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KITOSAN SCHIFF BAZI TUREVLERI VE KOMPLEKSLERI: SENTEZI,
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OZET

Ketoksim  ligandlar1  ile  kitosanin = kondenzasyon  reaksiyonu  sonucu
4-(benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan tiirevi Schiff bazlar1 (HL) hazirlanmustir.
Bu kitosan Schiff bazi tiirevi ligandlar yeni polimerik kitosan metal komplekslerinin
[ML(H,0),CH3COO] (M(11)=Cu, Zn), [ML(H,0),NO3] (M(I1)=Cd) sentezlenmesinde
kullanilmistir. Bu bilesikler elemental analiz, spektral sonuglar (FT-IR, 3C-NMR ve
1H-NMR) ve manyetik 6l¢iimler ile karakterize edilmistir. Bilesiklerin termal 6zellikleri
TG/DTA analizleri ile incelenmistir. Kitosan Schiff bazi ligandlari, iki disli ve tek eksi
yiiklii olarak davranmaktadir. Serbest kitosan, onun Schiff bazi modifiye edilmis
tirevleri ve sentezlenen metal kompleksleri arasindaki yapisal morfolojik farklar, bu
bilesiklerin SEM fotograflarinin yiizey morfoloji ¢alismalariyla da desteklenmistir.
Ayrica bilesiklerin iki farkli tip bakteriye [E. coli 25922, S. Aureus ATCC 25923] kars1
antibakteriyal davramislari ve Aspergillus niger MU1L, Aspergillus fumigatus,

Rhizopusoryzae’e karsi antifungal aktiviteleri incelenmistir.

Anahtar Kelimeler: Schiff bazi, Oksim, Benzimidazol, Kitosan, Metal kompleks
Tez Damismani: Prof. Dr. Fatma KARIPCIN
Sayfa Adedi: 106



CHITOSAN SCHIFF BASE DERIVATIVES AND THEIR COMPLEXES:
SYNTHESIS, CHARACTERIZATION, INVESTIGATION OF
ANTIMICROBIAL PROPERTIES

(M. Sc. Thesis)
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GRADUATE SCHOOL OF NATURAL AND APPLIED SCIENCES

September 2018

ABSTRACT

4-(Benzimidazoylisonitrosoacetyl)biphenyl chitosan derivative Schiff bases (HL) were
prepared by the condensation resaction of keto oxime ligands with chitosan. These
chitosan Schiff bases derivative ligands have been used to synthesize the new polymeric
chitosan metal complexes [ML(H,0),CH3COQO] [M(I)=Cu, Zn], [ML(H,0),NO3]
[M(11)=Cd]. These compounds were characterized by elemental analysis, by spectral
data (FT-IR, *C-NMR and 'H-NMR) and by magnetic measurements. Thermal
properties of the compounds have been investigated with TG/DTA analyses. The
chitosan Schiff base ligands behaves as a bidentate chelate with a single negative
charge. The difference instructural morphology between free chitosan, its Schiff base
modified derivatives and the synthesized metal complexes is also supported by the
surface morphology study of their SEM photographs. Therefore the antibacterial
behaviors of the compounds against two types of bacteria [E. coli 25922, S. aureus
ATCC 25923] and antifungal activity of the compounds against Aspergillus niger MU1,

Aspergillus fumigatus, Rhizopusoryzae have been investigated.

Key Words: Schiff base, Oxime, Benzimidazole, Chitosan, Metal complexes
Thesis Supervisor: Prof. Dr. Fatma KARIPCIN
Page Number: 106
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BOLUM 1
GIRIS

Kitosan, biyobozunur, nontoksik ve biyouyumlu bir madde olmasi1 ve yapisinda NH;
fonksiyonel grubunun bulunmasindan dolay: tiirevleri hazirlanabilen bir polimerdir.
Ayrica kolaylikla film ya da elyaf haline getirilebilir. Bu ylizden ila¢ saliniminda, ¢esitli
metallerin adsorpsiyonunda kullanilmaktadir. Son zamanlarda yapilan c¢alismalarla
kitosanin antioksidan, antimikrobiyal, kolesterolii diisiiriicii ve antikanserojen etkisi
belirlenmistir. Kitosan, 6zellikle et iiriinlerinde kaplama materyali olarak kulanildiginda
bu iiriinlerin raf dmriinii uzatmaktadir. Bunun yaninda kitosan, ekmek ve yumurta gibi
tiriinlerde koruyucu bir bariyer olusturarak nem kaybini engellemekte; ekmek, meyve ve
doymamis yag asitlerince zengin deniz ve et iriinleri gibi gesitli gidalarda antioksidan
etki gostererek bu iiriinleri oksidasyona karsi korumakta ve sosis, mayonez gibi
tiriinlerde de emiilgator gorevi gormektedir. Ayrica kiral 6zelligi ve birgok ¢oziiciide

¢Oziinmedigi i¢in katalizorler icin miikemmel bir destek tabakasidir.

Kitosanin yapisal modifikasyonu bu maddenin ¢ok farkli alanlarda kullaniminin
artmasina sebep olmaktadir. Kimyasal olarak modifiye edilmis kitosan tiirevleri, toksik
olmadiklar1 ve biyolojik aktivite gosterdikleri i¢in gida ve ila¢ endiistrisi, kimyasal
reaksiyonlarda kataliz ve agir metallerin atik sulardan uzaklastirilmasi gibi arastirma ve
teknolojik uygulamalarda genis bir sekilde kullanilmaktadir. Ayrica kitosanin bazi
tiirevleri ve kompleksleri yiikseltgenme, aklenlerin siklopropanasyonu, Suzuki ve Heck
capraz baglama reaksiyonu gibi ¢esitli reaksiyonlarda katalizor olarak kullanilmaktadir
[1,2]. Bunlarin yaninda antibakteriyal bir madde olan kitosanin bu 6zelliginin bazi
tirevlerinde daha da arttigi tespit edilmistir [3,4]. Kitosan, en ¢ok kullanilan
biosorbentlerden biridir. Birgok arastirmaci kitosan kullanarak sulu ¢ozeltiden cesitli
agir metallerin uzaklastirilmasini incelemistir. Kitosanin ¢esitli fonksiyonel gruplar ile
modifikasyonu agir metallerin birgogunun daha seg¢ici ve daha etkili bir sekilde

uzaklagtirilmasini saglamaistir.

Bu projede kitosanin karbonil grubu igeren oksim bilesikleri ile kimyasal
modifikasyonu sonucu yeni polimerik kitosan Schiff bazi tiirevi ligandlar ve bunlarin

metal komplekslerinin sentezi amaclanmistir. Oksim bilesikleri selat olusturma,



biyolojik olarak parcalanabilme, oksijen tutma ozelliklerinin yani sira biyolojik ve
fotokimyasal reaksiyonlardaki farkli etkinlikleriyle taninmaktadir. Son yillarda oksimler
boyar maddeler i¢in ara {iriinler, yakitlarda oktan miktarinin arttirilmasinda, manyetik
teyp bantlarinin yapisinda, degerli metallerin geri kazandirilmasinda, tatlandiricilarda,
parfiimlerde ve kozmetik nemlendiricilerde kullanilmaktadir [5]. Oksim ligandlari
igerisinde imin fonksiyonel grubu bulunduran ligandlar farkli donor atomlar: ile metal
iyonlarina gesitli sekillerde baglanabildikleri i¢in, farkli stokiyometri, yap1 ve manyetik
Ozelliklere sahip kompleksler meydana getirebilmektedirler. Oksim bilesiklerinin
metalleri baglama 6zelliginden dolayi, metallerin ekstraksiyonu ve tayininde
kullanilabilirligi, bu bilesiklerin g¢evresel materyallerde kirlilik olusturan metallerin
uzaklastirllmasinda ve tayininde de genis dl¢iide kullanilmasini saglamistir. Oksimler
ve metal kompleksleri genis elektrokimyasal 6zellikleri, reaktivite 6zellikleri nedeniyle
tip ve biyoorganik sistemler, kataliz, elektrokimyasal ve elektrooptik sensorler gibi
birgok alanda genis uygulamalara sahiptir [6]. Calismada oksim tiirevleri hazirlanirken
daha oOnceki calismalarda biyolojik aktivite gosterdigi goriilen benzimidazol tiirevi
aminlerin SEM fotograflart kullanilmis, boylelikle sentezlenen bilesiklerin biyolojik

aktivitelerinin artirilmasina ¢aligilmstir.

Sentezlenen bilesiklerin yapilar1 elementel analiz, FT-IR, manyetik susseptibilite,
TG/DTA, SEM gibi ¢esitli fizikokimyasal ve spektroskopik yontemler kullanilarak
aydmlatilmigtir. Ayrica sentezlenen yeni polimerik ligandlar ve komplekslerinin bazi

bakteri ve funguslara kars1 antibakteriyal ve antifungal aktiviteleri incelenmistir.



BOLUM 2
KURAMSAL BILGILER
2.1. Kitosan

Kitinin baglica tiirevi olan ve kitinin deasetilasyon yontemi ile elde edilen dogal
kaynakli bir polimer olan kitosan, gida kaynakli bakteri, kiif ve mantarlara karsi
antimikrobiyal aktivitesi ile gidalar i¢in potansiyel bir koruyucu katki maddesidir.
Kitosanin yapisinda reaktif amino (-NH;) gruplari bulunur. Serbest amino gruplari
kitosanin fiziksel ve kimyasal Ozelliklerinin temelini olusturmaktadir [7]. Kitosan,
kitinin tersine asidik ¢Oziiciide ¢ozinebilir [8,9]. Kitosanin en biiyiik avantaji
yenilenebilir bir kaynak olmasi ve ¢evre dostu dogal bir biyopolimer olmasidir. Kitine
gore birgok avantaja sahip olan kitosan basta gida, kozmetik, ziraat, tip, kagit ve tekstil

olmak {tizere birgok endiistri dalinda kullanim alani bulmustur [10-12].

Kitosanin en 6nemli 6zelliklerinden biri olan antimikrobiyal etkisi polikatyonik 6zellige
sahip olmasindan kaynaklanmaktadir. Negatif yiikli maddelere kars1 etki

gostermesinden dolay1 bakteri, maya, kiif ve patojenlere karsi etkili olabilmektedir [13-

15].

Kitosan iyi derecede oksijen bariyeri olusturur. Bu nedenle bir film bileseni olarak
kullanilabilmektedir [16-18]. Kitosan filmler yar1 gecirgen bir forma sahip oldugu i¢in
ic atmosferi degistirebilir. Film iiretimi i¢in genellikle asetik asit ¢oziicii olarak
kullanilir [16]. Petrokimyasal orijinli plastiklerin g¢evreye verdigi zararla birlikte
diisiiniildiiglinde, biyobozunur olmasi kitosana olduk¢a onemli bir avantaj saglar; bu

yiizden gida endiistrisinde de rahatlikla kullanilabilir [19].
2.1.1. Kitosanin yapisi

Kitin  [B-(1-4)-poli-N-asetil-D-glukozamin],  yengeg, karides, 1stakoz  gibi
eklembacaklilarin iskeletlerinin ana maddesidir. Baz1 bakteri ve mantarlarim hicre
duvarinda da bulunmaktadir. Seliilozda C, karbonundaki hidroksil grubu yerine kitinde

asetamido grubu yer almaktadir (Sekil 2.1).



(b)

Sekil 2.1. Kitin (a), Kitosan (b) [15]

Kitosan, kitinin alkali ortamda deasetilasyonuyla (Sekil 2.2) elde edilen lineer (1-4)
bagli D-glukozamin tinitelerinden olusan, dogada seliillozdan sonra en yaygin olarak
bulunan polisakkarittir. Ortalama Ma’s1 3.200-2.000.000 g/mol araligindadir. Kitosan
C, pozisyonunda bulunan -NH; gruplarinin protonlanmasiyla ¢6ziiniir ve asidik

ortamlarda polielektrolite doniisiir. Sekil 2.2°de kitinden kitosan eldesi goriilmektedir.

-CaCO;, Kitinobrotek %40 NaOH,110°C
kompleks -proteinler

%35 HCI

Kitin+CaCO;+Proteinler+Lipidler Kitosan
(Deniz iirtinleri kabuklarr)

%35 NaOH Kitin %30 HC1 _
L = + —»l Kitin l

-proteinler CaCO; -CaCOj

%50 NaOH
100 °C

Sekil 2.2. Kitinin izolasyonu ve kitinden kitosan sentezi [20]

Deasetilasyon derecesi, deasetilasyona ugramis N-asetil-D-glukozamin iinitelerinin
sayisinin toplam iinite sayisina gore miktarim1 gosterir. Kitosanin fizikokimyasal
ozellikleri deasetilasyon derecesi ve molekiil agirhigi ile degismektedir [21]. Kitosanin
molekiil agirligi ve deasetilasyon derecesi, kitinin kaynagina, izolasyon yOntemine,

4



sodyum hidroksit ile iglem gorme siiresine, konsantrasyonuna ve islem sirasindaki

sicakliga baghdir.

Kitosan notral ve alkali pH’da ¢6ziinmez, fakat glutamik asit, hidroklorik asit, laktik asit
ve asetik asit gibi anorganik ve organik asitlerle suda ¢6ziinebilen formlara doniisiir.
Her glukozamin iinitesinde bir yiik oldugundan kitosan yiiksek yiik yogunluguna sahip
olup, negatif yiizeylerle giiglii bir sekilde etkilesir ve bircok metal iyonu ile kompleks
olusturur. Genel olarak kitin ve kitosanin ¢oziiniirliigii, molekiil agirliginin artmasiyla

azalmaktadir [21].
2.1.2. Kitosan tiirevleri

Kitosan primer amin ve hidroksil gruplarmin reaktivitesi nedeniyle kolayca
tirevlendirilebilmektedir. N-alkil kitosan, N-karboksi alkil (aril) kitosan, N-karboksiagil
kitosan, O-karboksialkil kitosan, seker tiirevleri ve metal iyon selatlar1 kitosan
tiirevlerinden bazilaridir (Sekil 2.3). Kitosanin enzimatik ya da kimyasal hidrolizi ve
radyasyon depolimerizasyon yontemi ile molekiil agirhgina ve daha kiiciik zincirlere
sahip olup nétral sulu ¢ozeltilerde ¢oziinebilir oligomerleri hazirlanabilmektedir [22].
Kitosan oligomerleri daha diisiik viskoziteye, molekiil agirligina ve daha kiigiik

zincirlere sahip olup noétral sulu ¢ozeltilerde ¢oziinebilir.
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Sekil 2.3. Kitosan tiirevler [20]

2.1.3. Kitosan ve tirevlerinin kullanim alanlari

Kitosan farmasotik alaninda tabletlerin bi¢imlendirilmesinde ve ilag tasiyici
sistemlerin hazirlanmasinda; kozmetik alanda, sa¢, deri ve dis bakim firiinlerinde;
tip/dis¢ilik alaninda yapay deri, cerrahi iplik, kontakt lens, antikoagiilant, dis dolgu
maddesi olarak; biyoteknoloji alaninda, enzim, canli hiicre immobilizasyonu, hiicre
kapstillenmesi gibi alanlarda kullanilmaktadir. Kitosan membranlarin ayni zamanda
yiiksek gerilim kuvveti ve uygun gecirgenlik ozellikleri sayesinde yapay bobrek
membrani olarak kullanimina uygun olacagi bulunmustur [20]. Yapilan bircok
calisma, kitosanin koruyucu ve kaplama olarak kullanildig1 gidalarda kalite ve raf
Omriiniin arttigin1 ortaya koymustur. Kitosanin Kore ve Japonya’da uzun yillardir
gida katki maddesi olarak kullanim1 yasaldir. ABD’de ise FDA’in GRAS statiisiinde
olan bir maddedir [23,24].



2.2. Schiff Bazlari

Ik kez 1864’te Schiff tarafindan bir primer amin ve bir aktif karbonil grubunun
kondensasyonundan elde edilen ve azometin grubu igeren ligandlara “Schiff Bazlar1”
denir. Cok esnek ve degisken yapisal 6zelliklerinden dolayr ¢ok sayida Schiff bazi ve
kompleksi sentezlenmis ve incelenmistir [25]. Schiff bazlari iyi bir azot dondr ligand
(C=N-) olarak da bilinmektedir. Bu ligandlar koordinasyon bilesiginin olusmasi
sirasinda metal iyonuna bir veya daha fazla elektron ¢ifti verebilmektedir. Schiff
bazlarinin oldukga kararli 4, 5 veya 6 halkali kompleksler olusturabilmesi i¢in, azometin
grubuna miimkiin oldugu kadar yakin ve yer degistirebilir hidrojen atomuna sahip ikinci
bir fonksiyonel grubun bulunmasi gereklidir. Bu grup tercihen hidroksil grubudur
[25,26]. Schiff bazlart RCH=NR genel formiiliiyle gosterilebilir, bu formiilde R ve R’
alkil veya aril stibstitiientleridirler. Aldehitler ve ketonlar primer aminler (RNH,) ile
tepkime vererek iminler (RCH=NR veya R,C=NR) diye adlandirilan karbon-azot ikili
bagina sahip bazik bilesikleri olustururlar (Sekil 2.4). Asit katalizorliigiinde gergeklesen
bu reaksiyon sonucunda (E) ve (Z) izomerlerinin bir karisimi olan iiriin olusabilir. Imin
olusumu, kii¢iikk bir molekiil veya suyun ayrilmasi ile iki veya daha fazla organik
bilesigi birlestiren kondenzasyon reaksiyonlarina ornektir [25,27]. Yapida bulunan R
gruplarinin elektron cekici 6zelligi ne kadar ¢coksa ve rezonans 6zelligi gosterirse imin

bilesigi de o kadar kararli olur.
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Sekil 2.4. Schiff baz1 olusumuna ait genel reaksiyon

2.2.1. Schiff baz1 sentezi

Karbonil bilesikleriyle primer aminlerin tepkimesinden elde edilen Schiff bazlarinin
sentezi iki ana basamakta ger¢eklesmektedir. Birinci basamakta, primer aminle karbonil
grubunun kondensasyonundan bir karbinolamin ara bilesigi, ikinci basamakta ise ara

bilesigin dehidratasyonundan Schiff bazi olusur [20].
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2.2.2. Schiff bazlarinn fiziksel ve kimyasal 6zellikleri
2.2.2.1. Sulu ortamin etkisi

Karbonil bilesikleri ile primer aminlerin kondenzasyonunundan olusan N-alkil ve aril
stibstitiie imin yapisindaki Schiff bazlarmin kondenzasyon dengesi sulu veya kismen
sulu ¢ozeltilerde biiyiik 6lgiide kaymaya yatkindir. Kondenzasyonlar genellikle suyun
azeotrop teskili ile destilasyon yoluyla ortamdan uzaklastirilabildigi ¢oziiciilerde yapilir.
Alfa pozisyonunda bir siibstitiient tagimayan aldehitler (formaldehit gibi) ¢cogu zaman
aminlerle basarili kondenzasyon yapamazlar. Ciinkii baslangicta olusan iminler daha
sonra dimerler veya polimerler olusturur. Tersiyer alkil gruplarina sahip aminlerle
alifatik aldehitler bagarili kondenzasyona ugrarlar. Alfa pozisyonunda dallanmis
bulunan alifatik aldehitler aminlerle iyi bir verimle kondense olurlar. Tersiyer alifatik
aldehitler oda sicakliginda hemen hemen kantitatif miktarlarda imin verirler. Aromatik
aldehitler, reaksiyonda tesekkiil eden suyun uzaklastiriimasina bile gerek kalmadan ¢ok
kolay kondenzasyon yapabilirler. imin vermek konusunda ketonlar aldehitlerden daha
az reaktiftirler. Fakat asit katalizi kullanarak yiiksek reaksiyon sicakliginda ve ¢ok uzun
reaksiyon siiresinde tesekkiil eden suyun uzaklastirilmasiyla iyi verimle Schiff bazlar
elde edilebilir [25, 28].



2.2.2.2. Aromatikligin Schiff bazlarma etkisi

Aromatik aminlerin para pozisyonunda elektron cekici siibstitiientler tagimasi aromatik
aldehitlerle reaksiyon hizini disiiriir (NO, gibi gruplar). Ciinkii azot iizerindeki
ortaklanmamis elektron halkaya dagilir. Aromatik aminlerin para pozisyonunda elektron

itici gruplarin olmasi durumunda (aldehit gibi) reaksiyon hizi artar [25, 28, 29].
2.2.2.3. Schiff bazlarmin izomerleri

Azometinler sin ve anti izomerleri seklinde olusabilirler. Alkenlerdeki cis izomerine
karsin olan izomere Sin ve trans izomerine karsi olan izomere anti izomeri denir. Ancak
bu izomerler arasindaki enerji farklarinin g¢ok diisiik olmast nedeniyle bunlarin

izolasyonu hemen hemen imkansizdir [25, 28].
2.2.2.4. pH’1n etkisi

Kondenzasyon reaksiyonlarinin mekanizmasi katilma—ayrilma reaksiyonu iizerinden
yiridiigiinden azometin bilesiklerinin meydana gelmesi ortamin pH’si ile yakindan

ilgilidir. Reaksiyonun pH’a bagliligin1 gosteren mekanizma Sekil 2.5'de gosterilmistir.

\FO +H — >C+—OH (1)

R R OH R
+ —_ > +
Non + HAZ NH,Z oo NZ @
Y HOH
Rl

R] 1

HNZ + H ——— 7 NH;* A3)

Sekil 2.5. Kondenzasyon reaksiyonlarinin pH'a bagliligini gosteren mekanizma [25]

Reaksiyonlarda H* 6nemli bir rol oynamaktadir; ancak asirisindan kaginmak gerektigi
(3) numarali reaksiyonda goriilmektedir. Ciinkii niikleofile proton katilmasiyla etkin
olmayan bir amonyum iyonu olusur. Boyle olursa azot iizerindeki ortaklanmamig
elektron ciftini kaybeder ve ortaklanmamig elektron cifti olmadig1 i¢in azot karbonil
karbonuna baglanamaz. lyi sonug alabilmek ancak zayif asidik ortamda olur. Ciinkii
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zay1f asitlerle reaksiyonda karbokatyon olusur ve olusan karbonil grubunun elektrofil
giicii artar. En uygun pH 3-4 civaridir [25, 30].

2.3. Oksimler

Oksimler genelde aldehit ve ketonlarin hidroksilaminle reaksiyonuyla olusan, yapisinda
karbon-azot ¢ifte bagi tasiyan bilesiklerdir (C=NOH). Oksim ismi oksi ve imin
kelimelerinden tiiretilmistir. Oksimler O ve/veya N atomlariyla merkez atoma
baglanabilen, selat olusturabilen ligandlardir [31]. Bu bilesikler mono, di, tri veya tetra
oksimler seklinde gruplandirilabilirler. Oksimler analitik, anorganik, endiistriyel kimya
ve biyokimya gibi neredeyse tiim kimya ile ilgili alanlarda kullanilmaktadir. Oksim
ligandlari farkli donér atomlardan (N ve O) baglanarak degisik geometrilerde tek metal
atomuyla ya da birden fazla metal atomuyla kompleks olusturabildikleri igin, bu
ligandlar tizerinde genisge g¢alisilmaktadir. Ayrica bazi oksim bilesiklerinin analitik
belirte¢ ve kimyasal reaksiyonlarda katalizor olarak da kullanildigi bilinmektedir.

Oksimler yapilarinda hidroksil grubu (-OH) bulundugundan ve azot atomundan dolay1
hidrojen bagi olusumunda hem hidrojen alicisi hem de donérii olarak
davranabilmektedir. Bu o0zelliginden dolayr dimer, trimer ya da tetramer olarak
bulunabilirler [32, 33]. Oksimler amfoter bilesiklerdir. Azometin grubundan (C=N)
dolay1 zayif bazik, hidroksil grubu (-OH) bulundurmasi nedeni ile zayif asidik 6zellik

gosterirler.

Oksimlerin gecis metalleriyle verdikleri komplekslere ilk 6rnek 1905 yilinda Rus
kimyaci Chugaev tarafindan verilmistir. Dimetilglioksimin Ni(Il) tuzlan ile

reaksiyonundan olusan bilesikler visinal dioksim komplekslerinin ilk drnekleridir [34].
2.3.1. Oksimlerin genel 6zellikleri

Oksimler genellikle renksiz, orta derece sicaklikta eriyen, suda az ¢dziinen ve sadece
molekiil kiitlesi kiiglik olanlar dikkate deger derecede ugucu olan maddelerdir [34].
Oksimler, selat olusturma, oksijen tutma, biyolojik olarak kendiliginden pargalanabilme
gibi ozelliklere sahiptirler [35, 36]. Oksimler, zayif asidik 6zellik gosterdiklerinden
dolay1 sulu NaOH’te ¢oziiniir ve CO; ile ¢okerler. Basit oksimlerin pKa’lar1 10,00-
12,00 degerleri arasindadir [37].
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Oksimler yapilarindaki C=N gruplarinin bazik karakterli olusu nedeniyle, derisik
mineral asitlerde ¢oziiniirler, fakat su ile seyreltildiklerinde c¢okerler. Boylece
maddelerin hidrokloriir tuzlarmin kristalleri elde edilir. Dikloroglioksimler disindaki
diger dioksim bilesiklerinin organik c¢oziiclilerde {i¢ ay bozunmadan kalabildikleri
belirlenmistir. Benzaldehit oksim ve bir¢ok siibstitiie benzaldehit oksimin sulu
¢ozeltilerinde, sin-izomerlerinin anti-izomerlerden daha asidik olduklar1 sin- ve anti-
benzaldehit oksimlerin pKa degerlerinin siras1 ile 10,68 ve 11,33 oldugu belirlenmistir

[38].
2.3.2. Oksimlerin isimlendirilmesi

Oksimler; basitce aldehitlerin ve ketonlarin hidroksilaminle olusturduklar: bir
kondenzasyon iriinii olarak tanimlanabilir. Oksim kelimesi genel bir isimlendirmedir.
Aldehitlerden ve ketonlardan meydana gelen oksimler isimlendirilirken; aldehitlerin ve
ketonlarin adlarinin sonuna oksim kelimesi eklenir; asetaldoksim, benzofenonoksim,
v.b. gibi. Bugiin ana grup keton veya aldehit olmak kaydiyla oksimler, “hidroksiimino”
eki ile de adlandirilmaktadirlar [34]. Sekil 2.6’da bazi oksimlerin isimlendirilmesine

ornekler gosterilmistir.

I (I
CH;——C—H CH,—C—H
Asetaldehit Asetaloksim

(Hidroksiiminoasetaldehit)

Benzofenon Benzofenonoksim
(Hidroksiiminobenzofenon)

Sekil 2.6. Bazi oksimlerimlerin isimlendirilmesine 6rnekler

2.3.3. Oksimlerin geometrik izomerleri

Oksimlerde -OH grubunun C=N etrafindaki pozisyonu geometrik izomeriye neden
olmaktadir. C=N grubu etrafinda donme zorlugu nedeniyle de bu izomerlerin ayr1 ayri
izolasyonu miimkiin olmaktadir [20]. Izomerlerin olusmasmin nedeni ¢ifte bagin neden

oldugu bag etrafindaki donmenin engellenmesidir. Bu nedenle -OH grubunun cifte baga
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gore pozisyonunu gosteren on ekler kullanilarak izomerligin tiirii belirtilmektedir.
Werner sadece sin- amfi- ve anti- izomerlerin oldugunu teorik olarak sdylemistir.
Bir¢ok dioksim bilesiklerinin sin-, anti- ve amfi- izomerlerinin aralarindaki enerji
farklarinin  kiiciik olmasi nedeniyle aymrmak zordur [38]. Ancak bazi oksim
bilesiklerinin izomerleri kromatografik ve spektroskopik yollarla birbirinden izole
edilerek tanimlanmalart miimkiin olmustur. Oksimlerde anti- izomer amfi- izomere gore
daha diisiik enerjiye sahiptir ve daha kararlidir. Ayni sekilde anti- formun erime noktasi
amfi- forma gore daha yiiksektir. Fakat bu durumun bazi istisnalar1 vardir. Sekil 2.7° da

benzildioksime ait {i¢ izomerin erime noktast verilmistir.

CeHs CeHs cHs CeHs 6Hs CeHs
a \ NN AN
HO OH OH OH HO OH
sin-Benzildioksim amfi-Benzildioksim anti-Benzildioksim
E.N: 206 °C E.N: 116 °C E.N: 238 °C

Sekil 2.7. Baz1 oksimlerin geometrik izomerleri
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BOLUM 3
LITERATUR OZETLERI

Long ve Henze (1941), bifenil bilesiklerinden AICI; katalizorliigiinde asetil kloriir ile
Friedel-Crafts tepkimesine gore R-CO-CgH4-CsHy-CO-R ve R-CO-CgHy-CeHs genel
yapisindaki keton bilesiklerini elde etmiglerdir [39].

Karipcin ve Arabali (2006), bifenil ile kloroasetil kloriirden, 4-(kloroasetil)bifenil ve
bunun Kkloroketoksim tiirevi 4-bifenilglioksilohidroksimoil kloriirii elde ederek, bu
bilesigin amin tiirevleri olan 4-(N-alkilaminoisonitrosoasetil)bifenil ligandlarini ve bu
ligandlarin gesitli gecis metalleri ile komplekslerini elde etmiglerdir. Fakat bu ¢aligmada

elde edilen benzimidazol tiirevi ligandlar orijinal olarak sentezlenmistir [40].

Calismamizda benzimidazol tiirevleri kullanmamizin amaci benzimidazol tiirevleri
bulunduran bilesiklerin biyolojik aktivitelerinin genelde yiiksek olmasindandir.
Benzimidazol tiirevleri gibi diizlemsel heterosiklik bazli amin gruplart igeren
bilesiklerin antibakteriyel, antifungal, antiviral, antitimor ve antikanser aktiviteleri
oldugunu gosteren ¢aligmalar bulunmaktadir [41,42]. Benzimidazol tiirevlerinin gegis
metal komplekslerinin ise sitotoksik ve antiviral ozelliklerinin incelendigi ¢alismalar
bulunmaktadir [43-45].

Literatiirde Schiff bazlar1 ve kompleksleri ile ilgili cok sayida ¢alisma bulunmaktadir.

Bunlarin bazilar1 asagida verilmistir.

Baran (2009), 4-amino-1,2,4-triazol ve DL-fenilalaninden tiiretilen heterosiklik ve
aminoasit tiirevi iki yeni Schiff bazi ligandi sentezlenmistir. Daha sonra bu ligandlarin
biniikleer Mn(II), Ni(Il), Cu(Il) ve Zn(II) kompleksleri sentezlenmistir. Bilesiklerin
yapilari elementel analiz, FT-IR, *H-NMR, **C-NMR, ESI kiitle spektroskopisi, UV-
Vis, molar iletkenlik, manyetik susseptibilite, X- Isin1 toz kirmim yontemi teknikleri

kullanilarak belirlenmistir [46].

Dede ve calisma arkadaslart (2009), oksim ve imin gruplari igeren yeni bir Schiff bazi
sentezleyip, bu ligand ve 1,10-fenantrolin ile homotriniikleer ve heterodintikleer Cu(Il),

Co(Il) ve Mn(l1) komplekslerini elde etmislerdir. Sentezlenen bilesikler element analizi,
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FT-IR, 'H ve ®C-NMR, iletkenlik ve manyetik Sl¢timler yardimi karakterize edilmistir.

Bilesiklerin katalaz aktiviteleri ve DNA etkilesimleri de incelenmistir [47].

Kaya (2009), (2E)-3-aza-1-(hidroksiimino)-2,4-difenilpent-2-en ve (3E)-3-aza-5-
(hidroksiimino)-1,4-difenilpent-3-en-1-ol iminooksim ligandlarini, 1-feniletan amin ve
1-feniletanol amin ile izonitrozoasetofenonun etanol ortaminda reaksiyonu sonucunda
elde etmistir. Ligandlarin kimyasal yapilar1 X-1sinlar1 tek kristal yap1 analizi teknigi,
elemental analiz, *H-NMR, *C-NMR, FT-IR ve kiitle spektroskopisi ile, komplekslerin
yapilar1 elementel analiz, *H-NMR, *C-NMR, FT-IR, UV-Vis., atomik absorpsiyon
spektroskopisi, manyetik  susseptibilite  6l¢timleri, iletkenlik  Olglimleri  ve
termogravimetrik analiz (TGA) teknikleri ile karakterize edilmistir. Ligand ve

komplekslerin ayrica floresans 6zellikleri de incelenmistir [48].

Dural (2011), 2-hidroksi-5-[(E)-fenildiazol]benzaldehit ve 2-hidroksi-5-[(E)-(4-
nitrofenil)diazo]benzaldehit bilesiklerinin sentezini gergeklestirmistir. Sonra bu
baslangic maddeleri kullanilarak azo boya tirevi iki farkli oksim ligandi
sentezlenmistir. Daha sonra bu ligandlarin Fe(IIl), Zn(II), Mn(II), Ni(Il), Cu(Il) ve
Zn(Il) kompleksleri elde edilmistir. Sentezlenen tiim bilesiklerin yapilart FT-IR, 'H-
NMR, kiitle spektroskopisi, UV-Vis, molar iletkenlik, manyetik susseptibilite ve ICP
teknikleri kullanilarak aydmlatilmistir [49].

Taskin ve calisma arkadaglar1 (2012), yaptiklar1 c¢alismada, salisilaldehit ve 1,2-
dibromometan’in kondenzasyon reaksiyonundan 2,2’-[etan-1,2-
diilbis(oksi)]dibenzaldehit bilesigini sentezlemislerdir. Bu bilesigin 2-aminofenol ile
reaksiyonundan yeni bir Schiff bazi ligandi1 (LH») hazirlanmistir. Bu Schiff baz1 ligand1
ile Co?*, Ni?* ve Zn?" asetat tuzlan reaksiyona sokularak CoL(H;0),, NiL(H,0), ve
ZnL(H20), kompleksleri elde edilmistir. Schiff bazi ve komplekslerinin yapilart,
elementel analiz, FT-IR, 'H-NMR, “C-NMR, UV, manyetik susseptibilite ve

termogravimetrik analiz ile aydinlatilmigtir [50].

Yilmaz (2012), Ni(II) ve Cu(Il) iyonlar i¢in segici dzellige sahip polimerik oksim
adsorbanlar1 sentezlemistir. Sentezlenen bilesiklerin karakterizasyonunda FT-IR,
elementel analiz, taramali elektron mikroskobu (SEM), X-isinlar1 difraktometresi

(XRD), yiizey alan1 6l¢iimleri, sisme testi gibi yontemler kullanilmistir. Ayrica yapilarin
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adsorpsiyon ve desorpsiyon calismalari i¢cin ICP-OES cihazi kullanilmistir. Ayrica bu

adsorbanlarin analitik agidan kullanilabilirligi incelenmistir [51].

Erdem-Tungmen (2013), 4-bifenilkloroglioksim ve naftil-1-aminin kondenzasyonu
sonucu iki disli bir oksim ligandi ve bu ligandin Co(II) tuzu, 1,10-fenantrolin, izopropil
bromiir, benzil bromiir, piridin ile reaksiyonundan gesitli organokobaloksim tiirevleri
sentezlemistir. Bilesiklerin karakterizasyonu element analizi, FT-IR, 'H-NMR ve 2c-
NMR, iletkenlik ve manyetik susseptibilite gibi yontemler kullanilarak yapilmustir.
Ayrica bilesiklerin katekolaz ve antimikrobiyal aktiviteleri incelenmis, liganda gore

komplekslerin daha aktif oldugu tespit edilmistir [52].

Pal ve calisma arkadaslar1 (2014), bir seri yeni dehidroasetik asit bazli hidrazon Schiff
bazi ve bu ligandin renkli Co(Il), Ni(Il), Cu(Il), Mn(Il) and Zn(II) komplekslerini
sentezlemislerdir. Bilesiklerin yapilarmi *H-NMR ve *C-NMR, FT-IR spektroskopisi,
kiitle spektroskopisi, UV-Vis. spektroskopisi, elementel analiz ve molar iletkenlik
Olctimleri ile tespit etmislerdir. Ayrica sentezlenen tiim bilesiklerin DNA etkilesimlerini

incelemislerdir [53].

Tekin (2014), ¢calismasinda hidrazon oksim igeren yeni bir ligand ve bu ligandin Cu(Il),
Pt(11) ve Pd(Il) metal tuzlari ile 1:1, Co(Il) metal tuzu ile 1:2 metal-ligand oraninda
mononiikleer kompleksler sentezlemistir. Sentezlenen tiim ligand ve komplekslerin
yapilar1 elementel analiz, 1H-NMR, 13C-NMR, FT-IR, TGA, UV-Vis ve XRD
caligmalart ile aydinlatilmistir. Yapilari aydinlatilan ligand ve komplekslerin, UV-Vis
absorbsiyon ve viskozimetri titrasyon yontemleri kullanilarak DNA baglama, jel

elektroforez yontemiyle de DNA etkilesimleri incelenmistir [54].

Akar (2015), 2-piridinkarboksialdehit ile 1,4-diaminobenzen ve trans-1,4-
diaminosiklohekzan bilesiklerinin reaksiyonundan (E)-N,N'-bis(piridin-2-
metilen)siklohekzan-1,4-diamin ve (E)-N,N'-bis(piridin-2-metilen)benzen-1,4-diamin
Schiff bazi ligandlarini ve bu ligandlarin biniikleer Cu(Il), Ni(IT), Co(II) komplekslerini
sentezlemistir.  Sentezlenen bilesiklerin  karakterizasyonu, c¢esitli analitik ve

spektroskopik metodlar ile termal analiz yontemi yardimiyla yapilmistir [55].

Ertirk  (2015), salisilaldehit ile  2-kloroetilaminhidrokloriir ~ve  2-amino-3-

hidroksipiridinin reaksiyonu sonucu 2 farkli ligand elde etmistir. Bu ligandlarin uygun
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sartlarda Fez+, Zn2+, Cr3+, Ph%* kompleksleri elde edilmis ve yapilarinin aydinlatilmasi
icin 'H-NMR, BC-NMR, FT-IR, TGA ve erime noktas: gibi metotlar kullanilmistir
[56].

Terzi (2015), tiyofen- pirol- tiyofen (SNS) konjuge ana zinciri i¢eren yeni bir Schiff
bazi ve bu ligandin baz1 ge¢is metalleriyle komplekslerini sentezlemistir. Caligmanin ilk
basamaginda 4-(2,5-di-2-tienil-1H-pirol-1-il)anilin bilesiginin 2-hidroksi-1-naftaldehit
ile tepkimesinden yeni bir Schiff baz1 ligand1 elde edilmistir. Ikinci asamasinda ise elde
edilen ligandin Co(II), Ni(II), Cu(Il) metalleri ile kompleksleri sentezlenmistir. Elde
edilen tiim bilesiklerin yapilar1 spektroskopik (FT-IR, 'H-NMR, CV, UV-Vis)
yontemlerle aydinlatilmistir [57].

Delikanli (2016), yapmis oldugu calismada literatiirde bulunmayan yeni tip asimetrik
Schiff bazlar1 sentezlemistir. Bu bilesikler etilendiamin ve o-fenilendiaminin
salisilaldehit tiirevleriyle kondenzasyonundan elde edilmistir. Sentezlenen Schiff bazlar
ile bu ligandlarin Co(II) ve Mn(IIl) komplekslerinin yapilar1 analitik ve spektroskopik
yontemler ile aydinlatilmistir [58].

Schiff bazlar1 ve kompleksleri ile bunlarin biyolojik aktiviteleri ile ilgili ¢alismalari
artirmak mimkiindiir. Literatiirde kitosan-Schiff bazi tlirevleri, kitosan tiirevleri,
bunlarin kompleksleri ve biyolojik aktiviteleri ile 1ilgili de baz1 c¢alismalar
bulunmaktadir. Bunlarin bazilart asagida verilmistir. Bunu yaninda bizim

sentezledigimiz bilesikler literatiirde bulunmamaktadir.

Adewuyi ve calisma arkadaslar1 (2011), kitosanin Co(II) ve Ni(Il) selatlarini
sentezlemislerdir. Selatlarin metal iceriklerini, yapisal oOzelliklerini ve yiizey
morfolojilerini ICP-OES, FT-IR ve SEM o6lgiimleri ile tayin etmislerdir. Ayrica bu
bilesiklerin antibakteriyal 6zelliklerini incelemisler, selatlarin aktivitelerinin daha iyi

oldugunu tespit etmislerdir [59].

Qin ve c¢alisma arkadaslar1 (2012), tiyokarbazid kitosan ile fenilaldehit, o-
hidroksifenilaldehit ve p-metoksifenilaldehitin kondenzasyon reaksiyonu sonucu ii¢
yeni tiyosemikarbazon tlirevi sentezlemislerdir. Bu bilesiklerin karakterizasyonunu
yapip bazi patojen mayalara kars1 antifungal aktivitelerini incelemisler ve kitosana gore

aktivitelerin daha yiiksek oldugunu tespit etmislerdir [60].
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Antony ve ¢alisma arkadaslar1 (2013), yeni bir kitosan Schiff bazi ligandi ve bu ligandin
Co(II), Ni(Il) ve Cu(Il) komplekslerini sentezlemislerdir. Bilesiklerin yapis1 element
analizi, manyetik susseptibilite, molar iletkenlik Sl¢iimleri, FT-IR, UV-Vis., *H-NMR
ve termal Ol¢iimler yardimi ile tespit edilmistir. Ayrica bilesiklerin morfolojik
ozellikleri SEM analizleri ile kiyaslanmistir. Bilesiklerin siklohekzanin oksidasyonunda

katalitik aktiviteleri de incelenmistir [61].

Badawy ve calisma arkadaslar1 (2014), bir seri kuarter N-(benzil)kitosan tiirevi
sentezlemis ve 'H-NMR, FT-IR and UV-Vis spektroskopik yontemleri yardimiyla
bilesiklerin yapilarini aydinlatmiglardir. Bu bilesiklerin bazi bakteri ve mayalara karsi
antimikrobiyal oOzelliklerini incelemisler ve kitosana gore etkinligin olduk¢a fazla
oldugunu tespit etmislerdir. Bu etkinlikte bilesiklerin kuarter tiirevlerinin sudaki

¢ozliniirliiklerinin fazla olmasinin da etkisi oldugunu belirtmislerdir [62].

Baran ve calisma arkadaslar1 (2015), suda ¢oziinen O-karboksimetilkitosan Schiff
bazlart ve bu ligandlarin Cu(Il) komplekslerini sentezlemislerdir. Bilesiklerin
karakterizasyonunda FT-IR, UV-Vis, TG/DTA, XRD, SEM, elementel analiz,

iletkenlik ve manyetik susseptibilite 6l¢iimlerinden faydalanmislardir [63].

Elshaarawy ve g¢alisma arkadaslar1 (2016), bir seri kitosan-Schiff bazi ligandi ve bu
ligandlarin Ag(l)/Co(I1) ve Pd(I1) komplekslerini sentezlemis ve karakterize etmislerdir.
Bu bilesiklerin antimikrobiyal ve antikanser aktivitelerini incelemisler ve kitosana gore

daha etkin olduklarini tespit etmislerdir [64].

Tavman ve c¢alisma arkadaslart (2010), 2-(5-kloro/nitro-H-benzimidazol-2-il)-4-
bromo/nitro-fenoller ve bunlarin Zn(Il) nitrat ile komplekslerini sentezlemis ve
karakterize etmislerdir. Komplekslerin yapilari, element analizi, molar iletkenlik, TGA,
FT-IR, NMR, kiitle ve UV-Vis spektroskopisi yontemleriyle tespit edilmistir. Teorik
hesaplamalar yardimiyla ligandlarin bromo tiirevlerinin diger ligandlardan daha yiiksek
kararliliga sahip oldugu ve benzer sekilde, Zn(IT) kompleksleri diger komplekslere gore
daha yiiksek kararliliga sahip oldugu gosterilmistir. Ayrica bilesiklerin antimikrobiyal

aktiviteleri de incelenmistir [65].

Rekha ve c¢alisma arkadasglari (2006), 4-aminofenilbenzimidazol ve 2,2-

dehidropiroiden-N-aldehit kullanarak yeni bir Schiff bazi ligandi sentezlenmis ve bu
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ligandin Zn(l1), Cd(Il) ve Hg(Il) halojentirleri ile komplekslerini hazirlamiglardir. Bu
metal komplekslerinin fizikokimyasal 6zellikleri, element analizi, molar iletkenlik, -
NMR ve FT-IR ol¢timleri kullanilarak arastirilmistir. Biitiin 6rneklerin antibakteriyal

Ozelliklerine bakilmistir [66].

Malik ve c¢alisma arkadaslari (2015), 2-aminobenzimidazol ve salisilaldehitin
reaksiyonu ile tiiretilmis Schiff bazinin Ni(ll) kompleksini sentezlemislerdir. Kompleks
elemental analiz, iletkenlik ol¢timleri, TGA, FT-IR, UV-Vis, manyetik susseptibilite ile
karakterize edilmistir. Spektroskopik ¢alismalar sonucu metal iyonu ile koordinasyonda
azometin azotunun kullanildigi ve metal kompleksinin oktahedral geometriye sahip

oldugu onerilmistir [67].

Sriram ve ¢alisma arkadaslar1 (2016), metanol ortaminda o-fenilendiamin ile 4-kloro-3-
hidroksibenzaldehitin 1:1 reaksiyonu sonucu 4-(IH-benzo[d]imidazol-2-il)-2-klorofenol
elde etmislerdir. Bu bilesik kitosana baglanmis ve bakir, ¢inko, civa polimerik kitosan
kompleksleri sentezlenmistir. Modifiye edilmis kitosan kompleksleri FT-IR, XRD, *H-
NMR, AFM ve SEM teknikleri ile karakterize edilmistir. Kitosan tlirevlerinin
Escherichia coli, Salmonella typi, Bacillus subtili, Candida albicans gibi bakteri ve

mantarlara karsi antimikrobiyal 6zellikleri incelenmistir [68].

Yenikaya ve c¢aligma arkadaglari (2017), benzimidazol kullanarak (E)-3-(4-
stilfamoyilfenilkarbamoil)akrilik asit proton transfer tuzunu sentezlemislerdir. Bu
bilesigin Fe(Il), Co(II), Ni(Il) ve Zn(II) gecis metal komplekslerini elde etmislerdir.
Metal komplekslerinin yapilar1 elementel analiz, ICP-OES, FT-IR, UV-Vis, manyetik
susseptibilite ve molar iletkenlik sonuglar1 ile aydinlatilmistir. Ayrica bilesiklerin

inhibisyon 6zelliklerini de incelemislerdir [69].

Antony ve calisma arkadaslar1 (2013), kitosan ve 1,2-difeniletandionin 1:1 reaksiyonu
sonucu yeni bir kitosan destekli Schiff bazi sentezlemislerdir. Bu sentezden elde edilen
maddenin Cu(lIl), Ni(ll), Co(ll) metalleri ile kompleksleri elde edilmistir. Elde edilen
bilesiklerin yapisal 6zellikleri elemental analiz, manyetik ve molar iletkenlik Slgtimleri
FT-IR, UV-Vis., 'H-NMR, C-NMR ve XRD, TG/DTA ve SEM gbriintileme

yontemleri kullanilarak aydinlatilmaya ¢alisilmigtir [70].
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Mohamed ve calisma arkadaslar1 (2012), kitosan ile farkli derisimlerde oksialil bis 4-
(2,5-diokso-2H-pirol-I(5H)-il)benzamidin ¢apraz baglama reaksiyonu ile dort yeni
hidrojel bazli kitosan sentezlemislerdir. Bu maddelerin yapilari FT-IR, SEM ve XRD
yontemleri yardimi ile tayin edilmistir. Elde edilen bilesiklerin Bacillis subtilis,
Staphylococcus aureus, Treptococcus pneumoniae, Salmonella typhimurium,
Escherichia coli bakterilerine kars1 antimikrobiyal davranislar1 incelenmistir. Capraz

baglanmadaki artisin antimikrobiyal aktiviteyi azalttigi tespit edilmistir [71].

Araujo ve calisma arkadaslart (2017), salisilaldehit, 5-metoksisalisilaldehit ve 5-
nitrosalisilaldehit kullanarak kitosan bazli Schiff bazlar1 hazirlamislardir. Bu bilesiklerin
Cu(ll), Ni(ll), Zn(Il) komplekslerini sentezlemislerdir. Bilesiklerin yapilarinin
aydinlatilmas1 i¢in FT-IR, 'H-NMR, elektronik spektrum, XRD, X-isin1 toz
diferaksiyonu, TG/DTA, SEM goriintiileme yontemlerini kullanmislardir [72].

Abdulkarem (2017), 1,2-diaminosiklohekzan kullanarak yeni bir Schiff baz1 ve bu
ligandm Cu(ll), Ni(11), Co(ll) metal komplekslerini sentezlemistir. FT-IR, UV-Vis, *H-
NMR, ve elemental analiz yontemleri kullanilarak sentezlenen bilesiklerin yapilari
aydinlatilmaya ¢alisilmistir. Ayrica bilesiklerin antimikrobiyal aktiviteleri incelenmistir.

Cobalt ve bakir kompleksleri iyi derecede antibakteriyel aktivite sergilemistir [73].
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BOLUM 4
GEREC, YONTEM ve BULGULAR
4.1. Kullanilan Maddeler

Bu c¢aligmada kullanilan kimyasal maddeler Merck, Fluka ve Sigma Aldrich
firmalarindan temin edilmistir ve analitik safliktadir. Yapilan deneylerde bifenil,
tersiyer biitilnitrit, H,SOq, benzimidazol, 2-aminofenilbenzimidazol,
2-(metiltiyo)benzimidazol, 2-(aminometil)benzimidazol, 2-klorobenzimidazol, 2-
(klorometil)benzimidazol, HCI, AICl;, CH,Cl,, Kkloroasetil kloriir, CaCl,, etil alkol,
metil  alkol, DMF,  kitosan,  dietileter,  hekzan, @ Cu(CH3;COO),.H,0,
Zn(CH3C00),.2H,0, Cd(NO3)2.4H,0 kullanilmustir.

4.2. Kullanilan Aletler

'H-NMR ve **C-NMR Bruker AVANCE I11 400 MHz FT-NMR Spektrometresi
ODTU Fen- Edebiyat Fakiiltesi Kimya Béliimii-ANKARA

IR Spektrofotometresi: Perkin ElImer Spectrum100 FT-IR Spektrometresi

Nevsehir Hacibektas Veli Universitesi Fen-Edebiyat Fakiiltesi Kimya Béliimii-
NEVSEHIR

Termal Analiz: Shimadzu TG DTA 60 Termal Analiz Cihazi

Nevsehir Hacibektas Veli Universitesi Bilim Teknoloji Uygulama ve Arastirma

Merkezi - NEVSEHIR
Elementel Analiz: LECO CHNS-932 Elementel Analiz Cihaz

Siileyman Demirel Universitesi Deneysel ve Gozlemsel Ogrenci Arastirma ve

Uygulama Merkezi- ISPARTA

Manyetik Susseptibilite: Alfa Manyetik Susseptibilite Cihazi
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Nevsehir Hacibektas Veli Universitesi Fen- Edebiyat Fakiiltesi Kimya Boliimii-
NEVSEHIR

Erime Noktasi Tayini: EZ-MeltAutomated Melting Point Apparatus

Nevsehir Hacibektas Veli Universitesi Fen-Edebiyat Fakiiltesi Kimya Boliimii-
NEVSEHIR

Metal Tayini: ICP-Mass Spektrometresi: Perkin ElImer NexION 300D
Nevsehir Halk Saglhigi Laboratuvari - NEVSEHIR

SEM: LEO 440 COMPUTER CONTROLLED DIGITAL

Erciyes Universitesi Teknoloji Arastirma ve Uygulama Merkezi- KAYSERI
4.3. Calisma Metodu

Calismada ilk olarak bifenil baslangic maddesi olarak kullanilarak Friedel-Crafts
tepkimesi ile 4-(kloroasetil)bifenil elde edilmistir. Sonra bu bilesigin oksim tiirevi olan
4-bifenilglioksilohidroksimoil kloriir elde edilmistir. Elde edilen oksim bilesiginin
benzimidazol ve benzimidazol tiirevleriyle reaksiyonu sonucu ketoksim amin tiirevleri
elde edilmistir. Elde edilen ligandlar kitosan ile DMF ortaminda 4 giin N, gazi
ortaminda reaksiyona sokularak kitosan-Schiff bazi tiirevleri elde edilmis ve bu
bilesiklerin Cu(II), Zn(II), Cd(II) tuzlariyla reaksiyonu sonucu kitosan-Schiff bazi metal

kompleksleri sentezlenmistir.
4.4. Deneysel Yontem

4.4.1. 4-(Kloroasetil)bifenilin sentezi

AlCI
+CICCH,Cl —
CH,CI

(BFK)
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Bu madde literatiirde belirtildigi gibi elde edilmistir [39,74]. U¢ boyunlu 250 mL’lik
balona AICI; 0,15 mol, (20 g) ve bifenil 0,15 mol, (23,13 g) 135 mL diklorometan
cozeltisi eklenmistir. Bu karisim tuz-buz banyosunda -10 °C’ye kadar sogutulup 0,15
mol (12 mL) kloroasetilkloriir, 5 mL diklorometan karisimi1 20 dakikada damla damla
eklenmistir. Damlama bittikten sonra 4 saat karistirilmistir. 4 saat sonra igerisinde buz
ve 5 mL HCI bulunan beherin iizerine dokiilerek hidroliz edilmistir. Kloroform ile
ekstraksiyon yapilarak {irliniin organik faza gegmesi saglanmistir. Elde edilen agik sar1
renkli madde etil alkolde saflastirilmistir.

Renk sar1, verim = %90, erime noktast = 114 °C, molekiil agirhgi = 230,5 g/mol,
molekiil formiilii = C14H1;OCI, IR (cm™) (Sekil 4.1) Ar(C-H) 3052-3034z, 760s, 690s;
alifatik (C-H) 2944z; C=0 1688s; Ar(C=C) 16020; C-C 12130; C-CI 8400.

# o B OB % OB &

I
=

Sekil 4.1. 4-(Kloroasetil)bifenilin FT-IR spektrumu
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4.4.2. 4-Bifenilhidroksimoilkloriir(ketoksim)’in sentezi

a—0O

R-ONO/HCI NOH

Cl
CH,CI

(BFKO)
Bu madde literatiirde belirtildigi gibi elde edilmistir [39,74]. U¢ boyunlu balona 0,01

mol (2,30 g) 4-(kloroasetil)bifenil ve 30 mL CHCI; eklenmistir. Sistemden 15 dk
boyunca kuru HCl gazi gecirilerek ortamin asitle doygun hale gelmesi saglanmistir.
Uzerine 10-15 mL kloroformda ¢éziilen 0,01 mol (1,30 mL) tersiyer biitilnitrit deney
ortamina yavas yavas eklenmistir ve HCI gaz1 gecirilmeye 3 saat daha devam edilmistir.
Bir giin bekletme sonucu elde edilen ¢okelek siiziilerek kurutulmustur. Eter-hekzan

karisimindan Kristallendirilmis ve P4O;9 lizerinde kurutulmustur.

Renk krem, verim = %75, erime noktast = 169 °C, molekiil agirhgr = 259,5 g/mol,
molekiil formiilii = C14H100,NCl, IR (cm™) (Sekil 4.2) O-H 3250y; Ar(C-H) 3076z,
7420, 687s; C=0 1655s; C=N 15940; C-C 12900; C-CI 862s; N-OH 1026s.

Sekil 4.2. 4- Bifenilhidroksimoil kloriir [ketoksim] *iin FT-IR spektrumu
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4.4.3. 4-(Benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil (B) sentezi

H

N
NOH \y\] NOH
+ —
C

! N

4-Bifenilhidroksimoil kloriir (1,5 mmol; 0,39 g), 50 mL etanolde ¢oziiliip, 0 °C’ nin
altina kadar sogutulmustur. Uzerine benzimidazoliin alkollii ¢6zeltisi (3 mmol; 0,35 g)
damla damla eklenmistir. Sogukta 2 saat, oda sicakliginda 1 saat karistirilmistir. Su
eklenerek ¢okmesi saglanmis ve stizilmustiir. %1°lik NaHCOg3, saf su ve alkol ile

yikanarak P,O1y lizerinde kurutulmustur.

Renk agik sari, verim = %65, erime noktas1 = 160 °C, molekiil agirhg = 341,3 g/mol,
molekiil formiili = C,;H15N30,, elemental analiz teorik (deneysel) %C:73,89 (73,54);
%H: 4,43 (4,47); %N:12,31 (12,28), IR (cm™) (Sekil 4.3),0-H 3240y; Ar(C-H) 3030z;
C=0 1637s; C=N 15020; C-C 1478s; N-OH 1032s, "H-NMR(CDCls) (Sekil 4.4) N-OH
(s, 1H) 13,7 ppm; Ar (C-H) (m, 13H) 8,5-7,7 ppm:; alifatik (C-H) 3,6 ppm, *C-NMR
(CDCl3) (Sekil 4.5), Clkarbonit) 185 ppm, Cloksim) 166 ppm, C(aromaii) 112-144 ppm,
C(alifatik) 39 ppm.
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Sekil 4.5. 4-(Benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil’in **C-NMR spektrumu
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4.4.4. 4-(2-Klorobenzimidazolisonitrosoasetil)bifenil (CB) sentezi

0 t ol 0
NOH j’/ NOH
Cl !

N

Cl

4-Bifenilhidroksimoil kloriir (1,5 mmol; 0,39 g), 50 mL etanolde ¢dziiliip, 0 °C’ nin
altina kadar sogutulmustur. Uzerine 2-klorobenzimidazoliin alkollii ¢ozeltisi (3 mmol;
0,46 g) damla damla eklenmistir. Sogukta 2 saat, oda sicakliginda 1 saat karistirilmistr.
Su eklenerek ¢okmesi saglanmis ve siiziilmiistiir. %1°lik NaHCOs, saf su ve alkol ile

yikanarak P4Oqq iizerinde kurutulmustur.

Renk acik sar1, verim = %350, erime noktas1 = 175 °C, molekiil agirhg = 375,8 g/mol,
molekiil formiilii = Cy;H140,N3Cl, elemental analiz teorik (deneysel) %C: 67,12
(67,65); %H: 3,75 (4,29); %N:11,18 (11,69), IR (cm™) (Sekil 4.6),0-H 3340y; Ar(C-H)
3061z; C=0 1716s; C=N 15020; C-C 1669s; C-CI 851s; N-OH 1103s, 1H-NMR(CDCI3)
(Sekil 4.7) N-OH (s, 1H) 8,3 ppm; Ar (C-H) (m, 13H) 7,9-7,4 ppm.
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4.4.5. 4-(2-(Klorometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil (CMB) sentezi

CH,CI 0

0 H
N
NOH W/ NOH
Cl

N\I/CH2C1
I

N

4-Bifenilhidroksimoil kloriir (1,5 mmol; 0,38 g), 50 mL etanolde ¢oziiliip, 0 °C’ nin
altina kadar sogutulmustur. Uzerine 2-klorometilbenzimidazoliin alkollii ¢ozeltisi (3
mmol; 0,5 g) damla damla eklenmistir. Sogukta 2 saat, oda sicakliginda 1 saat
karistirtlmistir. Su eklenerek ¢okmesi saglanmis ve siiziilmiistiir. %1°lik NaHCOs3, saf

su ve alkol ile yikanarak P4O1g tizerinde kurutulmustur.

Renk agik turuncu, verim = %55, erime noktas1 = 186 °C, molekiil agirhg = 389,8
g/mol, molekiil formiilii = C,,H160,N3Cl, elemental analiz teorik (deneysel) %C:67,78
(68,20); %H: 4,13 (4,47); %N:10,78 (11,28), IR (cm™) (Sekil 4.8), O-H 3200y; Ar(C-H)
3053z; C=0 1666s; C=N 1600s; C-C 14525; C-Cl 8520; N-OH 10060, 'H-
NMR(CDCI3), (Sekil 4.9) N-OH ( s, 1H) 8,33 ppm; Ar (C-H) (m, 13H) 7,9-7,1 ppm;
alifatik C-H (s, 2 H) 5,4 ppm, *C-NMR (CDCls) (Sekil 4.10), C(xanoni) 182 ppm,
C(oksim) 170 ppm, C(aromatik) 124-131 ppm, C(aiitaik) 65 ppm, C-CI 76-77 ppm.
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Sekil 4.9. 4-(2-(Klorometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil’in 'H-NMR spektrumu
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Sekil 4.10. 4-(2-(Klorometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil’in BC-NMR spektrum

4.4.6. 4.-(2-(2-Aminofenil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil (AFB) sentezi
H,N
0 H 0
N
NOH \@ NOH
Cl X
[ C

4-Bifenilhidroksimoil kloriir (1,5 mmol; 0,39 g), 50 mL etanolde ¢oziiliip, 0 °C’ nin
altina kadar sogutulmustur. Uzerine 2-(2-aminofenil)benzimidazol alkollii ¢dzeltisi (3
mmol; 0,63 g) damla damla eklenmistir. Sogukta 2 saat, oda sicakliginda 1 saat
karistirtlmistir. Su eklenerek ¢okmesi saglanmis ve siizilmistiir. %1°’lik NaHCO3, saf

su ve alkol ile yikanarak P4O;9 iizerinde kurutulmustur.

Renk koyu yesil, verim = %85, erime noktas1 = 210 °C, molekiil agirlig1 = 432,5 g/mol,
molekiil formiili = Cy7H200,N4, elemental analiz teorik (deneysel) %C:69,50 (69,59);
%H: 4,97 (4,99); %N:11,92 (11,73), IR (cm™) (Sekil 4.11),0-H 3350y; N-H 3290;
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Ar(C-H) 3172z; C=0 1649z; C=N 1598s; C-C 1491s; N-OH 1160z, *H-NMR(CDCls)
(Sekil 4.12) N-OH (s, 1H) 8,2 ppm; Ar (C-H) (m, 17H) 7,9-7,4 ppm,NH (s, 2H) 3,9

ppm.
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4.4.7. 4-(2-(Aminometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil (AMB) sentezi

H
0] N\”/\ N, 0O
- SO0
Cl
N

4-Bifenilhidroksimoil kloriir (1,5 mmol; 0,39 g), 50 mL etanolde ¢oziiliip, 0 °C’ nin
altina kadar sogutulmustur. Uzerine 2-(aminometil)benzimidazoliin alkollii ¢dzeltisi (3
mmol; 0,66 g) damla damla eklenmistir. Sogukta 2 saat oda sicakliginda 1 saat

karistirtlmistir. Su eklenerek ¢okmesi saglanmis ve siiziilmiistiir. %1°lik NaHCOs3, saf

su ve alkol ile yikanarak P4O;g iizerinde kurutulmustur.

Renk yesil, verim = %55, erime noktas1 = 219 °C, molekiil agirhg = 491,3 g/mol,
molekiil formiili = CyH00,N4Cl,, elemental analiz teorik (deneysel) %C: 59,61
(59,98); %H: 4,54 (4,30); %N:12,64 (12,45), IR (cm™) (Sekil 4.13), O-H 3370y; Ar(C-
H) 3170z; C=0 16990; C=N 1600s; C-C 1484z; N-OH 1006z, *H-NMR(CDCls) (Sekil
4.14) N-OH ( s, 1H) 8,7 ppm; Ar (C-H) (m, 13H) 8,1-6,8 ppm; NH; (s, 2H) 3,9 ppm;
alifatik C-H (t, 3 H) 1,9-0,8 ppm, *C-NMR (CDCls) (Sekil 4.15), C(karbonit) 181 ppm,
Coksim) 162 ppm, C(aromatik) 127-130 ppm, C-NH, 76-77 ppm.
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4.4.8. 2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil (MTB) sentezi

SCH,4

0 N y 0
{ —
._WNOH N @,N _>< > < >)kaOH
O O \ 7/
Cl N \’/SCH3
o

4-Bifenilhidroksimoil kloriir (1,5 mmol; 0,39 g), 50 mL etanolde ¢dziiliip, 0 °C’ nin
altina kadar sogutulmustur. Uzerine 2-(metiltiyo)benzimidazoliin alkollii ¢ozeltisi (3
mmol; 0,49 g) damla damla eklenmistir. Sogukta 2 saat oda sicakliginda 1 saat

karistirilmistir. Su eklenerek ¢okmesi saglanmis ve siizilmistiir. %1°lik NaHCO3, saf

su ve alkol ile yikanarak P4O;¢ iizerinde kurutulmustur.

Renk agik sar1, verim = %50, erime noktas1 = 190 °C, molekiil agirligi = 327,4 g/mol,
molekiil formiili = C17H170,N3S, elemental analiz teorik (deneysel) %C: 62,37 (62,06);
%H: 5,23 (4,93); %N:12,84 (14,95); %S: 9,79 (17,07), IR (cm™) (Sekil 4.17), O-H
3180y; Ar(C-H) 3160z; C=0 16610; C=N 1600s; C-C 14860; N-OH 1041s, ‘H-
NMR(CDCI3) (Sekil 4.18), N-OH ('s, 1H) 8,7 ppm; Ar (C-H) (m, 13H) 8,1-6,8 ppm;
NH; (s, 2H) 3,9 ppm; alifatik C-H (t, 3 H) 1,9-0,8 ppm, **C-NMR (CDCls) (Sekil 4.19),
Ckarbonit) 188 ppm, C(oksim) 153 ppm, C(aromatik) 112-146 ppm, C(aifatik) 39 ppm, C-SCH3
14 ppm.

35



105.1

100

95

90

85

80

75

T

70

65

60

55

50

45
435

4000.0

3600

3200

2800

2400

2000

1800
cm-1

1600

1400

1200

1000

800

650.0f

Sekil 4.17. 2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil’in FT-IR spektrumu

I
15.0
ppm (t1)

I
10.0

I
5.0

I
0.0

Sekil 4.18. 2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil’in *H-NMR spektrumu

36




I Ve .A| e ;MH m.u I Jiad i " WTPERTOWYRUIY TRV TOY PE T Aedrsne 0
hi it e i i Vgl y , WA i A

\ \ \ \ \
200 150 100 50 0
ppM (t1)

Sekil 4.19. 2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil’in **C-NMR spektrumu
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Sekil 4.20. Kitosan’in FT-IR spektrumu

IR (cm™) (Sekil 4.20), O-H 3356y; C-H 2867s; C=N 1645s; C=C 15890;C-O 1151z,

8920; C-O-C 1025s.
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Sekil 4.21. Kitosan’in TG/DTA Diyagrami

Resim 4.1. Kitosan’in SEM goriintiisii
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4.4.9. 4-(Benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (BK) sentezi

OH
(@)
//
N
L _n
N
O O o

N\l

N

Kitosan (0,02 mol; 4,00 g) 125 mL DMF’de 2 saat geri sogutucu altinda kaynatilmistir.
4-(Benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (0,02 mol; 7,25 g) 40 mL DMF de
¢oOziilmiis ve kitosan {lizerine eklenip N, atmosferinde 4 giin geri sogutucu altinda
kaynatilmistir. Deney sonucunda sicak olarak siiziilen madde etil alkol ile yikanip,

etiivde kurutulmustur.

Renk kirli beyaz, verim = %55, erime noktas1 = 275 °C, molekiil agirhg = 398,5 g/mol,
molekiil formiilii = CygH2605N,4, elemental analiz teorik (deneysel) %C:67,46 (67,73);
%H: 5,25 (4,85); %N:11,24 (11,13), IR (cm™) (Sekil 4.22), O-H 3283y; C-H
28735;C=N 1649s; C=C 15490;C-0 1150z, 8940; C-O-C 1030s.
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Sekil 4.23. 4-(Benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosanin TG/DTA diyagrami
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Resim 4.2. 4-(Benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosanin SEM goriintiisii

4.4.10. 4-(2-Klorobenzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (CBK) sentezi

OH
o)
//
N
L Jn
N
O O h

Cl

ag

Kitosan (1,40 mmol; 0,23 g) 40 mL DMF’de 2 saat geri sogutucu altinda kaynatilmistir.
4-(2-Klorobenzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (1,40 mmol; 0,58 g) 20 mL
DMF de ¢oziilmiis ve kitosan lizerine eklenip N, atmosferinde 4 giin geri sogutucu
altinda kaynatilmistir. Deney sonucunda sicak olarak siiziilen madde etil alkol ile

yikanip, etiivde kurutulmustur.

Renk kirli beyaz, verim = %55, erime noktas1 = 199 °C, molekiil agirhg = 471,8 g/mol,
molekiil formiilii = C,1H140,N3Cl, elemental analiz teorik (deneysel) %C:73,81 (73,10);
%H: 2,99 (2,23); %N:8,90 (8,18), IR (cm™) (Sekil 4.24), O-H 3265y; C-H 28690; C=N
1647s; C=C 1540z;C-O 1170z, 8700; C-O-C 1040s.
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Sekil 4.25. 4-(2-Klorobenzimidazolisonitrosoasetil)bifenil  kitosan’m  TG/DTA

diyagrami
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44.11. 4-(2-(Klorometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil  kitosan (CMBK)

sentezi

O O o

CH,CI

Kitosan (1,40 mmol; 0,23 g) 40 mL DMF’de 2 saat geri sogutucu altinda kaynatilmistir.
4-(2-(Klorometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (1,4 mmol; 0,58 g) 20 mL
DMF de ¢oziilmiis ve kitosan iizerine eklenip N, atmosferinde 4 giin geri sogutucu
altinda kaynatilmistir. Deney sonucunda sicak olarak siiziilen maddeetil alkol ile

yikanip, etiivde kurutulmustur.

Renk koyu turuncu, verim = %51, erime noktas1 = 182 °C, molekiil agirhg = 389,8
g/mol, molekiil formiilii = C,H160,N3Cl, elemental analiz teorik (deneysel) %C:67,78
(68,20); %H: 4,13 (4,47); %N:10,78 (10,28), IR (cm™) (Sekil 4.26),0-H 3349y; C-H
28490; C=N 1670z; C=C 1599z;C-O 1200z, 8920; C-O-C 1042s.
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Sekil 4.26. 4-(2-(Klorometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan’in FT-IR

spektrumu

4.4.12. 4-(2-(2-Aminofenil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (AFBK)

sentezi

Kitosan (0,01 mol; 2,013 g) 80 mL DMF’de 2 saat geri sogutucu altinda kaynatilmistir.
4-(2-(2-Aminofenil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (7,10 mmol; 3,01 g) 20

mL DMF de ¢6ziilmiis ve kitosan {izerine eklenip N, atmosferinde 4 giin geri sogutucu
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altinda kaynatilmistir. Deney sonucunda sicak olarak siiziilen madde etil alkol ile

yikanip, etlivde kurutulmustur.

Renk koyu yesil, verim = %67, erime noktasi = 219 °C, molekiil agirhg = 432,5 g/mol,
molekiil formiili = Cy7H200,N4, elemental analiz teorik (deneysel) %C:74,99 (74,63);
%H: 4,66 (4,62); %N:12,96 (12,87), IR (cm™) (Sekil 4.27), O-H 3297y; C-H 28760;
C=N 1653s; C=C 15590;C-0 11500, 8900; C-O-C 1040s.
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Sekil 4.27. 4-(2-(2-Aminofenil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan’in FT-IR

spektrumu
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Sekil 4.28. 4-(2-(2-Aminofenil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan’in TG/DTA

diyagrami

Resim 4.3. 4-(2-(2-Aminofenil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan’in SEM

goruntust
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4.4.13. 4-(2-(Aminometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (AMBK)

sentezi

N NH,
T
N

Kitosan (3,66 mmol; 0,69 g) 70 mL DMF’de 2 saat geri sogutucu altinda kaynatilmistir.
4-(2-(Aminometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (7,20 mmol; 1,20 g) 20
mL DMF de ¢6ziilmiis ve kitosan {lizerine eklenip N, atmosferinde 4 giin geri sogutucu
altinda kaynatilmistir. Deney sonucunda sicak olarak siiziilen maddeetil alkol ile

yikanip, etiivde kurutulmustur.

Renk kirli yesil, verim = %52, erime noktas1 = 250 °C, molekiil agirligi = 443,3 g/mol,
molekiil formiili = Cy4H100,NCI, elemental analiz teorik (deneysel) %C:59,61(59,81
%H: 4,54 (4,42); %N:12,64 (13,03), IR (cm™) (Sekil 4.29), O-H 3355y; C-H 28660;
C=N 16490; C=C 1550z;C-O 11280, 8780; C-O-C 1039s.
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Sekil 4.30. 4-(2-(Aminometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan’in TG/DTA

diyagrami
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Resim 4.4. 4-(2-(Aminometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan’in SEM

goruntiisu

4.4.14. 2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (MTBK) sentezi

Kitosan (6 mmol; 1,22 g) 80 mL DMF’de 2 saat geri sogutucu altinda kaynatilmistir.
2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (4,00 mmol; 1,67 g) 20 mL
DMF de ¢oziilmiis ve kitosan iizerine eklenip N, atmosferinde 4 giin geri sogutucu
altinda kaynatilmistir. Deney sonucunda sicak olarak siiziilen madde etil alkol ile

yikanip, etiiv de kurutulmustur.

Renk sar1, verim = %53, erime noktast = 299 °C, molekiil agirhg = 575,2 g/mol,
molekiil formiilii = C5H2304N3S, elemental analiz teorik (deneysel) %C:64,36 (43,14);
%H: 6,04 (6,79); %N:9,01 (7,38); %S: 6,87 (2,04), IR (cm™) (Sekil 4.31), O-H 3281y;
C-H 28800; C=N 1650s; C=C 15400; C-O 11500, 8900; C-O-C 1040s.
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Sekil 4.32. 2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan’in  TG/DTA
diyagrami
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4.5. Kompleks Sentezi

45.1. 4-(Benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan bakir(ll) kompleksinin
sentezi [Cu(BK)(H,0).,Ac],

OH

—

0o
N on N\t~ _
Ny o |

4-(Benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (1,40 mmol; 0,49 g) itizerine 15 mL
DMF eklenmis ve bu karigim 20 dakika geri sogutucu altinda kaynatilmistir. Uzerine 15
mL DMF’de ¢6ziilmiis bakir(ll) asetat (1,40 mmol; 0,284 g) eklenmis ve giin boyunca
geri sogutucu altinda kaynatilmistir. Siiziilen kompleks soguk DMF ve sicak su ile

yikanmig ve etlivde kurutulmustur.

Renk kahverengi, verim = %52, erime noktas1 = 310 °C, molekiil agirhig = 660,14
g/mol, molekiil formiilii = C39H3sN4O9Cu, element analizi teorik(deneysel) %C: 54,58
(54,75); H: 5,49 (5,63); N: 8,49 (8,76); Cu: 9,63 (9,18), B.M(err) = 1,61, IR (cm™)
(Sekil 4.33), O-H 3252y; C-H 2872z; C=N 16540; C=C 15490; C-O 1170z, 898z; C-O-
C 1038s.
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Sekil 4.34. [Cu(BK)(H20),Ac], kompleksinin TG/DTA diyagrami
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Resim 4.5. [Cu(BK)(H20),Ac]n kompleksinin SEM goriintiisii

45.2. 4-(Benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan c¢inko(l1) kompleksinin
sentezi [Zn(BK)(H20).Ac]n

—O
\ /<OH O—\CCH3
- 0 —n HZO\Z/ /

4-(Benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (1,40 mmol; 0,49 g) tizerine 15 mL
DMF eklenmis ve bu karisim 20 dakika geri sogutucu altinda kaynatilmistir. Uzerine 15
mL DMF’de ¢6ziilmiis ¢inko(ll) asetat (1,40 mmol; 0,307 g) eklenmis ve giin boyunca
geri sogutucu altinda kaynatilmistir. Siiziilen kompleks soguk DMF ve sicak su ile

yikanmis ve etiivde kurutulmustur.

Renk acik kahverengi, verim = % 59, erime noktas1 = 255 °C, molekiil agirlig1 = 661,98
g/mol, molekiil formiilii = C39H3sN4O9Zn, element analizi teorik (deneysel) % C: 54,43
(54,60); H: 5,48 (6,01); N: 8,46 (8,28); Zn: 9,88 (10,29), B.M(er) = Dia., IR (cm™)

53



(Sekil 4.35), O-H 3269y; C-H 2869z; C=N 1650s; C=C 15490; C-O 1160z, 888z; C-O-
C 1042s.
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Sekil 4.35. [Zn(BK)(H20)2Ac]n kompleksinin FT-IR spektrumu

4.5.3. 4-(Benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan kadmiyum(ll) kompleksinin
sentezi [Cd(BK)(H,0),NOs],

/OH
—0
6)
/<OH 0—NZ
L 0O Jn H2O\Cé O/
N// “OH,
|
UVl
N
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4-(Benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (1,4 mmol; 0,49 g) iizerine 15 mL DMF
eklenmis ve bu karisim 20 dakika geri sogutucu altinda kaynatilmistir. Uzerine 15 mL
DMF’de ¢oziilmiis kadmiyum(ll) nitrat (1,4 mmol; 0,43 g) eklenmis ve giin boyunca
geri sogutucu altinda kaynatilmistir. Siiziilen kompleks soguk DMF ve sicak su ile

yikanmis ve etiivde kurutulmustur.

Renk koyu kahverengi, verim = %52, erime noktas1 = 355 °C, molekiil agirhig = 792,94
g/mol, molekiil formiilii = C,gH3oNs09Cd, element analizi teorik(deneysel) %C: 48,53
(48,07); H: 4,36 (4,44); N: 10,11 (9,75); Cd: 16,22 (15,81).B.M(uerr) = Dia., IR (cm™)
(Sekil 4.36), O-H 3268y; C-H 2868z; C=N 1648s; C=C 1548z; C-O 1150z, 858z; C-O-
C 1037s.
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Sekil 4.36. [Cd(BK)(H,0),NOgz], kompleksinin FT-IR spektrumu
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4.5.4. 4-(2-Klorobenzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan bakir(I1)
kompleksinin sentezi [Cu(CBK)(H20),Ac]n

OH

~

——O
N on

O—<CCH,
Ny amo [

N

4-(2-Klorobenzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (1,40 mmol; 0,87 g) {izerine 15
mL DMF eklenmis ve bu karisim 20 dakika geri sogutucu altinda kaynatilmistir.
Uzerine 15 mL DMF’de ¢oziilmiis bakir(l1) asetat (0,24 mmol; 0,28 g) eklenmis ve giin
boyunca geri sogutucu altinda kaynatilmistir. Siiziilen kompleks soguk DMF ve sicak

su ile yikanmis ve etiivde kurutulmustur.

Renk agik kahverengi, verim = %47, erime noktas1 = 225 °C, molekiil agirhig = 695,59
g/mol, molekiil formiili = C3oH3sN4O9CICu, element analizi teorik(deneysel) %C:
51,80(51,46); H: 5,21 (5,23); N: 8,05 (8,18); Cu: 9,14 (8,89), B.M(uer)= 1,17, IR (cm™)
(Sekil 4.37), O-H 3302y; C-H 2848z; C=N 1647s; C=C 1584z; C-O 1150z, 838z; C-O-
C 1052s.
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Sekil 4.37. [Cu(CBK)(H20),Ac], kompleksinin FT-IR spektrumu

455. 4-(2-(Klorometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil  kitosan  bakar(Il)
kompleksinin sentezi [Cu(CMBK)(H,0).Ac],

/OH
—0
N OH O CCH;
- (0] —Jn H2O\ /
Cu—O
/ | OH,
0]

CH,CI

4-(2-(Klorometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (1,00 mmol; 0,56 Q)
tizerine 15 mL DMF eklenmis ve bu karisim 20 dakika geri sogutucu altinda

kaynatilmistir. Uzerine 15 mL DMF’de ¢6ziilmiis bakir(l1) asetat (1,00 mmol; 0,199 g)
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eklenmis ve giin boyunca geri sogutucu altinda kaynatilmistir. Siiziilen kompleks soguk

DMF ve sicak su ile yikanmis ve etiivde kurutulmustur.

Renk koyu kahverengi, verim = %49, erime noktas1 = 299 °C, molekiil agirhg = 704,58
g/mol, molekiil formulii = Csz3;H33N4O9CICu, element analizi teorik(deneysel) %C:
52,84 (52,62); H: 4,72 (5,23); N: 7,95 (8,18); Cu: 9,02 (8,91), B.M(pefr) = 1,14, IR (cm”
1) (Sekil 4.38), O-H 3324y; C-H 2872z; C=N 16060; C=C 1576z; C-O 1170z, 853z; C-
O-C 1025s.
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Sekil 4.38. [Cu(CMBK)(H,0),Ac], kompleksinin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.39. [Cu(CMBK)(H20),Ac], kompleksinin TG/DTA diyagrami

Resim 4.6. [Cu(CMBK)(H,0),Ac]n kompleksinin SEM goriintiisii
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45.6. 4-(2-(Klorometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil  kitosan  ¢inko(ll)
kompleksinin sentezi [Zn(CMBK)(H,0),Ac]

OH

~

—0
OH
O—CCH,
- O/< —n HZO\ / \/

4-(2-(Klorometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (1,00 mmol; 0,56 Q)
tizerine 15 mL DMF eklenmis ve bu karisim 20 dakika geri sogutucu altinda
kaynatilmustir. Uzerine 15 mL DMF’de ¢oziilmiis ¢inko(I1) asetat (1,00 mmol; 0,290 g)
eklenmis ve giin boyunca geri sogutucu altinda kaynatilmistir. Stiziilen kompleks soguk

DMF ve sicak su ile yikanmis ve etiivde kurutulmustur.

Renk acik kahverengi, verim = %42, erime noktas1 = 310 °C, molekiil agirhg = 706,42
g/mol, molekiil formiilii = Cgz3H33N4sO9ClZn, element analizi teorik(deneysel) %C:
52,71(52,13): H: 4,70 (4,82); N: 7,93 (7,57); Zn: 9,26 (9,01), B.M(pet) = Dia., IR (cm™)
(Sekil 4.40), O-H 3275y; C-H 2862z; C=N 1650s; C=C 1575z; C-O 1175z, 854z; C-O-
C 1027s.
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Sekil 4.40. [Zn(CMBK)(H20),Ac], kompleksinin FT-IR spektrumu

Detector

Date

Resim 4.7. [Zn(CMBK)(H,0),Ac]n kompleksinin SEM goriintiisii
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45.7. 4-(2-(2-Aminofenil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan bakir(I1)
kompleksinin sentezi [Cu(AFBK)(H.0).Ac],

OH

e

—QO
/<OH O—<CCH,
- (6] n HZO\ / /

o

N/ 7u\OH2
0

.
O O NN

4-(2-(2-Aminofenil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (1,20 mmol; 0,70 Q)
tizerine 15 mL DMF eklenmis ve bu karisim 20 dakika geri sogutucu altinda
kaynatilmistir. Uzerine 15 mL DMF’de ¢oziilmiis bakir(Il) asetat (1,20 mmol; 0,24 g)
eklenmis ve giin boyunca geri sogutucu altinda kaynatilmistir. Siiziilen kompleks soguk

DMF ve sicak su ile yikanmis ve etiivde kurutulmustur.

Renk koyu kahverengi, verim = %47, erime noktas1 = 300 °C, molekiil agirhg = 746,21
g/mol, molekiil formiili = C3sH3sNsOgCu, element analizi teorik(deneysel) %C:
57,94(58,11); H: 4,86 (5,16); N: 9,39 (9,49); Cu: 8,52 (8,26), B.M(uerr)= 1,13, IR (cm™)
(Sekil 4.41), O-H 3297y; C-H 2852z; C=N 16280; C=C 15590; C-O 1160z, 863z; C-O-
C 1027s.
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Sekil 4.41. [Cu(AFBK)(H,0),Ac], kompleksinin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.42. [Cu(AFBK)(H20),Ac], kompleksinin TG/DTA diyagrami
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Resim 4.8. [Cu(AFBK)(H20),Ac], kompleksinin SEM goriintiisii

45.8. 4-(2-(2-Aminofenil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan ¢inko(ll)
kompleksinin sentezi, [Zn(AFBK)(H,0),Ac],

/OH

—0

N L

\\ /<OH O—= CCHj4
— O n HZO / /

AN

Zn—0
| TOH,
O

N

o,
O O N

N

Z==

4-(2-(2-Aminofenil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (1,20 mmol; 0,70 g)
tizerine 15 mL DMF eklenmis ve bu karisim 20 dakika geri sogutucu altinda
kaynatilmistir. Uzerine 15 mL DMF’de ¢éziilmiis ¢inko(ll) asetat (1,20 mmol; 0,26 g)
eklenmis ve gilin boyunca geri sogutucu altinda kaynatilmistir. Siiziilen kompleks soguk

DMF ve sicak su ile yikanmis ve etiivde kurutulmustur.

Renk agik kahverengi, verim = %48, erime noktas1 = 320 °C, molekiil agirlig1 = 748,05
g/mol, molekiil formula = CszH3sNsOg9Zn, element analizi teorik(deneysel) %C:
57,80(57,67); H: 4,85 (4,37); N: 9,36 (9,49); Zn:8,74(8,44), B.M(jer7) = Dia., IR (cm™)
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(Sekil 4.43), O-H 3275y; C-H 2872z; C=N 16490; C=C 15480; C-O 1190z, 896z; C-O-
C 1028s.
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Sekil 4.43. [Zn(AFBK)(H20),Ac], kompleksinin FT-IR spektrumu

Resim 4.9. [Zn(AFBK)(H,0),Ac], kompleksinin SEM goriintiisii
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45.9. 4-(2-(2-Aminofenil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan
kadmiyum(ll) kompleksinin sentezi [Cd(AFBK)(H,0),NOs],

/OH

—0
/<OH O_N/O
(0] _Jjn HZO\ / /

Cd—0O

N// “on,

0]
.
O

N

4-(2-(2-Aminofenil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (1,20 mmol; 0,70 Q)
tizerine 15 mL DMF eklenmis ve bu karisim 20 dakika geri sogutucu altinda
kaynatilmustir. Uzerine 15 mL DMF’de ¢6ziilmiis kadmiyum(ll) nitrat (1,20 mmol; 0,37
g) eklenmis ve giin boyunca geri sogutucu altinda kaynatilmistir. Siiziilen kompleks

soguk DMF ve sicak su ile yitkanmis ve etiivde kurutulmustur.

Renk koyu kahverengi, verim = %47, erime noktasi = 331 °C, molekiil agirlig1 = 859,04
g/mol, molekiil formiilii = C34H3,N7013Cd, element analizi teorik(deneysel) %C: 47,54
(47,77); H: 3,75 (3,91); N: 11,41 (11,54); Cd:13,09(13,45), B.M(Lerr) = Dia., IR (cm™)
(Sekil 4.44), O-H 3291y; C-H 2862z; C=N 16350; C=C 15780; C-O 1140z, 897z; C-O-
C 1025s.
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Sekil 4.44. [Cd(AFBK)(H,0),NOs3], kompleksinin FT-IR spektrumu
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Resim 4.10. [Cd(AFBK)(H,0),NOs], kompleksinin SEM gbriintiisii
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45.10. 4-(2-(Aminometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan bakir(l1)
kompleksinin sentezi [Cu(AMBK)(H,0).Ac],

_ _
e
I—e
A
H,0
Y Jn 2 Cu—0
N// OH,

4-(2-(Aminometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (1,40 mmol; 0,87 Q)
tizerine 15 mL DMF eklenmis ve bu karisim 20 dakika geri sogutucu altinda
kaynatilmistir. Uzerine 15 mL DMF’de ¢oziilmiis bakir(Il) asetat (1,40 mmol; 0,27 g)
eklenmis ve giin boyunca geri sogutucu altinda kaynatilmigtir. Siiziilen kompleks soguk

DMF ve sicak su ile yikanmis ve etiivde kurutulmustur.

Renk kahverengi, verim = %56, erime noktast = 298 °C, molekiil agirlig1 = 686,15
g/mol, molekiil formiilii = C3;H3sNsO9Cu, element analizi teorik(deneysel) %C: 54,26
(54,71); H: 5,28 (5,17); N: 10,21 (10,54); Cu:9,26(9,37), B.M(jerr)= 0,84, IR (cm™)
(Sekil 4.45), O-H 3281y; C-H 2852z; C=N 1651s; C=C 1578z; C-O 1129z, 856z; C-O-
C 1028s.
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Sekil 4.45. [Cu(AMBK)(H20).Ac], kompleksinin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.46. [Cu(AMBK)(H20),Ac], kompleksinin TG/DTA diyagrami
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Resim 4.11. [Cu(AMBK)(H20).Ac], kompleksinin SEM goriintiisii

45.11. 4-(2-(Aminometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan ¢inko(ll)
kompleksinin sentezi [Zn(AMBK)(H,0),Ac]

/OH
—O0
N /<0H 0 CCH,
L © Jn Hzo‘zé o/
N / / “OH,

4-(2-(Aminometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (1,40 mmol; 0,86 Q)
tizerine 15 mL DMF eklenmis ve bu karisim 20 dakika geri sogutucu altinda
kaynatilmistir. Uzerine 15 mL DMF’de ¢oziilmiis ¢inko(lIl) asetat (0,31 mmol; 0,30 g)
eklenmis ve giin boyunca geri sogutucu altinda kaynatilmistir. Stiziilen kompleks soguk

DMF ve sicak su ile yikanmis ve etiivde kurutulmustur.

Renk agik kahverengi, verim = %52, erime noktas1 = 294 °C, molekiil agirhg = 688,00

g/mol, molekiil formiilii = C3;H3sNs09Zn, element analizi teorik(deneysel) %C: 54,01

(53,80); H 5,27 (5,40); N: 10,18 (10,54); Zn:9,50(9,58), B.M(uer)= Dia., IR (cm™)
70



(Sekil 4.47), O-H 3283y; C-H 2859z; C=N 1650s; C=C 1577z; C-O 1135z, 859z; C-O-
C 1029s.
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Sekil 4.47. [Zn(AMBK)(H,0),Ac], kompleksinin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.48. [Zn(AMBK)(H,0),Ac], kompleksinin TG/DTA diyagrami
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Resim 4.12. [Zn(AMBK)(H20),Ac], kompleksinin SEM goriintiisii

4.5.12. 4-(2-(Aminometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan
kadmiyum(ll) kompleksinin sentezi [Cd(AMBK)(H20),NO3],

_OH
0o
\ KOH PO
L O n Hzo‘cé—é
N/ / “OH,

4-(2-(Aminometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (1,40 mmol; 0,86 Q)
tizerine 15 mL DMF eklenmis ve bu karisim 20 dakika geri sogutucu altinda
kaynatilmistir. Uzerine 15 mL DMF’de ¢6ziilmiis kadmiyum(ll) nitrat (1,40 mmol; 0,28
g) eklenmis ve giin boyunca geri sogutucu altinda kaynatilmigtir. Siiziilen kompleks

soguk DMF ve sicak su ile yitkanmis ve etiivde kurutulmustur.

Renk koyu kahverengi, verim = %41, erime noktas1 = 336°C, molekiil agirlig1 = 753,00
g/mol, molekiil formiilii = C9H34N;010Cd, element analizi teorik(deneysel) %C: 46,26
(46,71); H: 4,55 (4,17); N: 13,02 (13,54); Cd: 14,93(15,23), B.M(ues) = Dia., IR (cm™)
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(Sekil 4.49), O-H 3297y; C-H 2864z; C=N 1649s; C=C 1579z; C-O 1125z, 869z; C-O-
C 1028s.
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Sekil 4.49. [Cd(AMBK)(H20),NOs], kompleksinin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.50. [Cd(AMBK)(H20)2NOg3]n kompleksinin TG/DTA diyagrami

73



Resim 4.13. [Cd(AMBK)(H20)2NOg3]n kompleksinin SEM goriintiisii

4.5.13. 2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan bakar(I1)
kompleksinin sentezi [Cu(MTBK)(H,0),Ac],

/OH
—O
\\O OH i, /o _\CCH3
R S

2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (1,40 mmol; 0,49 g) iizerine
15 mL DMF eklenmis ve bu karigim 20 dakika geri sogutucu altinda kaynatilmustir.
Uzerine 15 mL DMF’de ¢oziilmiis bakir(ll) asetat (1,40 mmol; 0,284 g) eklenmis ve
giin boyunca geri sogutucu altinda kaynatilmistir. Stiziilen kompleks soguk DMF ve

sicak su ile yikanmis ve etliv de kurutulmustur.

Renk kahverengi, verim = %51, erime noktast = 293 °C, molekiil agirhg = 589,13

g/mol, molekiil formiilii = C,7H3;N306SCu, element analizi teorik(deneysel) %C: 55,05

(36,23); H: 5,30 (4,60); N: 7,13 (8,43); %S: 5,44 (1,88) Cu: 10,79 (9,18), B.M(uerr) =
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1,28, IR (cm™) (Sekil 4.51), O-H 3291y; C-H 2872z; C=N 16070; C=C 13750; C-O
1170z, 898z; C-O-C 1030s.
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Sekil 451  2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil ~ kitosan ~ Cu(ll)
[Cu(MTBK)(H,0).Ac], FT-IR spektrumu
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Sekil  4.52.  2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil ~ kitosan ~ Cu(ll)

[Cu(MTBK)(H,0).Ac], TG/DTA diagrami
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4.5.14. 2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan cinko(l1)
kompleksinin sentezi [Zn(MTBK)(H20),Ac]n

_ on _
0
/<OH 0—=CCH,
L O Jn HZO\Zl/l—é
N/ O/ “OH,

2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (1,40 mmol; 0,49 g.) iizerine
15 mL DMF eklenmis ve bu karisim 20 dakika geri sogutucu altinda kaynatilmistir.
Uzerine 15 mL DMF’de ¢oziilmiis ¢inko(ll) asetat (1,40 mmol; 0,284 g) eklenmis ve
giin boyunca geri sogutucu altinda kaynatilmistir. Stiziilen kompleks soguk DMF ve

sicak su ile yikanmis ve etiivde kurutulmustur.

Renk acik kahverengi, verim = % 59, erime noktas1 = 296°C, molekiil agirligi1 = 590,98
g/mol, molekiil formiilii = C,7H31N306SZn, element analizi teorik(deneysel) %C: 54,87
(40,07); H: 5,28 (6,05); N: 7,11 (6,71); %S: 5,43 (1,86) Zn: 11,06 (11,50), B.M(ef) =
Dia. IR (cm™) (Sekil 4.53), O-H 3275y; C-H 2873z; C=N 16500; C=C 15500; C-O
1179z, 912z; C-O-C 1045s.
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Sekil  4.53.  2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil ~ kitosan  Zn(ll)
[Zn(MTBK)(H20).Ac], FT-IR spektrumu

45.15. 2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil  kitosan kadmiyum(ll)
kompleksinin sentezi [Cd(MTBK)(H,0),NOs],

_oH
—0Q
/<OH O—N/O
L O Jn Hzo‘cé—é
N/ | TOH,

2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil kitosan (1,40 mmol; 0,49 g) iizerine

15 mL DMF eklenmis ve bu karisim 20 dakika geri sogutucu altinda kaynatilmistir.
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Uzerine 15 mL DMF’de ¢oziilmiis kadmiyum(Il) nitrat (1,40 mmol; 0,43 g) eklenmis
ve gilin boyunca geri sogutucu altinda kaynatilmistir. Siiziilen kompleks soguk DMF ve

sicak su ile yikanmis ve etliivde kurutulmustur.

Renk koyu kahverengi, verim = %52, erime noktas1 = 300 °C, molekiil agirlig1 = 704,98
g/mol, molekiil formiili = CzsH3sNs5010SCd, element analizi teorik(deneysel) %C:
42,59 (39,83); H: 4,29 (5,84); N: 9,93 (6,36); %S: 4,55 (2,11); Cd: 15,95
(13,45).B.M(perr)= Dia., IR (cm™) (Sekil 4.54), O-H 3242y; C-H 2870z; C=N 1644s;
C=C 1545z; C-0O 1158z, 900z; C-O-C 1035s.
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Sekil  4.54.  2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil ~ kitosan  Cd(ll)
[Cd(MTBK)(H20),NO3], TG/DTA diagrami
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4.6. Antimikrobiyal Olciimler

Siileyman Demirel Universitesi Ogretim Uyesi Prof. Dr. Ismail Ozmen ve calisma

arkadaslar tarafindan yapilmastir.
4.6.1. Test bakterileri

Calismada kullanilan Staphylococcus aureus, Enterococcus faecalis, Enterococcus
gallinarum, Escherichia coli, Bacillus subtilis, Pseudomonas aeruginosa bakterileri
Ankara Universitesi Veteriner Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dali’ndan temin

edilmistir.
4.6.2. Besiyerleri

Bakterilerin aktiflestirilmesi i¢in Nutrient Broth (Merck) (Ek 1) ve antibakteriyal etki
testlerinde de Miiller Hinton Agar (Merck) (Ek 2) besiyerleri kullanilmigtir.

4.6.3. Schiff baz1 ¢ozeltilerinin hazirlanmasi

Calismada kullanilan Schiff bazlar1 kloroform (Merck)’da ¢oziilerek 62,5 mg/mL

konsantrasyonlar1 hazirlanmustir.
4.6.4. Antibakteriyal aktivite testinin yapihis1 ve degerlendirilmesi

Schiff bazlarmin antibakteriyal etkilerini test etmek icin disk diflizyon ydntemi
kullanilmigtir [75-77]. Stok bakteri kiiltiirlerinden 10 mL Nutrient Broth * a agilanmis ve
37 °C’ de 24 saat siire ile inkiibe edilerek aktiflestirilmistir. Sterilize edilen ve 45-50
°C’ye kadar sogutulan Mueller Hinton Agar 100 mm capindaki steril petri kutularina 0,4
cm kalinlikta olacak sekilde dokiilmiistiir. Katilasan agar {izerine mikropipet yardimiyla
1 mL aktiflestirilmis bakteri kiiltiirinden konarak pamuk ekiivyonla kat1 besiyerine
homojen bir sekilde yayilmis ve 10 dakika sonra 0,0625, 0,125, 0,25, 0,5, 1, 2, 3ve 5
mg/disk konsantrasyonlarda Schiff bazi emdirilmis 6 mm capindaki diskler, besiyeri
yiizeyine yerlestirilmistir. Kontrol olarak sadece kloroform emdirilmis disk
kullanilmistir. Besiyerleri 37 °C’ de 24 saat inkiibe edilmis ve bu siire sonunda disk

sinirindan inhibisyon zonunun bittigi, bakteri liremesinin basladigi sinira kadar olan
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mesafe mm olarak Ol¢lilmiistiir. En az Smm inhibisyon zonu veren Schiff bazlar1 etkili

olarak degerlendirilmistir [78-80].
4.7. Antifungal Ol¢iimler
4.7.1. Test funguslar1 (mantarlar)

Aspergillus niger MUL, Aspergillus fumigatus, Rhizopusoryzae’e karsi antifungal
aktivite dl¢iimleri yapilmistir. Kullanilan funguslarAdnan Menderes Universitesi, Fen
Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji Bolimii Mikrobiyoloji Anabilim Dali’ndan temin
edilmistir. 7 giin boyunca 35 °C’de yatik PDA (PotatoDextroseagar) iizerinde biiyiitiilen

funguslar +4 °C’de stoklanmustir.
4.7.2. Disklerin hazirlanmasi

Diskler, 6 mm c¢apina sahip steril edilmis filtre kagidina 2:1 diliisyon yontemi ile
hazirlanmistir. Calismada sentezlenen oksim bilesikleri DMF’de ¢oziilerek gerekli
konsantrasyonlarda ¢ozeltileri hazirlanmistir. Bu ¢ozeltilerden steril filtre kagidina 10
puL damlatildiktan sonra oda sicakliginda kurutulmustur. Pozitif kontrol i¢cin sadece

DMF emdirilmis disk kullanilmistir.
4.7.3. inokulum hazirlanmasi

Inokulum hazirlanmas1 metotlarina gére gerceklestirilmistir [81,82]. Stok kiiltiirden
yattk PDA iizerine ekilen Aspergillus niger MUL, Aspergillus fumigatus,
Rhizopusoryzae 35 °C’de biiyiitiilerek taze kiiltiir hazirlanmistir. Rhizopusoryzae igin 5
mL steril saf su, Aspergillus niger MU1 ve Aspergillus fumigatus i¢in %5 v/v Tween 20
iceren steril saf su kullanilarak kiiltiir yiizeyi kaplanmistir. Ardindan 6ze dikkatli bir
sekilde kiiltlir ylizeyine striilmistiir. Ardindan 15 s vorteksle karigtirma yapildiktan
sonra siispansiyon steril bir tipe aktarilmistir. Elde edilen siispansiyonun optik
yogunlugu spektrofotometrik olarak 530 nm’de 0,09-0,3 araliginda olacak sekilde
ayarlanmistir (%60-82 gegirgenlik).
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4.7.4. Agar disk difiizyon metodu

Hazirlanan spor siispansiyonunun 200 pL’si PDA yiizeyine yayilmistir. 15 dakika
boyunca agar ylizeyinin kurumasi beklenmistir. Ardindan hazirlanan diskler agar
lizerine yerlestirilerek 35°C’de 24 saat inkiibe edilmistir. Agar iizerinde olusan zonlar
belirlenmistir. DMF de c¢o6ziinmeyen kitosan tiirevi bilesikler igin antibakteriyal

Olctimlerde uygulanan yontem kullanilmistir.
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BOLUM 5
SONUCLAR VE TARTISMA

Bu calismada c¢ikis maddesi olarak kitosan kullanilmistir. Kitosan ile Schiff bazi
olusturan ketoksim bilesiklerinin sentezinde ilk olarak 4-(kloroasetil)bifenil, bifenil ve
kloroasetil kloriir, AICI; katalizorliigiinde Friedel-Crafts reaksiyonundan elde edilmistir.
Bu bilesigin alkil nitrit ile asidik ortamdaki reaksiyonundan literatiir de mevcut olan 4-
bifenilglioksilohidroksimoil kloriir elde edilmistir [39-74].

4-Bifenilglioksilohidroksimoil kloriir ile benzimidazol ve tiirevlerinin reaksiyonlarindan
elde edilen ketoksim ligandlari benzer g¢alismalardan yararlanilarak orijinal olarak
sentezlenmistir [50]. Ketoksim ligandlarinin karbonil grubunun, kitosanin amin gruplari
ile reaksiyonu sonucu bes yeni kitosan Schiff bazi tiirevi elde edilmistir. Bu polimerik
ligandlarin cesitli gecis elementleri ile kompleksleri elde edilmeye ¢alisiimis, bazi
metaller ile ¢ok diislik verim elde edilmis, bunun yaninda Cu(Il), Zn(II) ve Cd(II) tuzlari

ile yeterli verimde madde elde edilmis ve ¢aligma devam ettirilmistir.

Sentezlenen benzimidazol tiirevi ketoksim ligandlari, kitosan Schiff bazi polimerik
ligandlar1 ve metal komplekslerinin yapilar1 element analiz cihazi ile C, N ve H tayini,
ICP ile metal tayini, FT-IR spektrumlari, kompleksler i¢in manyetik susseptibilite
Olgtimleri ve bazi bilesiklerin TG/DTA analizlerinden faydalanilarak aydmlatilmistir.
Oksim ligandinin yap1 aydinlatilmasinda 'H ve BC-NMR spektrumlarindan da
yararlanilmistir. Kitosan tiirevlerinin morfolojik 6zellikleri SEM goriintiilerinden

yaralanilarak birbiriyle kiyaslanmistir.
5.1. FT-IR Spektrumlar

Sentezlenen tiim bilesiklerin FT-IR spektrumlar1 alinmistir, FT-IR spektrumlart ve
bilesiklerin 6nemli titresimleri (Boliim 4 )de verilmistir. Ligandin ve komplekslerin FT-
IR spektrumlar literatiirde bulunan benzer bilesiklerin spektrumlariyla karsilagtirilip

yapilar1 agiklanmistir.

Kitosanin FT-IR spektrumunda (Sekil 4.21) 3357 cm™ de gozlenen genis O-H gerilme
piki, amino grubuna ait N-H gerilmelerini maskelemektedir. C-H gruplarinin gerilme

titresimleri ise 2868 cm™ de gozlenmistir. Kitosan iskeletindeki karakteristik asimetrik
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C-O-C kopriisiiniin aciga ¢ikardigi C-O gerilme pikleri 1025 cm™ de ve kitosan sakkarit
yapisinin dzelligi olan B(1-4) glikozit koprii pikleri 1151 ve 892 cm™ de agiga ¢ikmistir
[61]. Kitosanin bu 6nemli karakteristik pikleri bu ¢alismada sentezlenen kitosan tiirevi

Schiff bazlar1 ve komplekslerinde de gézlenmistir.

Sentezlenen ketoksim ligandlarinda C=O gerilme titresimlerinden kaynaklanan pikler
1716-1637 cm™ de, C=N gruplarinin pikleri ise 1600-1502 cm™de agia ¢ikmustir.
Kitosanda bulunmayan bu piklerden C=0O pikleri Schiff bazi olusumu ile kaybolmus
fakat C=N pikleri (1670-1647 cm™) kitosan Schiff bazi tiirevleri ve komplekslerinde bir

miktar kayma gostererek gozlenmistir.

Sentezlenen ketoksim ligandlarmin N-OH gerilme titresimleri 1160-1006 cm™ arasinda
gozlenirken [52, 83] kitosan Schiff bazi tiirevleri ve komplekslerinde kitosanin gok

siddetli C-O piklerinin maskelemesinden dolay1 bu pikler gbzlenememistir.

Sentezlenen polimerik komplekslerde 3200-3400 cm™ araligindaki pike ek olarak 746-
818 ve 657-670 cm™ araliklarinda koordine suya ait egilme titresimlerinin ¢ikmasi
yapida metal atomuna koordine olmus su molekiillerinin varligina isaret etmektedir [84-
86]. Bu g¢alismada sentezlenen polimerik komplekslerde koordine su molekiilerine ait
gerilme titresimleri kitosana ait giiclii O-H gerilme titresimleri ile ayn1 bolgede ¢iktigi
icin yeni bir pik olarak gozlenememekte, fakat 746-818 ve 657-670 cm™ araliklarinda
egilme titresimlerinin gozlenmesi ve termal analiz ve elementel analiz sonuglar1 gibi

diger bulgular yapida koordine su molekiillerinin bulundugunu desteklemektedir.

Yukarida belirtilen titresimlere ek olarak, polimerik komplekslerde koordine olmus
anyonlara karsilik gelen piklerde gdézlenmistir. Polimerik kadmiyum komplekslerinde
1542-1561 cm™ (v1), 1022-1055 cm™ (o), 1372-1380 cm™ (v4) ve 699-710 cm™ (vs)
araliklarinda piklerin ortaya ¢ikmasi ve v1—v4 farkinin yaklagik olarak 200 cm™ olmast
nitrat grubunun metal iyonuna ¢ift disli olarak baglandiginin géstergesidir. Nitrat grubu
tek disli olarak koordine oldugunda wv;—v4 farkinin 100 cm? civarinda olmasi
gerekiyordu. Bu degerlerin literatiirdeki benzer bilesiklerin degerleriyle uyumlu oldugu

obriilmiistiir [87-89, 86].

Polimerik bakir ve ¢inko komplekslerinin FT-IR spektrumlarinda ise metal iyonuna ¢ift

disli olarak koordine olmus asetat grubuna karsilik gelen pikler ortaya ¢ikmistir. Bu
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komplekslerde 1432-1550 cm™ ve 1361-1387 cm™araliklarinda iki pik gdzlenmesi ve
bu iki pik arasindaki farkin 200 cm™ den az olmasi metal iyonuna ¢ift disli olarak baglh
asetat grubunun bulundugunu gostermektedir. Benzer literatiirler de bu bilgileri

desteklemektedir [86, 87, 89].

Ketoksim ligandlari, kitosan Schiff bazi tiirevleri ve bunlarin metal komplekslerinin FT-
IR spektrumlar1 degerlendirildiginde, bantlarin kaybolmasi, yeni bantlarin ortaya
citkmast ve bantlarin yiiksek veya diisiik alana kaymasi, bilesiklerin olusumunu
desteklemektedir, bilesiklerin FT-IR verilerinin literatiirdeki benzer bilesiklerin

degerleriyle uyumlu oldugu goriilmiistiir [40, 41, 61].
5.2. 'H-NMR Spektrumlari

Ketoksim ligandlarmin 'H-NMR spektrumu CDCl3, DMF ¢oziicii ve TMS standart

olarak kullanilarak alinmistir.

Tablo 5.1. Ketoksim ligandlarimin *H NMR degerleri

Bilesik N-OH (ppm) C-Haitmetik (PPM) Diger (ppm)

B 13,7 (s 1H) 8,5-7,7 (m 13H) 3,6 (s 1H) C-Hgj

CB 8,3 (s 1H) 7,9-7,4 (m 13H)

CMB 8,3 (s 1H) 7,9-7,1 (m 13H) 5,4 (s 2H) C-Hg

AFB 8,2 (s 1H) 7,9-7,4 (m 17H) 3,9 (s 2H) NH,

AMB 8,7 (s 1H) 8,1-6,8 (m 13H) 3,9 (s 2H) NH,,
1,9-0,8 (t 3H) C-Hy¢

MTB 8,7 (s 1H) 8,3-6,5 (m 13H) 3,7 (s 2H) NH,, 1,8-0,9
(t 3H) C-Hys

Oksim ligandlarinin 'H-NMR spektrumlar1 (Boliim 4) incelendiginde 13,7-8,2 ppm
(1H) araliginda oksim protonuna ait singlet pikler gozlenmekte, aromatik C-H
protonlarma ait multiplet pikler ise 8,5-6,8 ppm araliginda ortaya ¢ikmaktadir (Tablo
5.1). Bilesiklerde gozlenen diger pikler beklenen araliklarda gézlenmis ve daha onceki

caligmalar ile uyum igindedir [47, 83, 90].

83



5.3. ®*C-NMR Spektrumlar
Ketoksim ligandlarinim **C-NMR spektrumu CDCl; ¢éziiciisii kullamlarak alinmustr.

4-(Benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil’in ~ *C-NMR  spektrumu  (Sekil ~ 4.5)
incelendiginde 185 ppm deki pik karbonil karbonuna aittir. 166 ppm deki ¢ikan pik
oksim karbonunu gostermekte, 112-144 ppm arasinda ¢ikan pikler aromatik karbonlara,

39 ppm de ¢ikan pikler ise benzimidazole ait alifatik karbona aittir.

4-(2-(Klorometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil *C-NMR spektrumu (Sekil 4.10)
incelendiginde 182 ppm deki pik karbonil karbonuna aittir. 170 ppm deki ¢ikan pik
oksim karbonunu gostermekte, 124-131 ppm arasinda ¢ikan pikler aromatik karbonlara,
76-77 ppm de gorillen pik Cl’a bagli C atomuna, 65 ppm de ¢ikan pikler ise

benzimidazole ait alifatik karbonuna aittir.

4-(2-(Aminometil)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil  *C-NMR  spektrumu  (Sekil
4.15) incelendiginde 181 ppm deki pik karbonil karbonuna aittir. 162 ppm deki ¢ikan
pik oksim karbonunu gostermekte, 127-130 ppm arasinda ¢ikan pikler aromatik

karbonlara, 76-77 ppm de goriilen pikler NH,’ye bagh C atomuna aittir.

2-(Metiltiyo)benzimidazolisonitrosoasetil)bifenil *3C-NMR spektrumu (Sekil 4.19)
incelendiginde 188 ppm ait pik karbonilin bulundugu karbona aittir. 153 ppm deki pik
oksim karbonuna, 112-146 ppm de goriilen pikler ise aromatik karbona aittir. 39 ppm de
cikan deger benzimidazole bagl alifatik karbona, 14 ppm de goriilen pik ise yapida

bulunan kiikiirt atomuna bagli karbon atomunu gostermektedir

Bilesiklerde gozlenen diger pikler beklenen araliklarda gozlenmis ve daha oOnceki

caligmalar ile uyum igindedir [91].
5.4. Termal (TG/DTA) Analiz

Sentezlenen maddelerin bazilarmin ve kitosanin termal 6zellikleri TG/DTA teknigi ile
oda sicaklig1 ile 1000 °C arasinda ve azot atmosferi altinda incelenmistir. Genelde
kitosanin kimyasal modifikasyonu ve metal iyonlarmin koordinasyonu kitosanin termal
kararliligin1 degistirmekte ve termal bozunma basamaklarini degistirmektedir [92]. Bu

calismada da Schiff bazi modifikasyonu ve metal kompleks olusumu kitosanin

84



kararliligini  termal bozunma davranisint  degistirmistir. Bilesiklerin  TG/DTA
diyagramlar1 Boliim 3 de verilmistir. incelenen termal analiz diyagramlarindan elde
edilen bozunma basamaklar1 Tablo 5.2 de verilmistir. Kitosanin TG/DTA diyagraminda
lic farkl1 kiitle kayb1 basama@: goriilmektedir. ilk kiitle kayb1 oda sicakliginda 100 °C’ye
kadar fiziksel olarak adsorplanmis su molekiillerine karsilik gelmektedir. Ikinci
basamak (%53,99) 236-550 °C araliginda ve 309 °C bozunma sicakliginda (DTAmax)
gerceklesmekte ve sakkarit halkalarindaki

fonksiyonel gruplarin ayrilmasina,

depolimerizasyon ve polimerin bozunmasina karsilik gelmektedir. Uciincii basamak ise

550-949 °C (%18,99) kitosan birimlerinin bozunmasina karsilik gelmektedir [61].

Termal analiz sonuglarina gore ketoksim ligandi 1000 °C de neredeyse tamamen
bozunmaya ugramistir. Fakat kitosan ve tiirevlerinde genelde 1000 °C de maddelerin

parcalanmalar1 tamamlanmamaktadir.

Schiff bazi kitosan tiirevlerinin termal kararliligi genelde Kkitosana yakin ya da
kitosandan biraz fazladir. Schiff bazi modifikasyonu sonucu serbest primer amin
gruplarindaki azalmadan dolayr bozunma basamaklarinda kaymalar olmakla birlikte
bilesiklerin yine {i¢ basamakta bozunmaya ugradiklar1 tespit edilmistir [93].
Komplekslerin  TG/DTA egrilerinde de bozunmanin ii¢ basamakta gergeklestigi
goriilmektedir. Ilk basamak 100 °C ye kadar olan kiitle kaybi olup yine yiizeye
adsorplanmis su molekiillerine karsilik gelmektedir. Ikinci basamak koordine H,O ve ug
gruplarin ayrilmasina, serbest kitosanlarin bozunmasma karsilik gelmektedir. Son
bozunma basamagi ise yapinin tamamen bozunup termal olarak kararli metal oksit ya da
metallerin olustugunu gostermektedir. Fakat ¢ogu bilesikte 1000°C de bozunmanin
tamamlanmamis oldugu Tablo 5.2°de verilen teorik kalinti miktarlarindan da

anlasilmaktadir.

Tablo 5.2. Bilesiklerin termal analiz (TG/DTA) sonuglari

Bilesik 1. Bas. °C 2. Bas. °C|3. Bas. °C|DTAmx | %Deneysel
(~% ag.kay) (~%ag. kay) | (~%ag. kay) Kalinti
(Teorik)
AMB 23-100 (0,48) 156-513 513-934 187 1,56
(80,78) (17,18)
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Kitosan 23-100 (8,47) | 236-550 550-949 309 18,55
(53,99) (18,99)

BK 23-100 (9,55) | 220-536 536-932 339 17,95
(52,15) (20,35)

CBK 23-100 (11,74) | 209-551 551-936 341 13,00
(47,21) (28,05)

AFBK 23-100 (7,28) | 201-555 555-934 311 23,08
(54,37) (15,27)

AMBK 23-100 (8,41) | 218-523 523-950 305 1473
(53,13) (23,73)

MTBK 23-100 (9,03) | 230-555 555-940 320 15,51
(53,95) (21,51)

[Cu(BK)(H,0),Acl, 23-100 (8,10) | 132-545 545-940 302 11,02
(52,69) (28,01) (11,75)Cu0

[Cu(CMBK)(H,0),Ac], | 23-100 (12,06) | 188-536 536-940 308 31,08
(37,16) (18,98) (11,29)Cu0

[CU(AFBK)(H,0),Acl, | 23-100 (10,95) | 190-529 529-928 302 28,16
(39,91) (20,98) (10,66)Cu0

[CU(AMBK)(H,0),Acl, | 23-100 (5,85) | 187-504 504-909 290 27,37
(43,42) (23,36) (11,59)Cu0

[Zn(AMBK)(H,0),Acl, | 23-100 (8,13) | 100-522 522-946 308 13,70
(51,61) (26,56) (11,79)Zn0O

[CA(AMBK)(H,0),NO], | 23-100 (9,29) | 185-517 517-925 299 13,45
(51,97) (25,29) (14,93) Cd

[Cu(MTBK)(H,0),AC], | 23-100 (8,87) | 195-595 595-935 280 16,04
(48,35) (27,24) (15,54) Cu
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5.5. Manyetik Susseptibilite

Manyetik susseptibilite dlgiimleri, komplekslerin geometrik yapisi ve metal iyonunun
yapida bulundugunu desteklemektedir. Sentezlenen komplekslerin  manyetik
rezonanslari oda sicakliginda 6l¢iilmiis ve Cu(Il) komplekslerinin paramanyetik, Zn(l1)

ve Cd(Il) komplekslerinin ise diamanyetik 6zellik gosterdikleri tespit edilmistir.

Cu(Il) komplekslerinin manyetik susseptibilite degerleri 0,84-1,61 BM arasinda
degismektedir. Cu(Il) komplekslerinin BM degeri teorik olarak tek elektrona karsilik
gelen 1,73 BM degerinden diisiik ¢ikmistir, bunun sebebi komplekslerin polimerik
olmasindan ve bakir iyonlarinin tek elektronlarinin bir kismmin birbiri ile

eslesmesinden kaynaklanabilir [93,94].

Bazen dimerlesme olmasa bile tek ¢ekirdekli komplekslerde de Cu-Cu mesafesi
birbirine yakin oldugunda manyetik susseptibilite degerinin beklenenden daha diisiik
ciktigi gozlenmektedir [95]. Ya da Cu-Cu mesafesi uzak olsa bile zayif
antiferromanyetik etkilesim gosteren bakir kompleksleri bulunmaktadir [96]. Polimerik
Cu(ll) komplekslerinde, polimer zincirinde bazi bakir atomlarinin birbirine yaklasmasi

sonucu degerler tek elektrona karsilik gelen 1,73 BM degerinden daha diisiik ¢ikmistir.
5.6 SEM Olciimleri

SEM ol¢iimleri icin LEO 440 Computer Controlled Digital cihazi kullanilarak yiizey
morfolojisi Olglimleri gergeklestirilmistir. SEM goriintiileri 5x-300.000x biiyiitme
araliginda alinmistir. Sentezlenen bilesiklerin bazilarinin SEM kaynagindan elde edilen
goriintiileri, (Bolim 4)’de gosterilmistir. Bilesiklerin 20 um ve 100 um boyutunda
bliyiitiilen goriintiileri verilmistir. Goriintiilerden kitosanin daha kiiciik boyutlu tanecik
yapisinda oldugu, kitosan Schiff bazi tiirevlerinde tanecik boyutunun daha biiyiik ve
gozeneklerin daha fazla oldugu goriilmektedir. Bakir komplekslerinde bosluklarin daha
az ve daha homojen oldugu, diger komplekslerde gézeneklerin biraz daha fazla oldugu
gorilmektedir. Genel olarak yiizeyde taneciklerin sekli ¢ok diizglin olmayip, kaya
goriiniimiindedir. Fakat yiizeylerin kitosan, Schiff bazi tiirevleri ve komplekslerinde

birbirinden farkli oldugu goriilmektedir.
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5.7. Antibakteriyal Ol¢iimler

Bu ¢alismada ilk olarak benzimidazol grubu bulunduran oksim ligandlar1 sentezlenmis,
daha sonra bu ligandlar kitosanin -NH, gruplarina Schiff bazi olusturacak sekilde
baglanmis ve bu kitosan tiirevi Schiff bazlarinin Cu(Il), Zn(II) ve Cd(II) kompleksleri
sentezlenmistir. Bu c¢alismada sentezlenen tiim bilesiklerin antibakteriyal oOzellikleri

incelenmeye caligilmistir.

Komplekslerin antibakteriyal etkilerini test etmek i¢in ilk olarak mikrodiliisyon yontemi
kullanilmistir. Fakat DMF ile hazirlanan pozitif kontrolde bakteriyel iremenin olmadigi
tespit edilmistir. Sonug¢ olarak DMF nin bakteriyel biiyiimeyi inhibe ettigi anlagilmistir.
Ayrica kompleksleri igeren Ornek tiiplerinde ¢Okme olustugundan dolay1
spektrofotometrede saglikli sonuglar elde edilememistir. Bu nedenle agar disk diflizyon

metodunun kullanilmasina karar verilmistir.

Bu ¢alismada 29 bilesigin E. coli (Gram negatif) ve S. aureus (Gram pozitif) {izerine
etkileri agar diflizyon yontemi ile belirlenmistir. DMF i¢inde ¢6ziinebilen benzimidazol
grubu bulunduran oksim ligandlarina ait MIC degerleri agar disk diflizyon yontemi ile
belirlenmistir. DMF emdirilmis kontrollerin antibakteriyel etkiye sahip olmadigi
goriilmiistiir. Yapilan ¢alismada E. coli’nin bu bilesiklerin higbirine karsi duyarli
olmadigi belirlenmistir (Tablo 5.3). Buna karsin bilesikler S. aureus iizerinde daha etkili
olmuslardir ve MIC degerleri Tablo 5.4’te verilmistir. Aktivitesi en yiiksek oksim
ligand1 CB olup daha sonra baslangi¢ oksim bilesigi BFKO ve AMB gelmektedir.

Tablo 5.3. Coziinen Bilesiklerin E.coli’ye karst MIC degerleri

Konsantrasyon(mg/mL) 8 4 2 1 05 |025 | 0,125 | 0,0625 | 0,0312

Bilesik

BFKO

B

CB

CMB

AFB

AMB

MTB

Kontrol
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Tablo 5.4. Coziinen bilesiklerin S. aureus’u karst MIC degerleri

Konsantrasyon 8 4 2 1 05 |025 |0,125 0,0625 0,0312
(mg/mL)

Bilesik

BFKO + + + + + + - - -
B + + + - - - - - -
CB + + + + + + + + -
CMB + + + - - - - - -
AFB + + + - - - - - -
AMB + + + + + + - - -
MTB + + - - - - - - -
Kontrol -

Tablo 5.5’de verilen ve DMF ve baska bir organik ¢6ziictide ¢6ziinmeyen kitosan tiirevi
bilesiklerin asetik asit icinde hazirlanan siispansiyonlarinin mikrodiliisyon yontemi ile
MIC degeri belirlenmeye calisilmistir. Ancak pozitif kontrolde (asetik asit + bakteri
slispansiyonu) bakteriyel biiyiime goriilmemistir. Asetik asitin kendisinin antibakteriyel
etki gostermesinden dolay1 komplekslere ait antibakteriyel 6zellik belirlenememistir. Bu
yiizden analizlerde jelatin yiizey iizerine yayilan toz halindeki bilesikler kullanilarak
yaptlmistir. Tablo 5.5’de bu sekilde antibakteriyal 6zelligi incelenmis ii¢ kadmiyum
kompleksinin E. coli’ye karsi, ¢inko komplekslerinin ikisinin ise S. aureus’a karsi

antimikrobiyal etkiye sahip oldugu goriilmiistiir.

Tablo 5.5. Coziinmeyen bilesiklere ait antimikrobiyal test sonuglari

Bilesik E. coli S. aureus

K - -

BK - -

[Cu(BK)(H:0).AcO], - -

[Zn(BK)(H:0),AcO], - Zon var

[Cd(BK)(H,0),NO4], Zon var B

CBK - -
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[Cu(CBK)(H;0),AcO],

CMBK

[Cu(CMBK)(H,0),AcO],

[Zn(CMBK)(H,0),AcO],

AFBK

[Cu(AFBK)(H;0),AcQ],

[Zn(AFBK)(H,0),AcO],

[Cd(AFBK)(H,0),NOs], Zon var

AMBK

[CU(AMBK)(H,0),AcO],

[Zn(AMBK)(H,0),Ac0],

[Cd(AMBK)(H,0)2NOs],

MTBK

[Cu(MTBK)(H,0),AcO],

[Zn(MTBK)(H,0),AcQ], - Zon var

[CAd(MTBK)(H,0),NO5], Zon var

Yapilan bir¢ok ¢aligmada metal selatlarinin serbest ligandlardan biyolojik olarak daha
aktif oldugu tespit edilmistir. Selatlagma nedeniyle metal iyonlarinin pozitif yiikii donor
atomlar tarafindan kismen noétrallesmekte ve selatin polaritesi diismektedir [97].
Boylece metal selatinin hidrofobik karakteri ve buna paralel olarakta lipofilik karakteri
artmaktadir. Selatin yagda ¢oziiniirliigiiniin artmasi, mikroorganizma membraninin yag
tabakalarindan geg¢isini kolaylastirmakta, bdylece mikroorganizmalara etkisi artmaktadir
[98-100]. Bu ¢alismada incelenen kitosan tiirevi bilesiklerde de beklendigi gibi metal
selatlerinin aktiviteleri daha yiiksek ¢cikmustir.
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5.8. Antifungal Olgiimler

Bu ¢alismada da projede sentezlenen 29 bilesigin Aspergillus niger MUL, Aspergillus
fumigatus, Rhizopusoryzae’e kars1 antifungal aktivite diizeyleri agar diflizyon yontemi
ile belirlenmistir. DMF ig¢inde ¢oziinebilen benzimidazol grubu bulunduran oksim
ligandlarina ait zon inhibisyon caplari dl¢iilmiistiir. 20 mm zon inhibisyonu 6nemli bir
aktivitenin var oldugunu gosterirken, 7-9 arasindaki zon inhibisyonu iyi ve 7 mm
altindaki zon inhibisyonu aktivitenin 6nemsiz oldugunu gostermektedir [101]. Buna
gore Aspergillus niger MU1 karst BFKO’nun 4 mg/mL’lik konsantrasyonu benzer
sekilde onemli bir aktivite gosterirken CB’de de iyi bir aktivite elde edilmistir. Diger
bilesikler ise aktivite gostermemistir (Tablo 5.6).

Tablo 5.6. Coziinen bilesiklerin farkli konsantrasyonlarinin Aspergillus niger MU1
tizerine antifungal etkisi.

Konsantrasyon (mg/mL) 8 |4 2 1 05 | 0,25 | 0,125 | 0,0625 | 0,03125
Bilesik
BFKO 22 |20 |19 |10 - - - - -
B -
CB - 14 13 |9 - |- - - -
CMB - - - - - - - - -
AFB - - - T - - - - -
AMB - - - - - - - - -
MTB - - - - - - - - -

kontrol -

Zon ¢aplart mm olarak yazilmistir. Siyah isaretli olanlar ¢aligma yapilmayan konsantrasyonlardir.

Aspergillus fumigatus’a karsi CB ve CMB bilesiklerinin 64 mg/mL konsantrasyonu ve
BFKO’nun 8 mg/mL’lik konsantrasyonu Onemli derecede antifungal aktivite
gostermistir. MTB bu fungusa karsi iyi bir aktiviteye sahipken bunun disindaki
orneklerde antifungal aktivite tespit edilememistir (Tablo 5.7). Rhizopusoryzae’ye kars1
BFKO, CB, CMB, bilesiklerinin iyi bir antifungal etki gosterdigi goriiliirken bunun
disindaki komplekslerin antifungal aktivitesi tespit edilememistir (Tablo 5.8). Coziinen

bilesiklerin 3 farkli fungus {izerine olan antifungal etki dozlar1 Tablo 5.9’ da verilmistir.
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Tablo 5.7. Coziinen bilesiklerin farkli

tizerine antifungal etkisi

konsantrasyonlarinin Aspergillus fumigatus

Konsantrasyon

(mg/mL)

64

56 |48 | 40 |32 | 24 | 16

0,51 0,25

0,125

0,0625

0,0312

Bilesik
BFKO
B

12 | -

CB

CMB

AFB
AMB
MTB

Kontrol

Zon ¢aplart mm olarak yazilmistir. Siyah isaretli olanlar ¢aligma yapilmayan konsantrasyonlardir.

Tablo 5.8. Coziinen bilesiklerin farkli konsantrasyonlarinin Rhizopusoryzae iizerine
antifungal etkisi

Konsantrasyon | 64 | 56 | 48 | 40 |32 |24 |16 |8 |4 |21 |05/ 025 0,125 | 0,0625 | 0,0312
(mg/mL)

Bilesik

BFKO 15 -‘ 14 -‘ 11-13 - T - - -

B - - - - - - - N I - - - -
CB 12 ‘10 9 |7 |- --]- |- - - ;
CMB 7 7 - |- |- |- [-[-1[-1-1- T- - - -
AFB e - - -
MTB - - |- - |- - = 1-1-1-1-1T- 7- - - -
kontrol -

Zon ¢aplart mm olarak yazilmistir. Siyah isaretli olanlar ¢caligma yapilmayan konsantrasyonlardir.

Tablo 5.9. Coziinen bilesiklerin 3 farkli fungus {izerine olan antifungal etki dozlar

Test bakterileri

Bilesik Aspergillus niger | Aspergillus fumigatus Rhizopusoryzae
MU1

BFKO >1 >0.5 >16

B - - -

CB >1 >8 >8

CMB - > 64 >48
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AFB

AMB

MTB

Kontrol

Tablo 5.10. Coziinmeyen bilesiklere ait antifungal test sonuglari

Bilesik

Aspergillus niger MU1

Aspergillus fumigatus

Rhizopusoryzae

K

BK

[Cu(BK)(H0).AcO],

[Zn(BK)(H:0).AcQ],

12

11

[Cd(BK)(H20).NO;],

14

12

CBK

[CU(CB K)(HzO)zACO]n

CMBK

[Cu(CMBK)(H0),Ac0],

[Zn(CMBK)(H,0),AcOl,

AFBK

[Cu(AFBK)(H,0),AcQ],

[Zn(AFBK)(H,0),AcO],

[Cd(AFBK)(H,0),NO3],

10

AMBK

[Cu(AMBK)(H,0),AcOl,

[Zn(AMBK)(H,0),Ac0],

[Cd(AMBK)(H,0).NOs],

MTBK

[Cu(MTBK)(H,0),AcO],

[Zn(MTBK)(H,0),AcO0],

11

[Cd(MTBK)(H,0),NO;],

Coziinmeyen bilesiklere ait antifungal test sonucglar1 Tablo 5.10°da verilmistir.
Sonuglardan anlasildig1 gibi yine kitosan benzimidazol tiirevleri hi¢bir fungusa karsi
aktivite gostermezken, bu bilesiklerin baz1 metal kompleksleri 6zellikle Zn(II) ve Cd(II)
kompleksleri kat1 halde bile aktivite gostermektedir. Antibakteriyal aktivitede oldugu

gibi antifungal aktivitede metal selatlar1 kendilerini olusturan ligandlardan daha fazla

aktivite gostermektedir [98-100].
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5.9. Sonuc ve Oneriler

Bu calismada, benzimidazol ve tiirevi aminler bulunduran bes yeni keto oksim ligandi
ve bu bilesiklerin kitosana katilmasi ile kitosan Schiff bazi tiirevi polimerik ligandlar ve
bunlarin Cu(Il), Zn(Il) ve Cd(II) kompleksleri sentezlenmis ve karakterizasyonlar

cesitli spektroskopik ve fiziksel yontemler kullanilarak yapilmistir.

Sentezlenen bilesiklerin yapilarindaki hesaplanan C, H, N ve metal (Cu, Zn ve Cd)

yiizdeleri ile element analiz ve ICP sonuglar1 uyum igindedir.

Bakir komplekslerinin hesaplanan manyetik rezonanslarinin, teorik degerlerle uyum

icinde oldugu goriilmiistiir.
Ketoksim ligandlarinin *H ve *C-NMR verileri 6nerilen yapiy1 desteklemektedir.

Bilesiklerin spektroskopik o6zellikleri (FT-IR) incelendiginde, bantlarin kaybolmasi,
yeni bantlarin olugmasi, bantlarin yiiksek veya diisiik alana kaymasi kitosanin Schiff

baz1 tiirevlerinin ve metal komplekslerinin olustugunu gostermektedir.

Bilesiklerin termogravimetrik analiz diyagramlarinda gozlenen kiitle kayiplarinin daha
onceki kitosan tiirevlerine benzer oldugu ve Onerilen yapiyla uyumlu oldugu
goriilmiistiir. Kitosan tiirevlerinde genellikle 1000 °C’de maddelerin pargalanmasinin
tamamlanmadigl, komplekslerde genelde kalintt olarak metal oksitlerin kaldigi

gorilmiistiir.

Bilesiklerin bazi1 bakteri ve funguslara karsi antimikrobiyal aktiviteleri incelenmistir.
Sonuglart iyi ¢ikan maddelerin daha ileri biyolojik aktivite ¢aligmalarinin yapilmasi

planlanmaktadir.
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