 : Cesitli 1518a duyarlastiricilarin (PS) yapilar:.

Ideal PS’leri tanimlayan bir dizi 6zellik bulunmaktadir.Bunlar;

e Yiiksek derecede kimyasal saflik

e Oda sicakliginda kararlhilik

e Sadece belirli bir dalga boyunda 1s18a duyarl etki

e Yiiksek fotokimyasal reaktivite; 1siklarin maksimum emilimi 600 nm ile 800
nm dalga boylarinda olmalidir.

e Minimum 400 nm ile 600 nm araliginda absorpsiyon; giines 151ginin neden
olabilecegi asir1 1518a duyarlilig1 6nler.

e Karanlikta minimum ¢oziiniirliik
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e Tiimorli dokular i¢in yiiksek secicilik; 1518a duyarlastiricilar, saglikli
dokulardan hizla uzaklastirilmali, boylece fototoksik yan etkileri en aza
indirilmelidir.

e Ucugz, basit sentez ve kolay ulasilabilirlik [54].

4.4 Fotodinamik Terapide Ftalosiyaninler

PDT i¢in ftalosiyaninler bir¢ok 1s18a duyarlastirici tiirii arasinda avantajli fotofiziksel
Ozelliklere sahip oldugundan ana 1s18a duyarlastiricilardan biridir. Klinik kanser
tedavisinde veya kanserin klinik ¢alismalarinda etkili bir 1s18a duyarlastirict olarak
kullanilan Photofrin 630 nm’ de 15181 absorplayarak dokunun i¢ine niifuz ederken,

ftalosiyaninler 670 nm’ de bunu gerceklestirirler [52].

|
R= HO-CH velveya

H
C\-.
ch O— CH3 - ‘CHZ

n=0-6

CHz
NaO,C

Sekil 4.6: Photofrin yapisi.

Birinci nesil 1518a duyarlastiricilarin dezavantajlari, yeni bilesiklerin aragtirilmasi
ihtiyacin1 zorladi ve ikinci nesil 1s18a duyarlastiricinin gelistirilmesini baslatti [54].
Ftalosiyaninler, yiiksek fotokimyasal kararliliga, yiiksek sonme katsayisi ile uzun
dalga boyu emilimine, yliksek singlet oksijen kuantum verimlerine sahiptirler [53].
PDT’ de kullanildiginda kanser hiicrelerini yok etmek icin singlet oksijen olusumunu

saglarlar [60].

Ftalosiyaninlerin 6nemli bir dezavantaji, organik bile olsa ¢esitli ¢oziiciilerde
¢oOziiniirliikleri diisiiktiir. Yapilan calismalara gore ftalosiyaninler, genisletilmis n-
elektron sistemleri nedeniyle ¢6zeltide dimerik ve oligomerik tiirler olusturmaya yol

acan yliksek agregasyon egilimi gosterirler [55].

28



Ftalosiyaninlerin PDT &zellikleri, ftalosiyaninin ¢evresinde bulunan siibstitiientlerden
giiclii bir sekilde etkilenir [56]. Ftalosiyanin yapisindaki periferal olmayan konumlarin
periferal konumlara kiyasla bir avantaji vardir. Periferal olmayan konumda
siibstitiisyon, molekiiler orbitallerin enerji seviyelerini ve dolayisiyla absorpsiyon
spektrumunu biiyiik 6l¢iide etkiler, periferal siibstitiisyon Q bandi tizerinde daha kiigiik
bir etkiye sahiptir. Periferal olmayan siibstitiientler makrosiklik halkaya yakin
oldugundan HOMO orbitalinin daha fazla kararliligmmi saglayarak daha biiyiik
batokromik kaymalara neden olur. Artan batokromik kayma, diisiik enerjili ve uzun
dalga boyuna sahip 1s1nin viicutta daha derine ulagmasini saglar. Bu 6zellikler kirmizi
goriiniir bolgedeki PDT uygulamalari ve singlet oksijen yetenegi iiretmek igin yiiksek
verimlilik saglar. Periferal olmayan konumlarda siibstitiie ftalosiyaninler daha yiiksek

fotodinamik aktivite sergilerler [5].

Ayrica PDT i¢in kullanilan ftalosiyaninler yapinin merkezinde bulunan metal
atomunun 6zelliklerinden etkilenir. Ozellikle diamagnetik &zellige sahip Zn*?, Al*3,
Ga*3 gibi metallerin varlig1 daha yiiksek triplet kuantum verimi ve uzun émiirlerinden

dolay1 PDT i¢in daha 6nemlidir [61].
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Suuf Ad Yap1 Uvgulama

n
Kanser Klinik
Ftalosiyanin Llpozomal &\ -é
: 670 0m
Ftalosiyanin Kloroalummwm Kanser
siilfonath Pc -
HO,S
oM 670 nm
Kanser
Ftalosiyanin
675 nm
Antimikrobiyal

N N
Ftalosiyanin \IROLA Y
\ <
o N

! 4cr
ALPOS I 690 nm

Sekil 4.7 : Fotodinamik Terapi (PDT) uygulamalarinda PS (Isiga duyarlastirici)
olarak kullanilan bazi ftalosiyaninler.
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5.MATERYAL VE METOD

Ligandlarin ve ftalosiyanin bilesiklerinin erime noktalari; Kirklareli Universitesi
Kimya Boliimii Laboratuvari’ nda bulunan Stuart smp10 marka erime noktasi tayin

cihazi ile belirlenmistir.

Infrared analizleri icin, Y1ldiz Teknik Universitesi Bilim ve Teknoloji Uygulama ve
Arastirma Merkezi Laboratuvari’nda ki Perkin-Elmer Spectrum 100 cihaz
kullanilmistir. UV-Vis ve floresans spektroskopik ¢alismalar1 Kirklareli Universitesi
fleri Teknolojiler Uygulama ve Arastirma Merkezi Spektrofotometre Laboratuvari’
nda ki SHIMADZU UV-2600 UV-Vis Spektrofotometre, Photon Technology
International (PTI), QM30 spektrofotometre cihazlari ile yapilmistir. Proton Niikleer
Magnetik Resonans spektrumlari, Gebze Teknik Universitesi Kimya Béliimii
Laboratuvari’ nda, Varian UNITY INOVA 500 MHz NMR Spektrometre cihazi
kullanilarak d-DMSO ¢oziiciisii ile alinmistir. Kiitle analizleri Gebze Teknik
Universitesi Kimya Boliimii Laboratuvar1’ nda bulunan Bruker Microflex LT MALDI-

TOF MS cihazi ile alinmustir.

Trimetil sitrat bilesigi Sigma- Aldrich firmasindan satin alinmistir. 4-Nitroftalonitril

(1) ve 3-nitroftalonitril (2) bilesikleri tarafimizca sentezlenmistir.
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6.DENEYSEL CALISMALAR

6.1 Ftalonitril Sentezleri

6.1.1 Trimetil 2-(3,4-disiyanofenoksi)propan-1,2,3-trikarboksilat sentezi (1)

Trimetil sitrat 1,000 g (4,26 mmol), 4-nitroftalonitril 0,739 g (4,26 mmol) ve K.CO3
0,588 g (4,26 mmol) karisimi ¢oziicii olarak kuru DMF ilave edilerek kalin cidarh bir
cam reaksiyon balonu igerisine alinir. Tepkime karisimi vakumlanarak isiticili
manyetik karigtiricinin iizerinde 50 °C” de 5 giin boyunca karistirilir. TLC ile kontrol
edilen tepkime sonlandirilarak, tepkime karisimi buzlu ortamda %10 HCI ¢ozeltisi ile
¢oktiiriiliir. Ham tirin vakum altinda nuche basglhigi yardimiyla siiziiliir, notrallesene
kadar suyla yikanir ve oda sicakliginda kurumaya birakilir. Daha sonra triin etil

alkolden kristallendirilerek desikatorde tamamen kurutulur.

Reaksiyon iki kez tekrar edilmistir.

Verim 1 : 0,267 g ( %17,3), Verim 2 : 0,6349 g (41,3), E.N. : 249-252 °C. FT-IR
(ATR), Vmax/ (cm™): 3100 (Ar-H) , 3000-2980 ( C-H alkan), 2250 (C=N), 1750 (C=0
ester ), 1610 (C=C), 1460 (-CH,), 1250 (C-0), 1170 (Ar-O-C). *H-NMR (d-DMSO,
500 MHz) émax : 8.23 (d, 1H, Ar-Ha) , 8.05 ('s, 1H, Ar-Hg) , 7.70 (dd, 1H, Ar-Hc),
3.79 (s, 9H, -OCHp), 2.50 (s, 4H, -CHE).

OCH;y OCH3

NC O NC 0
0
2 K:CO3,DMF
NC NO; + 5 b- NC 0
\ 50 'CN:

OCHa OCHs

(o] o
OCHs OCHy
M Trimeril 2-(3,4-disivanofenoksi)propan-1,2,3

4-Nitroftalonitril Trimetil sitrat trikarboksilat (1)

Sekil 6.1: Trimetil 2-(3,4-disiyanofenoksi)propan-1,2,3-trikarboksilat (1) sentezi.
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Sekil 6.2 : Trimetil 2-(3,4-disiyanofenoksi)propan-1,2,3-trikarboksilat (1) FT-IR
spektrumu.
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Sekil 6.3 : Trimetil 2-(3,4-disiyanofenoksi)propan-1,2,3-trikarboksilat (1) *H-NMR
spektrumu.
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Sekil 6.4 : Trimetil 2-(3,4-disiyanofenoksi)propan-1,2,3-trikarboksilat (1) *H-NMR
spektrumu ( aromatik bolge) devami.

6.1.2 Trimetil 2-(2,3-disiyanofenoksi)propan-1,2,3-trikarboksilat (2) sentezi
Trimetil sitrat 2,000 g (8,539 mmol), 3-nitroftalonitril 1,477 g (8,539 mmol), potasyum
karbonat 1,178 g (8,539 mmol) karisimi ¢oziicti olarak kuru DMF ilave edilerek kalin
cidarli bir cam reaksiyon balonu igerisine alinir. Tepkime karigimi vakumlanarak
1siticili manyetik karistiricinin iizerinde 50 °C” de 5 giin boyunca karistirilir. TLC ile
kontrol edilen tepkime sonlandirilarak, tepkime karisimi buzlu ortamda %10 HCI
cozeltisi ile ¢oktiiriilir. Ham tirlin vakum altinda nuche bashig1 yardimiyla siiziiliir,
notrallesene kadar suyla yikanir ve oda sicakliginda kurumaya birakilir. Elde edilen

tirtin kolon kromatografisinde kloroform yiiriitiicii faz1 kullanilarak saflastirilmistir.

Ligand sentezi ti¢ kez tekrar edilmistir.
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Verim1: 0,231 g (%15), Verim 2 : 0,1803 g (%12), Verim 3 : 0,2097 g (%14), E.N.
1 221-224°C, FT-IR (ATR), Vmax/cm™) : 3100 (Ar-H), 300-2980 (C-H alkan ), 2250
(C=N), 1750 (C=0 ester), 1610 (C=C), 1460 (-CHy), 1250 (C-0), 1170 (Ar-O-C). H-
NMR (d_DMSO, 500 MHz) 6n: 7.91( t, 1H, Ar-Ha), 7.83 ( d, 1H, Ar-Hg), 7.71 (d,
1H, Ar-Hc), 3.80 (s, 9H, -OCHp), 2.71 (s, 4H, -CHE).

OCH3

[ RYe o; DMF P
NO; +
50 ( N2
OCH OCH3
OCH; OCH;
- 2 Trimetil sitrat Trimetil 2-(23-disiyanofenoksi)propan-1,2.3.
3.Nitroftalonitril trikarboksilat (2)

Sekil 6.5 : Trimetil 2-(2,3-disiyanofenoksi)propan-1,2,3-trikarboksilat (2) sentezi.

—/v-/fu\

80

%T
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cm-1

Sekil 6.6 : Trimetil 2-(2,3-disiyanofenoksi)propan-1,2,3-trikarboksilat (2) FT-IR
spektrumu.
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Sekil 6.7: Trimetil 2-(2,3-disiyanofenoksi)propan-1,2,3-trikarboksilat (2) *H-NMR
spektrumu.
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Sekil 6.8 : Trimetil 2-(2,3-disiyanofenoksi)propan-1,2,3-trikarboksilat
!H-NMR spektrumu (aromatik bolge) devamu.
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6.2 Ftalosiyanin Sentezleri

6.2.1 Periferal konumda trimetil sitrat gruplar1 bulunduran ftalosiyaninlerin
sentezi

OCH;
NC 0

|
o
A

NC
\ / OCH3

OCH;
Trimetil 2-(3,4-disivanofenoksi)propan-1,2,3-trikarboksilat (1)

Hekzanol,DBU
Metal, 160 °C, 24 saat

RO

Sekil 6.9 : Periferal konumda trimetil sitrat gruplari bulunduran ftalosiyaninlerin
sentezi.
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6.2.1.1 2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis-4-[trimetil 2-(3,4-disiyanofenoksi)
propan-1,2,3-trikarboksilat]ftalosiyaninato ¢inkoe (II) (1a) sentezi

Trimetil 2-(3,4-disiyanofenoksi)propan-1,2,3-trikarboksilat (1) 0,100 g (0,277 mmol),
Zn (CH3C00)2.2H.0 0.015 g (0,0694 mmol) ve 5 ml heksanol karigimina 1,8-
diazabisiklo[5.4.0]undek-7-ene (DBU) ilave edilerek kalin cidarli bir cam reaksiyon
tiipii igerisine alinir. Vakumlanan tiip manyetik karistiricinin iizerinde 160-165 °C’ de
wsitilarak 24 saat karigtirilir. Metanol eklenerek olusan yesil renkli ftalosiyanin bilesigi
coktiiriiliir. Safsizligi gidermek igin, metanol, etanol, aseton, etil asetat ve asetonitril
gibi ¢ozlinmedigi ¢oziiciilerle birka¢ kez muamele edilen iirlin desikatérde kurumaya

birakilir.

Verim: 0,0466 g (%46), E.N. : > 300 °C, FT-IR (ATR), Vmadcm™ : 3065-2990(Ar-
H), 2980-2900 (C-H alkan), 1710 (C=0 ester), 1610 (C=C), 1470 (Ar C=C), 1250 (C-
O ester ), 1176 (Ar-O-C).

4000,0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600.0
cm-1

Sekil 6.10: 2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis-4-[trimetil 2-(3,4-disiyanofenoksi)
propan-1,2,3-trikarboksilat]ftalosiyaninato ¢inko (II) (1a) FT-IR
spektrumu.
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6.2.1.2 2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis-4-[trimetil 2-(3,4-disiyanofenoksi)
propan-1,2,3-trikarboksilat]ftalosiyaninato magnezyum (1) (1b) sentezi

Trimetil 2-(3,4-disiyanofenoksi)propan-1,2,3-trikarboksilat (1) 0,100 g (0,277 mmol),
MgCl. 0,006 g (0,0694 mmol) ve 5 ml heksanol karisimina DBU ilave edilerek kalin
cidarli bir cam reaksiyon tiipii igerisine alinir. Tepkime karisimi1 vakumlanarak 1siticili
manyetik karistiricinin iizerinde 160-165 °C’ de 1sitilarak 24 saat karistirilir. Tepkime
sonunda elde edilen yesil renkli katt metanol ile ¢oktiiriiliir. Safsizlig1 gidermek icin
etanol, etil asetat, aseton, metanol ve asetonitril ile yikanan iiriin desikatérde kurumaya
birakilir.

Verim : 0,0466 g ( %46), E.N. : >300 °C, FT-IR (ATR), Vmax/cm™ : 3065-2990
(Ar-H), 2980-2900 (C-H alkan), 1710 (C=0 ester), 1610 (C=C), 1470 ( Ar C=C),
1250 (C-O ester ), 1176 ( Ar-O-C). MALDI-TOF m/z : 1464,012 [M]".
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Sekil 6.11 : 2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis-4-[trimetil 2-(3,4-disiyanofenoksi)
propan- 1,2,3-trikarboksilat]ftalosiyaninato magnezyum (11) (1b) FT-IR
spektrumu.
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Sekil 6.12: 2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis-4-[trimetil 2-(3,4-disiyanofenoksi)
propan-1,2,3-trikarboksilat]ftalosiyaninato magnezyum (11) (1b)
MALDI-TOF spektrumu.
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6.2.2 Periferal olmayan konumda trimetil sitrat gruplar: bulunduran
ftalosiyaninlerin sentezi

OCH,4
NC CN 0
— /o
0
\
\_/ OCH,
0]
OCH,4
Trimetil 2-(2,3-disivanofenoksi)propan-1,2 3-trikarboksilat (2) OCH
3
(0]
Hekzanol,DBU R= 0
Metal Tuzlari
160 °C, 24 saat OCH,
0
OCH,4
M=Zn, Mg

Sekil 6.13: Periferal olmayan konumda trimetil sitrat gruplar1 bulunduran
ftalosiyaninlerin sentezi.
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6.2.2.1 1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis-3-[trimetil 2-(2,3disiyanofenoksi)
propan-1,2,3-trikarboksilat]ftalosiyaninato ¢inko (II) (2a) sentezi

Trimetil 2-(2,3-disiyanofenoksi)propan-1,2,3-trikarboksilat (2) 0,100 g (0,277 mmol),
Zn(CH3C00)2.2H,0 0,015 g (0,0694 mmol) ve 5 ml heksanol karigimina DBU ilave
edilerek kalin cidarli bir cam reaksiyon tiipii igerisine alinir. Vakumlanan tiip manyetik
karistiricinin iizerinde 160-165 °C’de kadar isitilarak 24 saat karistirilir. Metanol
eklenerek olusan yesil renkli ftalosiyanin bilesigi ¢oktiiriiliir. Safsizlig1 gidermek i¢in,
metanol, etanol, aseton, etil asetat ve asetonitril gibi ¢oziinmedigi ¢oziiciilerle birkag

kez muamele edilen {iriin desikatérde kurumaya birakilir.

Verim: 0,0580 g (%56), E.N.: >300 °C, FT-IR (ATR), Vimax/cm-* : 3065-2990 (Ar-
H), 2980-2900 (C-H alkan), 1710 (C=0 ester), 1610 (C=C), 1470 (Ar C=C), 1250 (C-
O ester), 1176 (Ar-O-C). MS (MALDI-TOF) m/z : 1505,074 [M*].

§8 |
86 |
64,3

4000.0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 8OO 600,0
om-1

Sekil 6.14: 1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis-3-[trimetil 2-(2,3-disiyanofenoksi)
propan-1,2,3-trikarboksilat]ftalosiyaninato ¢inko (I) (2a) FT-IR
spektrumu.
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Sekil 6.15 : 1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis-3-[trimetil 2-(2,3-disiyanofenoksi)
propan-1,2,3-trikarboksilat]ftalosiyaninato ¢inko (II) (2a)
MALDI-TOF spektrumu.

6.2.2.2 1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis-3-[trimetil 2-(2,3-disiyanofenoksi)
propan-1,2,3-trikarboksilat]ftalosiyaninato magnezyum (I1) (2b) sentezi

Trimetil 2-(2,3-disiyanofenoksi)propan-1,2,3-trikarboksilat (2) 0,100 g (0,277 mmol),
MgCl, 0,006 g (0,0694 mmol) ve 5 ml heksanol karisimina DBU ilave edilerek kalin
cidarli bir cam reaksiyon tiipii igerisine alinir. Tepkime karisimi vakumlanarak siticili
manyetik karigtiricinin {izerinde 160-165 °C” de 1sitilarak 24 saat karistirilir. Tepkime
sonunda elde edilen yesil renkli kat1 metanol ile ¢oktiiriiliir. Safsizlig1 gidermek igin
aseton,etanol, metanol, etil asetat ve asetonitril ile {irlin yikanarak desikatorde

kurumaya birakilir.

Verim: 0,0802 g (%79), E.N.: >300 °C FT-IR (ATR), Vmax/cm™: 3065-2990 (Ar-H),
2980-2900 (C-H alkan), 1710 (C=0 ester), 1610 (C=C), 1470 (Ar C=C), 1250 (C-O
ester), 1176 (Ar-O-C).
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Sekil 6.16: 1(4),8(11),15(18),22(25)- Tetrakis-3-[trimetil 2-(2,3-disiyanofenoksi)
propan-1,2,3-trikarboksilat]ftalosiyaninato magnezyum (11) (2b) FT-IR
spektrumu.
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7.SONUC VE DEGERLENDIiRME

7.1 Sonuclar

Bu yiiksek lisans tezi stirecinde, trimetil sitrat baslangigc maddesinin, 4-nitroftalonitril
ve 3-nitroftalonitril ile tepkimesinden sirasiyla trimetil 2-(3,4-disiyanofenoksi)
propan-1,2,3-trikarboksilat (1) ve trimetil 2-(2,3-disiyanofenoksi) propan-1,2,3-
trikarboksilat (2) sentezlendi ve saflastirildi. Daha sonra (1) bilesiginden,

e 2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis-4-[trimetil 2-(3,4-disiyanofenoksi)propan-
1,2,3-trikarboksilat]ftalosiyaninato ¢inko (II) (1a)

e 2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis-4-[trimetil 2-(3,4-disiyanofenoksi)propan-
1,2,3-trikarboksilat]ftalosiyaninato magnezyum (I1) (1b)

(2) bilesiginden,

e 1(4),8(11),15(18),22(25)- Tetrakis-3-[trimetil 2-(2,3-disiyanofenoksi)propan-
1,2,3-trikarboksilat]ftalosiyaninato ¢inko (II) (2a)

e 1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis-3-[trimetil 2-(2,3-disiyanofenoksi)propan-
1,2,3-trikarboksilat]ftalosiyaninato magnezyum (I1) (2b)

sentezlenerek saflastirildi.

UV-Vis, FT-IR, 'H-NMR, MALDI-TOF ve floresans spektrofotometre cihazlari,
ligandlarin ve ftalosiyanin bilesiklerinin yapilarinin tayin edilmesi ile spektroskopik /
fotofiziksel / fotokimyasal 6zelliklerinin arastiritlmasinda kullanilmigtir. Ftalosiyanin
bilesiklerinin (1a, 1b, 2a, 2b) singlet oksijen kuantum verimi Slgiimlerinde singlet
oksijene duyarli difenilisobenzofuran (DPBF) kullanilmistir. Singlet oksijen ve
fotobozunma kuantum verimi dl¢iimlerinde 151k kaynagi olarak 300 Watt’lik General
Electric Quartz lamba (singlet oksijen kuantum verimi 6l¢iimiinde 30 V, fotobozunma
kuantum verimi 6lgiimiinde 100 V 151k), su filtresi ve 670 nm ile 600 nm’lik iki filtre
kullanilmistir. Floresans séniim 6l¢timlerinde 1,4-benzokinon kullanilmistir. Yapilan

spektroskopik 6l¢iimlerde ¢oziicii olarak dimetilformamid tercih edilmistir.

47



la bilesiginin spektroskopik 6zelliklerinin incelenmesi igin Sekil 7.1,7.2,7.3,7.4,7.5’
deki UV-Vis ve floresans spektrumlart alinmustir.
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Sekil 7.1: la bilesigine ait UV-Vis spektrumu.
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Sekil 7.2: 1a bilesigine ait singlet oksijen kuantum verimi 6l¢iimii
(Derisim: 1x10° M).
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Sekil 7.3: 1a bilesigine ait fotobozunma kuantum verimi 6lgtimii
(Derisim: 1x10° M).
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Sekil 7.4: 1a bilesigine ait floresans soniim Sl¢iimii.
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Sekil 7.5: 1a bilesigine ait uyarma, emisyon ve absorpsiyon spektrumlari
(Aex: 678 Nm)

1b bilesiginin spektroskopik 6zelliklerinin incelenmesi i¢in Sekil 7.6, 7.7, 7.8, 7.9,

7.10°daki UV-Vis ve floresans spektrumlari alinmistir.
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Sekil 7.6: 1b bilesigine ait UV-Vis spektrumu.
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Sekil 7.7: 1b bilesigine ait singlet oksijen kuantum verimi 6l¢iimii
(Derisim: 1x10° M).
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Sekil 7.8: 1b bilesigine ait fotobozunma kuantum verimi 6lgtimii
(Derisim: 1x10° M).
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Sekil 7.9: 1b bilesigine ait floresans soniim dl¢tiimii.
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Sekil 7.10: 1b bilesigine ait uyarma, emisyon ve absorpsiyon spektrumlari
(Aex: 678 nm).
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2a bilesiginin spektroskopik 6zelliklerinin incelenmesi i¢in 7.11, 7.12, 7.13, 7.14,

7.15” deki UV-Vis ve floresans spektrumlari alinmistir.
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Sekil 7.11: 2a bilesigine ait UV-Vis spektrumu.
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Sekil 7.12: 2a bilesigine ait singlet oksijen kuantum verimi dl¢iimii
(Derisim: 1x10° M).
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Sekil 7.13: 2a bilesigine ait fotobozunma kuantum verimi 6lgtimii
(Derisim: 1x10° M).
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Sekil 7.14: 2a bilesigine ait floresans soniim 6l¢timii.
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Sekil 7.15: 2a bilesigine ait uyarma, emisyon ve absorpsiyon spektrumlari
(Aex: 695 nm).

2b bilesiginin spektroskopik o6zelliklerinin incelenmesi i¢in 7.16, 7.17, 7.18, 7.19,

7.20° deki UV-Vis ve floresans spektrumlart alinmistir.
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Sekil 7.16: 2b bilesigine ait UV-Vis spektrumu.
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Sekil 7.17: 2b bilesigine ait singlet oksijen kuantum verimi 6l¢iimii

(Derisim: 1x10° M).
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Sekil 7.18: 2b bilesigine ait fotobozunma kuantum verimi 6l¢timii

(Derisim: 1x10° M).
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Sekil 7.19: 2b bilesigine ait floresans soniim 6l¢iimii.
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Sekil 7.20: 2b bilesigine ait uyarma, emisyon ve absorpsiyon spektrumlari
(Aex: 692 Nm).
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Cizelge 7.1 : Ftalosiyaninlerin fotokimyasal ve fotofiziksel verileri

®r w(Ns) 1o ke (s1) @ ®a
Céziicii (ns) (x10%)  (x10%)
ZnPc (1a) DMF 008 1.34 1757 057 104 019
MgPc (1b) DMF 009 1.76 1957 051 243 0.8
ZnPc (2a) DMF 002 1.90 98.15  0.10 299 011
MgPc (2b) DMF 003 0.36 11.28  0.89 330 0.04
Std MgPcl2  DMF  0.23 458 1994 050 327 028
Std znPcl®®l  DMF 0.7  1.03 6.05 1.65 023 056

Cizelge 7.2: Ftalosiyaninlerin absorpsiyon, emisyon, uyarma verileri

Q band Uyarma  Emisyon Stokes
Céziicii (}r:?ri))(’ log £ AEx, (NM)  Aem, (nm) f;szl::’am
(hm)
ZnPc (1a) DMF 679 4.74 678 686 7
MgPc (1b) DMF 679 4.73 678 685 6
ZnPc (2a) DMF 696 431 695 699 3
MgPc (2b) DMF 694 4.75 692 698 4
Std MgPcl®d DMF 669 5.03 675 681 12
Std ZnPcl63l DMF 670 5.37 670 676 6
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7.2 Degerlendirme

Bu yiiksek lisans ¢alismasinda 4-nitroftalonitril ve 3-nitroftalonitril bilesikleri ile
trimetil sitrat bilesiginin aromatik siibstitiisyon tepkimeleri sonucunda trimetil sitrat
stibstitlie ftalonitriller sentezlenmis olup, bu ftalonitril bilesikleri metal tuzlari ile
tepkimeye sokularak periferal ve periferal olmayan konumlarda siibstitiie Zn, Mg
metalli ftalosiyanin bilesikleri (la, 1b, 2a, 2b) sentezlenmis ve saflastirilmistir.

Sentezlenen metalli ftalosiyaninler DMF ve DMSO’ da ¢ozlinmektedir.

Elde edilen ftalonitril bilesiklerinin (1 ve 2), FT-IR spektrumlarinda 2250 cm™
civarinda verdikleri pik (-C=N) nitril gruplarinin yapida bulundugunu gostermektedir.
Ayrica trimetil sitrat yapisinda bulunan karbonil grubu i¢in (C=0O ester) 1750 cm™
civarinda , ester (C-O) grubu icin 1250 cm™ civarinda pikler gézlemlenmistir. d-
DMSO’ da alman H-NMR spektrumunda (1) i¢in 2.50 ppm’de ve (2) igin 2.71
goriilen singlet piki karbonile komsu dort adet hidrojen atomunun varligin
ispatlamaktadir. Ayrica (1) igin 3.79 ppm’de ve (2) i¢in 3.80 goriilen singlet piki
metoksi grubundaki dokuz adet hidrojen atomunun varligini ispatlamaktadir. (1) i¢in
7.70-8.23 ppm araliginda ve (2) igin 7.71-7.83 ppm araliginda goriilen pikler ise

aromatik hidrojenlerin yerini ve sayisint dogrulamaktadir.

Ftalonitril bilesiklerinden (1 ve 2) yola ¢ikilarak sentezlenen periferal ve periferal
olmayan konumlarda siibstitiie metalli ftalosiyaninlerin (1a, 1b, 2a, 2b) tamaminda
yaklasik 2250 cm™*de nitril pikinin (-C=N) goriilmemesi ftalosiyanin tiirevlerinin elde
edildigini kanitlamaktadir. Ftalosiyanin bilesiklerinin (1a, 1b, 2a, 2b) FT-IR
spektrumlarinda 3065 cm™ civarinda Ar-H, 1710 cm™ civarinda karbonil (C=O ester),
1250 cm® (C-O ester), 1610 cm™ (C=C) frekanslarinin varlig1 bize ftalosiyaninlerin
yapilarin1 aydinlatmakta yardimci olmustur. Ftalosiyaninlerin ~ MALDI-TOF
spketrumlarinda 1b i¢in 1464,012, 2a i¢in 1505,074” de goriilen molekiiler iyon pikleri

yapilar1 dogrulamaktadir.

UV-Vis spektrofotometre cihazi kullanilarak, ftalosiyanin bilesiklerinin agregasyon
davraniglar1 incelenmis ve fotokimyasal 6zelliklerden singlet oksijen ile fotobozunma
kuantum verimleri 6l¢timii yapilmistir. Floresans spektrofotometre cihazi kullanilarak,
ftalosiyanin bilesiklerinin fotofiziksel 6zelliklerinden floresans kuantum verimleri ve
floresans yar1 6miirleri 6l¢iilmiistiir. Ftalosiyanin bilesiklerinin UV-Vis spektrumlari

2x10%-12x10° M araligindaki cesitli derisimlerde DMF ¢éziiciisii i¢inde alinmistir.
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Sentezlenen ftalosiyaninler metalli oldugundan buna uygun olarak tekli Q ve B
bandlar1 gozlenmistir. Sentezlenen ftalosiyanin tiirevleri DMF’ de agregasyona

ugramamiglardir.

Periferal olmayan siibstitiie ftalosiyaninler (2a, 2b), periferal siibstitiie ftalosiyaninlere
(1a, 1b) gore DMF’ de daha yiiksek dalga boyunda Q bandina sahip olup, kirmiziya
kayma ( Batokromik kayma) egilimi gostermislerdir. Zn metalli ftalosiyaninler (1a,
2a) (da : 0,19 ve 0,11, sirasiyla) Mg metalli ftalosiyaninlere (2a, 2b) (®a : 0,08 ve
0,04, sirasiyla) gore standartlara daha yakin singlet oksijen verimleri gostermislerdir.
Bunun sebebi Zn metali gibi atom numaras1 yiiksek metallerin ftalosiyanin merkez
boslugunu tam doldurmasidir. Ancak hem Zn hem de Mg metalli ftalosiyanin
bilesikleri PDT’de kullanim alan1 bulacak kadar iyi singlet oksijen verimine sahip
degildir. Calisilan ftalosiyaninlerin floresans kuantum verimleri incelendiginde en
yiikksek verim la (®r: 0,09) bilesigine ait olmakla birlikte, standart bilesikler ile
karsilastirildiginda yine hem Zn hem de Mg metalli ftalosiyanin bilesikleri diisiik
floresans 0Ozelligine sahiptir. Ftalosiyanin bilesiklerinin  belirli ~ derisimdeki
cozeltilerine farkli derisimlerde 1,4-benzokinon ilave edilerek aliman emisyon
spektrumlarinda floresans siddetinde orantili bir séniim goriilmistiir. Sentezlenen
ftalosiyaninlerin fotobozunma kuantum verimleri ( ®q¢ ) incelendiginde periferal
olmayan siibstitiie ftalosiyaninlerin ®q degerleri, periferal siibstitiie ftalosiyaninlerden
daha yiiksektir. Elde edilen fotobozunma kuantum verimleri ( ®¢ ) 10 civarindadur.
Bu degerler calisilan ftalosiyaninler ¢oziicii iginde 100 V’ luk 15182 kars1 kararh

oldugunu gostermektedir.

Sonug olarak yiliksek lisans tez calismasindan elde edilen bilgiler dogrultusunda
sentezlenen metalli ftalosiyaninlerin singlet oksijen kuantum verimleri ve
fotobozunma kuantum verimlerine bakildiginda diamagnetik 6zellige sahip olan Zn
metalli ftalosiyanin bilesiklerinin (1a, 2a), Mg metalli olanlarina gére (1b, 2b) PDT’
de potansiyel 1518a duyarlastirict madde olarak daha fazla kullanim alan1 bulabilecegi

ongoriilmektedir.
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