
T.C. 

GEBZE YÜKSEK TEKNOLOJİ ENSTİTÜSÜ 

MÜHENDİSLİK VE FEN BİLİMLERİ ENSTİTÜSÜ 
 
 
 
 

SOLKETAL ve GLİSEROL SÜBSTİTÜE 

FTALOSİYANİNLER 

 
 
 
 

Yunus ZORLU 

DOKTORA TEZİ 

KİMYA ANABİLİM DALI 

 

 
 

 

 

 

 

 

GEBZE 

2010 



T.C. 

GEBZE YÜKSEK TEKNOLOJİ ENSTİTÜSÜ 

MÜHENDİSLİK VE FEN BİLİMLERİ ENSTİTÜSÜ 
 

 
 
 

SOLKETAL ve GLİSEROL SÜBSTİTÜE 

FTALOSİYANİNLER 

 
 
 
 

Yunus ZORLU 

DOKTORA TEZİ 

KİMYA ANABİLİM DALI 

 

 
TEZ DANIŞMANI 

Yrd. Doç. Dr. Fabienne DUMOULİN 

 
 

 
GEBZE 

2010 



 iv

ÖZET 
 

TEZİN BAŞLIĞI: SOLKETAL VE GLİSEROL SÜBSTİTÜE 

FTALOSİYANİNLER 
 

YAZAR ADI: Yunus ZORLU 
 

Bu tez çalışması dört farklı kısımdan oluşmaktadır.  
 

Birinci kısımda, iki adet iyonik olmayan suda çözünebilen çinko ftalosiyanin 

bileşikleri sentezlendi ve yapıları spektroskopik yöntemlerle karakterize edildi. 

Elde edilen ftalosiyanin bileşiklerinin sulu ortamda fotodinamik aktiviteleri 

incelendi. İnceleme sonunda, PDT aktivitenin, ftalosiyaninlerin sulu ortamdaki 

agregasyon durumlarına bağlı olduğu görüldü. 
 

İkinci kısımda, Pt(II) ftalosiyaninlerin tüm serisi sentezlendi ve karakterize 

edildi. Bu ftalosiyaninlerin PDT çalışmalarında Tip II fotosensitizer olarak 

kullanılabilirliğini değerlendirmek için, fotofiziksel (elektronik absorpsiyon, 

floresans kuantum verimleri ve ömürleri, benzokinon ile floresans söndürme 

çalışmaları) ve fotokimyasal özellikleri (singlet oksijen ve fotobozunma kuantum 

verimleri) benzer analoglara sahip Zn(II) serileri ile karşılaştırıldı ve bu 

sonuçlardan Pt(II) ftalosiyaninlerin PDT çalışmalarında uygun fotosensitizer 

olduğu bulundu. 
 

Üçüncü kısımda, PDT ve radyoaktif işaretleme ile görüntüleme yöntemleri 

gibi iki farklı biyomedikal uygulamalar için fonksiyonlandırılmış metalli (ZnPc) 

ve metalsiz (H2Pc) asimetrik ftalosiyanin bileşikleri tasarlandı. Ftalosiyanin 

çekirdeği, üç solketal birimi ve bir fonksiyonlandırılmış kısmı taşıyan bağlantı 

grubu içermektedir. Fonksiyonlandırılmış kısım klik kimyası ile karbonhidrat 

molekülleri bağlayabilmek için azido grubunu, peptit moleküllerini bağlayabilmek 

için karboksilli asit grubunu içermektedir. 
 

Dördüncü kısımda, oktasolketal sübstitüe ftalosiyaninlerin serisi sentezlendi. 

Pozisyon ve metal etkisi 13C NMR spektroskopisi ile ilk olarak sistematik bir 

şekilde incelendi. 
 

Bu tez kapsamında elde edilen sonuçlar gelecek vaat etmektedir ve 

çalışmaların tamamlanması için daha fazla solketal ve gliserol sübstitüe 

ftalosiyanin hazırlanarak zenginleştirilebilir. 
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SUMMARY 
 

TITLE OF THESIS: SOLKETAL AND GLYCEROL SUBSTITUTED 

PHTHALOCYANINES 
 

AUTHOR: Yunus ZORLU 
 
 

This thesis work consists of four different parts. 
 

In the first part, two novel water-soluble, non-ionic glycerol substituted, zinc 

phthalocyanines (Pcs) have been synthesized. Their spectroscopic and 

photodynamic properties have been investigated in aqueous media. In  conclusion, 

photodynamic activity was shown to be linked to the aggregation state of the Pcs 

in water. 
 

In the second part, a complete set of solketal substituted Pt(II) Pcs has been 

synthesized and characterized. To evaluate their potential as Type II 

photosensitizer for photodynamic therapy, comparative studies of their 

photophysical (electronic absorption, fluorescence quantum yields, lifetimes, and 

fluorescence quenching by benzoquinone) and photochemical properties (singlet 

oxygen and photodegradation quantum yields) an analoguous Zn(II) series have 

been achieved, demonstrating that Pt(II) Pcs are suitable photosensitizers for 

photodynamic therapy. 
 

In the third part, two asymmetrically functionalized solketal substituted Pcs 

were designed for two different biomedical applications: photodynamic therapy 

and radiolabelled imaging. The Pc core bears three solketal units and a spacer 

bearing the functionalized part, respectively azido for further carbohydrate click 

grafting and carboxylic acid for peptide labelling, and is metalated adequately by 

a Zn or unmetalated. 
 

In the fourth part, a series of octasolketal substituted Pcs have been 

synthesized. The effect of their metal and substitution pattern have been 

systematically studied by 13C NMR spectroscopy for the first time. 
 

In conclusion, the results obtained within the framework of this thesis are 

extremely promising, and can be enriched by the preparation of more glycerol and 

solketal substituted Pc derivatives to complete these studies. 
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1. GİRİŞ 
 

Günümüzde insanoğlunun karşı karşıya kaldığı en önemli sağlık 

problemlerinden birisi olan kanser, iç ve/veya dış etkenler sonucu farklılaşan 

hücrelerin kontrolsüzce çoğalması ile oluşmaktadır. Farklılaşmış hücrelerin 

oluşturduğu tümör kötü huylu ise tedaviden sonuç alınamaması halinde ölüm ile 

sonuçlanmaktadır. Her yıl yüz binlerce insan kanser nedeniyle hayatlarını 

kaybetmektedir. Günümüzde kanser tedavisinde ameliyat, kemoterapi ve 

ışıntedavisi olmak üzere üç temel tedavi yöntemi uygulanmaktadır. 1960’ların 

başında şekillenmeye başlayan Fotodinamik Terapi (PDT) yöntemi yan etkileri, 

uzun, ağrılı iyileşme süreçleri ve nüksetme riski taşıyan bu yöntemlere alternatif 

olarak geliştirilmiştir. 

 

PDT yöntemi yan etkileri nispeten daha az olan kanser tedavi yöntemidir. 

PDT yöntemi, belirli bir dalga boyundaki ışığa duyarlı malzemelerin 

(fotosensitizer) tümörlü dokuda birikmesi ve fotosensitizerin uygun ışık ile 

uyarılarak tümörü yok etmesi ilkesine dayanmaktadır.  Işıkla uyarılan 

fotosensitizer tepkimeler sonucunda aşırı reaktif ve toksik singlet oksijen açığa 

çıkarır. Singlet oksijen çevre dokulara zarar vermeden yalnızca biriktiği bölgedeki 

normal olmayan hücrelerin ölmesini sağlar.  

 

PDT, A.B.D, Almanya, Japonya, İngiltere, Fransa, Hollanda, Kanada gibi 

birçok ülke sağlık kurumu tarafından birçok kanser tedavi uygulamaları için 

onaylanmıştır. PDT 1960’ların başında şekillenmeye başlamış, 1980’lerin başında 

Amerikan Yiyecek ve İlaç Kurulu’nun (Food and Drug Administration (FDA)) 

hematoporphyrin (HpD) türevi olan Photofrin isimli ilacın klinik uygulamalarına 

onay vermesiyle birçok kanserin tedavisinde uygulanmaya başlanmıştır [1, 2]. 

 

PDT’de ışığa duyarlı malzemeler (fotosensitizer) olarak kullanılan 

bileşiklerden bir tanesi de ftalosiyanin bileşikleridir. Yüksek dalga boyunda (near 

IR) absorpsiyon yapmaları, yüksek triplet kuantum verimleri, triplet halde kalma 

sürelerinin uzun olması ve etkili bir şekilde singlet oksijen oluşturabilme 

kapasiteleri nedeniyle ftalosiyanin bileşikleri PDT ile kanser tedavisinde 
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kullanılabilecek hedef moleküllerdir [3]. Özellikle son yıllarda bu bileşiklerin 

PDT özellikleri üzerine yapılmış birçok çalışma bulunmaktadır. Bu çalışmalar 

sonucunda elde edilmiş olan ftalosiyanin bileşikleri Photosens® ve Pc4, PDT ile 

kanser tedavisi için klinik çalışmalarda kullanılmaktadır  [4-8]. Klinik 

çalışmalarda bu ftalosiyanin türevleri iyi performans göstermekte fakat tümörler 

için doku seçiciliği gösteren fotosensitizer değildirler. Seçici olmadıkları için 

tümör hücreleri yok ederken normal hücreleri de ortadan kaldırmaktadırlar.  Bu 

sebeple yeni molekül stratejisi geliştirerek ftalosiyanin bileşiklerinin değişik 

gruplarla (örneğin ftalosiyanin-antikor, ftalosiyanin-peptit, ftalosiyanin-altın 

nanopartikül) fonksiyonlandırılması sonucu başta kanser tedavisinde olmak üzere 

diğer biyomedikal alanlarda ilaç olarak geliştirilebilecek bir molekül olma özelliği 

kazandırılabilmektedir. Son on yıl içinde kanser hücrelerinin gelişimini 

yavaşlatacak veya durduracak ‘’akıllı moleküller’’ olarak giderek artan sayılarda 

suda çözünebilen iyonik ftalosiyanin bileşikleri tanımlanmaya başlanmıştır. 

Genelde bu çalışmalarda iyonik (anyonik veya katyonik) suda çözünebilen 

ftalosiyanin türevleri üzerine çalışıldığı ve iyonik olmayan suda çözünebilen 

türevleri üzerine çalışılmadığı görülmüştür. Bu tez kapsamında ise ‘’hedef 

molekül olarak’’ iyonik olmayan suda çözünebilen ftalosiyanin türevleri 

incelenecektir. 

 

Dört farklı çalışmadan oluşan bu tez çalışmamızda solketal ve gliserol 

birimleri kullanarak sentezini gerçekleştirdiğimiz simetrik ve asimetrik 

ftalosiyanin bileşiklerinin, başta PDT’de fotosensitizer olmak üzere diğer 

biyomedikal alanlarda kullanılabilirliği amaçlanmıştır.  

 

İlk çalışmamızda, suda çözünür iyonik olmayan ftalosiyaninlerin sentezi, 

karakterizasyonu yapılmış ve kanser hücrelerine karşı PDT aktiviteleri in vitro 

denemelerle incelenmiştir. Özellikle vücut sıvısı içerisine direkt olarak 

verilebildiği için suda çözünebilen ftalosiyaninlerin sentezlenmesi PDT 

uygulamaları açısından çok önemlidir. Ayrıca bu kısımda PDT çalışmalarında çok 

iyi etki gösteren non-periferal tetragliserol sübstitüe Zn(II) ftalosiyanin bileşiğinin 

membranlar ile etkileşim çalışmalarıda incelenmiştir. 
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Işığa duyarlı malzemelerin PDT’de kullanılması için singlet oksijen 

oluşturabilme yeteneğine sahip olması gerekmektedir. Pt(II) gibi ağır metal 

atomlarının çok etkin bir şekilde singlet oksijen oluşturma kapasitesine sahip 

bileşikler olduğu belirtilmektedir [9]. İkinci çalışmamızda, Pt(II) ftalosiyaninlerin 

bileşiklerinin sentez ve karakterizasyon işlemleri yapılmıştır. PDT’ye 

uygunluğunu araştırmak için benzer Zn(II) serileri ile fotofiziksel (fluoresans 

kuantum verimleri ve ömürleri) ve fotokimyasal (singlet oksijen kuantum 

verimleri, fotobozunma kuantum verimleri) özellikleri karşılaştırılmıştır.   

 

Üçüncü çalışmamızda, asimetrik ftalosiyaninlerin sentezi ve karakterizasyon 

işlemleri yapılmıştır. Bu kısımdaki asimetrik ftalosiyaninler iki amaç için 

tasarlanmıştır. Bunlardan birincisi, değişik karbonhidrat serilerini (glukoz, 

galaktoz, laktoz ve mannoz) ftalosiyaninlere klik kimyası ile bağlayarak PDT için 

suda çözünür ftalosiyanin bileşikleri hazırlamaktır. Bu şekilde karbonhidrat 

serilerinin biyouygunluğunu arttırabileceği düşünülmektedir. İkincisi ise son 

yıllarda geliştirilen modern görüntüleme yöntemlerinden biri olan ‘’Pozitron 

Emisyon Tomografi’’ (PET) tekniği ile ışığa duyarlı malzemenin vucuda 

verildikten sonra, tümör hücrelerinin dışarıdan takip edilebilmesini sağlayan bir 

fotosensitizer geliştirmektir. Bu çalışmada sentezi gerçekleştirilen metalsiz 

asimetrik ftalosiyaninin daha ileri reaksiyonlar gerçekleştirilerek karboksilli asit 

üzerinden peptit grubunun bağlanması ve Cu64 radyoaktif metali ile merkezine 

yerleştirilmesi amaçlanmıştır. 

 

Dördüncü ve son çalışmamızda, ftalosiyanin bileşikleri üzerinde sübstitüent 

ve metal etkisine bağlı sistematik çalışmalar başta 13C NMR spektroskopisi olmak 

üzere diğer ileri NMR teknikleri (DEPT, HSQC, HMBC) kullanılarak sistematik 

bir şekilde incelenmiştir.  

 

Sentezlenen ve izole edilebilen ürünler uygun yöntemlerle saflaştırıldıktan 

sonra kütle spektrometresi, 13C, 1H NMR, FT-IR ve UV-Vis spektrofotometresi 

teknikleri ile incelendiler. Elde edilen sonuçlarla sentezlenen yeni bileşiklerin 

yapıları aydınlatıldı ve özellikleri belirlendi. 
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2. FOTODİNAMİK TERAPİ İÇİN SUDA 

ÇÖZÜNÜR GLİSEROL SÜBSTİTÜE Zn(II) 

FTALOSİYANİNLER 
2.1. Fotodinamik Terapi (PDT) 
2.1.1. Fotodinamik Terapi Tanımı ve Tarihçesi 

 

Ultraviyole (UV), görünür ya da görünüre yakın bölgedeki ışığın tedavi 

edici olarak kullanıldığı tüm uygulamalar fototerapi olarak adlandırılır. Işığa 

duyarlı bir fotokemoterapotik ajanın kullanıldığı fototerapi uygulamaları için 

fotokemoterapi terimi kullanılmaktadır. PDT ise fotokemoterapinin bir alt dalıdır 

(Şekil 2.1) [10]. 

 

Fototerapi

Fotokemoterapi

PDT

 
 

Şekil 2.1. Işık ile Tedavi Uygulamaları [10] 
 
 

Güneş ışığının sağlık üzerindeki etkisi uzun zamandır bilinmektedir. 

Heredot (M.Ö. 6. yy.) güneş ışığının kemik gelişimi üzerindeki etkisinden 

bahsederken, Hipokrat (M.Ö. 460-370) güneş ışığının kronik hastalıklar üzerinde 

iyileştirici etkisi oldugunu savunmuştur. Fototerapiyi bilimsel bir yöntem olarak 

ilk kez kullanan ise Niels Finsen olmuştur. 19. yüzyılın sonlarında Finsen, kırmızı 

ışık kullanılarak çiçek hastalığını tedavi etmeyi başarmış, ayrıca kırmızı ışığın 

sivilcelerin cerahat toplamasını engellediğini göstermiştir. Güneşten elde ettiği 

UV ışığı kullanarak deri tüberkülozunu (lupus vulgaris) tedavi etmeyi başaran 

Finsen, bu çalışmasıyla Nobel Ödülü almıştır. 
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Günümüzden 100 yıl önce ışık ile bazı kimyasaların birlikte kullanımının 

hücre ölümünü tetiklediği görülmüştür. 1900 yılında Oscar Raab, akridinin uygun 

dalga boyunda ışığa maruz bırakılmış terliksi hayvanlarda lethal etkisi yarattığını 

görmüştür [11, 12] 

 

 
 

Şekil 2.2. 1900’den Günümüze PDT Tarihi 

 

1903 yılında ise Herman von Tappeiner ve A. Jesionek cilt tümörlerini 

topikal (yüzeysel) olarak uygulanmış eosin ve beyaz ışık kullanarak tedavi etmeyi 

başarmışlardır. Işık, ışığa duyarlı bir madde ve oksijen varlığında gerçekleşen 

kimyasal reaksiyonları ifade etmek üzere fotodinamik etki terimini ilk defa 

kullanan da von Tappeiner olmuştur (Şekil 2.2) [13, 14]. 

 

Günümüzde neoplastik ve neoplastik olmayan hastalıkların tedavisinde 

kullanılan PDT, genel bir tanımlamayla seçici olarak hedef hücrede biriken ışığa 

duyarlı maddenin ışığa maruz bırakılmasıyla, oksijen varlığında hedeflenen 

dokunun tahribatı prensibine dayanır.  
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Şekil 2.3. Fotodinamik Terapi Yöntemi ile Kanser Tedavisi 

 

PDT yaşa bağlı makular dejenerasyondan, pre-malign dermatolojik bir 

hastalık olan aktinik kerotozisin tedavisine kadar farklı hastalıklar için kabul 

görmüş bir tedavi şekli olmakla birlikte deneysel çalışmalar, PDT’nin kanser 

tedavisinde kullanımı üzerine odaklanmıştır (Şekil 2.3) [101]. 

 
 

2.1.2. Fotodinamik Terapi İçin Gereken Özellikler 
 

İdeal bir fotosensensitizerin PDT’de kullanılabilmesi için aşağıdaki 

özelliklere sahip olması gerekir: 

 

1. Maksimum absorbsiyon 600- 800 nm. bölgesinde olmalıdır. 

Işığın şiddeti dokudaki kromoforların absorbsiyonu veya saçılması ile azalır. 

Işığın dalga boyu azaldıkça saçılma miktarı artar. Sonuç olarak optimum etki için 

dalga boyu aralığı 600- 800 nm’dir (kırmızı ışık). Işığın dokudaki etki derinliği (δ) 

de 1-3 mm arasında değişir. Fakat fotodinamik etki bu limiti aşmaktadır. 1O2 

üretmek için gerekli ışının dalga boyu üst sınırı 1O2 üretimi için gerekli enerji ile 

tanımlanır. (Tek fotonlu süreç için λ<1296 nm, ΔE>94,1 kjmol-1) 

 

2. 400- 600 nm. bölgesinde absorbsiyon minimum olmalıdır. 

Gün ışığının spektroskopik dağılımının en fazla olduğu bu bölgede 

sensitizerin soğurması cildin ışığa duyarlılığını arttırır ve bu da fotodinamik 
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terapinin ciddi bir yan etkisidir. Cildin ışığa duyarlılığı hematoporfirin türevleri 

çıkışlı ilk nesil sensitizerlerin en büyük yan etkisidir. 

 

3. 1O2‘nin yüksek kuantum verimi olmalıdır. 

Çoğu fotosensitizerin 1O2 kuantum verimi (ФΔ) 0,3- 0,8 arasında değişir. 

Fakat bu verim (ФΔ) abartılmamalıdır. Zira 1O2 üretimi diğer faktörlere şiddetle 

bağlıdır. Bunlar sensitizerin çevresindeki biopolimerlerle etkileşimi, agregasyonu, 

oksijen tüketimi ve yan reaksiyonlardır. Yüksek ФΔ istemi yeteri kadar yüksek 

ФT, 1O2 oluşumu için yeterli triplet hal enerjisi ve triplet halin nispeten uzun 

ömürlü olmasını gerektirir. 

 

4. Fotokararlı olmalıdır. 

Fotosensitizer fotobozunmaya, 1O2 tarafından yükseltgenmeye veya diğer 

reaktif türlerine karşı doku içinde dayanıklı olmalıdır. 

 

5. Toksik ve fototoksik olmamalıdır. 

Fotosensitizerin karanlıkta toksik özellik göstermemesi (nefrotoksisite, 

nörotoksisite, vb.) istenir. Zira ışınlamadan evvel organizmada gereksiz hasardan 

kaçınılmalıdır. Biyolojik materyalde, in vitro veya in vivo, sensitizerin tüm yıkıcı 

fotodinamik etkisine fotozehirlilik-fototoksisite denir. 

 

6. Kötü huylu dokuyu seçebilmelidir. 

Fotosensitizerin kötü huylu dokuda özel olarak alıkonması sağlıklı ve kötü 

huylu dokularda farklı yollarla yok edilmesinin sonucudur. Sağlıklı dokuda yok 

edilme daha hızlıdır. Konsantrasyon farkı, sensitizer uygulanmasından birkaç saat 

sonra sabitlenir ve bu sensitizerin doğasına bağlıdır. Sağlıklı dokudaki sensitizerin 

etkili deaktivasyonu dokuyu fotodinamik hasardan korur. 

 

7. Saf madde olmalıdır. 

Fotosensitizer-biopolimer etkileşimini tutarlı şekilde açıklanabilmesi için iyi 

tanımlanmış saf madde kullanılmalıdır. 
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8. Floresans vermelidir. 

Fotosensitizerin floresansı onun canlıdaki dağılımının tespitini olanaklı 

kılar. Sensitizerin floresans ve 1O2 üretimi üzerine olan tüm fonksiyonları elde 

tutulabilmelidir. 
isc

f

Φ

Φ
 oranı optimize edilmelidir. 

 
9. Çözünürlüğü yüksek olmalıdır. 

Fotosensitizerin suda çözünürlüğü damardan uygulama ve hedef dokuya 

taşınması için önemlidir. Hidrofobik, suda çözünmeyen, sensitizerler suda 

çözünebilen taşıyıcılar yardımıyla taşınabilirler [17-20]. 

 

 

2.1.3. Fotodinamik Terapi İçin Kullanılan Fotosensitizerler 
 

2.1.3.1. Birinci Nesil Fotosensitizerler (Hematoporfirin (Hp) ve 

Photofrin) 

 

Porfirinler PDT fotosensitizerlerin ilk jenerasyonudur. PDT’de 

kullanılan ilk sensitizer hematoporfirin türevi ve onun saflaştırılmış 

fraksiyonu olan Photofrin ilacıdır (Şekil 2.4). Hematoporfirin türevleri 

(HpD), oligomer ve dimer karışımının bir kompleksini vermek üzere sülfirik 

asit ve asetik asit karışımları ile hematoporfirinin muamelesi ile oluşturulur. 

Oluşan karışım hematoporfirinin ester, eter içeren dimerik ve oligomerik 

fraksiyonun yanı sıra protoporfirin (Pp) hidroksietilvinildötöroporfirin 

(HVD) içermektedir. Hematoporfirin türevlerinin  % 45’i monomerik/dimerik 

ve % 55’ i ise oligomerik bileşendir. Hp türevlerinin aktif bileşenlerinin ya 

dihematoporfineter ya da dihemaporfirinester (DHE) olduğuna 

inanılmaktadır. Bu fraksiyonun kısmen saflaştırılmasıyla porfirin sodyum veya 

photoprin olarak adlandırılan klinik PDT’de kullanılan ilk ticari ilaç elde 

edilmektedir (Axcan Pharma, Montreal, Canada) [21]. 
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Şekil 2.4. Eter ve Ester Bağlı Oligomerlerden Oluşan Photofrin®  Yapısı 

[21] 

 

Porfirinler ideal özellikleri yanında bazı dezavantajlara sahiptir. Tedavide 

düşük toksisiteye sahip HpD (Şekil 2.5), tümör kütlesinde seçici olarak kalıcılık 

göstermesine rağmen porfirinlerin komplekslerinin bir karışımından ibarettir ki bu 

bileşim farklı preparasyonlar ve depolama süresi ile çeşitlidir.  Maddelerin 

komplekslerinin karışımı ile klinik olarak yapılan çalışmanın dezavantajı farklı 

çevrelerde biyolojik etkiyi değiştiren farklı büyüklüklerde HpD’nin agregasyonu 

olabilir. Diğer bir dezavantajı ise HpD’nin kırmızı ışığı zayıf olarak 

absorblamasıdır. İlave bir zorluk da PDT için HpD alan hastaların gün ışığına 

karşı olan fotosenzitif reaksiyonlardan acı çekmeleridir. Nedeni ise deride kabul 

edilebilir bir miktarda fotosensitizerin kalması ve HpD tarafından görünür ışığın 

çoğunu soğurmasıdır [22, 23]. 
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Şekil 2.5. Hematoporfirinin Yapısı [22, 23] 

 

Tetrafenilporfrin (TPP) 660 nm de absorbsiyona sahip, çözünürlük problemi 

dışında etkin bir singlet oksijen üretir. Bunların absorpsiyonu 20-25 nm kırmızıya 

kaymış, izomerler arasındaki fotosensitivite ve etkide büyük farklılıklar olmuştur. 

TPP’nin sülfolanmasıyla elde edilen tetrafenilsülfolanmış porfirinler de (TPPS4) 

mükemmel bir şekilde singlet oksijen üretmektedir. Suda iyi çözünmesinden 

dolayı etkili bir şekilde tümörlere yerleşir. Sülfonasyon derecesi yerleşme yerini 

ve tercih edilen taşıyıcı plasma proteinini etkiler. Mono- ve di-sülfonatların düşük 

yoğunluktaki lipoproteinlere (LDL) ve yüksek yoğunluktaki lipoproteinlere 

(HLD) bağlı oldukları, tri ve tetra sülfonatlar ise albümin proteinlerini tercih 

ettikleri bulunmuştur (Şekil 2.6) [24, 25]. 

 

Şekil 2.6. Tetrafenilporfirin (TPP)  ve Tetrasülfolanmış Porfirinin (TPPS4) 

[24, 25] 
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2.1.3.2. İkinci Nesil Fotosensitizerler  
 

Photofrin’in bahsedilen dezavantajları, ikinci nesil fotosensitizerlerin 

sentezlenmesine neden olmuştur. Bunlar modifiye edilmiş porfirinler, klorinler, 

bakterioklorinler, ftalosiyaninler, nafttalosiyaninler ve purpirinlerdir. İkinci ve 

üçüncü nesil fotosensitizerlerin hedeflenen dokuya (tümör dokusu v.b.) karşı 

seçici olması, yüksek dalga boyunda absorpsiyona sahip olması; böylelikle daha 

derinlerde olması, yüksek dalga boyunda molar absorpsiyonunun yüksek olması 

özellikleri ile PDT uygulamaları için kullanışlıdırlar [26]. 

 

2.1.3.3. Diğer Fotosensitizerler  
 

Siyanin boyaları, hiperisin, squarainler,  texapirinler, ksantanlar, 

perilendiimin boyaları (PDIs), BF2 şelat komplekli azodipirometen boyaları, 

borondipirometen (BODIPY) boyaları fotodinamik terapide kullanılan diğer 

fotosensitizerlerdendir (Şekil 2.7-2.8) [27-31]. 
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Şekil 2.7. Fotodinamik Terapide Kullanılan Diğer Fotosensitizerler [27-31] 
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Şekil 2.8. Azadipirometen ve Boron Dipirometen Boyaları [27-31] 
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2.1.3.4. Ftalosiyaninler  
 

Sentetik, porfirin yapıda boyalar olan, ticari anlamda pek çok alanda 

kullanılan ftalosiyaninlerin, ikinci nesil fotosensitizerler olarak PDT’ de 

kullanılmak üzere geliştirilmesi oldukça yenidir.  

 

Ftalosiyaninlerde benzen halkaları ile konjuge haldeki pirol grupları, aza 

nitrojenlerle birbirine bağlanmıştır. Bu kimyasal yapı, absorpsiyon spektrumunun 

daha uzun dalga boylarına kaymasına (genellikle 680 nm civarı) neden olur. 

Ftalosiyaninler uzun dalga boylarında (660–780 nm) yüksek molar absorpsiyon 

katsayısına (>105 M-1 cm-1) sahiptirler, kararlıdırlar, karanlıkta toksik özellik 

göstermezler ve tümör dokusunda seçici olarak birikirler [32]. 

 

Bu nedenle ftalosiyaninleri uyarmak için dokuda derinlere nüfuz edebilen 

uzun dalga boyları kullanılır. Ftalosiyaninleri sentezlemek oldukça kolaydır. Suda 

çözünebilen türevleri ftalosiyaninin sülfolanması ile kolayca elde edilir. Zn(II), 

Al(III) ve Si(IV) ftalosiyaninler etkin singlet oksijen üretmesi ve triplet halde 

kalma süreleri fazla olmasından dolayı PDT’de en yararlı fotosensitizerlerdir [33]. 

Suda çözünür sülfolanmış ftalosiyaninler özellikler Al(III) ve Zn(II) kompleksleri 

fotodinamik terapide en çok kullanılan fotosensitizerlerin başında gelmektedir. Bu 

kompleksler HpD ve photofrin’e göre daha çok avantajları vardır. Etkinliği ve 

mekanizması sülfolanma derecesine bağlıdır [34-37]. Pc4 silisyum ftalosiyanin 

(λmax = 670 nm) fotodinamik terapi ile deri ve derialtı kanser tedavilerinde 

kullanılmaktadır. Rusya’da geliştirilen Photosens (λmax = 675 nm) olarak 

adlandırılan suda çözünür alüminyum ftalosiyanin bileşiği klinikte şu anda ikinci 

evresinde olup birçok hastalığın tedavisinde yaygın olarak kullanılmaktadır [4-7, 

38].  Photosens ile tedavi edilen başlıca kanser hastalıkları; deri kanseri 

(planocellular cancer, Kaposi’s sarcoma, basalioma), meme kanseri, yutak 

(pharynx), gırtlak (larynx), trake (trachea), bronş (planocellular cancer, 

papillomatosis), akciğer (lung), yemek borusu (planocellular cancer, 

Adenocarcinoma), mide (stomach) yer almaktadır.   Fotosensitizerin biyolojik 

dağılımı, hücreye alınımı ve etkinliği hidrofilik grupların sayısına bağlıdır. 

Alüminyum ftalosiyanin serilerinde,  iki sülfonat gruba sahip AlPcS2, 
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AlPcS3’den daha iyi alınım ve fototoksite göstermektedir. Üç sülfonat gruplu 

AlPcS3, dört sülfonat gruplu AlPcS4’den daha iyi alınım ve fototoksite gösterirler 

(Şekil 2.9) [37]. 
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Şekil 2.9. Aluminyum Ftalosiyanin Türevleri ve Pc4 Molekülü [37] 
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2.2. Suda Çözünür Ftalosiyaninler İle İlgili 

Yayınlanmış Çalışmalar 
 

Fotodinamik terapide kullanılacak iyi bir fotosensitizerin biyouygunluğa 

sahip olması ve suda iyi çözünebilmesi gerekmektedir. Bu kriterlere uygun çok 

sayıda ftalosiyanin tanımlanmıştır. Suda çözünen ftalosiyaninleri genel olarak 

iyonik (anyonik ve katyonik), zvitteriyonik ve iyonik olmayan suda çözünen 

ftalosiyaninler olarak üçe ayırabiliriz [39]. 

 

2.2.1. Suda Çözünür İyonik Ftalosiyaninler 
 

Genel olarak suda çözünür iyonik ftalosiyaninler, anyonik olanlar için SO3
- 

sübstitüe ftalonitril veya ftalikasit bileşiklerinin siklotetramerizayon reaksiyonları 

ile [40] ve katyonlar içinse amino [41] veya piridino [42, 43] gruplarının 

kuaternerleşmesi sonucu elde edilirler. 

 

1965 yılında Weber ve Busch tarafından 4-sulfo ftalikasit sodyum tuzundan 

üre, amonyum molibdat, amonyum klorür ve metal tuzu varlığında 180 oC ‘de 

nitrobenzen solventi içinde tetrasülfolanmış anyonik ftalosiyanin bileşiğini 

sentezlemişlerdir (Şekil 2.10) [44]. 
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Şekil 2.10. Tetrasülfolanmış Ftalosiyanin Bileşiği [44] 
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Mahmut Durmuş ve Tebello Nyokong suda çözünür galyum(III) 

ftalosiyanin sentezlemişler ve bu bileşiğin fotodinamik terapi amaçlı 

kullanılabilirliğini incelemişlerdir (Şekil 2.11) [42]. 
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Şekil 2.11. Suda Çözünür İyonik Ga(III) Ftalosiyaninlerin Sentezi [42] 
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Hatice Dinçer ve arkadaşları tarafından dimetilaminosülfanil ve 

dietoksimalonil sübsütiye grupların peripheral bağlandığı iyonik suda çözünür 

ftalosiyaninler sentezlenmiştir (Şekil 2.12) [41]. 
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Şekil 2.12. Suda Çözünür İyonik Co(II) Ftalosiyanin Bileşiğinin Sentezi 

[41] 
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Huang ve ekibi yaptıkları çalışmada, aksiyel sübstitüe silisyum(IV) 

ftalosiyanini, merkez atom olan silisyuma bağlı ligant üzerindeki azotu 

kuaternerleştirerek suda çözünür ftalosiyanin bileşiği elde etmişlerdir. Burada 

ftalosiyanin halkasına hiçbir sübstitüsyon olmamasına rağmen direkt olarak 

merkez atoma bağlı suda çözünür grup yardımıyla ftalosiyanin bileşiğinin suda 

çözünür özellik kazanıyor olması ilgi çekicidir (Şekil 2.13) [45].  
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Şekil 2.13. Suda Çözünür İyonik Silisyum(IV) Ftalosiyanin Bileşiğinin 

Sentezi [45] 

 

 

 

 

 

 

 



 19

Jiang ve arkadaşları aksiyal sübstitüe silisyum ftalosiyanin sentezleyip bu 

bileşiğin fotodinamik aktivitesini incelemişlerdir (Şekil 2.14) [46].  
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Şekil 2.14. Suda Çözünür İyonik Silisyum Ftalosiyaninin Sentezi [46] 
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Ng ve çalışma arkadaşlarının yapmış olduğu çalışmada iki yeni hekzadeka-

karboksi ftalosiyaninlerin sentezi yapılmış ve fotodinamik terapideki aktiviteleri 

incelenmiştir (Şekil 2.15). İlk olarak 4,5-dikloro ftalonitrilin dimetil 5-

hidroksiizoftalat ile reaksiyonundan yeni bir dinitril bileşiği elde edilmiştir. 

Dinitril bileşiğinden metalsiz ve çinko ftalosiyanine geçilmiştir. Sentezlenen her 

iki ftalosiyaninin fotodinanik etkinlikleri incelenmiş ve singlet-oksijen üreticisi 

oldukları tespit edilmiştir [47]. 
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Şekil 2.15. Suda Çözünür İyonik Olmayan Zn(II) Ftalosiyanin Sentezi [47] 
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2.2.2. Suda Çözünür İyonik Olmayan Ftalosiyaninler 

 

Suda çözünür iyonik olmayan ftalosiyaninlerin suda çözünürlüğü 

polioksietilen, polietilen grupları veya karbonhidrat gruplarının sübstitüsyonu ile 

sağlanmaktadır  [48-54]. 

 

2.2.2.1. Polietilen Glikol Sübstitüe Ftalosiyaninler 

 

2002 yılında Serin ve çalışma arkadaşları etilen ve tetraetilen glikol grupları 

içeren iyonik olmayan suda çözünür Ni(II), Co(II), Cu(II) ve Zn(II) ftalosiyanin 

türevlerini sentezlemişlerdir. Elde edilen bileşikler su ve THF gibi polar 

solventlerde oldukça iyi çözünmektedir (Şekil 2.16) [48]. 

 

 
 

Şekil 2.16.  Suda Çözünebilir Ni(II), Co(II), Cu(II), Zn(II) Ftalosiyanin 

Türevleri [48] 

 
 

2007 yılında Ahsen ve çalışma arkadaşları dallanmış polietilen glikol 

zincirleri içeren iyonik olmayan suda çözünür Zn (II) ve Ti(IV) ftalosiyanin 

bileşiklerini sentezlenmiş ve fotodinamik terapide kullanabilirliğini 

incelemişlerdir (Şekil 2.17) [26, 55]. 
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Şekil 2.17.  Dallanmış Polietilen Glikol Sübstitüe Ftalosiyanin Türevleri 

[26, 55] 

 

2.2.2.2. Karbonhidrat Sübstitüe Ftalosiyaninler 

 
Karbonhidrat sübstitüe ftalosiyaninler ile ilgili ilk çalışma 1989 yılında 

yayınlanmış ve o günden 2006 yılına kadar bu konu ile ilgili hiçbir çalışma 

yapılmamıştır. 2006 yılından günümüze kadar çalışmaların simetrik karbonhidrat 

sübstitüe ftalosiyaninler üzerine yoğunlaştığını asimetrik sübstitüe olanlar üzerine 

daha az çalışmaların yer aldığını görmekteyiz.  
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2.2.2.2.1. Sübstitüe Karbonhidratlı Simetrik Ftalosiyaninler 

 

1989 yılında Momenteau ve çalışma arkadaşları tarafından suda çözünür 

karbonhidrat sübstitüe ftalosiyanin türevi sentezlenmiştir. 4-nitroftalonitril 

ile 1,2:5,6-diizopropiliden-D-glukofuranoz’un kondenzasyonu sonucu oluşan 

ftalonitrilin çinkoasetat tuzu varlığında DMAE solventi içinde 6 saat süre 

sonucundaki reaksiyonu sonucu koruyucu gruplar içeren ftalosiyanin elde 

edilmiştir. Bu ftalosiyanin bileşiğinin trifloroasetik asit/su karışımında oda 

sıcaklığındaki hidroliz reaksiyonundan suda çözünür ftalosiyanin bileşiği 

elde edilmiştir (Şekil 2.18). Suda çözünür Zn(II) ftalosiyanin bileşiğinin su 

ve DMSO’da alınmış UV-Vis. spektrumunda, karakteristik Q bandının su 

içinde ikiye ayrıldığı, DMSO içinde ise monomerik olarak gözlemlendiği 

bulunmuştur   [49]. 
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Şekil 2.18. Suda Çözünebilir Tetra D-Glukoz Sübstitüe Zn(II) Ftalosiyanin 
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[49] 

2006 yılında Hanack ve çalışma arkadaşları, yeni bir glikosilasyon metodu 

kullanarak anomerik merkeze bağlı, periferal sübstitüe tetra-glukoz sübstitüe 

ftalosiyanin türevinin sentezini gerçekleştirmislerdir. Korunmuş ftalonitrillerin 

sentezi bilinen glikozilasyon metodu yani glikosiloksi-ftalonitrille ve 4-

hidroksiftalonitrille başlanmış fakat başarısız olunmuştur. Daha sonra klasik 4-

nitroftalonitrilin alkolle nükleofilik reaksiyonuyla denenmiş ve yeteri miktarda 

korunmuş ftalonitriller elde edilmiştir. Elde edilen nükleofilik aromatik 

sübstitüsyon ürünleri büyük oranda α-anomerleri şeklindedir. Glikozid (asetil 

grubu) ile koruma grubu olmayan glikozid elde edilmiştir (Şekil 2.19) [52]. 
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Şekil 2.19. Tetraglukoz Sübstitüe Zn(II) Ftalosiyanin Sentezi [52] 

 

Asetil gruplarınının uzaklaştırılması ile elde edilen glikozid bileşiğinden, 

çinko asetat ve DMAE/n-bütanol 2:1 solvent karışımında Zn(II) ftalosiyanin %51 

verimle elde edilmiştir (Şekil 2.19). Bu reaksiyonda solvent seçimi çok önemlidir. 

Eğer sadece DMAE veya sadece n-bütanol kullanılırsa verim düşük olmaktadır. 

DMAE iki başlangıç maddesini de çözmektedir fakat Pc formunun reaksiyon 
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boyunca korunması DMAE solventiyle mümkün olmamaktadır bu sorunu da n-

bütanol kullanarak çözmek mümkündür. 

 

2007 yılında Hanack ve grubu tarafından glikosilasyon reaksiyonuyla –O ve 

–S köprülü galaktoz, glukoz, laktoz ve sellobiyoz sübstitüe Zn(II) ftalosiyanin 

bileşiklerinin sentezini gerçekleştirmişlerdir (Şekil 2.20) [56]. 
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Şekil 2.20. O ve S Köprülü Sübstitüe Karbonhidrat-Ftalosiyanin [56] 

 

2009 yılında Dumoulin ve çalışma grubu tarafından yayınlanan çalışmada, 

glikosilasyon reaksiyonuyla –O köprülü tetragalaktoz sübstitüe Zn(II) ftalosiyanin 

bileşiğinin sentezi gerçekleştirilmiş ve fotodinamik aktivite çalışmaları 

incelenmiştir (Şekil 2.21) [57]. 
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Şekil 2.21. Tetragalaktoz Sübstitüe Zn(II) Ftalosiyanin [57] 
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2009 yılında Hanack ve Torres tarafından ayrı ayrı yayınlanan 

çalışmalarda, PDT amaçlı d-galaktoz birimleri içeren okta sübstitüe ftalosiyanin 

türevlerinin sentezi gerçekleştirilmiştir (Şekil 2.22) [50, 53]. 
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Şekil 2.22. Oktagalaktoz Sübstitüe Zn(II) Ftalosiyaninler [50, 53] 

 

2010 yılında Schotten ve çalışma arkadaşları tarafından glikozillenmiş okta 

sübstitüe Zn(II) ftalosiyanin türevlerinin sentezini gerçekleştirmiştir. Galaktoz 

türevinin elde edilmesinde klik kimyası uygulanmıştır (Şekil 2.23) [58].  
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Şekil 2.23. Oktaglukoz ve Oktagalaktoz Sübstitüe Zn(II) Ftalosiyanin [58] 

 

 



 27

2.2.2.2.2. Sübstitüe Karbonhidratlı Asimetrik Ftalosiyaninler 

 

 

2006 yılında Cavaleiro-Torres ve çalışma grubu tarafından ftalonitril ile 

1,2:3,4-di-O-isopropylidene-a-D-galactopyranos-6-yl)phthalonitrilin istatiksel 

metot (1:3) kullanılarak gerçekleştirilen reaksiyonu sonucu PDT amaçlı suda 

çözünür amfifilik ftalosiyanin türevi sentezlenmiştir. Bu ftalosiyanin gösterdiği 

amfilik karakter sayesinde PDT için seçici bir fotosensitizer özelliğe sahiptir 

(Şekil 2.24) [52]. 
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Şekil 2.24. Tetragalaktoz Sübstitüe Asimetrik Zn(II) Ftalosiyanin [52] 

 

Cavaleiro ve arkadaşları tarafından PDT de kullanımı amacıyla siklodekstrin 

grubu içeren suda çözünür içeren AB3 yapısındaki amfifilik ftalosiyanin türevi 

sentezini gerçekleştirmişlerdir (Şekil 2.25) [59]. 
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Şekil 2.25. Siklodekstrin Sübstitüe Asimetrik Zn(II) Ftalosiyaninin Sentezi 

[59] 

 

2.3. Bu Çalışmada Tasarlanan Moleküller 
 

PDT’de ışığa duyarlı malzemeler (fotosensitizer) olarak kullanılan 

bileşiklerden bir tanesi de ftalosiyanin bileşikleridir. Literatürde PDT amaçlı 

sentezlenmiş olan ftalosiyanin kompleksleri incelendiğinde suda çözünebilme 

özelliği gösteren sınırlı sayıda ftalosiyanin türevi mevcuttur.  Genellikle bu 

çalışmalarda iyonik (anyonik veya katyonik) suda çözünebilen ftalosiyanin 

türevleri üzerine yoğunlaşıldığı, iyonik olmayan ftalosiyanin türevleri üzerine 

çalışmaların daha az olduğu görülmüştür. Özellikle vücut sıvısı içerisine direkt 

olarak verilebildiği için suda çözünebilen ftalosiyaninlerin sentezlenmesi PDT 

uygulamaları açısından çok önemlidir. Bu çalışmamızda PDT için iyonik olmayan 

suda çözünebilen ftalosiyanin türevleri üzerinde çalışılması amaçlanmıştır.  

 

Bir moleküle suda çözünebilir özelliği kazandırmanın pek çok yöntemi 

vardır. Moleküldeki hidroksi (-OH) sayısı artırmak onun suda çözünebilme 

potansiyelini artırmaktadır. Literatürde yapılan çalışmalarda yapısında –OH grubu 
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bulunan ftalosiyaninlerin suda çözünebilirliği hakkında hiçbir gözlemleme 

yapılmamıştır [60-62]. –OH grubunun varlığı bazen molekülün suda 

çözünebilmesi için yeterli olmayabilir. Kobayashi ve arkadaşlarının 2002 yılında 

yayınladıkları çalışmada, periferal olarak sübstitüe oktagliserol Zn(II) bileşiği, 

yapısında içerdiği pek çok sayıda hidroksi grubundan dolayı suda çözünmemesi 

şaşırtıcıdır [63]. Periferal oktagliserol Zn(II) bileşiğinde –OH olmasında rağmen 

suda çözünmemesi sübstitüent pozisyon etkisinden kaynaklanabilmektedir. Bu 

çalışmamızda ise gliserol birimlerinin non-periferal konumlarda bulunmasının 

suda çözünürlüğü artırabileceğini beklemekteyiz. 

 

Çalışmamızda öncelikle koruyucu gruplar içeren ftalosiyaninlerin sentezi 

gerçekleştirilmiştir. Koruyucu grup olarak solketal sübstitüenti seçilmiştir. 

Solketal, gliserolün iki hidroksi grubunun izopropiliden gruplarıyla bağlanmış 

konumda olduğu, ucuz ve çok yönlü bir kimyasal olmasın yanında, asidik 

ortamlarda kolay bir şekilde gliserol formuna dönüşüm özelliği göstermesinden 

dolayı organik kimyada sentez çalışmalarında yaygın olarak kullanılmaktadır 

(Şekil 2.26) [64, 65]. Koruyucu grupların uzaklaşmasıyla elde edilecek gliserol 

birimleri fotosensitizere hidrofilik karakter sağlamak amacıyla kullanılacaktır.  
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Şekil 2.26. Solketal ve Gliserol Formları [64, 65] 

 

Genelde tetra ve oktasübstitüe ftalosiyaninler karşılaştırıldığında tetra 

sübstitüe ftalosiyaninlerin okta sübstitüe benzerlerine göre daha yüksek 

çözünürlüğe ve daha düşük agragasyona sahip oldukları görülmüştür [66]. Bu 

davranışın başlıca nedeni tetra sübstitüe ftalosiyaninlerin dört yapı izomeri (C4h, 

C2v, Cs ve D2h) karışımı olarak izole edilmeleri [67] ve simetrik oktasübstitüe 

ftalosiyaninlerle karşılaştırıldığında katı halde daha düzensiz olmalarıdır. 

Sübstitüent pozisyonunun yeri bakımından karşılaştırıldığında, non-periferal 

sübstitüe ftalosiyaninler, periferal olarak sübstitüe ftalosiyaninlere göre daha 
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düşük agregasyona uğramaktadır. Nonperiferal oktasübstitüe ftalosiyaninler diğer 

ftalosiyaninlere göre literatür çalışmalarında daha az yer almaktadır. 

 

Tüm bu etkilerden dolayı bu çalışmamızda, gliserol birimlerinin sübstitüe 

edilmesiyle suda daha iyi çözünmesini beklediğimiz tetra (periferal ve 

nonperiferal) ve okta (nonperiferal) sübstitüe ftalosiyaninlerin sentezlenmesi 

amaçlanmıştır.  

 

Son yıllarda metalli ftalosiyanin türevleri PDT uygulamalarında 

fotosensitizer olarak geniş bir şekilde kullanılmaktadır. Sentezlenmiş olan bir 

fotosensitizer bileşiğinin PDT aktivitesinin belirlenmesi için bu fotosensitizerin 

fotofiziksel ve fotokimyasal özelliklerinin belirlenmesi gerekmektedir. 

Ftalosiyaninlerin fotofiziksel ve fotokimyasal özellikleri merkez metal seçimine 

çok bağlıdır. Özellikle kabukları dolu diyamanyetik iyonlar (Zn+2, Al+3) 

ftalosiyanin bileşiklerinin yüksek singlet oksijen oluşturabilmelerini, yüksek 

triplet hal kuantum verimlerini sağlamanın yanında triplet halde uzun ömürlerini 

artırmaktadır. Bu sebep ile ftalosiyaninlerin Zn(II) ve Al(III) türevleri PDT’de 

kullanılmasında büyük ümitler vermektedir [68, 69].  

 

Bu çalışmamızda etkin fotosensitizer olarak sentezlenecek tetra ve 

oktasübstitüe suda çözünür ftalosiyaninlerde metal olarak Zn(II) kullanılacaktır.  

 

Sonuç olarak bu çalışmanın sonunda sentezlenecek periferal ve non-periferal 

konumlarda gliserol birimleri içeren tetra ve oktasübstitüe Zn(II) ftalosiyaninlerin 

sentezi (Şekil 2.27), sübstitüent pozisyonunun fotosensitif özelliklere etkisi ve 

bileşiklerin PDT uygulamalarının önemli bir basamağını oluşturan, kanser 

hücrelerine karşı fotodinamik aktiviteleri in vitro denemelerle incelenmiştir. 
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Şekil 2.27. Suda Çözünebileceği Düşünülen PDT Amaçlı İyonik Olmayan 

Zn(II) Ftalosiyanin Türevleri.  

 
 

 
2.4. Tartışmalar 
2.4.1. Ftalonitrillerin Sentezi ve Karakterizasyonu 
 

 
 Sentezin ilk adımı 4-nitroftalonitril (4) ve 3-nitroftalonitrilin (8) 

sentezlenmesi ile olmuştur. İki ftalonitril üç basamaklı bir reaksiyon sonucunda 

elde edilmiştir. Bu başlangıç maddeleri ticari olarak satılmakla birlikte, laboratuar 

şartlarında da kolay elde edilen ve ftalosiyaninlerin eldesinde kullanılan başlangıç 

maddeleri olarak literatürlerde yer almaktadır (Şekil 2.28-2.29) [70-72]. 
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Şekil 2.28. 4-nitroftalonitril Bileşiğinin (4) Sentez Metodu [70-72]  
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Şekil 2.29. 3-nitroftalonitril Bileşiğinin (8) Sentez Metodu [70-72] 
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 Elde edilen 4-nitroftalonitril (4) ve 3-nitroftalonitrilin (8) solketal (9) ile 

1:1.2 oranında, potasyum karbonat (K2CO3) bazı varlığında dimetilformamit 

(DMF) solventinde gerçekleşen reaksiyonu sonucunda sırasıyla 4-[(2,2-dimetil-

1,3-dioksolan-4-yl)metoksi]ftalonitril (10) ve 3-[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-

yl)metoksi]ftalonitril (12) bileşikleri elde edilmiştir. 12 numaralı ftalonitril 

bileşiği literatürde % 62 verimle elde edilmiştir [73]. Bu çalışmada aynı yöntem 

uygulandığında 12 bileşiği % 72 verimle elde edilmiştir (Şekil 2.30). 12 

bileşiğinin verimi ise % 67 ‘dir. Nonperiferal konumların sterik etkiye sahip 

olmasından dolayı 12 bileşiği 10 bileşiğine göre daha düşük verimle elde 

edilmiştir.  

 

3,6-dihidroksiftalonitril (17) ile tosillenmiş solketalin (18) 1:2.2 mol 

oranında baz olarak K2CO3 ve solvent olarak DMF kullanılmasıyla gerçekleşen 

reaksiyonu sonucu 3,6-bis[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-yl)metoksi]ftalonitril 

bileşiği (19) % 85 verimle elde edilmiştir (Şekil 2.31). 18 bileşiği solketalin (9) 

tosil klorür (TsCl) ile 1:1 mol oranında ve piridin varlığında gerçekleşen 

reaksiyonu sonucu % 80 verimle elde edilmiştir. 

 

Ftalonitril bileşiklerin 10, 12 ve 19 yapıları kütle spektrometresi, FT-IR, 1H 

ve 13C NMR ölçümlerinden elde edilen bilgilerle aydınlatıldı. 12 bileşiğinin FT-

IR spektrumunda 2226 cm-1 deki keskin pik -C≡N gerilmesi, 2871-2991 cm-1 

alifatik –C-H gerilmesi, 3087 cm-1 aromatik –C-H gerilmesi, 1582 cm-1 –C=C- 

gerilmesine ait pikler gözlendi (Spektrum 2.1). Ftalosiyanin oluştuğunda nitril 

piki kaybolmaktadır. Ayrıca 10 ve 19 ftalonitril bileşikleri içinde benzer FT-IR 

spektrumları gözlenmiştir. 

 

 



 33

4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500
Wavenumber (cm-1)

8

16

24

32

40

48

56

64

72

80

88

96

%
Tr

an
sm

itt
an

ce

3087.61
2991.12

2937.08
2879.19
2871.47

2226.94

1582.4

1474.33
1373.98

1292.93
1250.48
1219.6

1161.71
1138.55

1057.5
972.6

849.09
798.92

733.31

459.28

 

CN

CN
O

O
O

Spektrum 2.1. 12 Bileşiğinin FT-IR Spektrumu 

 

Ftalonitril bileşiklerin 10, 12 ve 19 ESI-MS tekniği ile alınmış kütle 

spektrumunda, bileşiklere ait hesaplanan ve bulunan değerler verilmiştir (Tablo 

2.1). 19 bileşiğin kütle spektrumu aşağıda verilmiştir (Spektrum 2.2)  
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 Spektrum 2.2. 19 Bileşiğin Kütle Spektrumu 
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Tablo 2.1. Ftalonitril Bileşikleri (10, 12 ve 19) İçin Hesaplanan ve Bulunan 

Molekül İyon Pikleri 

Bileşik Molekül Formülü Hesaplanan [M]+  Bulunan  
10 C14H14N2O3 258.1 259.1 [M+H]+ 
12 C14H14N2O3 258.1 281.1 [M+Na]+ 
19 C20H24N2O6 388.16 411.2 [M+Na]+ 

 

Ftalonitril bileşiklerin 10, 12 ve 19 1H NMR ve 13C NMR deneyleri iç 

referans olarak TMS’nin kullanıldığı CDCl3 solventinde alınmıştır. 

 

2.4.2. Ftalosiyaninlerin Sentezi ve Karakterizasyonu 
 
 

 10 ve 12 ftalonitrillerinin Zn(CH3COO)2 tuzu ve DMAE solventinin 

kaynama noktasında gerçekleşen reaksiyonu sonucu) tetrasübstitüe Zn(II) 

ftalosiyanin bileşikleri 11 ve 13 elde edilmiştir (Şekil 2.30). 11 bileşiğin 

literatürde Zn(CH3COO)2/DMF varlığındaki reaksiyonu sonucu % 38 verim 

olarak rapor edilmiştir [74, 75]. Bu çalışma da ise DMF solventi yerine hem 

solvent hem baz olarak DMAE kullanıldı. 11 ve 13 bileşiklerinin verimleri ise 

sırasıyla % 42 ve % 30 olarak bulundu. Ftalosiyanin bileşikleri dolgu maddesi 

olarak silikajelin kullanılmasıyla kolon kromatografisinde saflaştırılmıştır. 13  

bileşiğinin sentezi bu çalışmada ilk kez gerçekleştirildi. Sterik etkiden dolayı non-

periferal olarak sübstitüe Zn(II) ftalosiyanin bileşiğinin 13 verimi, periferal 

türevine 11 oranla daha düşük bulundu. Tetrasolketal sübstitüe Zn(II) 

ftalosiyaninler 11 ve 13 DCM, DMF, DMSO, CHCl3, EtOAc, THF, EtOH, MeOH 

gibi yaygın olarak kullanılan organik çözücülerde iyi çözünmektedir. 
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Şekil 2.30. Periferal ve Nonperiferal Tetrasolketal Sübstitüe Zn(II) 

Ftalosiyanin Bileşiklerinin (11 ve 13) Sentez Metodu  

 

3,6-bis[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-yl)metoksi]ftalonitril (19) bileşiğinin 

metal tuzu olarak Zn(CH3COO)2,  katalizör olarak DBU’nun kullanılmasıyla ve 

pentanol solventinin kaynama noktasında gerçekleşen reaksiyonu sonucu non-

periferal olarak sübstitüe olmuş oktasolketal Zn(II) ftalosiyanin bileşiği 20 % 21 

verimle elde edilmiştir (Şekil 2.31). İlginç olarak, kolon kromatografisi tekniği ile 

saflaştırılan yeşil görünümündeki bu bileşik, ince tabaka kromatografisinde (TLC) 

silikanın asidik karakterinden dolayı kahverenge dönmektedir. TLC kartı tekrar 

amonyak buharına tutulduğunda yeşil rengine dönmektedir. Bu bileşik DCM, 

DMF, DMSO, CHCl3, EtOAc, THF, EtOH, MeOH çözücülerinde iyi 

çözünmektedir.  
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Şekil 2.31. Non-periferal Oktasolketal Sübstitüe Zn(II) Ftalosiyanin 

Bileşiğinin (20) Sentez Metodu 

 
 

Solketal sübstitüe ftalosiyanin bileşiklerinin (11), (13) ve (20) UV-Vis 

ölçümleri kıyaslandığında, non-periferal oktasolketal sübstitüe Zn(II) ftalosiyanin 

bileşiğinin 20 non-periferal tetrasolketal sübstitüe Zn(II) ftalosiyaninden 13 

yaklaşık 30 nm, periferal tetrasolketal ftalosiyaninden 11 yaklaşık 50 nm daha 

yüksek dalga boyunda absorbsiyon yaptığı gözlendi (Spektrum 2.3) [72, 76-78]. 

 

 
Spektrum 2.3. Solketal Sübstitüe Ftalosiyanin Bileşiklerinin (11-mavi), 

(13-pembe) ve (20-sarı) UV-Vis. Spektrumlarının Karşılaştırılması 

 

Solketal bileşiğinde bulunan asetal grubu (-CMe2) aside karşı son derece 

hassastır. Bu gruplar asit hidroliz varlığında kolayca ortadan kalkar ve gliserol 
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bileşiğine dönüşmektedir. Elde ettiğimiz 11 ve 13 Zn(II) ftalosiyanin 

bileşiklerinin % 80 lik asetik asit çözeltisi içinde oda sıcaklığında karıştırılarak 

gerçekleştirilen reaksiyonu sonucu gliserol sübstitüe ftalosiyanin bileşikleri (14 ve 

15) sırasıyla % 93 ve % 91 verimlerle elde edildi (Şekil 2.32). Literatürde 14 

bileşiğinin eldesinde asit olarak p-TsOH/MeOH karışımı kullanılmış olup % 92 

verimle elde edilmiştir [75].  Bu bileşiklerin sudaki çözünürlükleri 

karşılaştırıldığında 15 bileşiğinin 14 bileşiğine oranla daha iyi suda çözündüğü 

gözlendi. 14 ve 15 bileşikleri DMSO, DMF ve suda çözünmektedir. 
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Şekil 2.32. Periferal ve Nonperiferal Tetragliserol Zn(II) Ftalosiyanin 

Bileşikleri (14,15) 

 

Non-periferal oktasolketal sübstitüe Zn(II) bileşiğinin 20 % 80 lik asetik asit 

ile oda sıcaklığında karıştırılmasıyla reaksiyonun rengi hemen mor renge döndüğü 

gözlendi. Bir gün karıştırılması ile gerçekleşen reaksiyon sonunda asetik asit 

döner buharlaştırıcıda uzaklaştırıldıktan sonra oluşan katı ürün organik 
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çözücülerde yıkandı.   Oktagliserol sübstitüe Zn(II) bileşiği 21 suda çok iyi 

çözünmesine rağmen oldukça kararsız olduğundan ve kolay bir şekilde 

bozulduğundan saf olarak elde edilememiştir (Şekil 2.32). Bu asit hidrolizasyon 

deneyinde literatürde korunmuş grupların uzaklaştırılmasında kullanılan diğer 

tekniklerde (TFA/H2O (9/1), HCl (6M)-Dioksan, p-TsOH/MeOH) uygulandı [63, 

75, 205]. Oda sıcaklığında yapılan bu reaksiyonlarda da başlangıç ftalosiyanin 

bileşiğin tamamen bozunduğu gözlendi (Şekil 2.33).  
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Şekil 2.33. Nonperiferal Oktasübstitüe Zn(II) Ftalosiyanin Bileşikleri (20, 

21) 

 

Solketal ve gliserol sübstitüe Zn(II) ftalosiyanin bileşiklerinin (11, 13, 14, 

15 ve 20) ESI-MS tekniği ile alınmış kütle spektrumunda, bileşiklere ait 

hesaplanan ve bulunan değerler Tablo 2.2’de verilmiştir. 14 bileşiğin kütle 

spektrumu verilmiştir (Spektrum 2.4). 

 

Tablo 2.2. Ftalosiyanin Bileşikleri (11, 13, 14, 15 ve 20) İçin Hesaplanan ve 

Bulunan Molekül İyon Pikleri 

Bileşik Molekül 
Formülü 

Hesaplanan 
[M]+  

Bulunan  

11 C56H56N8O12Zn 1096.33 1097.5 [M+H]+ 
13 C56H56N8O12Zn 1096.33 1097.5 [M+H]+ 
14 C44H40N8O12Zn 936.20 937.3 [M+H]+ 
15 C44H40N8O12Zn 936.20 937.3 [M+H]+ 
20 C80H96N8O24Zn 1616.58 1618.8 [M+2H]+ 
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Spektrum 2.4. 14 Bileşiğinin Kütle Spektrumu 

 

Solketal ve gliserol sübstitüe Zn(II) ftalosiyanin bileşiklerinin [(11), (13), 

(14), (15) ve (20)] 1H NMR ve 13C NMR spektrumları iç referans olarak TMS’nin 

kullanıldığı d6-DMSO solventinde alınmıştır.  

 

Solketal sübstitüe Zn(II) ftalosiyanin bileşiğinin (11) NMR spektrumları 

önce d1-CHCl3 solventinde alındı. Bu solvent içinde alınan NMR spektrumunda, 

ftalosiyanin hakasındaki benzen gruplarında bulunan üç farklı aromatik 

protonların yeri tam olarak belirlenemedi. Bunun sebebi ftalosiyanin bileşiğinin 

CHCl3 içinde agregasyona uğramasından kaynaklanabilmektedir. Bu deneyde d1-

CHCl3’a göre agregasyonu önleyen DMSO-d6 solventi daha uygun bulundu. 

 

11 ve 13 bileşiklerinin yapıları 1H NMR ve 13C NMR spektrumlarından elde 

edilen verilerle de aydınlatıldı. Tetrasübstitüe ftalosiyaninler dört farklı yapı 

izomerinin karışımı halinde bulunduğundan 1H NMR ve 13C NMR’da pikler üst 

üste çakışmış olarak gözlendi. 11 ve 13 bileşiklerinin 1H NMR spektrumunda 

1.30-1.50 ppm aralığında solketal grubunda bulunan –CMe2 piklerinin, asit 

hidroliz reaksiyonundan sonra elde edilen gliserol sübstitüe Zn(II) bileşiklerin (14, 
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15) 1H NMR spektrumunda gözlenmedi. Benzer şekilde 11 ve 13 bileşiklerinin 
13C NMR spektrumlarında 110 ppm civarında gözlenen –CMe2 pikinin,  ve 25-30 

ppm aralığında gözlenen –CH3 pikinin, asit hidroliz reaksiyonundan sonra 

gözlenmedi. Bu açık bir şekilde solketalin tamamen gliserol grubuna dönüştüğünü 

kanıtlamaktadır (Spektrum 2.5-2.6). 20 bileşiğinin 1H NMR ve 13C NMR 

spektrumları ayrıntılı bir şekilde beşinci bölümde tartışılacaktır. 
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Spektrum 2.5. 11 ve 14 Bileşiklerinin 1H NMR Spektrumlarının 

Karşılaştırılması 
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Spektrum 2.6. 11 ve 14 Bileşiklerinin 13C NMR Spektrumlarının 

Karşılaştırılması 
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Bu çalışmada sentezlenen solketal (11, 13 ve 20) ve gliserol sübstitüe (14 ve 

15) Zn(II) ftalosiyanin bileşiklerinin 1.10-5 M konsantrasyonda ve çeşitli 

solventlerde hazırlanan UV-Vis ölçümlerinde gözlenen dalga boyları (λmax, nm) 

ve bu değerlere karşılık gelen molar ekstinksiyon katsayıları (ε) Tablo 2.3’de 

verilmiştir. 

 

Tablo 2.3. Zn(II) Ftalosiyanin Bileşikleri (11, 13, 14, 15 ve 20) İçin UV-Vis 

Ölçümlerinde Gözlenen Dalga Boyları (λmax) ve Ekstinksiyon (ε) katsayıları 

BİLEŞİK DMF DMSO SU 
Periferal 

Tetrasübstitüe 
11 677 (5.09) - - 
14 - 682 (5.29) 631 (4.09) 

Non-periferal 
Tetrasübstitüe 

13 696 (5.30) - - 

15 - 705 (5.28) 656 (4.57), 
694 (4.49) 

Non-periferal 
Oktasübstitüe 

20 729 (4.99) - - 

Gliserol - - - 
 

 

Agregasyon varlığı spektrokimyasal olarak absorbsiyon pikinin daha düşük 

dalga boyuna kayması (hipokromizm) ve absorbsiyon şiddetinin azalması ile 

gözlenir [79].  

 

Periferal ve non-periferal gliserol sübstitüe Zn(II) ftalosiyanin bileşiklerinin 

(14) ve (15)  UV-Vis. spektrumu incelenmiştir. 14 bileşiğin DMSO’daki UV-Vis. 

spektrumunda 682 nm’de karakteristik Q bandı ve 356.5 nm’de ise Soret bantları 

gözlendi. 15 Bileşiğin DMSO’daki UV-Vis. spektrumunda ise 705 nm’de Q bandı 

ve 321 ve 378 nm’de ise iki Soret bandı gözlendi. 14 ve 15 ftalosiyanin 

bileşiklerin DMSO içinde agregasyona uğramadığı spektroskopik olarak 

gözlenmiştir (Spektrum 2.7). Her iki ftalosiyanin bileşiğinin su içerisinde alınmış 

UV-Vis. spektrumundaki Q bandı, DMSO’da alınmış spektrumdaki Q bandına 

göre daha az absorbans değerine sahip olduğu bulundu. 14 ve 15 Zn(II) 

bileşiklerinin su içinde Q ve B bantlarının daha kısa dalgaboyuna (maviye kayma) 

kayarak agregasyona uğradığı gözlenmiştir. İyonik olmayan suda çözünür 

ftalosiyanin bileşiklerinin su içinde aggregasyona uğradığı belirtilmiştir [50, 51, 

59]. Gliserol birimlerinin non-periferal konumlarda bulunduğu 15 bileşiği, 
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periferal konumlarda olan (14) bileşiğine göre suda daha iyi çözünmektedir. UV-

Vis. spektrumunda bu değişiklik (15) bileşiğin (14) bileşiğine göre Q bandının 

daha keskin ve daha az agregasyona uğraması nedenini de açıklamaktadır 

(Spektrum 2.8). 
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Spektrum 2.7. 14 ve 15 Bileşiklerin DMSO ve Su İçerisinde 1.10-5 M 

Konsantrasyonda Gözlenen UV-Vis Spektrumları 

 

 
 

Spektrum 2.8. 14 ve 15 Bileşiklerinin İçin Su İçerisinde Farklı 

Konsantrasyonlarda Alınmış UV-Vis. Spektrumu 
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2.4.3. Uygulamalar 
2.4.3.1. Suda Çözünür Zn(II) Ftalosiyanin Bileşiklerinin Fotodinamik 

Aktiviteleri 

 
Bu çalışmada sentezlenen suda çözünür Zn(II) ftalosiyanin bileşiklerinin 

fotodinamik aktivite çalışmaları İngiltere Hull Üniversitesi Kimya Bölümünden 

Dr. Ross W. Boyle ve Huguette Savoie tarafından yapılmıştır. 

 
İki farklı suda çözünür gliserol sübstitüe Zn(II) ftalosiyanin bileşikleri HT-

29 (Human Colon Adenocarcinoma) hücrelerine karşı PDT aktiviteleri incelendi. 

Periferal tetragliserol bileşiği (14) için en yüksek konsantrasyonda (100mM) bile 

LD90 değerine ulaşılamadı. İlginç olarak gliserol birimlerinin non-periferal 

konumlarda olduğu (15) bileşiği için LD90 değeri 35 mM olarak bulunmuştur 

(Şekil 2.34).  Bu bileşiğin LD90 değeri daha önce rapor edilen tetrasulfonato ve 

tetra(hekzil) hidroksi Zn(II) ftalosiyanin bileşikleri için bulunan LD90 değerleri ile 

karşılaştırılabilir düzeydedir [62]. DMSO’da her iki ftalosiyanin bileşiği floresans 

özelliği gösterdiği halde, su içinde bu özelliği gösterememektedir. Bunun sebebi 

ftalosiyanin molekülünün su içinde kuvvetli bir şekilde kendi kendine floresans 

söndürücü olarak davranmasından kaynaklanmaktadır. Kullanılan en yüksek 

konsantrasyonda (100mM) 14  bileşiği ile inkübe edilen HT-29 kanser hücreleri 

için hiçbir floresans mikroskop görüntüsü elde edilememişken, 15  bileşiği için 

LD90 konsantrasyonunda (35 mM) HT-29 kanser hücreleri için hücre içine alınım 

görüntüsü elde edilmiştir (Şekil 2.35). Bu çalışma ile ilgili detaylı bilgiler Ek-

1’deki yayında yer almaktadır. 
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Şekil 2.34. ZnPc(II) Bileşikleri (14) ve (15)  İçin Artan Konsantrasyonlarına 

Bağlı Olarak Işığa Maruz Bırakılmadan Önce (kırmızı çizgi) ve Maruz 

Bırakıldıktan Sonraki (mavi) HT-29 Hücrelerinde Sağ Kalım Eğrisi 

 
 

  
 
 

Şekil 2.35. 15 Bileşiği ile İnkübe Edilen HT-29 Kanser Hücreleri İçin 

Floresans Mikroskop Görüntüsü (λ(ex) = 400 nm; λemm > 620 nm). 

 

2.4.3.2. Suda Çözünür Zn(II) Ftalosiyanin Bileşiğinin Lipozom 

Membranları ile Etkileşimi 

 
In vitro test denemelerinde başarılı olan, iyonik olmayan suda çözünür 

Zn(II) ftalosiyanin bileşiğinin (15) lipozom membranları ile etkileşim çalışmaları 

Moskova Üniversitesi Fizikokimya Bölümünden Prof. Dr. Yuri Antonenko ve 

çalışma grubu tarafından yapılmıştır. Bu çalışma ile ilgili dataylı bilgi yayında yer 

almaktadır. 
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2.5. Sonuçlar  
 
Bu çalışma sonunda iki adet farklı konumlarda sübstitüe olmuş non-iyonik 

suda çözünür yeni tip Zn(II) ftalosiyanin bileşikleri sentezlendi ve yapıları 

karakterize edildi. Sentezlenen maddelerin HT-29 (human colon adenocarcinoma) 

kanser hücrelerine karşı in vitro PDT aktiviteleri incelendi. Suda en az 

aggregasyon eğilimi olan 15 bileşiğinin HT-29 kanser hücrelerine karşı etkili 

olduğu bulunmuştur. Sübstitüent pozisyonunun değişmesiyle fotosensitizerin PDT 

aktivitesi üzerine etkisi gözlendi.  Bu çalışmalar ile ilgili 2 adet yayın hazırlandı.  

 

Yunus Zorlu, Mahmut Ali Ermeydan, Fabienne Dumoulin, Vefa Ahsen, Huguette 

Savoie and Ross W. Boyle, ‘’Glycerol and galactose substituted zinc 

phthalocyanines. Synthesis and photodynamic activity’’, Photochem. Photobiol. 

Sci., 2009, 8, 312–318 

 

Alina Pashkovskaya, Elena Kotova, Yunus Zorlu, Fabienne Dumoulin, Vefa 

Ahsen, Igor Agapov, Yuri Antonenko, ‘’Light-Triggered Liposomal Release: 

Membrane Permeabilization by Photodynamic Action’’, Langmuir, 2010, 26, 

5726-5733 
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3. FOTODİNAMİK TERAPİDE 

POTANSİYEL FOTOSENSİTİZER OLARAK 

TETRA VE OKTA SOLKETAL SÜBSTİTÜE 

Zn(II) VE Pt(II) FTALOSİYANİNLER 
 

3.1. Fotofiziksel ve Fotokimyasal Özellikler 

 
Fotofiziksel ve fotokimyasal olayların temelini ışığın madde ile etkileşimi 

oluşturmaktadır. Bu nedenle ışığın yapısının bilinmesinde fayda vardır. Işık, hem 

dalga hem de tanecik özelliğine sahip elektromanyetik radyasyon şeklidir. 

Elektromanyetik radyasyon, biririne dik elektrik alan ve manyetik alan 

vektörlerinden oluşmuştur (Şekil 3.1). 

 

 
 

Şekil 3.1. Elektromagnetik Işımanın Dalga Hareketi 

 

Fotofiziksel ve fotokimyasal olayların gerçekleşebilmesi için 

elektromanyetik radyasyonun elektrik alan vektörü ile ilgili molekülün dipol 

momentinin etkileşmesi gerekir. Bu etkileşme sonucunda elektromanyetik 

radyasyon molekül tarafından absorplanır. Absorpsiyonun gerçekleşebilmesi için 

gözlenebilecek olaylar Şekil 3.3’de Jablonksi enerji diyagramı üzerinde detaylı bir 

şekilde açıklanacaktır. 
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3.1.1. Fotofiziksel Özellikler 
 

3.1.1.1. Ftalosiyaninlerin Elektronik Absorpsiyon Spektroskopi 

 

Ftalosiyaninlerin π-elektronca zengin olmaları nedeniyle ultraviyole ve 

görünür bölgede π→π∗ veya n→π∗ geçişlerine karşılık gelen karakteristik 

absorpsiyon pikleri verirler. Çözelti halinde Pc’lerin absorpsiyon spektrumları 

Soret bandı (B bandı) ve Q bandı olmak üzere iki ana bant içerir. π→π∗ 

geçişlerine karşılık gelen ve 650-750 nm’de görülen Q bantları ftalosiyaninlerin 

metalli veya metalsiz oldukları hakkında bilgi verirler (Şekil 3.2). Metalsiz 

ftalosiyaninler eşit çift bant verirken, metallo ftalosiyaninler tek ve daha şiddetli 

bir bant verirler. Çünkü metalli ftalosiyanin bileşiklerinde ftalosiyanin halkası 

üzerinde bulunan ve metal ile bağ yapabilen dört azot atomu da birbirlerine 

eşdeğer oldukları için metalli ftalosiyanin bileşikleri D4h simetrisine sahiptirler ve 

HOMO→LUMO geçişine tekabül eden tek bir Q bandı verir. Metalsiz 

ftalosiyaninlerde ise ftalosiyanin halkası içerisinde bulunan azot atomlarının iki 

tanesi NH azot atomu oldukları için molekülün simetrisinde bir değişme meydana 

gelerek molekülün simetrisi D2h olur. Meydana gelen bu simetri değişiminden 

dolayı molekülün LUMO orbitalinde bir bozunma olur ve birisinin şiddetinin 

diğerininkinden biraz az olan iki adet Q bandı absorbsiyon piki gözlenir [197-

200]. 

 

 
 

Şekil 3.2.  Metalsiz (i) ve Metalli (ii) Ftalosiyaninlerin UV-Vis. 

Spektrumları (Q ve B bandları) 
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Ftalosiyaninlerin UV-Vis. spektrumlarında önemli karakteristik bantlardan 

birisi de Soret (B bandı) bandıdır. 300 nm civarında görülen bu band n→π∗ 

geçişlerine karşılık gelmektedir. 

 

3.1.1.2. Floresans Spektroskopisi 

 

Bir molekülün ışık soğurma yeteneği onun yapısındaki atomik çekirdek 

etrafında elektronların yerleşimine bağlıdır. Böylece molekül tarafından bir foton 

soğurulduğunda bir elektron daha yüksek enerji seviyeli bir orbitale geçer. Bir 

foton soğurmuş molekül uyarılmış durumdadır ve genellikle artık kararlı değildir. 
 

Uyarılmış molekülde daha yüksek enerjili orbitallere taşınan elektronlar 

genellikle kendi düşük enerjili orbitallerine geri dönerler. Moleküllerin ışıkla 

etkileşmeleri sonucunda uyarılmaları ve bu uyarılmanın hangi yolla sonlandığı en 

açık şekilde Şekil 3.3’de Jablonski diyagramı kullanılarak açıklanabilir.  

 

Jablonski diyagramı molekülünün kısmi bir enerji seviyesi diyagramıdır. En 

alttaki yatay çizgi, normal olarak singlet haldeki molekülün temel hal enerjisini 

göstermekte olup, So ile gösterilmiştir. Oda sıcaklığında, bu hal, bir çözeltideki 

moleküllerin hemen hemen tamamının enerjisini gösterir. En üstteki çizgiler, üç 

uyarılmış elektronik halin temel titreşim halleri için enerji seviyelerini 

göstermektedir.  

 

 
Şekil 3.3.  Joblonski Enerji Diagramı. 
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Diyagramdaki yatay kalın çizgiler her bir elektronik enerji düzeyinin en 

altındaki titreşim enerji düzeylerini, ince çizgiler ise her bir elektronik enerji 

düzeyinde bulunan titreşim enerji düzeylerini gösterir. Elektronik enerji düzeyleri 

başlıca temel (S0) ve uyarılmış (S1, S2…) singlet ve uyarılmış triplet (T1) enerji 

düzeyleridir. Diyagramdan görüldüğü gibi, bir molekülün uyarılması, S0 dan S1’e 

λ1; S0 dan S2 ye λ2 (daha kısa) dalga boylu ışınların soğurulmasıyla sağlanabilir. 

Moleküllerde elektronik uyarılmalar yanında titreşim uyarılmaları da olur. 

Doğrudan triplet hale (S0 dan T1’e) uyarılma gözlenmez (yasaklanmış geçiş). Foton 

soğurularak uyarılma süreci çok hızlı (10-14– 10-15 s) bir olay olup, çok kısa bir 

sürede gerçekleşir. Uyarılmış molekül birkaç adım üzerinden geçişler yaparak 

temel hale döner. Bu geçişler başlıca floresans, fosforesans gibi foton yayımı (düz 

ve kesikli oklarla gösterilen geçişler), ve titreşim geçişleri, iç dönüşüm, dış 

dönüşüm, sistemler arası geçiş, ön ayrışma gibi ışımasız (dalgalı oklarla gösterilen 

geçişler) ısıl, kinetik geçişlerdir. 

 

 

3.1.1.3. Floresans Kuantum Verimi ve Ömrü (ФF , τF) 
 

 

Floresans için kuantum verimi veya kuantum verimi oranı basit olarak 

floresans yapan moleküllerin sayısının toplam uyarılmış molekül sayısına 

oranıdır. Floresin gibi oldukça floresans bir molekül için bazı şartlar 

altındaki kuantum verimi bire yaklaşır. Önemli derecede, floresans yapmayan 

kimyasal türler sıfıra yakın verimlere sahiptir. 

 

Kuantum verimi hesaplamada birçok farklı yaklaşım vardır. Tüm 

yaklaşımlardaki ortak nokta kuantum verimi bilinen bir referans madde ile 

bilinmeyen maddenin spektral performansını karşılaştırmaktır. Kuantum 

verimleri referans ve analit açısından tek nokta için yapılan ölçümlerle 

hesaplanabileceği gibi referans ve analit için belirli derişim aralıklarında 

oluşturulmuş kalibrasyon grafiklerinin eğimleri oranından da hesaplanabilir 

[80, 81]. Örneğin Çinko ftalosiyaninin (ZnPc) DMSO içerisindeki floresans 

kuantum verimi 0.20’dir [82].  
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ZnPc referans alınıp aşağıdaki formül kullanılarak (3.1) istenilen bileşiğin 

floresans kuantum verimi hesaplanabilir.  

 
 

2
Std Std

2
 Std

FF
η .A  .F
η .A . F(Std)ΦΦ = 

(3.1) 
 

Bu formülde; 

ΦF           : Numunenin floresans kuantum verimi. 

ΦF(std)        : Standart bileşiğin floresans kuantum verimi  

F             : Numunenin floresans emisyon eğrisinin altındaki alan. 

FStd         : Standart bileşiğin floresans emisyon eğrisinin altındaki alan. 

A            : Numunenin absorbansı. 

AStd            : Standart bileşiğin absorbansı. 

η            : Numunenin çözüldüğü çözücünün refraktif indisi 

ηStd              : Standart bileşiğin çözüldüğü çözücünün refraktif indisi 

 

Floresansta 250 nm'den daha küçük dalga boylarındaki ultraviyole ışınların 

absorpsiyonun sonucu floresansın nadiren olduğunu bilmek önemlidir. Çünkü bu 

tür ışımalar, ön ayrışma ve ayrışma ile uyarılmış halin sönümüne sebep olmaya 

yetecek kadar enerjilidir. Örneğin, 200 nm'lik bir ışın yaklaşık 140 kcal/mol'e 

karşılık gelir; birçok organik molekül bu büyüklükteki enerjiler ile 

kopartılabilecek bazı bağlara sahiptir. Sonuç olarak, σ  σ* geçişi sebebiyle olan 

floresans nadiren gözlenir; bunun yerine emisyon, daha az enerjili π π* ve n 

π* geçişleri ile sınırlıdır. 

 

En şiddetli ve en faydalı floresans, düşük enerjili π π* geçişlerine sahip 

aromatik fonksiyonel gruplar içeren bileşiklerde görülür. Alifatik ve alisiklik 

karbonil grupların veya fazla sayıda konjüge çift bağlı yapılar içeren bileşikler de 

floresans gösterebilir, ancak bunların sayısı aromatik sistemlerin sayısı ile 

karşılaştırıldığında daha azdır.  
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Floresans kuantum verimi yüksek derişimlerde kendi kendine sönüm ve 

kendi kendine absorpsiyon nedeniyle negatif sapma gösterir. Bu nedenle floresans 

kuantum verim ölçümleri düşük derişimlerde gerçekleştirilir. 

 

Uyarılmış bir molekülün ömrü (lifetime, τ) başlangıç konsantrasyonunun 1/e 

değerine düşmesi için gereken zamandır [83]. Floresans ömürleri (lifetimes),  

floresans kuantum verimi ve doğal radiatif ömürleri yardımı ile aşağıdaki formül 

kullanılarak hesaplanabilir (3.2). 

 

o

F

τ
τ

=FΦ  (3.2) 
 

Bu formülde;    

ΦF     : Numunenin floresans kuantum verimi. 

τF         : Floresans ömürleri (lifetime) 

τ0        :  Numunenin doğal radiatif ömürleri(Natural radiative lifetime). 

 
 

Floresans ömürleri ayrıca PhotoChemCAD programı kullanılarak da 

hesaplanabilir [84]. 

 

Floresans ömürleri hesaplamak için kullanılan bir başka yöntem de 

Strickler- Berg tarafından önerilen floresans lifetime denklemidir (3.3) [85]. Bu 

yöntemle moleküllerin floresans ömürleri absorpsiyon ve emisyon spektrumundan 

elde edilen parametreleri kullanarak hesaplanır. 

 

 

(3.3) 

 

Bu formülde F(λ) molekülün floresans şiddetini , ε(λ) ise bu floresans 

şiddetindeki molar absorptivite katsayısını göstermektedir. 
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3.1.2. Fotokimyasal Özellikler 

3.1.2.1. Singlet Oksijen Oluşumu ve Singlet Oksijen Kuantum 

Verimi (ФΔ) 

 

Moleküler oksijen dış orbitallerinde paylaşılmamış iki elektron içerir. Bu 

elektronlar, spinleri aynı yönde ve farklı orbitallerde iken minimum enerji 

seviyesindedirler. Radikal tanımına göre oksijen “diradikal” yapıya sahip bir 

moleküldür. Oysa oksijenin reaktivitesi beklenenin aksine çok düşüktür. Diradikal 

bir yapıya sahip olan oksijenin herhangi bir molekül ile tepkimeye girebilmesi 

için, tepkimeye gireceği molekülün de benzer yapıya (farklı orbitallerde spinlerin 

aynı yönde elektron içermesi) sahip olması gerekir. Oysa başta organik moleküller 

olmak üzere atom ve moleküller orbitallerinde elektronları antiparalel ve eşleşmiş 

olarak içerirler veya paylaşılmamış elektronlar kovalent bağlara katılmışlardır. 

Bunun sonucu olarak oksijenin diğer moleküllere olan reaktivitesi son derece 

kısıtlanmıştır. Bu kısıtlama “spin kısıtlaması” olarak adlandırılır. Canlıların 

oksijeni kullanabilmesi için, oksijene elektron transferi yaparak spin kısıtlamasını 

aşmaları gerekir. Bu işlem için canlılar bazı metal iyonlarından (Fe, Cu, Mn, Zn) 

yararlanırlar.  

 

Oksijenin enerjetik olarak uyarılan singlet oksijen formunda spin 

kısıtlamasının kaldırılmış olması nedeniyle reaktivite çok yüksektir. Aldığı 

enerjiyi çevreye dalga enerjisi şeklinde verip yeniden oksijene dönebilir. 

 

Molekülün ısı veya floresans oluşumu ile temel hale dönmesi, nanosaniyeler 

ile ifade edilebilecek kısa zamanlı bir olaydır. Molekül potansiyel bir 

fotosensitizer ise absorbe ettiği enerjiyi daha uzun bir süre (mikro ya da 

milisaniye düzeyinde) korumalıdır. Böyle bir molekülde uyarılmış elektron, dönüş 

yönünü (spin) değiştirir. Elektronun dönüş yönünü değiştirmesi sistemler arası 

geçiş (intersystem crossing) olarak adlandırılır. Uyarılmış haldeki fotosensitizer 

için ise üçlü durum (triplet state) halindedir denir. Üçlü durumdaki fotosensitizer, 

enerjisini bir substrat moleküle transfer edebilir ve böylelikle temel hale dönebilir. 
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Kuantum mekaniğine göre, doğrudan ışık enerjisiyle uyarılamayacak olan 

substrat molekülü (genellikle oksijen), fotosensitizer tarafından aktarılan enerji ile 

elektronik olarak uyarılmış hale gelir (Şekil 3.4). Başka bir deyişle fotosensitizer, 

ışık enerjisini oksijene transfer eder ve sonunda yağ ve protein gibi hücre içi 

yapılara hasar veren singlet oksijen oluşumuna neden olan bir katalizör gibi 

çalışır.  

 

Bu olaylar sonunda temel hale dönen fotosensitizer, yeni bir fotonu absorbe 

etmeye hazırdır ancak çoğunlukla singlet oksijen tarafından değişime ya da 

yıkıma uğrar. Fotosensitizer ve singlet oksijen etkileşimi sonucu bazı 

fotokimyasal ürünler oluşabileceği gibi fotosensitizerin ışığa karşı hassaslığını 

kaybetmesi ya da floresansta azalma (photobleaching) mümkündür [86]. 

 

 
 

Şekil 3.4. Singlet Oksijen Oluşumu. 

 

Singlet oksijen oluşumu elektron transferi reaksiyonları (Şekil 3.5) (Tip I 

reaksiyonları ) ya da enerji transfer reaksiyonları (Tip II reaksiyonları) ile 

gerçekleşebilir. Tip I reaksiyonlarında, uyarılmış haldeki fotosensitizerin sahip 

olduğu hidrojen atomunu, hücresel bir moleküle aktarmasıyla ortaya çıkan yüksek 

reaktif özelliği olan radikaller, özellikle hidroksil ve hidrojen peroksit radikalleri, 

moleküler oksijenle reaksiyona girerek oksijenlenmiş ürünler oluşturur.  
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PDT’ de kullanılan pek çok fotosensitizer ise etkisini çoğunlukla 1O2 

üzerinden, Tip II reaksiyonları ile gösterir. Tip II reaksiyonlarında uyarılmış 

haldeki fotosensitizer enerjisini doğrudan moleküler oksijene (O2) verir ve 1O2 

oluşmasına neden olur. O2’nin elektronik olarak uyarılmış hali olan 1O2, 

biyomolekülleri oksitleyerek hücresel hasara neden olur [86]. 

 

 
Şekil 3.5. Singlet Oksijen Reaksiyonları 

 

Singlet oksijen diğer moleküllerle etkileştiğinde ya içerdiği enerjiyi transfer 

eder, ya da kovalent tepkimelere girer. Özellikle karbon-karbon çift bağları singlet 

oksijenin tepkimeye girdiği bağlardır [87, 88]. Doymamış yağ asitleri ile de 

doğrudan tepkimeye girerek peroksi radikalini oluşturur ve .OH kadar etkin bir 

şekilde lipid peroksidasyonunu başlatabilir. Bu özelliklerinden dolayı son 

zamanlarda singlet oksijen, hava ve su kirlenmesine neden olan kimyasal 

maddelerin fotobozunmasında [89, 90] ve PDT uygulamalarında [91-94] geniş 

kullanım alanı bulmuştur. 

 

Singlet oksijen kuantum verimi, teorik olarak oluşan singlet oksijen mol 

sayısının absorplanan fotonun mol sayısına oranıdır. Pratik olarak ise uygun bir 

söndürücü tarafından söndürülen singlet oksijen miktarının tüketilmesi sırasındaki 

değişimi incelenerek hesaplanabilir. Singlet oksijen iki yolla tüketilir: 
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1. Oksijenin fiziksel bir söndürücü tarafından söndürülmesi. Bu 

söndürücünün elektronik olarak uyarılması (biomoleküler) veya çözücü 

moleküllerinin titreşimsel deaktivasyonu ile oluşur (monomoleküler). 

 

2. Oksijenin kimyasal bir söndürücü ile söndürülmesi. Burada singlet 

oksijen söndürücüyü yükseltgeyerek yeni bir ürün oluşturur. 

 

Bu çalışmada en sık kullanılan kimyasal söndürücülerden biri olan 1,3-

difenilisobenzofuran (DPBF) kullanılmıştır. DPBF dışında kullanılan singlet 

oksijen söndürücüler arasında tetrasodyum antrasen–9,10-bismetilmalonat 

(ADMA), tiyol, keroten, askorbat ve histidin bileşikleri yer almaktadır [95, 96]. 

Kullanılan söndürücüler molekülün yapısına, kullanılan çözücüye göre değişiklik 

gösterir. Örneğin DPBF suda çözünmediği için, suda çözünen fotosensitizerlerin 

singlet oksijen ölçümlerinde suda çözünür bir söndürücü olan ADMA kullanılır. 

Metalli ftalosiyaninler için singlet oksijen kuantum verimleri genelde 0.4 değerin 

den büyüktür. Çoğu suda çözünen ftalosiyaninler, su veya organik çözücü 

ortamında çok kuvvetli bir şekilde agregasyona uğradığı bilinmektedir. [190-194]. 

referansları]. Agregasyonun biyoyararlanım ve singlet oksijen oluşturması üzerine 

önemli bir etkisi vardır. Su singlet oksijen söndürücüsü olarak davranarak 

fotokimyasal aktivitesinin düşmesine neden olabilmektedir [93, 195,196]. 

 

Şekil 3.6’da DPBF molekülünün singlet oksijen ile etkileşimi 

görülmektedir. Ortamda bulunan singlet oksijen DPBF molekülü ile etkileşerek 

endoperoksit molekülünü oluşturur. Oluşan endoperoksit molekülünün ışık ile 

söndürülmesi sırasında meydana gelen değişim spektroskopik yöntemlerle 

kolayca izlenebilir. 

 

 
Şekil 3.6. Singlet Oksijen ve  DPBF ‘in Katılma Tepkimesi 
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Singlet Oksijen kuantum verimi bilinen bir referans madde ile 

söndürücünün spektral performansını karşılaştırılarak hesaplanabilir. Bunu 

için referans ve söndürücü için belirli derişim aralıklarında oluşturulmuş 

kalibrasyon grafiklerinin eğimleri oranı kullanılır. Örneğin sübstitüe olmamış 

Zn(II) ftalosiyaninin DMSO içerisindeki singlet oksijen kuantum verimi 

DMSO (ΦΔ) = 0.67’dir [97-100]. ZnPc referans alınıp aşağıdaki formül 

kullanılarak (3.4) istenilen bileşiğin singlet oksijen kuantum verimi hesaplanabilir. 

 

abs
Std

Std
absStd

ΔΔ
I.R

I . RΦΦ =
 (3.4) 
 

 

Bu formülde; 

 

ΦΔ: Numunenin singlet oksijen kuantum verimi. 

Std
ΔΦ : Standart maddenin singlet oksijen kuantum verimi (Standart olarak 

sübstitüe olmamış çinko ftalosiyanin bileşiği kullanılır). 

R: DPBF bileşiğinin numune varlığında absorbans değişimi.  

RStd: DPBF bileşiğinin standart varlığında absorbans değişimi. 

Iabs: Numunenin absorpladığı ışık miktarı. 

Std
absI : Standart maddenin absorpladığı ışık miktarı. 

 

3.1.2.2. Fotobozunma (Photodegredation) ve Fotobozunma Kuantum 

Verimi (Фd) 

 

Işığın bazı kimyasal türler tarafından absorpsiyonuyla meydana gelen 

tepkimeler fotokimyasal tepkimeler olarak adlandırılır. Fotokimyasal işlemin ilk 

adımı ışığın bir fotokimyasal enerji biriminin (kuantum) bir molekülü 

aktiflemesidir. Bir kuantumun enerjisi h.ν çarpımına eşittir. h: 6,62.10-27 erg. s 

(Plank sabiti)  ,ν; absorplanan ışığın frekansı olup 1/s birimindedir. 

 

Fotobozunma da fotokimyasal bir olaydır. Absorbe edilen ışık yani enerji, 

moleküller arasına yerleşerek depolimerizasyon, dehidrojenasyon ve 
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dehidrometilasyon gibi ayrılma reaksiyonlarına neden olur. Bununla birlikte, 

karboniller, karboksiller, peroksitler, hidroperoksitler ve konjuge çift bağlar gibi 

kromoforik gruplar da oluşur. Kromofor gruplar, renk veren hidrokarbon 

gruplarına yeteri derecede bağlanan özel gruplardır. 

 

Ftolasiyaninlerin fotobozunmaları sırasında singlet oksijen ftalosiyanin 

halkasına katılarak depolimerizasyona uğrar ve ayrılma reaksiyonları gerçekleşir. 

Ftalosiyaninlerde meydana gelen bu ayrılma reaksiyonu bir Diels-Alder 

tepkimesidir. Reaksiyonun mekanizmasına bakılacak olursa (Şekil 3.7) Pc halkası 

bir dien, singlet oksijen ise dienofil olarak davranır. 

 

Şekil 3.7. Pc Bileşiğinin Fotobozunması (Photodegredation). 

Fotobozunma reaksiyonlarını etkileyen en önemli iki faktör kullanılan 

çözücüler ve bozunmaya uğrayan molekülün sahip olduğu sübstitüentlerin 

elektronik yapılarıdır. Örneğin yapısında elektron verici sübstitüenler içeren 

ftalosiyaninler kolayca yükseltgenebildiklerinden (singlet oksijen ile) kuvvetli 

fotobozunma reaksiyonu gösterirler. Sübstitüentlerin elektron çekici olması 

durumunda ftalosiyanin halkasının oksidasyonu oldukça zordur ve düşük 

fotobozunma reaksiyonu gösterirler.  

 

Çözücünün etkisini inceleyecek olursak, kloroform ve DCM benzeri 

çözücülerde fotobozunma reaksiyonunun hızı oldukça yüksektir. Bunun nedeni 

fotobozunma sırasında oluşan C-Cl radikallerinin bozunma hızını arttırmasıdır. 
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Fotobozunma (photodegredation) kuantum verimi (Фd), bir kuantum enerji 

biriminin (bir kuantumun enerjisi h.ν çarpımına eşittir) depolimerizasyona 

uğrattığı molekül sayısıdır. Başka bir deyişle molekülün ışığa karşı gösterdiği 

dayanıklılıktır.  

 

Fotobozunma kuantum verimi, maddenin ışıkla bozunması sırasında 

absorpsiyon spektrumunda meydana gelen değişimin incelenmesiyle 

hesaplanabilir. Ftalosiyaninlerde fotobozunma, Q bandlarında meydana gelen 

azalma ile gözlenir ve belirli zaman aralıklarında oluşturulmuş kalibrasyon 

grafiklerinin eğimleri kullanılarak kuantum verimleri hesaplanır. 

 

Fotobozunma kuantum verimleri aşağıda verilen formül (3.5) yardımı ile 

hesaplanabilir [96-100]. 

(3.5) 

 

Bu formülde ΔA fotobozunma süresince absorbansta meydana gelen 

değişimi, Δt zamanda meydana gelen değişimi, V kullanılan çözelti hacmini, ε ise 

fotobozunmaya uğrayan bileşiğin molar absorptivite katsayısını göstermektedir. 

  

Formülde yer alan Iabs değeri ise aşağıda verilen formül (3.6) kullanılarak 

hesaplanabilir 

 
(3.6)  

 

 

Bu formülde α zamana karşı çizilen kalibrasyon grafiğinin eğimi, S 

kullanılan hücre hacmi (cm3), NA avogadro sayısı (mol-1), I ise kullanılan ışık 

şiddetidir. 
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3.2. Konu İle İlgili Yayınlanmış Çalışmalar 
 

3.2.1.  Fotosensitizerlerin Fotofiziksel ve Fotokimyasal 

Parametreleri  

 
Ftalosiyaninler son yıllarda PDT’de kullanılan etkin fotosensitizerlerin 

başında gelmektedir. Bu molekülleri PDT’de bu kadar etkin kılan özellik merkez 

metal atomunun doğası ile ilgilidir. Bir bileşiğin PDT’de kullanılması için 

gereken özelliklerden birisi de onun singlet oksijen oluşturabilme yeteneğine 

sahip olmasıdır. PDT’de fotosensitizerin türüne bağlı olarak singlet oksijen 

oluşumu ya elektron transferi reaksiyonları ile (Tip 1) yada enerji transferi 

reaksiyonları (Tip 2) ile gerçekleşmektedir. Ftalosiyaninler fotokararlılığı, 

biyolojik uyumluluğu, dokuya optimal miktarda ışık girmesine izin vermesi ve 

toksik olmaması nedeniyle ikinci nesil fotosensitizer olarak kabul edilmektedirler 

[101].  

 

Tablo 3.1. Bazı Fotosensitizerlerin Fotofiziksel ve Fotokimyasal Özellikleri 

 

Fotosensitizer (λmax,nm) Ekstinksiyon 
Katsayısı 

(s M-1 cm-1) 

(λF,nm) ФF ФΔ Kaynak 

Tetrasülfolanmış 
Al(III) Ftalosiyanin 

676 169000 684 0,51 0,38 102-104 

Klorin 402/663 150000/59000 667 0,19 0,65 102,105-107
Porfirisen 358/630 139000/52000 640 0,44 0,34 102, 108-

110 
Protoporfirin IX 402/626 40000/3000 633 0,16 0,56 102, 111-

112 
Tetrafenilporfirin 419/647 470000/3400 653 0,11 0,63 113-115 

Silisyum 
Naftalosiyanin 

347/781 134000/327000 780 0,17 0,33 102, 116, 
117 

Lutesyum 
Teksapirin 

470/733 68000/23000 747 0,01 0,23 118 

Zn(II) Ftalosiyanin 672 150000 676 0,06 0,62 119, 120 
Zn(II) 

Tetrafenilporfirin 
423/586 540000/3700 610 0,73 0,73 102, 113, 

121 
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Ftalosiyaninlerde singlet oksijen oluşturma kabiliyeti merkez metal atomuna 

bağlıdır. 2. kısımda anlatıldığı ftalosiyanin bileşiklerinin merkezine metal atomu 

olarak, kabukları dolu Zn (II), Al (III), Ga(III) gibi diamagnetik iyonlar veya 

Si(IV) gibi pseudo metal ile koordine yapabilen gibi metaller bulunduğunda, etkin 

bir şekilde singlet oksijen oluşturma yeteneğine sahip bileşikler olduğu 

belrtilmektedir [101]. Tablo 3.1 ve 3.2’de Zn(II), Ga(III) ve In(III) 

ftalosiyaninlerin fotofiziksel ve fotokimyasal parametreleri yer almaktadır.  
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Şekil 3.8. PDT Amaçlı Sentezlenmiş Zn(II), Ga(III) ve In(III) Ftalosiyanin 

Bileşikleri [15, 42, 69, 98] 

   

Tablo 3.2. Bazı Zn(II), Ga(III) ve In(III) Ftalosiyanin Bileşiklerinin DMSO 

Çözücüsündeki Fotofiziksel ve Fotokimyasal Parametreleri 

 

Bileşik (λmax,nm) (λF,nm
) 

ΦF τT 
(μs)

Φd (104) ΦΔ Kaynak 

ZnPc 672 (5.14) 682 0.18 350 26.1 0.67 69 
1 694 (5.31) 703 0.20 230 1.62 0.64 98 
2 710 (5.32) 720 0.13 280 2.20 0.72 98 
3 696 (5.08) 709 0.10 280 2.20 0.73 69 
4 686 (5.05) 697 0.08 370 16.30 0.65 69 
5 699 (5.06) 709 0.10 240 2.6 0.80 69 
6 697 (5.27) 712 0.19 - - 0.53 42 
7 683 (5.25) 699 0.24 - - 0.51 42 
8 698 (4.88) 718 0.02 50 0.49 0.68 15 
9 663, 693 (4.86) 708 0.082 70 0.50 0.44 15 
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Geçiş metalleri ve özellikle singlet oksijen oluşturma yeteneğine sahip 

paladyum ve platinyum kompleksleri son yıllarda fotodinamik terapide kullanılan 

etkin fotosensitizerler olarak karşımıza çıkmaktadır.  

 

2009 yılında Journal of Medicinal Chemistry dergisinde Obata-Hirohara ve 

çalışma grubunun yapmış olduğu çalışmada, pirolidin bağlı klorinin palladyum ve 

platinyum komplekslerin ağır atom etkisinden dolayı etkin bir şekilde singlet 

oksijen üretebilme yeteneğine sahip bileşikler olabileceği belirtilmiştir (Şekil 3.9). 

Pd(II) ve Pt(II) atomlarının benzen solventi içinde singlet oksijen kuantum 

değerleri değerleri (ФΔ) 0.89 ve 0.92) bulunmuştur [9]. 
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Şekil 3.9. Pirolidin-Bağlı Klorinin Pd(II) ve Pt(II) Kompleksleri [9]. 
 

2008 yılında D’alessandro ve çalışma arkadaşları suda çözünür 

tetrasulfolanmış Pd(II) ve Pt(II) ftalosiyaninlerin sentezini gerçekleştirmiştir 

(Şekil 3.10). Bu ftalosiyaninlerin oldukça fotokararlı bileşikleri olduğu ve 

oksidasyon katalizörü olarak kullanıldığı zaman etkin bir şekilde singlet oksijen 

oluşturma yeteneğine sahip olduğu belirtilmiştir [122].  
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Şekil 3.10. Tetrasülfolanmış Pd(II) ve Pt(II) Kompleksleri [122] 
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Ayrıca platinyum komplekslerinin antikanser ajanı olarak kullanıldığı 

bilinmektedir [123-128]. 

 
2010 yılında Nyokong ve grubu tarafından yapılan çalışmada fenoksi ve 

benziloksifenoksi sübstitüe Pt(II) ftalosiyaninlerin fotofiziksel ve fotokimyasal 

özellikleri incelemiştir. Fenoksi ve benziloksifenoksi sübstitüe ftlaosiyaninlerin 

singlet oksijen kuantum verimleri 0.68 ve 0.53 olarak bulunmuştur (Şekil 3.11) 

[129]. 
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Şekil 3.11. Fenoksi ve Benziloksifenoksi Sübstitüe Pt(II) Ftalosiyaninler 

[129] 

 
 

3.2.2.  Pt(II) Ftalosiyaninlerin Sentezi  
 

Pt(II) ftalosiyanin türevlerinin sentezi literatürdeki yeri Zn(II) türevlerine 

oranla daha azdır. 1992 yılında Jacques Simon ve çalışma arkadaşlarının sıvı 

kristal özelliklerini incelemek amacıyla sentezledikleri dodesiloksi sübstitüe Pt(II) 

ftalosiyanin bileşiği [130] (Şekil 3.12), 1994 yılında fonksiyonlandırılmış 

asimetrik Pt(II) ftalosiyanin bileşiği [131] (Şekil 3.13) ve 2009 yılında Lokesh ve 

grubu tarafından mikrodalga yöntemi ile sentezlenen tetraamino ve tetranitro 

Pt(II) ftalosiyanin bileşikleri [132] literatür de yer alan Pt(II) ftalosiyanin 

türevleridir (Şekil 3.14). 
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Şekil 3.12. (CI2H25O)8PcPt Bileşiğinin Sentezi [130] 
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Şekil 3.13. Fonksiyonlandırılmış Asimetrik Pt(II) Ftalosiyanin Bileşiği [131] 

 

N

N

N

N
N

N

N

N

O2N

Pt N

N

N

N
N

N

N

N

H2N

Pt

O2N NO2

NO2

H2N NH2

NH2

 

 
Şekil 3.14. Tetranitro ve Tetraamino Pt(II) Ftalosiyaninler [132] 
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3.3. Bu Çalışmada Tasarlanan Moleküller 

 
Ağır atom etkisinin fotosensitizerde singlet oksijen kuantum verimini etkin 

bir şekilde arttırdığı bilinmektedir. Bu sebeple çalışmamızda ise Pt(II) metali 

kullanılmıştır. Bu ftalosiyaninlerin önce sentezini gerçekleştirdikten sonra 

fotodinamik terapide kullanılabilirliğini değerlendirmek amacıyla, fotofiziksel 

(fluoresans kuantum verimleri ve ömürleri) ve fotokimyasal (singlet oksijen 

kuantum verimleri, fotobozunma kuantum verimleri) özelliklerinin incelenmesi 

amaçlandı. Sübstitüent olarak solketal seçilmiştir. Bu çalışmanın 2. kısımda 

belirtildiği gibi solketal ucuz, çok yönlü olmasının yanında asidik ortamda kolay 

bir şekilde gliserol formuna dönüşmekte ve moleküle hidrofilik karakter 

sağlamaktadır. Bu çalışmalarımızın sonuçları arzu edilen değerde olması halinde 

suda çözünen Pt(II) serilerinin sentezi bizim bir sonraki araştırma konumuz olarak 

planlanmıştır.  Bu çalışmamızda kullanılan moleküller nonperiferal ve periferal 

olarak tetra ve oktasolketal Pt(II) ftalosiyaninlerdir (Şekil 3.15).  

 

 Pt(II) ftalosiyaninlerin fotofiziksel ve fotokimyasal özelliklerinin daha iyi 

anlaşılması için referans olarak Zn(II) serileri ile karşılaştırılması gerekmektedir. 

Daha öncede anlatıldığı gibi Zn(II) ftalosiyaninler fotodinamik terapi amaçlı 

çalışmalarda en çok kullanılan bileşikler arasında yer almaktadır [55, 57, 69, 98]. 

Bu sebeple çalışmamızın bu bölümünde nonperiferal ve periferal olarak tetra ve 

oktasolketal Zn(II) ftalosiyaninler kullanılacaktır. Periferal olarak oktasolketal 

bileşiği hariç diğer bileşiklerin sentezi 2.kısımda verilmiştir. Bu bölümde Pt(II) 

ftalosiyaninlerin dışında periferal olarak oktasolketal Zn(II) ftalosiyanin 

bileşiğinin sentezine yer verilmiştir. 
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Şekil 3.15. Periferal ve Non-periferal Tetra ve Oktasübstitüe Ftalosiyaninler 

(M: Zn, Pt) 

 

3.4. Tartışmalar 

 
3.4.1. Başlangıç Maddelerin Sentezi ve Karakterizasyonu 
 

Pt(II) ftalosiyaninlerin sentezinde en çok kullanılan başlangıç maddesi 

diiminoizoindolinlerdir. Diiminoizoindolinler, ftalonitril bileşiklerinin amonyak 

gazı varlığında NaOMe katalizörü eşliğinde MeOH solventi içinde gerçekleşen 

reaksiyon sonucu oluşan ürünlerdir. Sentezin ilk adımı ftalonitril türevlerinin 

sentezlenmesiyle başlamaktadır.  

 

10, 12 ve 29 ftalonitril bileşikleri birinci bölümdeki çalışmamızda belirtilen 

yönteme göre sentezi gerçekleştirildi. Bu çalışmada 29 numaralı ftalonitril 

bileşiğinin sentezi literatürde belirtilen yöntemlerden farklıdır. Öncelikle 

katekolün (26) moleküler brom (Br2) ile 1:2 oranında DCM solventi içinde 
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bromlanması sonucu %90 verimle dibromokatekol bileşiği (27) elde edildi (Şekil 

3.16) [133].  
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Şekil 3.16. Katekolden (26) Başlayarak Ftalonitril Bileşiğinin (29) Sentezi 

 

Literatürdeki [63] yöntemden farklı olarak, dibromokatekol’ün (27)  tosilli 

solketal (18) ile 1:2.2 mol oranında NaOH (%50) varlığında tetrabutil amonyum 

bromürün (n-Bu4NBr)  katalizör olarak kullanılmasıyla 80 oC’de gerçekleşen 

reaksiyon sonucu 3,4-bis[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-yl)metoksi]-1,2-dibromo 

benzen bileşiği (28) % 85 verimle elde edilmiştir. Elde edilen bromlu bileşiğin 

(28) CuCN ile 1:4 oranında ve N-metilpirolidon solventi varlığında mikrodalga 

yöntemiyle (400 W) gerçekleşen reaksiyon sonucu % 35 verimle 3,4-bis[(2,2-

dimetil-1,3-dioksolan-4-yl)metoksi]ftalonitril (29) bileşiği elde edilmiştir (Şekil 

3.16). Sentezlenen bileşiklerin (27, 28, ve 29) saflaştırılmasında kristalllendirme 

ve kolon kromatografi teknikleri kullanılmıştır. 

 

Elde edilen ftalonitril türevlerinin (10, 12 ve 29) NaOMe, MeOH ve NH3 

gazı varlığındaki reaksiyon sonucu sırasıyla oldukça yüksek verimlerle 22 (%94), 

24 (%85) ve 30 (%96) diiminoizoindolin türevleri elde edilmiştir. 22 bileşiği 

literatür çalışmalarında rapor edilmiştir [134].  Sentezlenen bileşikler hekzan hariç 

DCM, CHCl3, Aseton, EtOAc, DMF, DMSO, EtOH ve MeOH gibi hemen hemen 

bütün organik solventlerde çözünmemektedir.  Diiminoizoindolinler oldukça polar 

bileşikler olması sebebiyle, saflaştırma işlemlerinde silikajel dolgulu kolon 

kromatografisi kullanılamamaktadır. Bu bileşiklerin saflaştırılması için genel 

metodu şöyle açıklayabiliriz; reaksiyon karışımındaki MeOH önce uzaklaştırıldı 

sonra kalan yeşil görünümündeki ürün CHCl3 ilave edip karıştırıldı ve ortamda 

çözünmeden kalan NaOMe tuzları filtre edilerek uzaklaştırıldı. CHCl3 
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evaporatörde uzaklaştırdıktan sonra hekzan ile çöktürüldükten sonra sentez 

işlemlerinde kullanıldı.   

 

10, 12 ve 29 ftalonitrillerden sentezlenen 22, 24 ve 30 diiminoizoindolin 

bileşiklerinin FT-IR spektrumunda, ftalonitrilde 2220 - 2230 cm-1 aralığında 

gözlenen -C≡N pikine ait gerilme titreşimlerinin, diiminizoindolin bileşiğinde 

kaybolduğu gözlenmiştir. Aşağıdaki spektrumda 12 ve 24 bileşiklerinin 

karşılaştırmalı spektrumu verilmiştir (Spektrum 3.1). 
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Spektrum 3.1. Ftalonitril (12) ve Diiminoizoindolin (24) Bileşiklerinin FT-

IR Spektrumlarının Karşılaştırılması 

 

22 ve 30 bileşiklerinin 1H NMR ve 13C NMR spektrumları iç referans olarak 

TMS’nin kullanıldığı 298 oK’de CDCl3 solventinde alınmıştır. 24 bileşiğinin 

NMR spektrumları CDCl3 solventinde alındı fakat piklerin rezolüsyonunun iyi 

olmadığından bu bileşik için spektrumlar DMSO-d6 solventinde alınmıştır.  
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30 bileşiğin 1H NMR spektrumunda 7.2 ppm’deki tek pik benzen 

halkasındaki aromatik protonlara olup, 3.92-4.16 ppm’deki çoklu pikler solketalde 

bulunan –OCH2 ve –OCH alifatik protonlara aittir. 1.36 ve 1.42 ppm’de bulunan 

pikler ise solketalde bulunan asetal grubundaki –CH3 piklerine aittir. 13C NMR 

spektrumunda 165 ppm’de –C=N pikine ait karbon atomuna,  151 ppm’de benzen 

halkasında bulunan (–O-C=C-) karbon atomuna, 128 ppm’de pik –C-C=N 

grubundaki karbon atomuna, 109 ppm’deki pik solketalde –CMe2 karbon 

atomuna, 73 ppm’deki pik solketalde bulunan –CH- karbon atomuna, 69.64 ve 

66.39 ppm’deki pikler ise solketaldeki –CH2 karbon atomuna, 26 ve 25 ppm’deki 

pikler ise –CH3 karbon atomuna aittir (Spektrum 3.2 ve 3.3). Sentezlenen diğer 

diiminoizondolin bileşiklerinin (22 ve 24) 1H ve 13C NMR spektrumları ek 

bölümündedir. 
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Spektrum 3.2. 30 Bileşiğinin 1H NMR Spektrumu (CDCl3) 
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Spektrum 3.3. 30 Bileşiğin 13C NMR Spektrumu (CDCl3) 

 

22, 24 ve 30 bileşiklerinin ESI-MS tekniği ile alınmış kütle spektrumunda, 

bileşiklere ait hesaplanan ve bulunan değerler Tablo 3.3’de verilmiştir.  

 

Tablo 3.3. Diiminoizoindolinler İçin Hesaplanan ve Bulunan Molekül İyon 

Pikleri 

Bileşik Molekül 
Formülü 

Hesaplanan 
[M]+  

Bulunan  

22 C14H17N3O3 275.13 276.1 [M+H]+ 
24 C14H17N3O3 275.13 276.2 [M+Na]+ 
30 C20H27N3O6 405.2 406.2 [M+H]+ 

 

 

3.4.2. Ftalosiyaninlerin Sentezi ve Karakterizasyonu 
 

 Pt(II) ftalosiyanin serilerini sentezlemek için öncelikle 23 bileşiği üzerinde 

en uygun koşulları belirleme çalışmaları yapılmıştır. İlk denemelerimiz literatürde 

Pt(II) ftalosiyaninlerin sentezinde uygulanan metotlarla başlamıştır. Literatürde 
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belirtilen yönteme göre, 10 numaralı ftalonitril bileşiğinin PtCl2 metal tuzu ile 1:2 

oranında ve DMAE solventi kullanılmasıyla gerçekleştirdiğimiz reaksiyon verimi 

% 2 gibi çok düşük verimle elde edilmiştir. Bu reaksiyonda aynı zamanda UV-Vis 

ölçümlerinden ve kütle spektrumundan elde edilen bilgiler sonucunda metalsiz 

ftalosiyaninde elde edildiği ve sonuç olarak saflaştırma problemlerini beraberinde 

getirdiği gözlenmiştir [130]. 

 

10 numaralı bileşiğinin NaOMe, MeOH ve NH3 gazı varlığındaki reaksiyon 

sonucu % 94 gibi yüksek verimle 22 diiminoizoindolin bileşiği elde edilmiştir. 23 

bileşiğini elde etmek üzere 22 numaralı bileşiğin PtCl2 metal tuzu ile 1:0.5 

oranında DMAE solventinde ve amonyak atmosferi altında gerçekleşen reaksiyon 

% 35 gibi yüksek verimle gerçekleşmiştir. Bu reaksiyonda hiçbir yan ürün 

oluşmaması saflaştırma işlemlerini kolaylaştırmıştır. Okta nonperiferal Pt(II) 

ftalosiyaninler hariç diğer Pt(II) ftalosiyaninleri elde etmek için PtCl2: 

diiminoizoindolin 1:2 oranında kullanılmıştır. Çalışmamızda PtCl2 metal tuzu 

Pt(acac)2 metal tuzuna göre daha reaktif olarak bulunmuştur. DMAE solventi 

Pt(II) Pc lerin eldesinde en iyi solvent seçimidir [130, 131]. 

 

Tablo 3.4. Bu Çalışmada Sentezlenen Ftalosiyaninlerin Verimleri (%) 

Bileşik Pt(II) 
Tetrasübstitüe 
Ftalosiyaninler

23 35 
25 10 

Oktasübstitüe 
Ftalosiyaninler

31 35 
32 8 

 

23, 25 ve 31 numaralı bileşiklerinin sentezi için genel olarak 

diiminoizondolin:PtCl2 2:1 eşdeğer oranda, DMAE solventi ve amonyak 

atmosferi kullanılmıştır. 23 (%35), 25 (%10) ve 31 (%35) verimlerle elde 

edilmiştir. Aynı şartlarda sterik etkiden dolayı 19 numaralı ftalonitril bileşiğinden 

diiminoizoindolin bileşiği elde edilememiştir. Bu yüzden 32 bileşiği direk olarak 

19 bileşiğinden sentezi gerçekleştirildi. Bu sebeple 32  bileşiğinin verimi diğer 

Pt(II) ftalosiyaninlere (23, 25 ve 31)  oranla daha düşük olmuştur (Şekil 3.17-

3.20). Genel olarak periferal olarak sübstitüe ftalosiyanin bileşiklerinin, non-

periferal olarak sübstitüe ftalosiyanin bileşiklerine oranla verimleri daha yüksek 

bulunmuştur (Tablo 3.4). 
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Şekil 3.17. Periferal Tetra  Solketal Sübstitüe Pt(II) Ftalosiyaninin (23) 

Sentez Metodu 
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Şekil 3.18. Non-periferal Tetra Solketal Sübstitüe Pt(II) Ftalosiyaninin (25) 

Sentez Metodu 
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Şekil 3.19. Periferal Okta Solketal Sübstitüe Pt(II) Ftalosiyaninin (31) 

Sentez Metodu 
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Şekil 3.20. Non-periferal Okta Solketal Sübstitüe Pt(II) Ftalosiyaninin (32) 

Sentez Metodu 

 
 

Pt(II) ftalosiyaninlerin fotofiziksel ve fotokimyasal özelliklerini 

tartışabilmek ve elde edilen bu değerleri belli bir referans madde ile 

karşılaştırabilmek gerekliydi. Bu sebeple referans olarak Pt(II) serilerine benzer 

Zn(II) ftalosiyanin serilerinin (Şekil 3.21) sentezi yapıldı. Zn(II) ftalosiyanin 

kompleksleri fotodinamik terapide potansiyel fotosensitizer olarak en çok 

kullanılanların başında gelmektedir. Birinci bölümümüzdeki çalışmamızda 11, 13 

ve 20 numaralı Zn(II) ftalosiyaninlerin sentezi ve karakterizasyonu yapılmıştı. 41 

numaralı Zn(II) ftalosiyaninin sentezi, 29 ftalonitril bileşiğinin Zn(CH3COO)2 

metal tuzu varlığında ve DMAE solventi içindeki reaksiyonu sonucu  % 56 

verimle sentezlendi. 41 numaralı bileşiğin karakterizasyonu 5. bölümde ayrıntılı 

olarak anlatılacaktır. 

 

 

 

Şekil 3.21. Bu Çalışmada Pt(II) Ftalosiyaninler İle Ölçüm Sonuçları 

Karşılaştırılacak Olan Sübstitüe Zn(II) Ftalosiyaninler 
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Bütün Pt(II) ftalosiyaninlerin (23, 25, 31 ve 32)  1H NMR ve 13C NMR 

spektrumları iç referans olarak TMS’nin kullanıldığı CDCl3 solventinde alınmıştır. 

Aşağıdaki spektrumda 23 numaralı Pt(II) ftalosiyanin 1H NMR spektrumunda 

6.00 ppm ile 6.85 ppm arasında ftalosiyanin makrohalkasındaki aromatik 

protonlara ait olup, kompleksin solvent içinde agregasyona uğramasından dolayı 

piklerin yayvanlaştığı gözlenmektedir. 3.49 ile 4.38 ppm arasında solketalde 

bulunan –OCH2 ve –OCH alifatik protonlara aittir. 1.48 ile 1.52 ppm arasında ise 

asetal grubundaki –CH3 protonlarına ait pikler yer almaktadır (Spektrum 3.4).  
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Spektrum 3.4. 23 Numaralı Pt(II) Ftalosiyanin Bileşiğin 1H NMR 

Spek

23 numaralı Pt(II) ftalosiyanin 13C NMR spektrumunda, kimyasal çevrelerin 
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inden farklı 12 adet karbon atomunun varlığı gözlenmiştir. Bu spektrumda 

102.38 ppm ile 158.55 ppm arasında kalan bölgede 109.64 ppm hariç diğer 

kimyasal kaymalar ftalosiyanin makrohalkasındaki karbon atomlarına ait pikler 

olarak gözlemlenmiştir. NMR tüpündeki ftalosiyanin konsantrasyonu yüksek 

olmasına rağmen 158.55, 135.17, 126.92, 121.96, 115.64 ve 102.32 ppm’deki 

kimyasal kaymaların pik yoğunluğu oldukça düşüktür. 66.92 ve 73.98 ppm 
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arasında gözlene 3 pik sübstitüente ait olan piklerdir. 25.51 ile 26.96 ppm’lerde 

gözlenen iki pik asetal grubundaki karbon atomuna ait olan sinyallerdir (Spektrum 

3.5). 

 

 
 

Spektrum 3.5. 23 Numaralı Ftalosiyanin Bileşiğinin 13C NMR Spektrumu 

ve 32 bileşiklerinin MALDI-TOF tekniği ile alınmış kütle 

spektr

ablo 3.5. Pt(II) Ftalosiyanin Bileşikleri [(23), (25), (31) ve (32)] İçin 

Hesa

ileşik Molekül Formülü Hesaplanan [M]+ Bulunan  

 

 

23, 25, 31 

umunda, bileşiklere ait hesaplanan ve bulunan değerler Tablo 3.5’de 

verilmiştir.  
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25 C56H56N8O12Pt 1227.36 1228.46 [M+Na]+

31 C80H96N8O24Pt 1747.61 1749.16 [M+2H]+

32 C80H96N8O24Pt 1747.61 1748.93 [M+H]  +
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Sentezlenen (23, 25, 31 ve 32) Pt(II) ftalosiyanin bileşiklerinin saflığı 

normal faz HPLC (yüksek basınçlı sıvı kromatografisi) tekniği kullanılarak 

belirlendi (Tablo 3.6). 

 

Tablo 3.6. Pt(II) Ftalosiyanin Bileşiklerinin [(23), (25), (31) ve (32)]  HPLC 

Verileri 

 

Bileşik Alıkonma 
Zamanı (dak.) 

Solvent 
DCM:IPA

Akış Hızı 
(ml/dak) 

Dedektör 
(UV-Vis) 

23 16.78 95:5 1 190-950 nm 
25 17.44 90:10 1 190-950 nm 
31 14.59 90:10 1 190-950 nm 
32 31.35 95:5 1 190-950 nm 

 
 

3.4.3. Zn(II) ve Pt(II) Serilerinin Fotofiziksel ve Fotokimyasal 

Parametreleri 
 

3.4.3.1. Temel Hal Elektronik Absorbsiyon Spektrumları 

 

Zn(II) ve Pt(II) ftalosiyaninlerin elektronik absorbsiyonlarının 

karşılaştırmalı çalışması solvent olarak DMF kullanılarak yapılmıştır. Sübstitüe 

olmamış Pt(II) ftalosiyanin bileşiği hariç bütün ftalosiyaninler DMF içinde iyi 

çözünmektedir. Sübstitüe olmamış Pt(II) ftalosiyanin bileşiğinin elektronik 

absorbsiyon spektrumu sülfirik asit gibi kuvvetli organik asitler içinde 

ölçülmüştür [132]. Asidik ortamda solketalin hidrolizle sonuçlanması 

bilinmektedir. Bu çalışmaları solketali hidrolize etmeyecek bir ortamda 

çalışılması gerekmektedir. Bu sebeple bu çalışmada ölçümü yapılmak istenen 

bütün ftalosiyaninleri iyi çözebilen ve bazik olması sebebiyle de solketal grupları 

için uygun bulunan DMF solventi seçilmiştir.  

 

Bütün Zn(II) serilerinin DMF içerisinde 1.10-5 M konsantrasyonda alınmış 

elektronik absorbsiyon spektrumu incelendiğinde Q bantları tek ve keskin bir 

şekilde gözlenmiş, ftalosiyanin molekülleri agregasyona uğramadığı monomerik 

davranış gösterdiği bulunmuştur (Spektrum 3.6). 
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Spektrum 3.6. Sübstitüe Zn(II) Ftalosiyanin Bileşiklerinin (11, 13, 41 ve 

20) DMF İçerisinde 1.10-5 M Konsantrasyonda Gözlenen UV-Vis. Spektrumları 

 

Pt(II) metalinin ftalosiyaninlerde kuvvetli bir şekilde agregasyonu arttırdığı 

bilinmektedir. Sterik etkiden dolayı non-periferal konumlardaki sübstitüentler iki 

makrosiklik halkanın birbirine yaklaşmasını engellemektedir. Periferal 

konumlarda ise iki makrosiklik halka birbirine daha fazla yaklaşmakta ve sonuç 

olarak agregasyon artmaktadır. Bu sebep ile non-periferal olarak sübstitüe 

ftalosiyaninler periferal olarak sübstitüe ftalosiyaninlere göre daha az agregasyona 

uğramaktadır. 23 ve 31 bileşiklerinde,  iki veya daha fazla ftalosiyanin halkasının 

üst üste istiflenerek agregasyona uğradığı gözlenmiştir. Non-periferal olarak 

sübstitüe 25 ve 32 bileşiklerinde ise sübstitüent pozisyon etkisinden dolayı 

agregasyona uğramadığı gözlemlenmiştir. 23 bileşiği için 654 nm’de düşük enerji 

bandı (kırmızıya kayma) ve 602 nm’de yüksek enerji bandı (maviye kayma) 

gözlenmiştir. 31 bileşiği için 650 nm de düşük enerji bandı (kırmızıya kayma) ve 

601 nm’de yüksek enerji bandı (maviye kayma) gözlenmiştir (Spektrum 3.7).  

 

 Pt(II) ftalosiyanin bileşiklerinin maksimum absorbsiyon bandının (Q) 

Zn(II) serileri ile karşılaştırıldığında 20 nm daha maviye kaydığı gözlemlenmiştir. 

Bu platin atomunun daha büyük ve ağır yapısından kaynaklanmaktadır (Tablo 

3.7). 
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Spektrum 3.7. Sübstitüe Pt(II) Ftalosiyanin Bileşiklerinin (23, 25, 31 ve 32) 

DMF İçerisinde 1.10-5 M Konsantrasyonda Gözlenen UV-Vis. Spektrumları 

 

Tablo 3.7. Zn(II) ve Pt(II) Serileri İçin UV-Vis. Ölçümlerinde Gözlenen 

Maksimum Dalga Boyları ve Ekstinksiyon Katsayıları (λmax,nm),(log ε) 

 

Bileşik (λmax,nm) 
*ZnPc 670 (5.37) 

(11) 677 (5.09) 
(13) 696 (5.30) 
(41) 672 (5.28) 
(20) 729 (4.99) 
(23) 654 (4.34), 602 (4.40) 
(25) 676 (4.80) 
(31) 650 (4.30), 601 (4.24) 
(32) 711(4.89) 

*ZnPc: Sübstitüe Olmamış Zn(II) Ftalosiyanin 

 

3.4.3.2. Zn(II) ve Pt(II) Bileşiklerinin Agregasyon Davranışlarının 

Karşılaştırılması 

 
Agregasyon varlığı spektrokimyasal olarak absorbsiyon pikinin daha düşük 

dalga boyuna kayması (hipokromizm) ve absorbsiyon şiddetinin azalması ile 

gözlenir [79]. Agregasyon durumları sıcaklığa, çözücüye, merkez metal atomuna, 

sübstitüent sayısına ve sübstitüentin pozisyonuna bağlıdır [135]. Pt(II) 
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komplekslerinin spektrumlarının Zn(II) komplekslerinkine göre 

karşılaştırıldığında, agregasyonun kullanılan metalin cinsine bağlı olduğu açık bir 

şekilde belirtilmektedir [130, 136]. 13, 20, 25 ve 32 numaralı bileşiklerde 

nonperiferal konumlardaki sübstitüsyonun agregasyonu düşürdüğü gözlenmiştir. 

Kloroform, DMF, THF içinde non-periferal olarak sübstitüe (13) ve (20) numaralı 

Zn(II) ftalosiyanin kompleksleri monomerik formda gözlendi. Kloroform ve THF 

içinde non-periferal olarak sübstitüe (25) ve (32) numaralı Pt(II) kompleksleri tek 

Q bandına sahip olup monomerik formda gözlendi. DMF ve toluende periferal 

olarak sübstitüe 23 ve 31 bileşikleri agregasyona uğradığı gözlenmiştir. (Spektrum 

3.8). 

 

 
 

Spektrum 3.8. Çeşitli Solventlerde Agregasyon Davranışlarının 

Karşılaştırılması (a) DMF’te (11) ve (23) (b) THF’de (25) ve (13) (c) Toluen’de 

(41) ve (31) (d) Kloroform’da (20) ve (32) 

 

Triton X-100 gibi sürfaktanların (yüzey gerilimini azaltan maddelerin) 

ilavesi agregasyonu düşürebilmektedir. Agregasyona uğramış moleküller 

sürfaktanın etkisiyle dimerik formdan monomerik forma dönüşebilmektedir. 
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Metanol içinde 11 numaralı ftalosiyanin bileşiğine triton X-100 ilavesi ile 

agregasyonda belirgin bir azalma meydana geldiği gözlendi. (Spektrum 3.9) 

 

 

 
 

Spektrum 3.9. 11 Bileşiği Üzerine Triton X İlave Edilmeden Önceki ve 

Sonraki Durumu 

 

41 ve 32 ftalosiyanin bileşiklerinde absorbans ile konsantrasyon arasında 

grafik çizildiğinde konsantrasyon artışı ile absorbsiyon artışının doğrusal olduğu 

ve Lambert-Beer yasasına uygun olduğu gözlenmiştir (Spektrum 3.10). 
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Spektrum 3.10. 41 (a)  ve  32’nin (b) Ftalosiyaninlerde DMF İçerisindeki 

Farklı Konsantrasyonda Agregasyon Davranışları: 14x10-6 (A), 12x10-6  (B), 

10x10-6 (C), 8x10-6 (D), 6x10-6 (E), 4x10-6 (F) mol.dm-3 

 

3.4.3.3. Absorbsiyon, Eksitasyon ve Emisyon Deneyleri 

 

20 ve 32 numaralı non-periferal oktasübstitüe ftalosiyaninlerin diğer 

ftalosiyaninlerden daha az floresans emisyon gösterdiği bulunmuştur. 32 

bileşiğinde emisyon gözlemlenmemiştir. Spektrum 3.11’de 11 ve 23 ftalosiyanin 

bileşikleri için floresans emisyon, absorpsiyon ve eksitasyon spektrumları yer 

almaktadır. Tablo 3.8’de floresans emisyon pik dataları yer almaktadır. Bütün 

Zn(II) serilerinde eksitasyon spektrumlarının şekli absorpsiyon spektrumlarının 

şekline benzemektedir. Bunun nedeni uyarılan ftalosiyanin bileşiğinin ve temel 

halin nükleer konfigürasyonlarının eksitasyon tarafından etkilenmediğini 

göstermektedir. Pt(II) ftalosiyaninlerin durumunda eksitasyon spektrumlarının 

şekli absorpsiyon spektrumlarınkinden farklıdır (Spektrum 3.11) Bu durum 

eksitasyon sırasında uyarılan ftalosiyanin molekülünde simetri kaybı olmasından 

kaynaklanabilir. Zn(II) serileri ile Pt(II) serileri arasındaki eksitasyon davranışları 
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arasındaki fark platinyum atomununun ftalosiyanin halka düzleminin dışında 

olmasındadır. Buda ftalosiyaninde simetri kaybına yol açmaktadır [137]. 

 

 
 

Spektrum 3.11. (a) (11) ve (b) (23) Ftalosiyaninlerin DMF İçinde 

Absorbsiyon, Eksitasyon ve Emisyon Spektrumları. Eksitasyon Dalgaboyu: 650 

nm 

 

Tablo 3.8. Zn(II) ve Pt(II) Serilerinin DMF İçinde Absorpsiyon, Eksitasyon 

ve Emisyon Spektrum Verileri 

 

Bileşik Q band 
λmax, (nm) 

Eksitasyon
λEx, (nm) 

Emisyon 
λEm, (nm)

Stokes 
Kayması 
ΔStokes, 
(nm) 

*ZnPc 670 670 676 6 
11 677 680 690 13 
13 696 700 710 14 
41 672 673 682 10 
20 729 736 746 17 
23 654, 602 671 676 22 
25 676 676 700 24 
31 650, 601 673 678 28 
32 711 - - - 

     *ZnPc: Sübstitüe Olmamış Zn(II) Ftalosiyanin 
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3.4.3.4. Floresans Kuantum Verimleri ve Ömürleri 

 

Floresans kuantum verimleri (ΦF) Tablo 3.9’de verilmiştir. 20 bileşiğinin ΦF 

değeri diğer Zn(II) komplekslerine (11, 13, 41) oranla düşük bulunmuştur. 20 

numaralı ftalosiyanin bileşiği (11), (13) ve (41) bileşiklerine göre daha az 

agregasyona uğramaktadır ve böylece sistemlerarası geçiş yoluyla enerji transferi 

artmakta böylece ΦF değerini sınırlamaktadır. Pt(II) komplekslerinin (23, 25, 31, 

32) ΦF değeri Zn(II) komplekslerine (11, 13, 41 ve 20) oranla çok daha düşük 

bulunmuştur. Bu durum Pt(II) gibi ağır atomun varlığından dolayı sistemlerarası 

geçişin artmasından kaynaklanmaktadır.  

 

Floresans ömrü (τF), bir molekülün temel hale dönmeden önce uyarılmış 

haldeki kalma süresini tanımlamaktadır. Bu değer ΦF değeri ile ilgilidir. Bir 

molekülün floresans ömrü ne kadar uzun ise, floresans kuantum verimi o kadar 

yüksek değerde olur. Floresans ömrünü kısaltan herhangi bir faktör, floresans 

kuantum verimini de düşürmektedir. Bu faktörler floroforun doğası ve çevresi ile 

etkilenen iç dönüşüm ve sistemler arası geçişleridir. τF değeri 3.2 ‘deki Strickler-

Berg denklemi kullanarak hesaplanmaktadır. Zn(II) komplekslerinin (11, 13, 41, 

20)  τF değeri Pt(II) komplekslerinin (23, 25, 31, 32) τF değerinden daha yüksek 

bulunmuştur.    

 
Table 3.9. Zn(II) ve Pt(II) Ftalosiyaninlerin DMF Solventi İçinde Elde 

Edilen Fotofiziksel ve Fotokimyasal Parametreleri  

 

Bileşik ΦF τF (ns) τ0 (ns) akF (s-1) 
(x107)

Φd (x 10-4) ΦΔ 

*ZnPc 0.17 1.03 6.05 16.53 0.23 0.56 
11 0.20 2.10 10.31 9.69 1.38 0.50 
13 0.13 1.09 8.68 11.50 1.58 0.57 
41 0.17 1.69 9.50 10.53 0.87 0.54 
20 0.085 1.33 15.66 6.38 1.19 0.48 
23 0.0051 0.18 36.09 2.77 1.32 0.35 
25 0.0086 0.17 19.79 5.07 0.62 0.63 
31 0.013 0.55 42.22 2.37 8.58 0.65 
32 - - - - 0.87 0.35 

*ZnPc: Sübstitüe Olmamış Zn(II) Ftalosiyanin 
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3.4.3.5. Benzokinon ile Floresans Söndürme Çalışmaları 

 
Zn(II) serilerinin (11, 13, 41, 20)   benzokinon (BQ) ile floresans söndürme 

çalışmaları incelendi. Pt(II) serileri (23, 25, 31, 32)  çok düşük floresans emisyon 

verdiğinden bu komplekslerde benzokinon ile floresans söndürme çalışmaları 

yapılamadı. Bir söndürücü varlığında (BQ), enerji transferi florofor (uyarılmış 

Zn(II) ftalosiyanin) ile söndürücü arasında olmaktadır. BQ ile Zn(II) 

ftalosiyaninin floresans söndürmesi Stern-Volmer kinetiğine uymaktadır. Bu 

difüzyon kontrollü biomoleküler reaksiyonlarla uyumludur. Spektrum 3.12 

söndürücü (BQ) varlığında 41 kompleksinin floresans söndürme çalışmasını 

göstermektedir. Spektum 3.13’de gösterilen işaretlerin eğimleri Stern-Volmer 

sabiti (KSV) değerlerini vermektedir. Zn(II) komplekslerinin BQ söndürücüsü için 

biomeleküler söndürme sabiti (kq) ve KSV değerleri Tablo 3.10’da verilmiştir. 

Sübstitüe Zn(II) komplekslerinin Stern-Volvmer sabiti (Ksv) değerleri sübstitüe 

olmamış Zn(II) kompleksinin Ksv değerinden daha düşük bulunmuştur. Ksv 

değerleri (13) > (11) > (41) > (20) şeklinde azalma göstermektedir.  

 

Sübstitüe Zn(II) komplekslerinin (11, 13, 41, 20)    biomoleküler söndürme 

sabiti (kq) değerleri sübstitüe olmamış Zn(II) kompleksinin (kq)  değerinden daha 

düşük bulunmuştur. (kq)  değerleri DMF solventinde (13) > (11) > (41) > (20) 

şeklinde azalma göstermektedir. Biomoleküler söndürme hız sabitleri (kq) 

difüzyon kontrollü limitlere yakın olarak ~ 1010 M-1.s-1 bulunmuştur. Sübstitüe 

Zn(II) kompleksler için kq değerleri DMF solventinde 13 > 41 > 11 > 20 şeklinde 

azalma göstermektedir. 
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Spektrum 3.12. DMF İçinde BQ’nun Farklı Konsantrasyonlarda Eklenmesi 

Üzerine 41 (1.00 x 10-5 mol dm-3) Kompleksindeki Floresans Emisyon 

Değişimleri [BQ] = 0, 0.008, 0.016, 0.024, 0.032, 0.040 mol dm-3 

 

 

 
Spektrum 3.13. DMF İçinde 11, 13, 41 ve 20 Komplekslerinin Benzokinon 

Söndürücüsü İçin Stern-Volmer İşaretleri. [MPc] ~1.00 x10-5 mol dm-3. [BQ] = 0, 

0.008, 0.016, 0.024, 0.032, 0.040 mol dm-3 

 

Tablo 3.10. DMF İçinde Zn(II) Ftalosiyaninler İçin Floresans Söndürme 

Verileri  

 
Bileşik KSV (M-1) kq/1010(dm3mol-1s-1) 
1-Zn 57.60 5.59
2-Zn 48.68 2.31 
3-Zn 52.46 4.79 
4-Zn 42.83 2.53 
5-Zn 26.65 2.00 

 

 

3.4.3.6. Singlet Oksijen Kuantum Verimleri (ΦΔ) 

 

Singlet oksijen kuantum ve fotobozunma kuantum verimlerini belirlemek 

amacı ile Şekil 3.22’de gösterilen düzenek kullanılmıştır. Işık kaynağı olarak 300 

Watt’lık General Electric Quartz lamba, Ultraviyole ve infrared radyasyonları 

filtre etmek için 600nm’ lik bir filtre ve su filtresi ayrıca ölçülecek olan 
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ftalosiyanin bileşiği için istenilen dalga boyunda ışık elde etmek amacıyla 700 

nm’lik ışığı geçirebilen bir filtre kullanılmıştır. 

 

Spektrofotometric

Hücre

700 nm 

Filtre

600 nm

Filtre
Su Filitresi Işık 

Kaynağı
 

 
Şekil 3.22.  Fotokimyasal Ölçüm Düzeneği 

 
Singlet oksijen kuantum verimi ölçümleri için; sentezlenen Pt(II) ve Zn(II) 

serilerine ait ftalosiyanin bileşikleri DMF içerisinde çözüldükten sonra içerisine 

singlet oksijen söndürücü (quencher) olarak 1,3-difenilisobenzofuran (DPBF) 

ilave edildi. DPBF bileşiğinin konsantrasyonu 3x10-5 M olarak ayarlandı. Daha 

sonra bu karışım çeşitli zaman aralıklarında 7,05x1015 photons s-1 cm-2 

şiddetindeki ışığa maruz bırakılarak UV-Vis spektrumları alındı. DPBF bileşiğine 

ait 417 nm’deki absorpsiyonunun değişimi incelendi (Spektrum 3.14). DPBF 

bileşiği ışığa çok hassas olduğu için DPBF çözeltileri karanlık ortamda hazırlandı.  
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Spektrum 3.14. 25 Bileşiğinin Singlet Oksijen Kuantum Verimi Ölçümleri 

Sırasındaki UV-Vis Spektrumu Değişimi. Konsantrasyon: 1X10-5 
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Sübstitüe olmamış Zn(II) bileşiği referans olarak kullanıldı. Bütün ölçümler 

DMF içinde yapılmıştır. Bütün sübstitüe Zn(II) komplekslerinin (11, 13, 41, 20) 

singlet oksijen kuantum verimleri (ΦΔ) sübstitüe olmamış Zn(II) bileşiğin ΦΔ 

değeri ile yaklaşık olarak aynı değere sahip olduğu bulunmuştur.  25 ve 31 

komplekslerin DMF solventindeki ΦΔ değeri, sübstitüe olmamış Zn(II) bileşiği ve 

23 kompleksin ΦΔ değerinden daha yüksek bulunurken, 32 kompleksi sübstitüe 

olmamış Zn(II) bileşiğin kompleksinden daha düşük ΦΔ değere sahip olduğu 

bulunmuştur. Non-periferal sübstitüe (13) ve (25), periferal olarak sübstitüe (11) 

ve (23) kompleksinden daha yüksek ΦΔ değerine sahipken, non-periferal sübstitüe 

(20) ve (32), periferal olarak sübstitüe (41) ve (31) komplekslerinden daha düşük 

ΦΔ değerine sahip olduğu bulunmuştur.  

 

Bu çalışmanın sonucunda Pt(II) ftalosiyaninlerin singlet oksijen 

oluşturabilme kabiliyetine sahip bileşikleri olduğu ortaya çıkmaktadır.  

 

3.4.3.7. Fotobozunma Kuantum Verimleri (Фd) 

 
 Fotobozunma (Photodegredation) ölçümleri için Şekil 3.22’deki düzenek 

kullanıldı. Sentezlenen Zn(II) ve Pt(II) kompleksleri DMF içerisinde çözündükten 

sonra çeşitli zaman aralıklarında 100 voltluk ışığa maruz bırakılıp UV-Vis. 

spektrumları alındı ve Q bandlarındaki değişim incelendi (Spektrum 3.15 ve 

spektrum 3.16). Bu çalışma ile ftalosiyanin bileşiklerinin ışığa karşı duyarlılıkları 

ölçülmüş oldu. 
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Spektrum 3.15. 20 Bileşiğinin Fotobozunma Kuantum Verimi Ölçümleri 

Sırasındaki UV-Vis Spektrumu Değişimi 
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Spektrum 3.16. 32 Bileşiğinin Fotobozunma Kuantum Verimi Ölçümleri 

Sırasındaki UV-Vis Spektrumu Değişimi 

 
 
 
 

 



 

 

105

3.5. Sonuçlar 
 

Bu çalışma sonunda literatürde yer almayan yeni tip Pt(II) ftalosiyanin 

bileşikleri sentezlendi ve yapıları karakterize edildi. Sentezlenen Pt(II) 

ftalosiyaninlerin arasından, non-periferal konumlarda sübstitüe Pt(II) 

ftalosiyaninlerin (25 ve 32) sentezi ilk kez gerçekleştirildi. Pt(II) ftalosiyaninlerin 

etkin singlet oksijen oluşturma yeteneğine sahip bileşikler olduğu ve Tip II 

fotosensitizer olarak kullanılabilirliği kanıtlandı. Bu çalışma ile ilgili 1 adet yayın 

yapıldı.  

 

 

 
 
 

Comparative studies of photophysical and photochemical properties of solketal 

substituted platinum (II) and zinc (II) phthalocyanine sets, Yunus Zorlu, Fabienne 

Dumoulin, Mahmut Durmuş, Vefa Ahsen, Tetrahedron (2010) 66, 3248-3258 
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4.  BiYOMEDiKAL UYGULAMALAR iÇiN 

FONKSiYONLANDIRILMIŞ ASiMETRİK 

AB3 TİPİ FTALOSİYANİNLER 
 

Asimetrik ftalosiyaninler sahip olduğu esnek kimyasından dolayı birçok 

alanda yaygın kullanım alanı bulmuştur. Son yıllarda tedavi yöntemlerinde ‘’akıllı 

moleküller’’ olarak kullanılan asimetrik ftalosiyaninlerin pek çok bilimsel çalışma 

ile etkinliği test edilmektedir. Biyomedikal alanda kullanılacak asimetrik 

ftalosiyaninlerde iki önemli parametre üzerinde durmak gerekir. Bu 

parametrelerden birincisi molekülün tasarımı, ikincisi sentez stratejisidir.  

Molekül Tasarımı: Molekülün biyolojik uyumluluk gösterebilmesi daha 

çok hidrofilik karaktere sahip olması gerekmekte ve bünyesinde suda çözünür 

grupların (SÇG) olması kaçınılmazdır. Bu sebeple molekülde SÇG’ların istatiksel 

kondenzasyonda oranı en fazla olan gruplar olarak seçilmesi gerekmektedir. 

Fonksiyonlu gruplar da (F) hedefe yönelik tedavide etkin rol oynamaktadır. 

Sentetik Strateji: Tasarlanan molekülün sentezinde uygulanacak metotlar 

belli aşamalardan oluşmalıdır. Örneğin AB3 tipi asimetrik ftalosiyaninlerde bu 

durum aşağıda özetle gösterilmiştir. Sentez metotları ile ilgili ayrıntılı bilgiler 4.2. 

kısımda yer almaktadır. 

N

N

N

NM

F
CN

CN
FSÇG

SÇG

SÇG CN

CN
SÇG

SÇG = Suda Çözünebilen Grup

F = Fonksiyonlandırılmış Grup  

Şekil 4.1. Hedefe Yönelik Asimetrik Ftalosiyaninler İçin Genel Sentez 

Stratejisi  
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4.1. Biyomedikal Uygulamalar İçin Sentezlenmiş 

Asimetrik Ftalosiyaninler 

 

Fotodinamik terapide kullanılacak ideal bir fotosensitizerde hiç şüphesiz 

tümörler için doku seçiciliğini göstermesi gerekmektedir. Normal hücrelere 

bağlanmayıp, yalnız kanser hücrelerine bağlanan ve tutunan bir fotosensitizer 

yapılması, bu fotosensitizere sitotoksik veya radyoaktif bir ajan giydirilmesi ve 

hastaya verilmesi ile bu seçici akıllı molekülün kanser hücrelerini arayarak 

bağlanıp onları kilitleyerek yok edeceği görüşü, çeyrek asır önce gündeme gelmiş 

ve uygulamalar başlamıştır. 

 

Ftalosiyanin fotosensitizerlerinin tümor seçiciliğini artırmanın farklı bir yolu 

ise oligonükleotitler [138-141, 159-161], antikorlar [142-147], proteinler [148-

152], siklodekstrinler [153] gibi biyomoleküllerin ftalosiyaninlere 

konjugasyonuyla mümkün olabilmektedir. Bu şekilde sentezlenen konjugatlar 

kanser hücresine karşı seçiciliği daha da artırabilmektedir. Geçen on yıl 

üzerindeki sürede bazı kanser hücrelerine karşı in-vitro denemelerde kullanılan 

fonksiyonlandırılmış asimetrik ftalosiyaninlerin önde gelenleri aşağıda daha 

kapsamlı bir şekilde anlatılmıştır.   

 

4.1.1. Ftalosiyanin-Antikor Konjugasyonu ile Fotodinamik 

Terapi Etkinliği 
 

Antikor yapımı yalnız hastalık etkenlerine karşı korunma veya tedavi 

amacına yönelik değildir. Normal hücrelerin yüzeylerinde bulunan ve kendilerine 

özgü kimyasal bileşikleri bağlayan alıcıları (reseptörleri), vücuttaki bazı 

proteinleri, kanser hücreleri yüzeyinde bulunan farklı ve değişik molekülleri 

hedefleyen antikorlar da yapılabilmektedir. Antikorların dikkate değer bu 

özellikleri onları, hastalıkların tedavisi için umut verici ve geleceği parlak ajanlar 

durumuna getirmiş ve özel klon antikorları araştırmaları başlatılmıştır. 

Monoklonal antikorlar bir özel antijene karşı laboratuarda yapay olarak üretilen, 
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ileri derecede özel ve yalnız kendisinin hedeflediği antijenlere bağlanan 

antikorlardır. Bir hücre klonundan üretildikleri için “monoklonal” olarak 

adlandırılırlar. Üretilen her bir monoklonal antikor kesin olarak birbiriyle 

benzerdir. Bu nedenle, tedavi ve tanıda ortak uygulanabilme özellikleri vardır. 

Bazı yazılımlarda “MoAbs” veya “MAbs” gibi kısaltmalar kullanılmaktadır [154]. 

 

Fotosensitizerin spesifik tümör antijenlerine, spesifik monoklonal antikor 

MoAbs ile konjuge edilmesi, fotosensitizerin tümör seçiciliğini arttırmaya yönelik 

başka bir uygulamadır. Bu antijenler sadece tümör hücrelerinde eksprese edilen 

antijenler olabileceği gibi tümör hücrelerinde normal hücrelerden daha fazla 

eksprese olan antijenler de olabilir. MoAb ile fotosensitizerin tümöre spesifik 

olarak konjuge halde kullanılmasına “fotoimmuno-targeting” denir. MoAb-

fotosensitizer konjugantları iki sekilde sentezlenebir: (a) Fotosensitizer MoAb’ye 

doğrudan baglanabilir, (b) Konjugant oranını arttırmak için fotosensitizer, 

Moab’ye bir polimer aracılığı ile bağlanabilir [155]. Burada kullanılan polimerler 

dextranlar, poliglutamik asit (PGA), polivinil alkoller (PVAs), poli [N-(2-

hidroksipropil) metakrilamit] ve poli-L-lizinler olabilir [83]. 

 

Porfirin ve ftalosiyanin türü ışığa duyarlı maddelerin absorpladıkları 

ışınların görünür dalga boyu aralığında olmaları bazı dezavantajları da 

beraberinde getirmektedir. Örneğin; tedavi uygulanan hastanın, kendisini uzun 

süre güneş ışınlarından koruması gerekmektedir. Vücuda verilen fotosensitizerin 

bütün bedene veya belirli bölgeye yayılmasını önlemek için, izotiyosiyanat (NCS) 

grupları içeren yeni tip fotosensitizerler sentezlenmiştir. İzotiyosiyanat grubu 

içeren fotosenzitizerler, kanser hücresine uygun olarak seçilen antikorun amin 

gruplarına bağlanmakta ve böylece fotosensitizer antikorla adreslenmiş 

olmaktadır. Fotosensitizer bağlı antikor bedene verildiğinde, bütün vücüda ya da 

bölgeye dağılmadan tümör hücrelerinde toplanması sağlanmakta ve bu bölgeye, 

uygun dalga boyunda lazer ışını uygulandığında, oluşan singlet oksijen kanserli 

hücreleri yok etmektedir. Böylece, hasta güneş ışığına maruz kalmış olsa bile, 

diğer hücreler herhangi bir tahribata maruz kalmamaktadırlar [147, 155]. Boyle ve 

çalışma grubu tarafından 2005’te yapılan çalışmada, biyolojik görüntüleme için en 

uygun spektral bölgede absorpsiyon ve emisyon yapabilen AB3 yapısındaki 

ftalosiyanin ve naftobenzoporfirazin türevi rapor edilmiştir (Şekil 4.2) [147]. 
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Şekil 4.2. İzotiyosiyanat Sübstitüe Asimetrik Ftalosiyaninler [147] 

 

2001 ve 2002 yılında ayrı ayrı yayınlanan çalışmalarda, van Dongen ve 

çalışma grubu tarafından MoAb’ye direk bağlanabilen alümiyum ftalosiyaninin 

sentezini gerçekleştirmiş ve kanser hücrelerine karşı denemelerini in vitro 

denemelerle incelemişlerdir (Şekil 4.3) [145, 146]. 
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Şekil 4.3. MoAb’ye Direk Bağlanan Al(III) Ftalosiyanin [145, 146] 
 
 

2008 yılında van Lier ve çalışma grubu tarafından PC-3 prostat kanser 

hücrelerine karşı bombesin-AlPcS4 konjugatının sentezini gerçekleştirmişlerdir 

(Şekil 4.4).  
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Şekil 4.4. Bombesin-AlPcS4 Konjugatın Yapısı [201] 

 

Kurbağa derisinden izole edilen 14-aminoasitlik bombesin peptidi [Pyr-Gln-

Arg-Leu-Gly-Asn-Gln-Trp-Ala-Val-Gly-His-Leu-Met-NH2], insandaki gastrin-

releasing peptit reseptörleri ile homolog yapıdadır.  Hazırlanan ftalosiyanin-

bombesin konjugatlarının, seçici kanser hedefleme yetenekleri, in vitro 

kararlılığından dolayı kanser tedavisinde eşsiz fırsatlar sağmaktadır [201]. 

 
 

4.1.2. Ftalosiyanin-Altın Nanopartikül Konjugasyonu ile 

Fotodinamik Terapi Etkinliği 

Fotosensitizer taşımını ve etkinliğini arttırmak için uygulanacak diğer bir 

strateji de, altın nanopartiküllerine fotosensitizer moleküllerini bağlamaktır. 2002 

yılında Russell ve çalışma grubu tarafından yapılan bir çalışmada, tiyol grubu ile 

fonksiyonlandırılmış AB3 yapısındaki Zn(II) ftalosiyanin bileşiği altın 

nanopartiküllere bağlanmıştır. Bu ftalosiyanin bileşiğinin fotodinamik terapi için 

etkin bir singlet oksijen oluşturma kapasitesine sahip bir fotosensitizer olduğu 

rapor etmişlerdir (Şekil 4.5) [157, 202]. 
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Şekil 4.5. Merkaptotiyol İle Fonksiyonlandırılmış Asimetrik Ftalosiyanin 

[157, 202] 
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4.1.3. Ftalosiyanin-Oligonükleotit Konjugasyonu ile 

Fotodinamik Terapi Etkinliği 
 

2002 yılında Soper ve çalışma grubu tarafından yayınlanan çalışmada iki 

farklı aromatik dinitril türevinden istatiksel metotla (–NCS) gibi fonksiyonlu 

gruba sahip AB3 tipi çinko ftalosiyanin ve naftalosiyanin bileşiklerinin sentezini 

rapor etmişlerdir. Elde edilen bileşiklerin sudaki çözünürlüğü oldukça yüksektir 

[3.24]. Sentezi gerçekleştirlen 1 ve 2 numaralı (-NCS) fonksiyonlu gruba sahip 

ftalosiyanin bileşikleri oligonükleotit (M13 primer) gruplarına başarılı bir şekilde 

bağlanmışlardır (Şekil 4.6). [158]. 
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Şekil 4.6. İsotiyosiyanat Sübstitüe Çinko Ftalosiyaninin Oligonükleotit İle 

Konjugasyonu [158] 
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2009 yılında Soper ve çalışma grubu tarafından yayınlanan bir diğer 

çalışmada, amin, amid oluşumu veya klik kimyası yolu ile (Huisgen 1,3-dipolar 

halka ekleme reaksiyonu) asimetrik AB3 yapısındaki Zn(II) ftalosiyaninler 

oligonükleotitlere (18-Mer veya 17-Mer oligonükleotit) kovalent bağlarla konjuge 

edilmiştir (Şekil 4.7) [203]. 
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Şekil 4.7. Sübstitüe Zn(II) Ftalosiyaninin Oligonükleotit İle Konjugasyonu 

[203] 
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4.1.4. Ftalosiyaninlerin PET Görüntüleme Yönteminde 

Kullanımı 
 

Modern görüntüleme tekniklerinin temel amacı, vücuda hiç bir hasar 

vermeden ya da mümkün olan en az zararı vererek en detaylı görüntüleri elde 

etmektir. Son yıllarda geliştirilen ve "Pozitron Emisyon Tomografisi" (PET) 

olarak adlandırılan bir görüntüleme yöntemi organların sadece şekillerini ortaya 

koymakla kalmıyor, işlevsel değişiklikleri de gösteriyor. Bu teknik ilk olarak 

1970'lerin başlarında geliştirilmiş, ancak tıp alanındaki kullanımı 90'lı yıllarda 

başlamıştır [162].  

 

Bu teknikle, herhangi bir organın çalışmasındaki bozukluk hücre düzeyinde 

tespit edilebilmektedir. PET tetkiki sırasında insan vücuduna damar yoluyla 

verildiğinde hedef organa giderek hücrelere bağlanan ya da hücrelerin içerisine 

giren bazı kimyasal bileşikler kullanılmaktadır. Bu bileşikler hücrelerin yüzeyinde 

ya da içerisinde bulunan moleküllere benzer yapıya sahip olmak zorundadır. 

Ancak vücuda verildikten sonra dışarıdan takip edilebilmesi için çok az miktarda 

radyoaktivite taşıyan bazı atomlarla işaretleniyor. Bu radyoaktif atomlar 

bozunmaya uğradıkça meydana gelen enerji vücut dışarısında bulunan bir tarayıcı 

ile ölçülüyor. Algılanan bu enerji sinyalleri organın üç boyutlu şeklini çıkartıyor. 

[163, 164]. 

 

PET görüntüleme yönteminde ftalosiyaninlerin kullanımı ile ilgili literatürde 

oldukça az çalışma yer almaktadır. 2008 yılında van Lier ve çalışma grubu 

tarafından, suda çözünür asimetrik ftalosiyanin bileşiğinin sentezini 

gerçekleştirmişlerdir. Bu ftalosiyanin türevinin kanser hücresi taşıyan farelerde 

PET görüntüleme yönteminde başarılı bir şekilde kullanıldığı rapor edilmektedir 

(Şekil 4.8) [164]. 
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Şekil 4.8. [64Cu]CuPcSn; R = H or SO3Na [164] 

 

 

4.2. Asimetrik Ftalosiyaninlerin Sentez Metodu 
 

Son yıllarda araştırmacılar, asimetrik sübstitüe ftalosiyaninlerin sentezinde 

seçici metodlar bulmak için gayret etmektedirler. Asimetrik yapılar genellikle iki 

farklı izoindol ünitesi (A ve B) içermektedirler. Hedeflenen ürünün türüne göre 

(AB3 veya A2B2) spesifik yaklaşımlar uygulanabilmektedir. AB3 türü bir asimetrik 

ftalosiyanin sentezi için üç farklı yöntem vardır. Bunlar, istatistiksel 

kondenzasyon yöntemi, subftalosiyanin yaklaşımı ve polimer destekli sentez 

yöntemidir. 

 

4.2.1. İstatiksel Metot ile Asimetrik AB3 Türü 

Ftalosiyaninlerin  

Sentezi 
 

Asimetrik ftalosiyanin sentezinde kullanılan en yaygın yol ftalonitril veya 

diiminoizoindolin karışımının siklotetramerizasyonudur [165]. Teorik olarak iki 

farklı ftalonitril’den altı farklı ftalosiyanin oluşur (Şekil 4.9) [166]. Başlangıç 

maddelerinin miktarları kontrol edilerek istenen asimetrik ftalosiyanin verimi 

arttırılabilir. Bununla birlikte pratikte ftalonitril karışımının reaksiyonu önemli 

miktarlarda en az iki ftalosiyanin verir. İstenen ftalosiyanin bunların arasından 

kromatografik yöntemle ayrılır. Böylece, iki farklı tip sübtitüent içeren 

ftalosiyaninler arasından farklı kromatografik özellik gösteren çözünür 
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ftalosiyaninlerin seçilmesi gerekmektedir. Şekil 4.9’daki istatiksel sentezde iki 

nitril (A ve B) arasındaki oran değiştirilerek elde edilen her izomerin miktarı 

değiştirilebilir. Böylelikle istenilen izomer iyi bir verimle elde edilebilir.  
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Şekil 4.9. İki Farklı Ftalonitril veya Diiminoizoindolinden Elde Edilebilen 

Altı Farklı Ftalosiyanin Sentezi [166] 

 

Aşağıda bu altı izomerin ürün karışımlarının tahmini nispi oranları, A ve B 

nin çeşitli stokiyometri ile basit bir model farz edilerek bütün adımlarda eşit 

kinetiğe sahip olduğu düşünülerek anlatılmıştır. 

 

Tablo 4.1. Ürün Karışımlarının İstatiksel Metotla Hesaplanan Oranları 

A:B AAAA AAAB ABAB AABB ABBB BBBB
1:1 6.25 25 12.5 25 25 6.25 
3:1 31.6 42.2 7.0 14.1 4.7 0.4 
9:1 65.6 29.2 1.6 3.2 0.4 0.01 

Permutasyonlar 1 4 2 4 4 1 
 

A ve B nin arasındaki oran 1:1 (%50) ise elde edilme olasılıkları AA, AB ve 

BA için yaklaşık (0.5)2 =0.25. Bununla birlikte AB ile BA nın aynı katkıyı 

sağladığı göz önünde bulundurulmalıdır. Çünkü A ve B nin iki yerde iki 

permütasyonu vardır. Ayrıca belirlenmiş altı ftalosiyaninin olasılığı (0.5)4=0.0625 
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tir. Bu sayı permütasyon sayısı ile çarpılmalıdır. Bu basit modelde template, 

sterik, elektronik etki ve reaksiyon sırasında dinitrillerin oranınında reaksiyon 

boyunca meydana gelen değişlik dikkate alınmamıştır.  

 

Tabloda 4.1’de verilen örnekte permütasyon sayılarıyla ve ürünlerin tahmini 

oranları farklı reaksiyonların stokiyometrisi Cook modelinde verildiği gibi 

kullanılmıştır. Tabloda istatiksel metottan tahmini oranların belirlenmesi açık bir 

şekilde ifade edilmiştir. Buradaki bilgilere dayanarak arzu edilen ftalosiyaninin 

miktarı belirlenerek A ve B nin konsantrasyonu değiştirilerek farklı oranlarda 

ürün izomerlerini elde etmek mümkündür [167]. Burada 3:1 oranında A ve B 

dinitrilleri kullanarak istenilen AAAB ürünü yaklaşık olarak % 42 lik verimle elde 

dilebilir [168, 169]. 

 

Bazı çalışmalarda A ve B ftalonitrillerini 1:10 oranında kullanılmasıyla 

gerçekleşen istatiksel kondenzasyon yönteminde sadece iki ftalosiyanin 

(ABBB ve BBBB) elde edilmiştir. Bu yöntem arzu edilen ftalosiyaninin 

(ABBB) yüksek verimle elde edilmesi sağlamış ve  saflaştırma işlemlerinde 

de kolaylık getirmiştir (Şekil 4.10) [179]. 
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Şekil 4.10. Asimetrik AB3 Tipi Ni(II) Ftalosiyanin [179] 
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4.2.2. Subftalosiyanin Yaklaşımı ile Asimetrik AB3 Tipi 

Ftalosiyaninlerin Sentezi 
 

 Subftalosiyaninler, asimetrik sübstitüe ftalosiyaninlerin 

hazırlanmasında önemli başlangıç maddeleridir [170]. AB3 yapısındaki 

asimetrik ftalosiyaninlerin seçimli sentezi ile ilgili bu yöntem ilk defa Kobayashi 

ve grubu tarafından 1980 yılında bulunmuştur (Şekil 4.11) [171]. Geometrik 

olarak gergin olan subftalosiyanin çekirdeği diiminoizoindolin (veya süksinimid) 

türevinin varlığında hızlı bir şekilde açılmakta ve AB3 asimetrik yapısını 

oluşturmak için diiminoizoindolin ile halka genişlemesi reaksiyonu vermektedir. 

Bu reaksiyon pek çok durumda oldukça seçici ve etkilidir. Ayrıca daha önce 

sentezlenemeyen ftalosiyaninlerin sentezlenmesine de olanak sağlamıştır [172]. 
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Şekil 4.11. Subftalosiyanin Yaklaşımı ile Asimetrik Ftalosiyanin Sentezi 

[172] 

 

Son yıllarda yapılan çalışmalar bu sentetik yöntemin, hem reaksiyon 

koşullarına hem de başlangıç maddelerinin özelliklerine oldukça bağlı olduğunu 

göstermiştir [173, 174]. Örneğin, tipik bir halka genişlemesi diiminoizoindolin 

türevinin 6-9 eşdeğer oran kullanılarak subftalosiyaninin DMSO/1-kloronaftalen 

veya diklorobenzen ya da (dimetilamino)etanol çözücüleri içerisinde 80-100 
oC’de 5-12 saat aralığında bekletilmesiyle gerçekleşmektedir. Bu tür 

reaksiyonlarda istenilen asimetrik yapı 3-90 % verimle elde edilebilmektedir. 

Torres ve grubu 1995 yılında yaptıkları çalışmalarıyla, kısmen veya tamamen 

subftalosiyanin halka açılması reaksiyonunun başlangıç maddesi 

diiminoizoindolini de içeren altı farklı ürün karışımının oluşacağı bir reaksiyon 
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olabileceğini ileri sürmüştür [172]. Wöhrle ve grubu ise yaptıkları çalışmalarında 

metalin template etkisinin, hem AB3 maddesi hem de reaksiyon karışımındaki 

diğer ürünlerin verimlerini arttırdığını tespit etmişlerdir. Yine bu çalışmada, 

subftalosiyaninin kendisinden daha az reaktif bir ftalonitril türevi ile DBU gibi 

kuvvetli bir baz varlığında iyi bir verimle AB3 maddesini oluşturduğu görülmüştür 

[175]. Subftalosiyanin yaklaşımı ile asimetrik ftalosiyanin sentezinde, en yüksek 

verimler ve en iyi seçicilik, subftalosiyaninin hiçbir sübstitüent taşımadığı veya 

elektron çekici gruplar ile diiminoizoindolin türevinin elektron veren 

sübstitüentlere sahip olması durumunda elde edilmiştir. 

 

4.2.3. Polimerik Destek Yöntemi ile Asimetrik AB3 Tipi 

Ftalosiyaninlerin Sentezi 
 

AB3 yapısındaki asimetrik ftalosiyaninlerin seçimli sentezi ile ilgili bu 

yöntem Leznoff ve Hall tarafından geliştirilmiştir (Şekil 4.12) [176]. Bu metotda, 

bir diiminoizoindolin veya ftalonitrilin (B) çözünmeyen bir polimere bağlanması 

sağlanıp farklı bir diiminoizoindolin (A) ile reaksiyonu gerçekleştirilir. Ardından 

ilk olarak simetrik ftalosiyanin (A4) daha sonra hedeflenen asimetrik yapı polimer 

desteğinden kopartılır. Bu yöntemde verimler yaklaşık 20-25 % civarındadır. 

Modifiye edilmiş silika jeller, bu tür katı faz reaksiyonlarında başarılı bir şekilde 

kullanılmaktadırlar. Bu yöntemdeki en önemli kısıtlama ise kullanılacak olan 

ftalonitrillerdeki fonksiyonel grupların polimere bağlanıp daha sonra yine 

polimerden ayrılabilecek gruplar olması gerektiğidir. Ancak son yıllarda gerek 

katıfaz teknolojisindeki ilerlemeler ve gerekse pek çok katı fazın ticari olarak 

yaygın bir şekilde bulunabilmesi bu yöntem ile asimetrik ftalosiyaninlerin 

sentezinde oldukça ümit verici bir gelişme olmuştur. 
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Şekil 4.12. Polimerik Destek Yöntemi ile Asimetrik AB3 Tipi 

Ftalosiyaninlerin Sentezi [176] 
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Bu konudaki diğer bir çalışma, Hammer ve çalışma grubu tarafından 2009 

yılında yapılmıştır. Bu çalışmada asimetrik AB3 tipindeki ftalosiyaninlerin PEG 

(polietilen glikol) destekli katı destek maddesi kullanarak gerçekleştirilmiştir 

(Şekil 4.13) [204]. 
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Şekil 4.13. Oligo(etilenglikol) Sübstitüe Asimetrik AB3 Tipi 

Ftalosiyaninlerin Katı Faz Sentezi [204] 

 

 

4.3. Bu Çalışmada Tasarlanan Moleküller 
 

 Bu bölümde biyomedikal uygulamalarda kullanılmak üzere tasarladığımız 

fonksiyonlandırılmış AB3 yapısındaki asimetrik metalli ve metalsiz ftalosiyanin 

türevlerinin sentezi amaçlanmıştır. ‘’Etkin fotosensitizer hazırlanması’’ amacı 

taşıyan bu çalışmada 2 tip hedef ftalosiyanin sentezlenmiştir. Bu ftalosiyaninler; 
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• Fotodinamik Terapide Kullanılmak Üzere, Karbonhidrat Gruplarına 

Bağlanacak Azido (–N3) Grubu Taşıyan Asimetrik AB3 Tipi Zn(II) 

Ftalosiyanin 

• PET Görüntüleme Tekniğinde Kullanılmak Üzere, Peptit Gruplarına 

Bağlanacak Karboksilli Asit (-COOH) Grubu Taşıyan Metalsiz 

Asimetrik AB3 Tipi Ftalosiyanin 

 

Hedef ftalosiyanin bileşiklerinin hücrelerin membran reseptörleri, hücre 

matriks veya hücre protein reseptörleri ve hücre komponentleri ile etkileşmesinin 

maksimum seviyede tutulması gerekmektedir. Ftalosiyanin halkası ile fonksiyonlu 

grubun arasını açacak spacer gibi bir grubun varlığı ile olmaktadır. Spacer grubu 

her iki tip ftalosiyanin bileşiğinde yer alması planlandı. 

 

 

4.3.1. Fotodinamik Terapi Uygulamaları İçin Azido (–N3) 

Grubu Taşıyan Asimetrik Zn(II) Ftalosiyanin 
 

1.tip asimetrik AB3 türü Zn(II) başlangıç ftalosiyanin bileşiğinin 

sentezlenmesindeki amaç, daha ileri reaksiyonlarda klik kimyasını kullanarak 

karbonhidratların (glukoz, galaktoz, mannoz ve laktoz) çok yüksek bir verimle, 

azido (-N3) grublu ftalosiyanin moleküllerine sübstitüe edilmesidir. 

Karbonhidratların bir çok biyoloji rolleri vardır. Karbonhidratlar proteinlere 

(glikoproteinler) ve yağlara (glikolipitlere) bağlanabilirler ve bu glikolizlenmiş 

moleküller (i) proteinlerin hücre içindeki yerlerini belirlemede sinyal verici işlevi 

görürler (ii) hücrelerin birbirini tanımalarını sağlayarak, doku ve organ 

oluşumunda fonksiyon sahibidirler. Elde edilecek olan karbonhidratlı 

ftalosiyaninlerin PDT açısından biyolojik uyumluluğun artırabileceği 

düşünülmüştür. Ftalosiyanin-karbonhidrat konjugatları hazırlamak için bu 

çalışmada tasarlanan ftalosiyaninde bulunması gereken özellikler aşağıda 

verilmiştir. 
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Şekil 4.14. 1. Tip Fonksiyonlandırılmış Asimetrik Ftalosiyaninde Rol 

Oynayan Önemli Parametreler 

 

Azido (-N3) Fonksiyonlu Grup: “Klik” kimyası Huisgen reaksiyonu [206]  

olarak bilinmektedir ve son yıllarda sık kullanılmaktadır. Azit-Alkin Huisgen 

Reaksiyonu bir azit ve bir alkin grubu arasında 1,3-dipolar halkalanması sonucu 

1,2,3-triazole sentezidir. Ftalosiyaninlerin üzerine karbonhidratların sübstitüe 

edilmeleri için (-N3) gibi fonksiyonlu grubun olması gerekmektedir. Klik kimyası 

ile ftalosiyaninlerin karbonhidratlar ile konjugasyonu Lyon 1 Üniversitesi’den Dr. 

Dominique Lafont tarafından gerçekleştirilmiştir. 

 

Merkez Metal Atomu Olarak Zn(II): Zn(II) metal atomunun fotodinamik terapi 

çalışmalarında en çok tercih metaller arasındadır. Zn(II) ftalosiyaninin 

fotodinamik terapide etkin bir şekilde singlet oksijen oluşturabilme yeteneğine 

sahip bileşikler olduğu bilinmektedir.  

 

Sübstitüent Olarak Solketal: AB3 tipi ftalosiyaninin non-periferal konumlarında 

3 adet solketal grubunun olması düşünülmüştür. Solketal gruplarının hidroliz 

edilmesi ile molekül daha çok hidrofilik karaktere sahip olacaktır. 

 

Aralık Tutucu-Spacer: Ftalosiyanin makrohalkası ile fonksiyonlandırılmış kısım 

arasındaki mesafeyi olabildiğince artırmak için kullanılmaktadır. Bu şekilde 

fotosensitizer ile hücre ortamı daha kuvvetli etkileşme gösterecektir.  Bu 
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çalışmamızda spacer olarak tetraetilenglikol zincirlerinin kullanılması daha uygun 

olacağı düşünülmüştür. 

 

 Ftalosiyanin ve karbonhidratların tedavi edici potansiyeli bulunmaktadır. 

Karbonhidrat türevlerinin medikal alanda birçok kullanım alanı bulunmaktadır. 

Ftalosiyaninler ise fotodinamik terapide kullanılan yeni nesil aktif bileşiklerdir. 

Bu iki molekülün kombinasyonu, suda çözünürlük, yüksek singlet oksijen verimi 

ve toksik etkileri olmaması gibi fotodinamik terapi için gerekli niteliklere sahip 

ürünlerin elde edilmesini sağlayacaktır. (Şekil 4.15). 
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 Şekil 4.15. Bu Tez Kapsamında Sentezlenecek Olan 1. Tip Ftalosiyanin 

Bileşiği ve Bu Bileşikten Sentezlenecek AB3 Yapısındaki Karbonhidrat-Zn(II) 

Ftalosiyanin Konjugatları 
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4.3.2. Karboksilli Asit (–COOH) Grubu Taşıyan Asimetrik 

Zn(II) Ftalosiyanin 
 

Bu çalışmada sentezini amaçladığımız 2.tip asimetrik AB3 tipi metalsiz 

ftalosiyanin, PET görüntüleme yönteminde tümor hücrelerinin takip edilebilmesi 

için kullanılacak molekül için başlangıç maddesi özelliği taşımaktadır. Bu 

ftalosiyanin bileşiğinde bulunması gereken özellikler aşağıda sıralanmıştır. 

 

N

NH

N

NN

NH

N

N

Koruyucu Gruplar (Solketal)

Aralık Tutucu -Spacer (Tetraetilen Glikol)

Fonksiyonlandırılmış Kısım (-COOH)

Metalsiz Ftalosiyanin

COOH

 

Şekil 4.16. 2. Tip Fonksiyonlandırılmış Asimetrik Ftalosiyaninde Rol 

Oynayan Önemli Parametreler 

 

Sübstitüent Olarak Solketal: Solketal koruyucu grup olarak 

kullanılacaktır. Peptit grubunun sübstitüe edilmesinden sonraki aşamada, solketal 

gruplarının asit varlığında hidroliz edilmesiyle molekül hidrofilik karakter 

kazandırılıp ve biyolojik ortamdaki çözünürlüğünün artırılması amaçlanmıştır. 

 

Metalsiz AB3 Tipi Ftalosiyanin: Fotodinamik tedavi sonrası tümor 

hücrelerinin PET tekniği ile dışarıdan takip edilebilmesi için, metalsiz 

ftalosiyaninin kavitesine radyoaktif 64Cu metalinin yerleştirilmesi düşünülmüştür. 

 

Karboksilli Asit (-COOH) Fonksiyonlu Grup: Fotosensitizerin tümor 

hücrelerinin yerini tespit ederek orada toplanmasını sağlamak için karboksilli asit 

(COOH) grubu üzerinden peptit zincirlerinin bağlanması hedeflenmiştir. Bu işlem 
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Kanada Sherbrooke Üniversitesi Radyoloji ve Nükleer Tıp Bölümünden Prof. 

Johan van Lier ve çalışma grubu tarafından gerçekleştirilecektir (Şekil 4.11).  

 

Aralık Tutucu-Spacer: 1. tip asimetrik ftalosiyanindeki amaca benzer 

şekilde, fotosensitizer ile proteinlerin kuvvetli etkileşme gösterebilmesi 

sağlanmaktadır. Tetraetilenglikol zincirleri spacer olarak kullanılmıştır. 
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Şekil 4.17. Bu Tez Kapsamında Sentezlenecek Olan 2. Tip Ftalosiyanin 

Bileşiği ve Bu Bileşikten Sentezlenecek AB3 Yapısındaki Peptit-Ftalosiyanin 

Konjugatı 
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4.4. Tartışmalar 
 
4.4.1. Sentez Stratejisi 
 
1.tip ve 2.tip asimetrik ftalosiyanin bileşiklerinin sentezinde aşağıdaki 

strateji uygulandı. 
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 Şekil 4.18.  1.tip ve 2.tip Asimetrik Ftalosiyanin Bileşiklerinde 

Sentezinde Uygulanan Metot 
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4.4.2. Ftalonitrillerin Sentezi ve Karakterizasyonu 
 

 

Bu çalışmamızda asimetrik ftalosiyaninlerin sentezinde en yaygın kullanılan 

metot olan istatiksel yöntemle AB3 yapısındaki ftalosiyanin bileşiği elde etmek 

için iki farklı ftalonitril bileşiği kullanıldı. Bu ftalonitril bileşikleri 4-(2-{2-[2-(2-

hidroksietoksi) etoksi]etoksi} etoksi) ftalonitril (33) ve 3-[(2,2-dimetil-1,3-

dioksolan-4-yl)metoksi]ftalonitril (12) bileşikleridir.  

 

12 numaralı ftalonitril bileşiğinin sentezi ikinci bölümdeki çalışmamızda 

gerçekleştirilmişti.  

33 bileşiği, asimetrik ftalosiyanin elde edildikten sonra, daha ileri 

reaksiyonlarda –OH grubunun fonksiyonlandırılması amacıyla seçilmiştir. Bu 

bileşik literatürde 4-nitroftalonitrilin (10)  tetraetilenglikol ile 1:3 oranında K2CO3 

bazı ve DMF solventi kullanılmasıyla gerçekleşen reaksiyonu sonucu % 48 

verimle elde edilmiştir [48].  

 

CN

CN

O2N
+ O OO OHOH

K2CO3

DMSO

O OO OOH C

CN

N

4 33
 
 

Şekil 4.19. 33 Bileşiğinin Sentez Reaksiyonu 
  

Bu çalışmada 33 numaralı bileşiğin reaksiyonunda diğer ürünlerin 

oluşumunun önüne geçebilmek ve reaksiyon verimini artırmak için literatürdeki 

yöntemden farklı olarak ftalonitril-tetraetilen glikol-K2CO3 oranı 1:7:10 olarak 

alınmıştır. Bu reaksiyonun K2CO3 bazının aşırısında gerçekleşmesi ve porsiyonlar 

halinde bu reaksiyon ilave edilmesi reaksiyon verimine etki eden diğer faktörler 

arasındadır. Solvent olarak literatürde belirtilenden farklı olarak DMSO 

kullanılmasıyla gerçekleşen reaksiyonun verimi % 60 olarak bulunmuştur. 

 
 

12 numaralı ftalonitril bileşiğinin karakterizasyonu ikinci bölümdeki 

çalışmamızda yapılmıştı.  33 numaralı bileşiğin yapısı kütle, 1H ve 13C NMR 

spektrumlarından elde edilen bilgiler ile aydınlatıldı. 33 numaralı bileşiğin ESI 

 



 138

tekniği ile alınmış kütle spektrumunda [M+Na]+ pikine karşılık gelen değer 343.2 

m/z olarak bulunmuştur (Spektrum 4.1). 
 

 
 
 

Spektrum 4.1. 33 Bileşiğin Kütle Spektrumu 
 

33 numaralı bileşiğin 1H NMR spektrumu incelendiğinde gözlenen kimyasal 

kayma değerleri Tablo 4.2’de verilmiştir. 33 numaralı bileşiğe ait spektrumlar ek 

kısmında yer almaktadır.  
 

 
 

Tablo 4.2. 33 Bileşiğin 1H NMR Spektrumunda Gözlenen Kimyasal Kayma 

Değerleri 

 
Ar-H1 Ar-H2 Ar-H3 Ar-OCH2- Ar-OCH2CH2- -OH 

7.70-7.72 7.341-7.346 7.236-7.259 4.24-4.26 3.61-3.9 2.27 
 
 

4.4.3. Asimetrik AB3 Tipi Zn(II) Ftalosiyanin Bileşiğinin 

Sentezi ve Karakterizasyonları 
 
 

AB3 tipi asimetrik ftalosiyanin bileşiğinin 34 sentezinde iki farklı ftalonitril 

türevi kullanarak istatiksel metot uygulanmıştır. A ve B olarak gösterilen 

ftalonitriller; 

 

(A) 4-(2-{2-[2-(2-hidroksietoksi) etoksi]etoksi} etoksi) ftalonitril (33)  

(B) 3-[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-yl)metoksi]ftalonitril (12) 
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AB3 yapısındaki asimetrik ftalosiyanin 34 verimi bu iki ftalonitrilin (33 ve 

12) oranlarına bağlı olarak değişmektedir. Bu çalışmamızda, istenmeyen yan ürün 

oluşumunun önüne geçebilmek, istenilen asimetrik ftalosiyanin verimini artırmak 

ve saflaştırma işlemlerinin kolay bir şekilde yapılabilmesi için sağlamak amacıyla 

A:B oranının 1:10 eşdeğer oranlarda kullanılmıştır.  

 

33 ve 12 nolu ftalonitril bileşiklerinin Zn(CH3COO)2 metal tuzu ile DMAE 

varlığında istatiksel kondenzasyon yöntemi kullanarak gerçekleştirilen 

reaksiyonun sonucu AB3 asimetrik ftalosiyaninin 34 verimi % 25 bulunmuştur. 

Bu verim literatürde sentezlenen asimetrik ftalosiyaninler ile karşılaştırıldığında 

oldukça yüksektir [177].  Bu reaksiyonda AB3 yapısındaki üründen başka oldukça 

yüksek miktarda B4 ve çok az miktarda (ABAB veya AABB) yapısındaki 

ftalosiyanin bileşikleride elde edilmiştir. Asimetrik ftalosiyanin (AB3) bileşiğinin 

saflaştırılmasında 3 farklı solvent sistemi (Etilasetat, DCM ve DCM:THF (2:1)) 

kullanarak kolon kromatografi kullanılmıştır.   
 

 
Elde edilen asimetrik ftalosiyanin bileşiğinin 34,  -OH fonksiyonlu grubu 

üzerinden daha kolay bir şekilde reaksiyona girmesi için, 34 bileşiğindeki –OH 

grubu –OMs (mesilat) türevine dönüştürülmüştür. Mesilat (-CH3SO3
- veya -OMs) 

nükleofilik yerdeğiştirme reaksiyonlarında kullanılan en iyi ayrılan gruplar olarak 

bilinmektedir. Bu çalışmamızda ise –OMs, –OTs grubuna göre daha iyi ayrılan 

fonksiyonlu grup olduğundan,  tosilleme yerine mesilleme reaksiyonu tercih 

edilmiştir. 34 nolu bileşiğin 1:4 eşdeğer oranda MsCl ile DCM solventinde, 

trietilamin bazı varlığında ve 10 oC’de gerçekleşen reaksiyonu sonucu % 90 

verimle 35 bileşiği elde edildi. Bu reaksiyon 15 dakika gibi çok kısa sürede 

gerçekleşmiştir. Bu reaksiyonda trietilamin bazı yerine piridin kullanılmasıyla, 18 

saatte gerçekleşen reaksiyonun verimi % 65 olarak belirlenmiştir. Hem reaksiyon 

süresi bakımından hemde saflaştırma işlemlerinin kolaylığı bakımından 

TEA/DCM karışımı daha uygun bulunmuştur. 
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Şekil 4.20. Bu Çalışmada Sentezlenen Asimetrik Zn(II) Ftalosiyanin 

Bileşikleri 
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Karbonhidratların (glikoz, galaktoz, mannoz, laktoz) ‘’klik’’ kimyası ile 

ftalosiyanine bağlanması için ftalosiyanin kısmında –N3(azido) gibi bir grubun 

olması gerekmektedir. Bu nedenle 35 numaralı bileşiğin mesilat grubu –N3 

grubuna dönüştürüldü. Bu reaksiyon 35 numaralı ftalosiyanin bileşiğinin NaN3 

gibi bir tuz varlığında, DMF solventinde ve 100 0C de gerçekleşen reaksiyonu 

sonucu 36 numaralı bileşik % 95 verimle elde edilmiştir.  

 
 

Asimetrik ftalosiyanin bileşiklerinin [(34), (35) ve (36)], ESI tekniği ile 

alınmış kütle spektrumunda, bileşiklere ait hesaplanan ve bulunan değerler Tablo 

4.3’de verilmiştir.  

 

Tablo 4.3. Asimetrik Ftalosiyaninler (34, 35 ve 36)  İçin Hesaplanan ve 

Bulunan Molekül İyon Pikleri 

 

Bileşik Molekül Formülü Hesaplanan [M]+ Bulunan  
34 C58H62N8O14Zn 1158.37 1159.6 [M+H]+

35 C59H64N8O16SZn 1236.35 1237.5 [M+H]+

36 C58H61N11O13Zn 1183.37 1184.6 [M+H]+

 

34 numaralı asimetrik ftalosiyanin bileşiğinin FT-IR spektrumu 

incelendiğinde, başlangıç maddelerine ait 2238 cm-1’deki -C≡N pikinin 

kaybolduğu gözlenmiştir. Buda siklotetramerizasyonun gerçekleştiğinin bir 

kanıtıdır. 34 nolu bileşikte 3436 cm-1 de gözlenen –OH gerilmesine ait bandın 35 

nolu bileşikte gözlenmemiştir. Bu durum –OH fonksiyonlu grubun –OMs 

fonksiyonlu gruba dönüştüğünü göstermektedir. 36 nolu bileşikte –OMs grubunun 

–N3 grubuna dönüştürülemesiyle 2104.85 cm-1 de karakteristik –N3 gerilmesine 

ait pik gözlenmiştir (Spektrum 4.2). 
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Spektrum 4.2. 36 Bileşiğin FT-IR Spektrumu 

 

Asimetrik ftalosiyanin bileşiklerinin [(34), (35) ve (36)], 1H NMR ve 13C 

NMR spektrumları iç referans olarak TMS’nin kullanıldığı 298 oK’de d6-DMSO 

solventinde alınmıştır. Bilindiği gibi tetrasübstitüe ftalosiyaninler dört farklı yapı 

izomerinden oluşmuştur. Bu sebeple hem 1H NMR hem de 13C NMR 

spektrumunda bazı pikler üst üste çakışmış olarak gözlemlenmiştir. Özellikle 13C 

NMR spektrumunda piklerin yorumlanmasın güçlük yaşandığı için bu spektruma 

ait kimyasal kaymalar en düşük alandan başlayarak en yüksek alana doğru pik 

sırası liste halinde verilmiştir.  

 
34 numaralı bileşiğin 1H NMR spektrumunda, 7.14 ile 9.15 ppm arasında 

ftalosiyanin makrohalkasındaki aromatik protonlara ait pik çokluğu gözlenmiştir. 

4.23 ile 5.31 ppm arasında gözlenen pik çoklukları solketal grubunda bulunan 

alifatik –CH protonlarına (-CH2CHCH2) ait pik çokluğu bulunmaktadır. 3.49 ile 

4.09 ppm arasında gözlenen pik çoklukları tetraetilenglikol kısmında bulunan 

alifatik –OCH2 protonlarına aittir. 1.44 ile 1.63 ppm de gözlenen pikler ise asetal 

kısmındaki alifatik –CH3 protonlarına ait pikler gözlenmiştir (Spektrum 4.3) 
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Spektrum 4.3. 34 Bileşiğin 1H NMR Spektrumu 
 
 

Asimetrik ftalosiyanin bileşiklerinin [(34), (35) ve (36)], DMSO içerisinde 

1.10-5 M konsantrasyonda alınmış elektronik absorbsiyon spektrumu 

incelendiğinde, bu ftalosiyaninlere ait Q bantları sırasıyla 698, 697 ve 698 nm tek 

ve keskin bir şekilde gözlendi. B bantları ise sırasıyla 343, 365 ve 343 nm’de UV 

bölgede tespit edildi.  Asimetrik ftalosiyanin molekülleri DMSO içinde 

agregasyona uğramadığı,  monomerik davranış gösterdiği bulundu (Spektrum 

4.4). Ayrıca her üç ftalosiyanin bileşiğinin sübstitüsyon yapısının (-OH, -OMs ve 

–N3) UV-Vis. spektrumlarında herhangi bir değişikliğe yol açmadığı gözlendi. 

Asimetrik ftalosiyaninler için maksimum dalga boyları ve ekstinksiyon katsayıları 

Tablo 4.4’de verilmiştir. 
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Spektrum 4.4. Asimetrik Ftalosiyaninlerin (34, 35 ve 36) DMSO İçerisinde 

1.10-5 M Konsantrasyonda Gözlenen UV-Vis Spektrumlarının Karşılaştırılması  

 

Tablo 4.4. Asimetrik Ftalosiyaninlerin (34, 35 ve 36) Uv-Vis Ölçümlerinde 

Gözlenen Maksimum Dalga Boyları ve Ekstinksiyon Katsayıları (λmax, nm), (log 

ε) 

Bileşik 34 35 36 

DMSO 
698 (5.29)
628 (4.56)
343 (4.65)

697 (5.23) 
627 (4.50) 
365 (4.56) 

698 (5.29) 
627 (4.56) 
343 (4.63) 

 

 

4.4.4. Asimetrik AB3 Tipi Metalsiz Ftalosiyanin Bileşiğinin 

Sentezi ve Karakterizasyonları 
 
 

Çalışmamız öncelikle 46 numaralı karboksilli asit (-COOH) grubu taşıyan 

metalsiz asimetrik ftalosiyaninin bileşiğinin sentez denemeleri ile başlamıştır. 4-

(3,4-disiyanofenoksi)benzoik asit (45) ve 3-[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-

yl)metoksi]ftalonitril bileşiklerinin (12) 1:10 eşdeğer oranda ve DMAE 

varlığındaki reaksiyonu sonucu iki ürün oluşmuştur. Reaksiyon sonunda arzu 

edilen –COOH fonksiyonlu asimetrik ftalosiyanin 46 ile DMAE solventinin –OH 
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fonksiyonlu grubunun esterleşme tepkimesine girdiği MALDI-TOF tekniği ile 

alınan kütle spektrumundan anlaşılmıştır. Ester bağları asit hidrolizi ile ortadan 

kalkmaktadır. Fakat solketalde bulunan asetal grupları aside karşı son derece 

hassastır ve kolay bir şekilde hidroliz olduğu için böyle bir denemeyi sınırlamıştır. 

Bu reaksiyonda diğer alkollerin kullanımı da esterleşme reaksiyonuyla 

sonuçlanabileceği için 46 numaralı ftalosiyanin bileşiği bu reaksiyonda elde 

edilemedi (Şekil 4.21). 
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Şekil 4.21. Asimetrik AB3 Tipi Ftalosiyanin Sentezi 

 
Bu sonuçlar neticesinde –COOH fonksiyonlu grubu en son sübstitüe 

edebilmek bütün bu dezavantajları ortadan kaldırmaktadır. Bu sebeple 39 
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numaralı ftalosiyanin bileşiği elde edebilmek için Şekil 4.18’deki strateji 

uygulandı. 

 

AB3 tipi asimetrik metalsiz ftalosiyanin bileşiğinin 37 sentezinde daha önce 

34 numaralı bileşiğin sentezinde kullanılan iki farklı ftalonitril türevini kullanarak 

istatiksel metot uygulandı. A ve B olarak gösterilen ftalonitriller; 

 

(A) 4-(2-{2-[2-(2-hidroksietoksi) etoksi]etoksi} etoksi) ftalonitril (33)  

(B) 3-[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-yl)metoksi]ftalonitril (12) 

 

Metalsiz ftalosiyaninlerin eldesinde genelde Li, Mg gibi template etki 

yaparak, makrohalka oluşumunu kolay bir şekilde sağlayan metaller kullanılır. 

Literatür çalışmalarında da metalsiz ftalosiyaninlerin eldesinde bu metaller yaygın 

bir şekilde kullanılmaktadır [178]. Bu çalışmamızda solketal grubundaki asetal 

kısmının aside karşı son derece hassas oluşu ve kolay bir şekilde gliserol formuna 

dönüşmesi bu metallerin kullanımını ortadan kaldırmaktadır. Bu nedenden dolayı 

asimetrik metalsiz ftalosiyaninleri direk olarak 33 ve 12 numaralı ftalonitril 

bileşiklerini kullanarak hazırlandı. 

 

Diğer istatiksel ürünlerin oluşumunu önlemek ve ayırma ve saflaştırma 

işlemlerinin kolaylığı sağlamak için bu çalışmamızda A:B oranı 1:10 eşdeğer 

oranda kullanılmıştır. 33 ve 12 nolu ftalonitril bileşiklerinin DMAE varlığında 

istatiksel kondenzasyon yöntemi kullanarak gerçekleştirilen reaksiyonun sonucu 

AB3 asimetrik ftalosiyaninin 37 verimi % 18 bulunmuştur. 18 saatte gerçekleşen 

reaksiyon sonucu başta B4 olmak üzere AB3 ve diğer A2B2 ftalosiyaninlerin 

oluşumu gözlendi. Reaksiyon verimi literatürde sentezlenen metalsiz asimetrik 

ftalosiyaninler ile karşılaştırıldığında oldukça yüksek olduğu bulunmuştur [178]. 

AB3 asimetrik metalsiz ftalosiyanin bileşiğinin izole edilmesinde 3 farklı solvent 

sistemi (Etilasetat-DCM-10DCM:1EtOH) kullanarak kolon kromatografisi ile 

saflaştırılmıştır.  

 

37 numaralı bileşiğin –OH fonksiyonlu grubun mesillenmesi 35 bileşiğin 

sentezinde kullanılan metot uygulandı. Asimetrik ftalosiyanin 37 ve mesil klorür 
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oranı 1:4 eşdeğer oranda kullanılmıştır. DCM:TEA karışımında 20 dk. gibi kısa 

sürede gerçekleşen reaksiyonun verimi % 92 olarak bulundu.  
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Şekil 4.22. Bu Çalışmada Sentezlenen Metalsiz Asimetrik Ftalosiyanin 

Bileşikleri (37, 38 ve 39) 

 
Elde edilen asimetrik ftalosiyanin bileşiğinin 38  para-hidroksi benzoik asit 

ile K2CO3 bazı ve DMF solventi içinde 60 oC de ısıtılmasıyla gerçekleşen 

reaksiyonu sonucu 39 numaralı asimetrik ftalosiyanin bileşiği % 50 verim elde 
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edilmiştir. Bu reaksiyonda asimetrik ftalosiyanin/K2CO3/p-hidroksi benzoik oranı 

1/10/4 eşdeğer oranlarda kullanılmıştır. Öncelikle bu reaksiyonun başlangıcında 

olası esterleşme reaksiyonundan kaçınmak için p-hidroksibenzoik asit ve  

K2CO3’ın aşırısı kullanıldı. 

 

O OH
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Bu karışım belli bir süre karıştıktan sonra bu karışım üzerine DMF içinde 

çözünmüş mesilli asimetrik ftalosiyanin bileşiği 38 damla damla ilave edildi. 

Reaksiyonun gerçekleşmesinde sıcaklık etkisinin 39 bileşiğin oluşmasında etkili 

olduğu gözlendi. Önce bir gün oda sıcaklığında karıştırılan reaksiyonda ürün 

oluşmadığı gözlendi. Reaksiyon sıcaklığı 80 oC ye getirildikten sonra ürünün 

oluştuğu TLC incelemelerinden anlaşılmıştır. 

 

 
37, 38 ve 39 numaralı asimetrik ftalosiyanin bileşiklerinin MALDI-TOF 

tekniği ile alınmış kütle spektrumunda, bileşiklere ait hesaplanan ve bulunan 

değerler Tablo 4.5’de verilmiştir.  

 

Tablo 4.5. Asimetrik Ftalosiyaninler (37, 38 ve 39) İçin Hesaplanan ve 

Bulunan Molekül İyon Pikleri 

Bileşik Molekül Formülü Hesaplanan [M]+ Bulunan  

37 C58H64N8O14 1096.45 1097.63 [M+H]+

38 C59H66N8O16S 1174.43 1175.83 [M+H]+

39 C65H68N8O16 1216.47 1216.31 [M+H]+

 

37, 38 ve 39 numaralı asimetrik ftalosiyaninlerin 1H NMR spektrumları iç 

referans olarak TMS’nin kullanıldığı 298 oK’de d6-DMSO solventinde alınmıştır. 

(Spektrumlar ek kısmında verilmiştir).  
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37 numaralı bileşiğin 1H NMR spektrumunda, 6.37 ile 8.25 ppm arasında 

ftalosiyanin makrohalkasındaki aromatik protonlara ait pik çokluğu gözlenmiştir. 

4.23 ile 5.30 ppm arasında gözlenen pik çoklukları solketal grubunda bulunan 

alifatik –CH protonlarına (-CH2CHCH2) ait pik çokluğu bulunmaktadır. 3.52 ile 

4.06 ppm arasında gözlenen pik çoklukları tetraetilenglikol kısmında bulunan 

alifatik –OCH2 protonlarına aittir. 1.42 ile 1.59 ppm de gözlenen pikler ise asetal 

kısmındaki alifatik –CH3 protonlarına ait pikler gözlenmiştir. -4.85 ppm’de 

gözlenen geniş pik ftalosiyanin makrohalkasının içindeki –NH protonlarına aittir 

(Spektrum 4.5). 
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Spektrum 4.5. 37 Bileşiğin 1H NMR Spektrumu 
 
 

37, 38 ve 39 numaralı asimetrik ftalosiyaninleri DMF İçerisinde 1.10-5 M 

konsantrasyonda alınmış elektronik absorbsiyon spektrumu verilmiştir. (Spektrum 

4.6). Asimetrik ftalosiyaninler için maksimum dalga boyları ve ekstinksiyon 

katsayıları Tablo 4.6’da verilmiştir. Sübstitüsyon yapısının (-OH, -OMs ve –OAr-

COOH) UV-Vis. spektrumunda herhangi bir değişikliğe yol açmadığı 

gözlenmiştir. Asimetrik ftalosiyaninlerin (37, 38 ve 39) DMF içinde agregasyona 

uğradığı gözlenmiştir.  
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Spektrum 4.6. Asimetrik Ftalosiyaninlerin (37, 38 ve 39) DMF İçerisinde 

1.10-5 M Konsantrasyonda Gözlenen UV-Vis Spektrumlarının Karşılaştırılması  

 

Tablo 4.6. Asimetrik Ftalosiyaninlerin (37, 38 ve 39) Uv-Vis. Ölçümlerinde 

Gözlenen Maksimum Dalga Boyları ve Ekstinksiyon Katsayıları (λmax, nm), (log 

ε) 

Bileşik 37 38 39 

DMF 
717 (4.85)
688 (5.00)
325 (4.68)

716 (4.78) 
688 (4.96) 
322 (4.68) 

716 (4.70) 
688 (4.90) 
320 (4.58) 

 
 

39 bileşiği için THF, DCM, DMSO ve CHCl3 solventlerinde agregasyon 

durumları karşılaştırılmıştır. Bu bileşiği 39 DMSO solventinde de agregasyona 

uğradığı, THF, DCM ve CHCl3 solventlerinde keskin iki pik vererek bu solventler 

içinde agregasyona uğramadığı gözlendi.  
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Spektrum 4.7. 39 Bileşiğin Değişik Çözücüler İçerisindeki Agregasyon 

Davranışlarının Karşılaştırılması  

 

4.5. Sonuçlar 
 

Bu çalışma sonunda literatürde yer almayan, -N3 ve –COOH grupları ile 

fonksiyonlandırılmış, AB3 yapısında yeni tip metalli 36 ve metalsiz ftalosiyaninler 

39 sentezlendi, yapıları karakterize edildi. Lyon-1 Üniversitesi Organik Kimya 

Bölümü’nden Dr. Dominique Lafont ile yapmış olduğumuz ortak çalışmalar 

neticesinde 36 bileşiği üzerinden klik kimyası ile iyonik olmayan suda çözünen 

ftalosiyanin-karbonhidrat serileri hazırlandı. Sentez çalışmaları ile ilgili makale 

yayına gönderildi (Monoglycoconjugated water-soluble phthalocyanines. Design 

and synthesis of potentially selectively targeting PDT photosensitizers. Zorlu, Y., 

Dumoulin, F., Bouchu, F., Ahsen, V., ve Lafont, D. ms S-10-02268). 

Ftalosiyanin-peptit konjugatların sentez işlemleri devam etmektedir. Bu çalışma 

tamamlandığında Sherbrooke Üniversitesi’nden Prof. Dr. Johan van LİER ve 

grubu tarafında biyomedikal uygulamalarda kullanılabilirliği test edilecektir. 
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5. OKTASOLKETAL SÜBSTİTÜE 

FTALOSİYANİNLERDE SÜBSTİTÜENT VE 

METAL ETKİSİNİN 13C NMR İLE 

İNCELENMESİ 
 

1H ve 13C NMR spektroskopisi, organik ve inorganik yapıdaki bileşiklerin 

yapısının belirlenmesinde kullanılan en güçlü tekniklerdir. Ftalosiyaninlerin yapı 

karakterizasyonlarında ise 13C NMR tekniği diğer karakterizasyon tekniklerine 

oranla (1H NMR, UV-Vis., Kütle Spektrometri) oldukça nadir kullanılır.  Bunun 

sebebi; 13C’ün manyetik spine sahip olmasına rağmen numunedeki karbonların 

ancak % 1’inin 13C olması ve 13C sinyallerinin geri plandaki gürültü sinyaleri 

arasında kolaylıkla kaybolması sebebiyle spektrum yorumlanmasında zorluk 

çıkartması başlıca nedenler arasında yer almaktadır. Bunun yanında 

ftalosiyaninlerin 13C NMR ile karakterizasyonunda ayırım gücü ve hassasiyeti 

düşük cihazlarla çalışıldığında da spektrum yorumunda güçlük çekilmektedir. 

1980’li yıllardan günümüze kadar NMR spektroskopisinde baş döndürücü 

gelişmelerin devam etmesiyle ayırım gücü yüksek cihazlarla çalışmalar devam 

etmektedir.  

 

Ftalosiyanin bileşiklerinin 13C NMR çalışmaları için uygun olması için belli 

özelliklere sahip olması gerekmektedir. 

 

İzomer Karışımının Olmaması Gerekmektedir: Ftalosiyaninleri genel 

olarak iki bölüme ayırmak mümkündür. Özellikle tetrasübstitüe ftalosiyaninler, 

dört yapı izomeri (C4h, C2v, Cs ve D2h) karışımı olarak izole edilmeleri nedeniyle 

üstüste gelen bir çok pik çokluğu nedeniyle 13C NMR spektrumunun 

yorumlanabilmesini güçleştirmektedir. Okta sübstitüe ftalosiyaninler ise tek 

izomerli ve molekül içinde simetri düzlemine sahip olması nedeniyle 13C NMR 

spektrumları kolay bir şekilde yorumlanabilmektedir. 

 

Agregasyona Uğramaması Gerekmemektedir: Ayrıca metalli ve metalsiz 

ftalosiyaninler organik çözücüler içinde agregasyona uğrayarak NMR 
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spektrumlarının piklerin yayvanlaşmasını ve piklerin rezolüsyonunun düşmesine 

neden olmakta ve 13C NMR spektroskopisinden etkin bir şekilde 

faydalanılmamaktadır.   

 

Paramagnetik Olmaması Gerekir: Fe, Mn, Co, lantanit ve aktinit 

serilerinin hemen hemen bütün kompleksleri paramagnetik özellik göstermektedir. 

Paramagnetik komplekslerin NMR spektrumları kaydedildiğinde, piklerin çok 

yayvan bir şekilde ortaya çıktığı gözlenmektedir [207]. Pt(II), Ni(II), Zn(II) 

diamagnetik metallerin NMR spektrumları yorumlanabilmektedir. 

 

Literatür incelemelerinde, 1991 ve 2000 yılında Cook ve arkadaşlarının 

yapmış olduğu çalışmalar dışında ftalosiyaninlerin 13C NMR deneyleri ile ilgili 

detaylı çalışmaların olmadığını ve bunun sebebinin yukarıda açıkladığımız 

nedenlerden kaynaklanmakta olduğunu söyleyebiliriz. 

 

 

5.1. Ftalosiyaninlerin 13C NMR Deneyleri İle İlgili 

Çalışmalar 

 
1991 yılında Cook ve çalışma grubu tarafından 1,4,8,11,15,18,22,25-

oktahekzilftalosiyanin ve 4,8,11,15,18,22,25-oktanonilftalosiyanin bileşiklerinin 

2D NMR tekniklerini kullanarak karakterizasyonları yapılmıştır.  Bu iki metalsiz 

ftalosiyanin bileşiğinin 13C NMR spektrumunda 100 MHz’de aromatik bölgede 

sadece üç sinyal gözlendiği bulunmuştur. Yapılan incelemelerde 100 MHz 

bölgesinde gözlenemeyen dördüncü pikin olası N-H…N <-->N…H-N 

tautomerizmden kaynaklanabileceği belirtilmiştir (Şekil 5.1) [180]. 
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Şekil 5.1. 1,4,8,11,15,18,22,25-oktahekzilftalosiyanin ve 4,8,11,15,18,22,25 

-oktanonilftalosiyanin [180] 

 

2000 yılında Cook ve çalışma grubu tarafından 1,4,8,11,15,18-hekzadesil-

22,25-bis(6-hidroksihekzil) Ni(II) ve metalsiz AB3 yapısındaki asimetrik 

ftalosiyanin bileşiklerinin farklı prob sıcaklıklarında CDCl3 solventi kullanarak 1H 

ve 13C NMR çalışmalarını rapor etmişlerdir. Sübstitüe edilmiş ftalosiyaninlerin 

proton ve karbon atomlarının yerinin belirlenmesinde iki boyutlu 1H-1H 

eşleşmelerini gösteren COSY, 13C-1H eşleşmelerini gösteren iki boyutlu 

HETCOR gibi ileri NMR tekniklerini kullanmışlardır (Şekil 5.2) [181]. Bu 

çalışmadan çıkan sonuçlara göre metalli ftalosiyanine ait C-1, C-2, C-3 ve C-4 

karbon atomlarının hepsinin kimyasal kayması belirlenirken, metalsiz 

ftalosiyanininde C-1 atomuna ait pikin NMR spektrumunda gözlenememiştir. 

Bunun sebebinin daha önceki literatürde belirtildiği gibi [180] olası N-H…N <--

>N…H-N tautomerizmden kaynaklanabileceği belirtilmiştir 
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Şekil 5.2. 1,4,8,11,15,18-hekzadesil-22,25-bis(6-hidroksihekzil) Ni(II) ve 

Metalsiz AB3 Yapısındaki Asimetrik Ftalosiyanin [181] 

 

 
2007 yılında Nyokong ve çalışma grubu tarafından pembe renkli 

oktapentiltiyo Mn(III) ftalosiyanin bileşiğinin sentezi gerçekleştirilmiş ve bu 

bileşiğin karakterizasyonunda belirlenmesi zor olan piklerin değerlendirilmesinde  

iki boyutlu 13C-1H yakın eşleşme HSQC ve iki boyutlu 13C-1H uzak eşleşme 

HMBC gibi ileri NMR teknikleri kullanılmıştır (Şekil 5.3) [182]. Bu iki tekniğin 

kombinasyonu ile C-1 ile C-9 arasıdaki bütün karbon atomlarının yerleri 

belirlenmiştir. 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

N

N

N

N
N

N

N

N

SR

RS
RS

SR RS

SR
SR

SR

Mn

AcO

R =
 

Şekil 5.3. Non-periferal Oktahekzil Sübstitüe Mn(III) Ftalosiyanin [182] 
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5.2. Bu Çalışmada Tasarlanan Moleküller 
 

Şu ana kadar rapor edilenler dahilinde bildiğimiz kadarı ile ftalosiyanin 

molekülü üzerinde sübstitüent pozisyonu ve metal etksine bağlı sistematik 

incelemesine dair hiçbir çalışma bulunmamaktadır. Bu çalışmada sekiz adet 

oktasolketal sübstitüe ftalosiyanin kullanarak (Şekil 5.4) iki etki üzerinde detaylı 

bir çalışma yapılacaktır. Bu etkiler;  

 

• Pt(II), Zn(II), Ni(II) ve metalsiz ftalosiyaninlerde Metale Bağlı Etki 

• Sübstitüentin pozisyon yerine (non-periferal ve periferal) göre 

ftalosiyaninde Sübstitüente Bağlı Etki 
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Şekil 5.4. Sübstitüent ve Metal Etkisi İncelenecek Periferal ve Nonperiferal 

Oktasolketal Ftalosiyaninler (M= H2, Ni, Zn, Pt) 

 

Bu çalışmada sentezi gerçekleştirilecek ftalosiyanin bileşiklerinin 

yapılarının ayrıntılı bir şekilde karakterize edilmesinde aşağıda belirtilen bir ve iki 

boyutlu NMR tekniklerinden faydalanılacaktır.  

 
DEPT (Distortionless Enhancement by Polarization Transfer)  ölçümünde bir 
13C NMR spektrumunda bulunan sinyallerin hangi karbon atomuna [–CH3 (metil), 

-CH2 (metilen) ve –CH (metin)] ait olduğu belirlenir.  
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HSQC (Hetero Single Quantum Correlation) veya HETCOR spektrumları, 

yalnız karbon atomu ile doğrudan bağlantılı olan protonlar arasındaki 

etkileşmeleri ortaya koymaktadır. İki ve üç bağ üzerinden olan etkileşmelerde 

herhangi bir korelasyon söz konusu değildir. Çünkü bu korelasyonlar elimine 

edilmektedir.  

 

HMBC (Heteronuclear Multiple Bond Correlation), bir bağ üzerinden olan 

korelasyonların elimine edildiği ve yalnız iki ve üç bağ üzerinden olan 

korelasyonların gösterildiği ölçüm tekniğidir. Bu çalışmada iki ve üç bağ 

üzerinden olan etkileşmelerin korele edildiği bir spektrum bize yapı hakkında 

önemli bilgiler verecektir [183]. 

 

5.3. Tartışmalar 
5.3.1. Oktasübstitüe Ftalosiyaninlerin Sentezi 

 

19, 29 ve 30 nolu başlangıç bileşikleri ikinci ve üçüncü bölümdeki sentez 

metodu uygulanarak elde edildi (Şekil 5.5). 
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Şekil 5.5. Oktasübstitüe Ftalosiyaninlerin Genel Sentez Metodu 
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32 ve 20 numaralı ftalosiyanin bileşiklerinin sentezi ikinci ve üçüncü 

çalışmamızda sentezi yapılmıştır. Bu ftalosiyanin hariç diğer non-periferal olarak 

sübstitüe metalli ftalosiyaninler (43, 44),  19 numaralı ftalonitril bileşiğinden 

sentezlendi. 43 numaralı metalsiz ftalosiyanin bileşiği, 19 bileşiğinin 

DBU/pentanol içinde reflux edilmesiyle gerçekleştirilen reaksiyon sonucu elde 

edilmiştir. 19 bileşiğini kullanarak Ni(CH3COO)2 metal tuzu ve DBU/pentanol 

karışındaki reaksiyon sonucu 44 bileşiği elde edilmiştir (Şekil 5.6).  
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Şekil 5.6. Bu Çalışmada Sentezlenen Non-Periferal Oktasübstitüe 

Ftalosiyaninler  

 
 

31 bileşiği üçüncü bölümdeki çalışmamızda sentezi gerçekleştirilmişti. Bu 

ftalosiyanin hariç diğer periferal olarak sübstitüe metalli ftalosiyaninler (41, 42), 

(29) numaralı ftalonitril bileşiğinden, metal tuzu  ((Zn(CH3COO)2 veya 
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Ni(CH3COO)2) varlığında ve DMAE solventi kullanılmasıyla gerçekleştirilen 

reaksiyon sonunda elde edilmiştir.  40 numaralı metalsiz ftalosiyanin bileşiği, 29 

numaralı ftalonitril bileşiğinin DMAE içinde reflux edilmesi sonucu elde 

edilmiştir (Şekil 5.7). 
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Şekil 5.7. Bu Çalışmada Sentezlenen Periferal Oktasübstitüe Ftalosiyaninler  
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Metalsiz ftalosiyaninlerin sentezinde farklı metotların kullanıldığı 

bilinmektedir. Örneğin metalsiz ftalosiyanin sentezinde siklotetramerizasyon 

oluşumunu kolay bir şekilde sağlayan magnezyum ve lityum gibi asidik ortamda 

kolayca uzaklaşabilen metaller yaygın olarak kullanılmaktadır. Solketal 

grubundaki asetaller aside karşı oldukça hassas olduğu için bizim 

gerçekleştirdiğimiz reaksiyonlarda bu metot uygun olmamaktadır. Bu yüzden 

literatürde belirtilen prosedürleri uygulayarak, template etki olmaksızın metalsiz 

ftalosiyaninleri direk olarak ftalonitrillerden sentezledik [184-186]. Non-periferal 

konumların sterik etkiye sahip olmasından bu çalışmada non-periferal sübstitüe 

ftalosiyaninler periferal sübstitüe ftalosiyaninlere oranla daha düşük verimlerde 

elde edildi (Tablo 5.1). Literatür çalışmalarında benzer sonuçlar rapor edilmiştir 

[187].  

 

Tablo 5.1. Bu Çalışmada Sentezlenen Oktasübstitüe Ftalosiyaninlerin 

Verimleri 

Bileşik Ni Pt Zn H2 
Non-periferal  (αPcs) 48 8 21 5.3 

Periferal (βPcs) 64 35 56 32 
 

Genel olarak non-periferal olarak sübstitüe ftalosiyaninler periferal olarak 

sübstitüe ftalosiyaninlere göre organik çözücülerde daha iyi çözünmektedir. Bu 

çalışmada metale bağlı olarak organik çözücülerdeki çözünürlüğü farklı olan 

ftalosiyaninlerin (periferal veya non-periferal) olduğu gözlemlendi. Bu 

beklenmedik durum NMR numunelerinin hazırlama esnasında gözlemlendi. 

(Tablo 5.2) 

 

Tablo 5.2. Bu Çalışmada Sentezlenen Oktasübstitüe Ftalosiyaninlerin 

Çözünürlükleri 

 (44) (20) (43) (32) (42) (41) (40) (31)
Kloroform +++ +++ +++ +++ +++ +++ +++ +++

DMSO +++ +++ +++ +++ - + - - 
+++ çok iyi çözünüyor   ++ çözünüyor +  az çözünüyor – çözünmüyor 
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40, 41, 42, 43 ve 44 bileşiklerinin MALDI-TOF tekniği ile alınmış kütle 

spektrumunda, bileşiklere ait hesaplanan ve bulunan değerler Tablo 5.3’de 

verilmiştir.  

 

Tablo 5.3. Bu Çalışmada Sentezlenen Ftalosiyaninler İçin Hesaplanan ve 

Bulunan Molekül İyon Pikleri 

 

Bileşik Molekül 
Formülü 

Hesaplanan 
[M]+  

Bulunan  

40 C80H98N8O24 1154.67  1556.6 [M+H]+. 
41 C80H96N8O24Zn 1616.58  1618.7 [M+2H]+ 
42 C80H96N8O24Ni 1610.58  1611.4 [M+H]+ 
43 C80H98N8O24 1154.67 1577.9 [M+Na]+ 
44 C80H96N8O24Ni 1610.58 1633.8 [M+Na]+ 

 

 

Oktasübstitüe ftalosiyaninlerin çözünürlük farkından dolayı non-periferal 

sübstitüe ftalosiyaninlerin UV-Vis. ölçümleri CHCl3 ve DMSO solventinde, 

periferal sübstitüe ftalosiyaninlerin sadece CHCl3 solventinde yapılmıştır. 

Oktasübstitüe ftalosiyaninler için elektronik absorpsiyon değerleri Tablo 5.4’de 

verilmiştir. 

 

Tablo 5.4. Bu Çalışmada Sentezlenen Oktasübstitüe Ftalosiyaninlerin 

Elektronik Absorpsiyon Değerleri 
 

Bileşik CHCl3 DMSO 
Periferal 

Oktasübstitüe 
Ftalosiyaninler 

 

Ni 667.5 (5.3), 308.5 (4.9) - 
Zn 675 (5.4), 356 (5.0) - 
H2 699 (5.2), 662(5.1),  

348 (5.0) 
- 

Non-periferal 
Oktasübstitüe 
Ftalosiyaninler 

Ni 729.5 (5.2), 323.5 (4.6) 714 (5.2), 324.5 (4.6) 
Zn 731 (5.1), 325 (4.7) 738.5 (5.2), 324 (4.6) 

H2 749.5 (4.7), 325 (4.5) 725.5 (4.7), 749.5 (4.7) 
323.5 (4.4) 
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Spektrum 5.1. αNiPc, αZnPc ve αH2Pc İçin DMSO’da 10mM 

Konsantrasyonda Alınmış UV-Vis  Spektrumu 

 
 

Spektrum 5.2. αNiPc, αZnPc ve αH2Pc İçin Kloroformda 10mM 

Konsantrasyonda Alınmış UV-Vis Spektrumu 

 

 
 

Spektrum 5.3. βNiPc, βZnPc ve βH2Pc İçin Kloroformda 10mM 

Konsantrasyonda Alınmış UV-Vis. Spektrumu 
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5.3.2. Oktasübstitüe Ftalosiyaninlerin NMR Analizleri 
 

NMR analizlerinin daha kolay yorumlanabilmesi için aşağıdaki şekilde 

verilen numaralandırma sistemi kullanılmıştır. Solketal kısmındaki karbon 

atomlarının ftalosiyanin halkasında bulunan karbon atomlarından ayırmak için 

C1‘C2‘C3‘ şeklinde numaralandırma sistemi verildi (Şekil 5.8).  

 

N

N

N

N

N

M
1

2
3

4
OO

O

Pc
1'

2'
3'

 
 

Şekil 5.8.  Solketal ve Ftalosiyanin Kısmı İçin Numaralandırma Sistemi 

 

Bütün ftalosiyaninlerin 13C NMR analizleri NMR solventi içinde doygun 

çözeltileri hazırlanarak elde edildi. 41 bileşiği için her iki solvent kullanarak ile 

NMR spektrumları elde edildi (Tablo 5.5). 

 
 

Tablo 5.5. Oktasübstitüe Ftalosiyaninlerin NMR Deneylerinin Yapıldığı 
NMR Solventleri 
 

(44) (20) (43) (32) (42) (41) (40) (31) 

DMSO-d6 DMSO-d6 DMSO- d6 CDCl3 CDCl3 CDCl3 

DMSO-d6 

CDCl3 CDCl3 
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Spektrum 5.4. Non-periferal ve Periferal Ftalosiyaninlerin 13C NMR 

Spektrumlarının Karşılaştırılması  
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5.3.2.1.  Solketal Grubunun NMR Analizi 

 
 

Bu çalışmada sentezlenen ftalosiyaninlerin  solketal halkasında bulunan 

protonlar (-OCH2CHCH2)  4-5 ppm arasında kimyasal kayma değeri 

göstermektedir. Solketal bileşiği rasemik karışım olduğundan bütün 

ftalosiyaninler diastereoizomerik karışım halindedirler. Bu neden ile 1H NMR 

spektrumunda sinyallerinin yayvanlaştığı gözlenmektedir. Asetal grubunda yer 

alan iki pik –CH3 protonlarına aittir. Solketal halkasındaki beş protonun kimyasal 

kayması, solketalin non-periferal veya periferal konumlarda olmasına bağlı olarak 

çok az değişiklik gösterebilmektedir. Sübstitüe edilmiş solketalin iki metilen 

grubunun pro-kiral olmasından dolayı H-3’ protonları 4-5 ppm aralıklarla en çok 

perdelenmiş bölgede rezonansa gelmektedir. C-1’e bağlı olan protonlardan biri 

(H-1),  H-2 protonları ile aynı bölgede rezonansa gelmektedir. H-1 protonları ise 

4-5 ppm aralıklarla perdelenmemiş bölgede yer almaktadır. 

 

Solketal grubundaki karbonların 13C NMR kimyasal kaymaları metale veya 

sübstitüsyon pozisyon yerine bağlı olmadığı belirlendi. Solketal grubundaki tüm 

karbon atomlarının kimyasal kaymasını belirleyebilmek için 20 bileşiği üzerinde 

DEPT, HSQC ve HMBC NMR teknikleri uygulandı. 

 

Bütün ftalosiyaninlerde solketalde C-3’ metilen karbonu 66.99 (66.9±0.6 ) 

ppm’de rezonansa gelmektedir. C-2’ karbonu 73.1 ppm’de rezonansa gelmektedir. 

Bu karbonun kimyasal kayması en çok sübstitüsyon yapısıyla etkilenmektedir. 

Bunu sebebi periferal pozisyondaki elektron yoğunluğu non-periferal 

pozis

ır. Non-periferal pozisyonda solketalin C-1’ 

karbo zonansa gelirken, periferal 

ozisyonda C-1’ karbon atomu 70.5 ppm’de rezonansa gelmektedir.  

 

yonunkinden daha zayıf olmasından kaynaklanmaktadır. Bu da 3 ppm’lik bir 

kimyasal kayma farka neden olmaktad

n atomuna ait kimyasal kayması 73.2 ppm’de re

p
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5.3.2.2.  Ftalosiyanin Makrohalkasının NMR Analizi 
 
 

Non-periferal ve periferal konumlarda sübstitüe ftalosiyaninlerin farklı 

çözünürlüklerden dolayı farklı solventlerde (d1-CDCl3 ve d6-DMSO)  NMR 

spektrumları alınmıştır. Bu solvent değişikliği NMR spektrumlarında 13C NMR 

kimyasal kaymalarına hiçbir şekilde etki etmediği gözlendi. Metalsiz (40) 

bileşiğinin iç N-H protonları -5 ppm’de gözlenmiştir. Bu protonlar dötoro 

olventlerde ftalosiyanin konsantrasyonuna bağlı olarak skala üzerinde oynama 

göste

stitüsyonun pozisyon yerine 

bağlı mayıp, sadece metalin yapısı ve doğasına bağlı olduğu gözlenmiştir.  

 

s

rebilir. 43 bileşiğinde N-H protonları gözlenememiştir. Spektrumun alındığı 

DMSO’nun bazikliği N-H protonlarını uzaklaştırdığı söylenebilir. C-1 karbon 

atomunun spektrumun düşük alan (perdelenmemiş) bölgesinde bulunduğu 

gözlenmiştir. Bu karbon atomu kimyasal kayması süb

 ol

 
Tablo 5.6. Oktasübstitüe Ftalosiyaninlerin 13C NMR Kimyasal Kayma 

Değerleri 
 

 Bileşik Nitril H2 Zn Ni Pt 
C-1 Non-periferal α 119.2* 149.4 151.8 145.5 140.58* 

(CN) Periferal β 115.5* 147.8* 151.4 143.3* 138.7 
C-2 Non-periferal α 106.1* 126.2 128.6 127 127.24* 

(C-1, C-2) Periferal β 109.1* 130.2* 132.7 130.4* 129.92* 
C-3 Non-periferal α 155.3* 151.8 152.4 151.0 152.09* 

Periferal β 151.9* 106.1* 107.0 105.1* 106.06* (C-3, C-6) 
C-4 Non-periferal α 112.8* 120.6 120.4 120.0 120.61* 

Periferal β 116.8* 151.2* 152.8 150.7* 150.61* (C-4, C-5) 
* işaretli olanlar CDCl3 solventinde ölçülmüştür. Diğerleri DMSO-d6 da 

lçülmüştür. 

iğinin DEPT 

pektrumundan makrosiklik halkanın C-4 karbon atomunun 120.42 ppm’de 

ezon

protonlar C-3 karbonu ile eşleşmektedir, bu yüzden 128.65 ppm’deki pik C-2 

ö
 
 

Non-periferal Ftalosiyaninlerde Durum: (20) bileş

s

r ansa geldiği belirlenmiştir. HSQC iki boyutlu NMR spektrumunda 120.42 

ppm’in karşılık geldiği 7.86 ppm de aromatik protona ait olduğu belirlenmiştir. 

HMBC deneylerinde, solketalde C-1’ karbona ait protonların üç bağ ötede 

ftalosiyanin halkasında 152.4 ppm’de bulunan C-3 karbon atomu ile eşleştiği 

bulunmuştur. Spektrumda 8 ppm’de tekli pik olarak rezonans olan aromatik 
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karbon atomu olarak belirlendi. 151.8 ppm’de bulunan C-1 karbon atomu 

herhangi bir proton ile eşleşmesi mümkün olmamaktadır. Merkez metal atomu ne 

olursa olsun karbon atomlarının sıralaması C-3>C-1>C-2>C-4 şeklindedir.  

 

Periferal Ftalosiyaninlerde Durum: Periferal ftalosiyaninlerin durumunda 

sübstitüsyon pozisyon yerinin (periferal veya non-periferal) kimyasal kaymaya 

erhangi bir etkisi gözlenmemiştir. Non-periferaldeki benzer etki periferal 

urum

gelirken, C-4 karbon atomu en az perdelenme bölgesinde rezonansa 

eldiğ syon ısına bağlı olarak 4 ppm

frekansta gözlenirken, C-1 karbon atomu p lıl te .   

Periferal durumd omla al -4 C şeklindedir. 

Bu yorumlar  t için rapor edilenle  u  

g di 4 in  a n l 

dol ir pi em zle r. u t 

için greg lan r. 

nuçlar 
Ftalosiyanin makrohalkasında bulunan C-1 karbon atomunun kimyasal 

kaym

landa 

zonansa gelmiştir. Bu durum hem makrohalka hem de –OR sübtitüentinin 

h

d da da gözlenmiştir (Zn>H2>Ni). C-3 metin karbonu 106 ± 1 ppm’de 

rezonansa 

g i gözlendi. C-2 sübstitü  yap  daha yüksek 

 1-2 p m fark ık gös rmektedir

a karbon at rının sır aması C >C-1> -2>C-4 

 literatürde Zn ürevleri r ile yumluluk

ös kteterme r [188]. Ayrıca 0 bileşiğ de C-1 karbon tomunu  kimyasa

kaymasında ayı küçük b k genişl esi gö nmişti  Bu dur m solven

deki a asyondan kaynak maktadı

 

5.4. So

ası sübstitüsyon pozisyon yerinden (periferal veya non-periferal) 

etkilenmeyip sadece metalin türünden etkilendiği belirlemiştir. C-1’in kimyasal 

kayması Zn>H2>Ni>Pt şeklindedir. Zn(II) ve metalsiz ftalosiyaninler ile 

karşılaştırıldığında, Pt(II) ftalosiyanindeki C-1 atomunun kimyasal kayması en 

yüksek alanda gözlenmiştir. Bu durum Pt(II)’nin ağır atom özelliğinden 

kanaklanmaktadır.  

 

• C-2 karbon atomu metalin türünden ve çok az bir şekilde sübstitüsyon 

yapısından etkilendiği bulunmuştur.  

• Makrohalkada bulunan –CH karbonun kimyasal kayması karşılaştırıldığında 

C-4 atomu (120 ppm)   C-3 atomuna göre (106 ppm) daha düşük a

re

elektronik etkisinden kaynaklanmaktadır.  
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locyanines 2009; 13: 760–768 

• Kimyasal kayma üzerine metalin ve ftalosiyanin makrohalka oluşumunun 

etkisi açık bir şekilde Tablo 5.5’de verilmiştir. C-1 ve C-2 karbon atomları 

düşük alanda gözlenirken, C-3 ve C-4 daha yüksek alanda gözlendi. 

 

• Bu çalışma ile ilgili 1 adet yayın hazırlandı.  

 

Octasolketal-substituted phthalocyanines: synthesis and systematic study of metal 

effect and substitution pattern on 13C NMR, Yunus Zorlu, Ilker Un and Fabienne 

Dumoulin, Journal of Porphyrins and Phtha
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6. SONUÇLAR 
 

 
Bu doktora tezinin amacı PDT ve biyomedikal uygulamalarda kullanmak 

üzere simetrik veya fonksiyonlandırılmış asimetrik ftalosiyaninleri sentezlemek, 

karakterize etmek ve kanser hücrelerine karşı denemelerini incelemek idi. Ayrıca 

sonuçları daha geniş ve karşılaştırılabilir kılmak adına ekstra çalışmalar yapılarak 

doktora tezinin genel başarısı artırılmaya çalışılmıştır. 

 

Çalışmamızın ikinci kısmında iyonik olmayan suda çözünebilen iki adet 

Zn(II) ftalosiyanin bileşiği sentezlenmiştir. Literatür çalışmalarında iyonik 

olmayan suda çözünür ftalosiyaninlerin kanser hücrelerine karşı PDT 

uygulamaları çok az yer almakta idi. Bu kısımda hazırlanan iyonik olmayan suda 

çözünür Zn(II) ftalosiyanin bileşikleri (14, 15) HT-29 (human colon 

adenocarsinoma) hücrelerine karşı PDT aktivitesi in vitro testlerle incelendi. Bu 

inceleme sonucunda sübstitüent pozisyonunun değişmesiyle fotosensiziterin PDT 

aktivitesi üzerine etkisi gözlenmiş ve 15 bileşiği PDT uygulamalarında oldukça 

umut verici değere sahip olduğu bulunmuştur. Bu sonuçlar PDT çalışmalarında 

çeşitli kanser tedavilerinde kullanılan photofrin adlı ilaç ile karşılaştırılabilir 

düzeyde olduğunu bulunmuştur. PDT testlerinde başarılı olan 15 bileşiği lipozom 

membranları ile etkileşme çalışmaları yapılmıştır. Bu sonuçlar İngiltere-Hull 

Üniversitesi Kimya Bölümü’nde Dr. Ross W. Boyle ile Moskova Üniversitesi 

Fizikokimya Bölümü’nde Prof. Dr. Yuri Antonenko ile yaptığımız ortak 

çalışmalar sonucunda elde edilmiştir. Elde edilen sonuçlar uluslar arası hakemli 

saygın bir dergi olan Photochemical & Photobiological Sciences ve 

Langmuir’de yayınlanmıştır. Bu sonuçlardan çıkan bilgiler ışığında farklı 

metaller kullanarak kanser hücrelerine karşı daha etkin non-iyonik suda 

çözünebilen fotosensitizerler geliştirilebilmektedir. Bu amaçla ilk etapta Al(III) 

ftalosiyanin bileşiğinin sentez çalışmalarına başlamış bulunmaktayız.  

 

Çalışmamızın üçüncü kısmında PDT uygulamaları için potansiyel olarak 

suda çözünebilen Pt(II)  ftalosiyaninlerin başlangıç maddeleri olan 4 adet solketal 

sübstitüe Pt(II) ftalosiyanin sentezlenmiştir. Sentezlenen Pt(II) ftalosiyaninlerin 

fotofiziksel ve fotokimyasal ölçüm değerleri benzer analoglara sahip Zn(II) 
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ftalosiyaninleri ile karşılaştırıldı. Bu çalışmayla Pt(II) ftalosiyaninlerin etkin 

singlet oksijen oluşturan bileşikler olduğu ve Tip II fotosensitizer olarak 

kullanılabilirliği kanıtlanmıştır. Buradan hareketle, sentezlenen solketal sübstitüe 

Pt(II) ftalosiyanin bileşiklerinin PDT uygulamalarında kullanılabilecek 

fotosensiziterler arasında yer alabileceği sonucuna varılmıştır. Bu çalışmadan elde 

edilen sonuçlar uluslar arası hakemli saygın bir dergi olan Tetrahedron’da 

yayınlanmıştır. Biyouyumlu suda çözünebilen non-iyonik Pt(II) ftalosiyaninler bu 

çalışmamızın devamı niteliğindedir. Bu ftalosiyaninlerin sentezinden sonra 

PDT’de kullanılabilirliği test edilecektir.   

 
Çalışmamızın dördüncü kısmında PDT’de fotosensitizer ve diğer 

biyomedikal uygulamalarda kullanılmak üzere iki tip asimetrik ftalosiyanin 

bileşiği tasarlandı ve sentezi gerçekleştirildi. 1.tip asimetrik ftalosiyanin 

bileşiğinin klik kimyası ile karbonhidratlarla (galaktoz, glukoz, mannoz, laktoz) 

olan konjugasyon prosesleri Lyon-1 Üniversitesi Organik Kimya Bölümü’nden 

Dr. Dominique Lafont ile yapmış olduğumuz ortak çalışmalar neticesinde 

yürütüldü. Yapılan ortak çalışmalar neticesinde karbonhidrat-ftalosiyanin 

konjugatlarının suda çok iyi çözündüğü ve PDT’de fotosensitizer olarak 

uygulanabilecek moleküller olduğu belirlendi. Ftalosiyanin-karbonhidrat 

konjugatlarının sentezi ile ilgili makale yayına gönderildi (Monoglycoconjugated 

water-soluble phthalocyanines. Design and synthesis of potentially selectively 

targeting PDT photosensitizers. Zorlu, Y., Dumoulin, F., Bouchu, D., Ahsen, V. 

ve Lafont, D., ms S-10-02268). PDT amacıyla sentezlediğimiz bu iyonik olmayan 

suda çözünebilen karbonhidrat-ftalosiyanin bileşikleri in vitro düzeyde kanser 

hücrelerinde test edilecektir.  2. tip asimetrik ftalosiyanin bileşiğinin PET 

görüntüleme yönteminde kullanmak üzere tasarlandı ve sentezi gerçekleştirildi. 

Bu bileşiğe peptit grubu ile konjugasyonu ve radyoaktif metal atomunun 

yerleştirme işlemleri Sherbrooke Üniversitesi Radyobiyoloji ve Nükleer Tıp 

Bölümü’nden Prof. Dr. Johan van Lier ve ekibi tarafından yapılacaktır.  

 
Çalışmamızın son kısmında oktasolketal sübstitüe ftalosiyaninlerin 

sübstitüsyon pozisyonuna (periferal ve non periferal) ve metale  (Pt(II), Ni(II), 

Zn(II) ve H2Pc) bağlı etkisi UV-Vis spektroskopi ve 13C NMR çalışmalarının 

kominasyonu ile sistematik analizi yapıldı. Bu çalışmadan elde edilen sonuçlar 
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uluslar arası hakemli saygın bir dergi olan Journal of Porphyrins and 

Phthalocyanines’da yayınlanmıştır.  

4 Adet SCI kapsamında makale, 5 adet uluslar arası konferansta sunulan 

bildiri ve 3 adet ulusal konferanslarda sunulan bildiri bu doktora tez kapsamında 

yayınlanmıştır. 

 
Non-iyonik suda çözünür ftalosiyaninlere yeni bir bakış açısı getirmeye 

yönelik yapılan bu çalışmaların sonucunda, bu ftalosiyaninlerin PDT ve diğer 

biyomedikal alanlarda kullanılabilirliği kanıtlanmış oldu. 
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7. DENEYSEL KISIM 

 
7.1. Kullanılan Madde Ve Aletler 

 
Tablo 7.1 Sentezlerde, Ayırma ve Saflaştırma İşlemlerinde Kullanılan 

Kimyasal Maddeler 

  
Adı Üretici Firma Katalog No Özelliği 

3-Nitroftalik anhidrit Fluka 73780 Sentez için 
Formamid Merck 1.04008 Ekstra saf 

DMF Merck 1.03053 Saf 
Tiyonil klorür Fluka 88952 Saf 
%98’lik H2SO4 Merck 1.00748 Sentez için 
%65’lik HNO3 Merck 1.00443 Ekstra saf 

Ftalimid Fluka 79780 Saf 
NaHCO3 Fluka 71630 Saf 
NaOMe Merck 806538 Sentez için 

N-metilpirolidon (NMP) Merck 806072 Sentez için 
Tetraetilenglikol Fluka 86660 Ekstra saf 

Katekol Merck 822261 Sentez için 
Solketal Merck 820506 Sentez için 

Asetik Asit Merck 818755 Sentez için 
n-Bu4NBr Merck 818839 Sentez için 
Trietilamin Merck 9.08352 Sentez için 

p-hidroksi benzoik asit Lanchester 4498 Ekstra saf 
CuCN Merck 841811 Sentez için 
Piridin Riedel-de Haen 16037 Sentez için 
NaN3 Merck 822335 Sentez için 

CH3SO2Cl Merck 806021 Sentez için 
TosCl Merck 808326 Sentez için 
DCM Merck 106044 HPLC Solvent 

İzopropilalkol (İPA) Merck 101040 HPLC Solvent 
NaOH Merck 1.06462 Saf pallet 

Brom (Br2) Merck 820171 Sentez için 
Na2SO4 Merck 1.06645 Susuz, Ekstra saf 
K2CO3 Riedel-de Haen 12611 Susuz 

Ni(CH3COO)2 Fluka 72225 Susuz, Ekstra saf 
Zn(CH3COO)2 Merck 1.08800 Susuz, Ekstra saf 

n-pentanol Merck 8.04393 Sentez için 
DMAE Merck 8.03237 Sentez için 
DBU Fluka 33481 Saf 

Aseton Teknik   
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Etanol Teknik   
n-hekzan Teknik   
Metanol Teknik   

Diklorometan Teknik   
Etil asetat Teknik   
Kloroform Teknik   

%30’lik NH4OH Teknik   
HCl Ak Kimya A.Ş.  Teknik 

Toluen Carlo Erba 488555 Saf 
Silikajel 60 Merck 1.07734 0.063-0.200 mm 

DPBF Fluka 43092 Saf 
Benzokinon Merck 802410 Sentez için 

THF Merck 1.08114 Ekstra saf 
DMSO Merck 8.02912 Sentez için 

 
 

Tablo 7.2 Yapı Aydınlatma ve Sentez Çalışmalarında Kullanılan 

Cihazlar 

 
Adı Modeli Bulunduğu Yer 

Erime Noktası Tayin 

Cihazı 
Büchi 535 GYTE 

FT-IR Spektrofotometresi Bio-Rad FTS 175C GYTE 

NMR Spektrometresi Varian 500 MHz GYTE 

Kütle Spektrometresi 

Bruker MicrOTOF 

ESI-TOF 
GYTE 

Bruker Microflex LT  

MALDI-TOF MS 
GYTE 

UV-Visible 

Spektrofotometresi 
Schimadzu 2001 UVPc GYTE 

Floresans 

Spektrofotometresi 
Varian Cary Eclipse GYTE 

HPLC Agilent 1100 GYTE 
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7.2. Deneyler 
7.2.1. 4-Nitroftalimid 

 

NH

O

O

H2SO4

HNO3

NH

O

O
O2N

1 2  
 

200 mL H2SO4 ve 50 mL HNO3 karışımı buz banyosunda soğutularak 40g 

(0.272 mol) ftalimid küçük miktarlar halinde sıcaklık 10-15 oC’yi geçmeyecek 

şekilde 1-1.5 saat içinde katıldı. Karışım 35 oC’ye ısıtıldıktan sonra 1 saat 

karıştırıldı. Daha sonra 0 oC’ye soğutuldu ve yaklaşık 1 kg buzlu suya dökülürek 

çöktürüldü. Çökelti süzüldükten sonra, soğuk suyla yıkandı ve etanolde 

kristallendirildi. Parlak sarı renkli kristaller vakum altında süzüldü, soğuk etil 

alkolle yıkandı. Vakum etüvünde 60 0C’de kurutuldu. Verim % 45.[1] 

Erime Noktası: 200-202 oC.  

 

7.2.2. 4-Nitroftalamit 

 

NH

O

O
O2N

O

O
O2N

NH2
NH2

NH4OH

32  
 

5 g (0.026 mol) 4-nitroftalimid 35 ml %25’lik NH4OH içinde 24 saat 

karıştırıldı. Oluşan çökelti süzüldü ve saf suyla nötral oluncaya kadar yıkandı. 

Beyaz çökelti 150 mL THF de 50 oC de karıştırıldı ve süzüldü. Beyaz renkli 4-

nitroftalamit vakum etüvünde 60 oC’de kurutuldu. Verim % 55 [1]. 

Erime Noktası: 198 oC 
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7.2.3. 4-Nitroftalonitril 

 
O

NH2
NH2

O
O2N

CN

CNO2N

SOCl2

DMF

3 4
 

 

140 mL kuru DMF üç boyunlu bir balonda argon gazı altında buz 

banyosunda 0 oC’ye soğutuldu ve 14.2 ml tiyonil klorür (SOCl2) yavaş yavaş 

eklendi ve 10 dakika karıştırıldı. Daha sonra 19.6 g 4-nitroftalamit sıcaklık 5 oC yi 

geçmeyecek şekilde azar azar ilave edildi. 45 dakika buz banyosunda, 2 saat oda 

sıcaklığında karıştırıldı. Sonra 500 g buzlu suya döküldü. Çökelti süzüldü ve önce 

suyla, sonra 250 ml %5’lik sodyum bikarbonat çözeltisiyle, son olarak yine suyla 

yıkandı. EtOH ile kristallendirildi. 60 oC’deki vakum etüvünde kurutuldu. Verim 

% 80 [1]. 

Erime Noktası: 138 oC 

  

7.2.4. 3-Nitroftalimid 

 

O

O

ONO2

NH

O

ONO2

H
O

NH2

5 6  
 

22.2g (0.115 mol) 3-nitroftalik anhidrit 35 mL formamid içerisinde geri 

soğutucu altında üç saat karıştırıldı. Karıştırma işlemi bittikten sonra karışım oda 

sıcaklığına soğutuldu. Oluşan çökelti G3 filtreden süzülür ve ele geçen katı madde 

saf suyla yıkandı. Elde edilen sarı renkli katı madde vakumda P2O5 üzerinde 

kurutulur. Verim %92 [3]. 

Erime Noktası: 203oC 
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7.2.5. 3-Nitroftalamid 

NH

O

ONO2

O

ONO2

NH2
NH2

NH4OH

6 7  
23.6g (0.123 mol) 3-nitroftalimid 60 mL %25’lik NH4OH çözeltisinde 

karıştırılarak ilave edildi. Sarı-kahverengi reaksiyon karışımı karıştırılarak 

yavaşça 45OC ye ısıtıldı ve 5 saat bu sıcaklıkta karıştırıldı. Daha sonra oda 

sıcaklığına soğutulan karışım G3 filtreden süzüldü ve katı madde soğuk su ile 

yıkandı. Elde edilen beyaz renkli katı madde 110oC’de kurutuldu. Verim %76. 

[3]. 

Erime Noktası:223oC.  

 

7.2.6. 3-Nitroftalonitril 
O

ONO2

NH2
NH2

CN

CN
NO2

SOCl2

DMF

7 8  
250 mL’lik üç boyunlu reaksiyon balonu içerisine argon atmosferinde 40 ml 

DMF konuldu. Reaksiyon balonu buz banyosu üzerine yerleştirilerek 0OC ye 

soğutuldu. Reaksiyon karışımı üzerine 25 mL tiyonil klorür (SOCl2) reaksiyon 

karışımı sıcaklığı 5OC yi geçmeyecek şekilde yavaş yavaş ilave edildi. İlave işlemi 

bittikten sonra karışım 3 saat oda sıcaklığında karıştırıldı. Bu karışım üzerine 

7.01g (0.033 mol) 3-nitroftalamid sıcaklık 5OC yi geçmeyecek şekilde yavaş yavaş 

ilave edildi. İlave işlemi bittikten sonra reaksiyon karışımı 3 saat daha oda 

sıcaklığında karıştırıldıktan sonra 160g buz üzerine yavaş yavaş döküldü. Buzlar 

tamamen eridikten sonra oluşan katı madde G3 filtreden süzüldü. Ele geçen katı 

madde önce %5’ lik NaHCO3 çözeltisiyle, daha sonra bol soğuk su ile yıkandı. 

Elde edilen açık sarı renkli katı madde etüvde 65oC de kurutuldu. Verim %72 [3]. 

Erime Noktası: 163oC  
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7.2.7. 4-[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-yl)metoksi]ftalonitril 
 

 

CN

CNO2N
+ O

O

OH

O
O

O CN

CN

K2CO3

DMF

4 9 10  
 

100 ml’lik reaksiyon balonu içerisine solketal (9) (4.1 g, 31 mmol),  4-

nitroftalonitril (5.36 g, 31 mmol), K2CO3 (27.6 g) ve kuru DMF (25 ml) konuldu. 

Reaksiyon TLC ile kontrol edilerek 3 gün oda sıcaklığında manyetik karıştırıcı 

yardımıyla karıştırıldı. Daha sonra reaksiyon karışımı soğuk suda çöktürüldü ve 

oluşan katı filtre ile ayrıldı. Katılar 100 ml DCM ile çözüldü ve 3 kere 50 ml su ile 

yıkandı. Organik faz susuz sodyum sülfat ile kurutuldu, filtre kağıdı ile süzüldü ve 

süzüntünün çözücüsü (DCM) döner buharlaştırıcıda uzaklaştırıldı. Kalan 

reaksiyon karışımından n-hekzan:etilasetat (1:1) çözücüsü sisteminin yürütücü faz 

olarak kullanılmasıyla silikajel dolgulu kolonda  (10) bileşiği elde edildi. Beyaz 

katı görünümünde olan ürün % 72 (5.76 g) verimle elde edildi. 

 

C14H14N2O3, Mw: 258.27 g/mol. 

Erime Noktası: 99–100 0C 

ESI-MS: Hesaplanan (C14H14N2O3) [M+H]+ 259.1 m/z, Bulunan 259.1 [M+H]+ 

m/z 
1H NMR (500 MHz, CDCl3, δ ppm): 7.71 (t, 1H, J= 8.5 Hz, Ar), 7,30 (d, 1H, J= 
2,5 Hz, Ar), 7.23 (dd, 1H, Ar), 4.49 (m, 1H), 4.06–4.19 (m, 3H), 3.89 (m, 1H), 
1.44 (s, 3H), 1.39 (s, 3H) 
 
13C NMR (125 MHz, CDCl3, δ ppm): 161.56, 135.17, 119.65, 119,42, 117.45, 
115.45, 115.05, 110.19, 107.80, 73.40, 69.59, 66.18, 26.65, 25.11. 
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7.2.8.  2,9(10),16(17),23(24)-tetra[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-

yl) metoksi]ftalosiyaninato Zn(II) 
 

O

O
O

CN

CN

O O

O

N

N

N

N
N

N

N

N
Zn

O

OO

OO

O
O

O O

DMAE

Zn(CH3COO)2

10

11

 
Tek boyunlu reaksiyon balonuna (10) bileşiği (2 g, 7.75 mmol), Zn(OAc)2 

(0.71 g, 3.87 mmol) ve kuru DMAE (30 ml) ilave edildi.  Reaksiyon karışımı TLC 

ile kontrol edilerek argon atmosferi altında geri soğutucu altında 10 saat 

karıştırıldı. Daha sonra reaksiyon karışımı oda sıcaklığına getirildi ve 200 ml 

hekzana dökülerek çöktürüldü ve süzüldü. Kalan koyu mavi ürün sırasıyla 2 kere 

200 ml hekzan ve 200 ml su ile yıkandı. Kalan reaksiyon karışımından silikajel 

dolgulu kolonda  n-hekzan:etilasetat (2:1) çözücü sistemi kullanarak önce 

safsızlıklar alındı ve sonra etil asetat çözücüsü kullanarak (11) bileşiği elde edildi. 

Koyu mavi renkli görünümündeki ürün % 42 verimle (890 mg) elde edildi.  

 

C56H56N8O12Zn, MW: 1098.48 g/mol. 

ESI-MS: Hesaplanan (C56H56N8O12Zn) [M+H]+ 1097.33 m/z, Bulunan [M+H]+ 

1097.5 m/z.   
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 7.47–8.83 (3m, 12H, Ar), 4.15–4.81 
(4m, 20 H, 4CH2CHCH2), 1.43 (bm, 12H, 4CH3), 1.38 (bm, 12H, 4CH3).  
 
13C NMR (125 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 160.47, 151.98, 140.24, 131.72, 123.78, 
118.37, 109.86, 105.72, 74.79, 70.27, 66.75, 27.54, 26.31.  
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7.2.9. 3-[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-yl)metoksi]ftalonitril 
 

CN

CN

NO2

+ O

O

OH

K2CO3

DMF

O

O
O

CN

CN
8

9 12
 

 

100 ml’lik reaksiyon balonu içerisine solketal (9) (4.95 g, 37.5 mmol),  3-

nitroftalonitril (6.5 g, 37.5 mmol), K2CO3 (34 g) ve kuru DMF (30 ml) konuldu. 

Reaksiyon TLC ile kontrol edilerek 3 gün oda sıcaklığında manyetik karıştırıcı 

yardımıyla karıştırıldı. Daha sonra reaksiyon karışımı soğuk suda çöktürüldü ve 

oluşan katı filtre ile ayrıldı. Katılar 100 ml DCM ile çözüldü ve 3 kere 50 ml su ile 

yıkandı. Organik faz susuz sodyum sülfat ile kurutuldu, filtre kağıdı ile süzüldü ve 

süzüntünün çözücüsü (DCM) döner buharlaştırıcıda uzaklaştırıldı. Kalan 

reaksiyon karışımından n-hekzan:etilasetat (1:1) çözücüsü sisteminin yürütücü faz 

olarak kullanılmasıyla silikajel dolgulu kolonda  (12) bileşiği elde edildi. Beyaz 

katı görünümünde olan ürün % 67 (6.48 g) verimle elde edildi.  

 

C14H14N2O3, Mw: 258.27 g/mol. 

Erime Noktası: 125–126 0C.  

ESI-MS: Hesaplanan (C14H14N2O3) [M+Na]+ 281.1 m/z, Bulunan [M+Na]+ 281.1 

m/z. 
1H NMR (500 MHz, CDCl3, δ ppm): 7.66 (t, 1H, J= 8.0 Hz, Ar), 7,40 (d, 1H, J= 
8.0 Hz, Ar), 7.32 (d, 1H, J= 8.0 Hz, Ar), 4.52 (m, 1H), 4.15-4.25 (m, 3H), 4.02 
(m, 1H), 1.46 (s, 3H), 1.41 (s, 3H).  
 
13C NMR (125 MHz, CDCl3, δ ppm): 160.88, 134.48, 125.61, 117.13, 117.11, 
115.15, 112.69, 110.05, 105.27, 73.35, 69.71, 66.37, 26.67, 25.24.  
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7.2.10. 1,8(11),15(18),22(25)-tetra[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-

4-yl) metoksi]ftalosiyaninato Zn(II) 
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Tek boyunlu reaksiyon balonuna (12) bileşiği (2 g, 7.75 mmol), Zn(OAc)2 

(0.71 g, 3.87 mmol)  ve kuru DMAE (30 ml) ilave edildi.  Reaksiyon karışımı 

TLC ile kontrol edilerek argon atmosferi altında geri soğutucu altında 10 saat 

karıştırıldı. Daha sonra reaksiyon karışımı oda sıcaklığına getirildi ve 200 ml 

hekzana dökülerek çöktürüldü ve süzüldü. Kalan koyu mavi ürün sırasıyla 2 kere 

200 ml hekzan ve 200 ml su ile yıkandı. Kalan reaksiyon karışımından silikajel 

dolgulu kolonda  n-hekzan:etilasetat (2:1) çözücüsü sistemi kullanarak önce 

safsızlıklar alındı ve sonra etil asetat çözücüsü kullanarak (13) bileşiği elde edildi. 

Koyu mavi renkli görünümündeki ürün % 30 verimle (650 mg) elde edildi.  

 

C56H56N8O12Zn, MW: 1098.48 g/mol. 

ESI-MS: Hesaplanan (C56H56N8O12Zn) [M+H]+ 1097.33 m/z, Bulunan [M+H]+ 

1097.5 m/z.   
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 7.40–9.02 (3m, 12H, Ar), 4.23–5.28 
(4m, 20 H, 4(CH2CHCH2), 1.43 (bm, 12H, 4CH3), 1.38 (bm, 12H, 4CH3).  
 

13C NMR (125 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 155.88, 153.05, 140.64, 130.91, 126.86, 
124.99, 115.61, 109.61, 75.00, 70.05, 67.01, 27.42, 26.12.  
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7.2.11. 2,9(10),16(17),23(24)-tetra[(2,3-dihidroksipropoksi)] 

ftalosiyaninato Zn(II) 
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11 14  
 

Tek boyunlu reaksiyon balonunda (11) bileşiği (500 mg, 0.46 mmol) % 80 

lik asetik asit içerinde bir gece boyunca karıştırıldı. Bu süre sonunda asetik asit 

döner buharlaştırıcıda kısmen vakum uygulayarak uzaklaştırıldı. Kalan katı ürün 

sırasıyla etil asetat, hekzan, diklormetan ve kloroformda yıkananarak saflaştırıldı. 

Koyu mavi renkli görünümündeki ürün (14) % 93 verimle (400 mg) elde edildi.  

 

C44H40N8O12Zn, MW: 938.22 g/mol. 

ESI-MS: Hesaplanan (C44H40N8O12Zn) [M+H]+ 937.2 m/z, Bulunan [M+H]+ 

937.3 m/z.   
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 8.97-8.90, 8.57-8.43, 7.70-7.61 (3m, 
12H, Ar), 5.33-3.84 (6m, 28 H, gliserol kısmı).  
 

13C NMR (125 MHz, DMSO-d6, δ ppm): (üst üste gelen pikler) 161.22, 152.83, 
140.40, 131.56, 123.95, 118.47, 71.11, 63.76.  
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7.2.12. 1,8(11),15(18),22(25)-tetra[(2,3-dihidroksipropoksi)] 

ftalosiyaninato Zn(II) 
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Tek boyunlu reaksiyon balonunda (13) bileşiği (500 mg, 0.46 mmol)  % 80 

lik asetik asit içerinde bir gece boyunca karıştırıldı. Bu süre sonunda asetik asit 

döner buharlaştırıcıda kısmen vakum uygulayarak uzaklaştırıldı. Kalan katı ürün 

sırasıyla etil asetat, hekzan, diklormetan ve kloroformda yıkananarak saflaştırıldı. 

Koyu mavi renkli görünümündeki ürün (15) % 91 verimle (350 mg) elde edildi.  

 

C44H40N8O12Zn, MW: 938.22 g/mol. 

ESI-MS: Hesaplanan (C44H40N8O12Zn) [M+H]+ 937.2 m/z, Bulunan [M+H]+ 

937.3 m/z.   
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 9.05–9.22, 7.86–8.23 (2m, 12H, Ar), 

3.75-5.76 (m, 28H, gliserol kısmı).  
13C NMR (125 MHz, DMSO-d6, δ ppm): (üst üste gelen pikler) 156.95, 153.61, 

140.99, 131.71, 125.59, 114.62, 71.35, 63.92.  
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7.2.13. (2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-yl)metil-4-metilfenilsülfat 
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Üç boyunlu reaksiyon balonuna (9) bileşiği (5.34 gr, 5mL, 40 mmol) ve 100 

mL piridin ilave edildi ve karışım bu banyosunda soğutuldu. piridin (50 mL) 

içinde çözünen TsCl (7,62 gr, 40 mmol), bir damlatma hunisi yardımıyla (9) 

bileşiğin çözeltisine yavaş yavaş ilave edildi. Damlatma işlemi bittikten sonra 1,5 

saat tuz-buz banyosunda manyetik karıştırıcı yardımıyla karıştırıldı. Reaksiyon 

karışımı TLC ile kontrol edilerek 20 saat oda sıcaklığında manyetik karıştırıcı 

yardımıyla karıştırıldı. 500 mL’lik balona alındı. Reaksiyon ortamında bulunan 

çözücü vakum uygulanarak uzaklaştırıldı. Kalan reaksiyon karışımına sodyum 

bikarbonat çözeltisi ilave edildi ve 100 ml DCM ile 3 kez ekstrakte edildi. 

Organik faz bir erlene alındı, susuz Na2SO4 ile kurutuldu, filtre ile süzüldü ve 

süzüntünün çözücüsü (DCM) rotada uzaklaştırıldı. Kalan reaksiyon karışımından 

1:1 hekzan: etilasetat çözücü sisteminin yürütücü faz olarak kullanılmasıyla 

silikajel (230–400 mesh, 100g) dolgulu kolonda (18) bileşiği elde edildi. Beyaz 

toz görünümünde olan ürün (9.15 g, 31.95 mmol), % 80 verimle elde edildi.  

 

C13H18O6S, MW: 302.34 g/mol. 

Erime Noktası: 47-48 0C.  

FT-IR (KBr)  (υmax/cm
-1):  3029 (ArCH), 2993–2986 (CH2, CH3), 1346 cm-1 ve 

1169 cm-1 (asimetrik ve simetrik SO2 gerilmeleri) 
 

1H NMR (500 Mz, CDCl3, δ ppm): δ, ppm 7.78 (d, 2H, Ar), 7.34 (d, 2H, Ar), 
3.73-4.25 (m, 5H, CH2CHCH2), 2.43 (s, 3H, Ar-CH3)  1.30 (s, 3H, CH3), 1.29 (s, 
3H, CH3).  
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7.2.14. 3,6-bis[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-yl)metoksi] 

ftalonitril 
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100 ml’lik tek boyunlu reaksiyon balonu içerisine (17) bileşiği (5 g, 31 

mmol) K2CO3 (13 g, 94 mmol) ve kuru DMF (20 mL)  konuldu. Bu karşım 

içerisine DMF (20 mL) içerisinde çözünen (18) bileşiği (18 g, 63 mmol) 

damlatma hunisi yardımıyla yavaş yavaş ilave edildi. Reaksiyon TLC ile kontrol 

edilerek 18 saat 60 °C’de manyetik karıştırıcı yardımıyla karıştırıldı.   Daha sonra 

reaksiyon karışımı soğuk suda çöktürüldü ve oluşan katı filtre ile ayrıldı. Katılar 

su ile yıkandı ve EtOH ile kristallendirildi. Beyaz kristal görünümünde olan ürün 

(19) 85% (10.3 g) verimle elde edildi.  

 

C20H24N2O6, MW: 388.41 g/mol. 

Erime Noktası:176-180 °C. 

ESI-MS: Hesaplanan (C20H24N2O6) [M+Na]+ 411.16 m/z, Bulunan [M+Na]+ 411 

m/z.   

FT-IR (KBr)  (υmax/cm
-1):  3029 (ArCH), 2982–2884 (CH2, CH3), 2231 (C≡N), 

1389, 1370 (CH3-C-CH3). 
 
1H NMR (500 MHz, CDCl3, δ ppm): 7.17 (s, 2H, Ar), 3.90-4.42 (m, 10H, 2 
CH2CHCH2), 1.36 (s, 3H, CH3), 1.32 (s, 3H, CH3).  
 
13C NMR (125 MHz, CDCl3, δ ppm): 155.28 (C-6, C-3), 119.19 (2 CN), 112.8 
(C-4, C-5), 110.22 (CMe2), 106.07 (C-1, C-2), 73.73 (CH), 66.65, 70.51 (2 
OCH2), 25.48, 26.93 (2 CH3).  
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7.2.15. 1,4,8,11,15,18,22,25-okta[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-

yl)metoksi]ftalosiyaninato Zn(II) 
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Tek boyunlu reaksiyon balonuna (19) bileşiği (0.5 g, 1.29 mmol), Zn(OAc)2 

(118 mg, 0.645 mmol)  konuldu. Üzerine kuru n-pentanol (5 ml) ilave edilerek 

hafifçe ısıtıldı. Reaksiyon karışımı içerisinden argon geçirilerek 10 dakika 

karıştırıldıktan sonra oda sıcaklığına soğutuldu. Daha sonra bu karışım içerisine 

0.2 ml DBU ilave edilerek argon atmosferi altında geri soğutucu altında kaynama 

sıcaklığında 8 saat karıştırıldı. Bu süre sonunda reaksiyon karışımı oda sıcaklığına 

getirildi ve 150 ml hekzana dökülerek çöktürüldü, katılar filtre ile ayrıldı ve 

birkaç kez hekzan ile yıkandı. Kalan reaksiyon karışımından silikajel dolgulu 

kolonda  n-hekzan:etilasetat (1:1) çözücüsü sistemi kullanarak önce safsızlıklar 

alındı ve sonra etil asetat çözücüsü kullanarak (20) bileşiği elde edildi. Koyu yeşil 

renkli görünümündeki ürün % 21 verimle (109 mg) elde edildi. 

C80H96N8O24Zn, MW: 1619.04 g/mol. 

Erime Noktası>220 °C.  

IR (KBr): νmax (cm-1), 3040 (ArCH), 2984-2880 (CH2, CH3), 1595 (ArC=C), 
1499, 1377, 1323, 1263, 1234, 1198, 1157, 1057, 843.  
ESI-MS: Hesaplanan (C80H96N8O24Zn) [M+2H]+ 1618.59 m/z, Bulunan  

[M+2H]+ 1618.8 m/z. 
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 7.86 (s, 8H, Ar), 4.15-5.06 (m, 40H, 8 
CH2CHCH2), 1.35 (bs, 24H, 8 CH3), 1.32 (bs, 24H, 8 CH3).  
 
13C NMR (125 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 152.45 (C-3), 151.79 (C-1), 128.64 (C-
2), 120.41 (C-4), 109.43 (CMe2), 74.90 (C-2’), 73.46 (C-1’), 66.99 (C-3’), 27.43, 
26.09 (2 CH3).  
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7.2.16. 1,4,8,11,15,18,22,25-okta [(2,3-dihidroksipropoksi)]  

ftalosiyaninato Zn(II) 
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Tek boyunlu reaksiyon balonunda (20) bileşiği  (100 mg, 0.062 mmol) % 80 

lik asetik asit içerinde bir gece boyunca karıştırıldı. Bu süre sonunda asetik asit 

döner buharlaştırıcıda kısmen vakum uygulayarak uzaklaştırıldı. Kalan katı ürün 

sırasıyla etil asetat, hekzan, DCM ve CHCl3’da yıkandı. RP-TLC kartında TLC 

bakıldı ve maddenin içerisinde safsızlıkların olduğu belirlendi. RP-HPLC (ters 

faz) kullanarak saflaştırma işlemleri yapıldı. Yıkama ve saflaştırma işlemleri 

sonucunda karışımın ESI tekniği ile kütle spektrumu alındı. 1297.6 [M+H]+ ve 

1319.6 [M+Na]+ molekül iyon pikleri gözlendi (Spektrum 8.25). Ürün kolay bir 

şekilde bozulduğundan dolayı saf bir şekilde elde edilemedi. 
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7.2.17. 4-[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-yl)metoksi]-1,3-dihidro 

-1,3-diiminoizoindol 
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Üç boyunlu reaksiyon balonuna (10) bileşiği (5 g, 19 mmole), NaOMe (400 

mg) ve kuru MeOH (250 mL) ilave edildi. Reaksiyon karışımı TLC ile kontrol 

edilerek önce argon atmosferi altında ve amonyak gazı varlığında oda sıcaklığında 

1 saat karıştırıldı sonra geri soğutucu yardımıyla amonyak gazı varlığında 10 saat 

karıştırıldı. Bu süre sonunda başlangıç maddesinin (ftalonitril) bittiği gözlendi ve 

karışım oda sıcaklığına getirildi. Reaksiyon ortamında bulunan MeOH kısmen 

vakum uygulanarak uzaklaştırıldı ve kalan katı görünümdeki ürün hekzan ile 

birkaç kez yıkandı. Katı ürün CHCl3 ile çözüldü, filtre ile süzüldü ve süzüntünün 

çözücüsü (CHCl3) döner buharlaştırıcı ile kısmen vakum uygulanarak 

uzaklaştırıldı. Yeşil toz görünümdeki ürün (22) % 94  (4.9 g) verimle elde edildi.       

 

C14H17N3O3, MW: 275.30 g/mol. 

Erime Noktası: 161-163 oC  

ESI-MS: Hesaplanan (C14H17N3O3) [M+H]+  276.13 m/z, Bulunan [M+H]+ 276.1 

m/z. 

FT-IR (KBr)  (υmax/cm
-1): 3241 (-NH), 3064 (ArCH), 2987–2937 (Alifatik CH), 

1620, 1536, 1485, 1447, 1373, 1312, 1227, 1138, 1061, 841 
 
1H NMR (500 MHz, CDCl3, δ ppm): 7.91 (bs, NH), 7.48, 6.85 (2 d, 2H, H-6, H-
7), 7.14 (H-4), 4.41-3.78 (m, 5H, CH2CHCH2), 1.34, 1.40 (2t, 6H, 2 CH3).  
 
13C NMR (125 MHz, CDCl3, δ ppm): 167.64, 161.71, 137.41, 127.42, 122.62, 
118.11, 110.11, 106.91, 73.99, 69.48, 66.70, 26.97, 25.55 
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7.2.18. 2,9(10),16(17),23(24)-tetra[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-

4-yl)metoksi]ftalosiyaninato Pt(II) 
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Tek boyunlu reaksiyon balonuna (22) bileşiği (1 g, 3.64 mmol), PtCl2 

(0.48 g, 1.82 mmol) ve kuru DMAE (10 ml) ilave edildi.  Reaksiyon karışımı TLC 

ile kontrol edilerek amonyak atmosferi altında geri soğutucu altında 24 saat 

karıştırıldı. Daha sonra reaksiyon karışımı oda sıcaklığına getirildi ve 200 ml 

hekzana dökülerek çöktürüldü ve süzüldü. Kalan koyu mavi ürün DCM ile 

çözüldü ve hekzanda çöktürüldü. Kalan reaksiyon karışımından silikajel dolgulu 

kolonda  n-hekzan:etilasetat (2:1) çözücü sistemi kullanarak önce safsızlıklar 

alındı ve sonra THF çözücüsü kullanarak  ftalosiyanin bileşiği elde edildi. Koyu 

mavi renkli görünümündeki ürün (23) % 35 verimle (392 mg) elde edildi.  

 
C56H56N8O12Pt, Mw: 1228.17 g/mol.  

MALDI-TOF-MS:  Hesaplanan (C56H56N8O12Pt) [M+H]+  1228.37 m/z, Bulunan 
[M+H]+ 1228.33. 

1H NMR (500 MHz, CDCl3, δ ppm): 5.99-6.85 (m, 12H, Ar), 3.48-4.38 (m, 20H, 
4 CH2CHCH2), 1.51, 1.46 (bm, 24H, 8 CH3).  

13C NMR (125 MHz, CDCl3, δ ppm): 158.55, 135.17, 126.92, 121.29, 115.64, 
109.64, 102.32, 73.98, 68.55, 66.90, 26.96, 25.45.  

UV-Vis, λmax nm (log ε): CHCl3, 654 (4.84), 605 (4.49); THF 654 (4.77), 602 
(4.57); DMF 654 (4.34), 602 (4.40). 
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7.2.19. 3-[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-yl)metoksi]-1,3-dihidro 

-1,3-diiminoizoindol 
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Üç boyunlu reaksiyon balonuna (12) (1 g, 3.88 mmole), NaOMe (100 mg) 

ve kuru MeOH (100 mL) ilave edildi. Reaksiyon karışımı TLC ile kontrol 

edilerek önce argon atmosferi altında ve amonyak gazı varlığında oda sıcaklığında 

1 saat karıştırıldı sonra geri soğutucu yardımıyla amonyak gazı varlığında 10 saat 

karıştırıldı. Bu süre sonunda başlangıç maddesinin (ftalonitril) bittiği gözlendi ve 

karışım oda sıcaklığına getirildi. Reaksiyon ortamında bulunan MeOH kısmen 

vakum uygulanarak uzaklaştırıldı ve kalan katı görünümdeki ürün hekzan ile 

birkaç kez yıkandı. Katı ürün CHCl3 ile çözüldü, filtre ile süzüldü ve süzüntünün 

çözücüsü (CHCl3) döner buharlaştırıcı ile kısmen vakum uygulanarak 

uzaklaştırıldı. Yeşil toz görünümdeki ürün (24) 85 % (0.9 g) verimle elde edildi.  

 

C28H31N5O6, MW: 275.30 g/mol.  

ESI-MS: Hesaplanan (C14H17N3O3) [M+H]+  276.13 m/z, Bulunan [M+H]+ 276.2 

m/z. 
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 7.64, 7.62, 7.35, 7.34 (m, 3H, Ar), 4.02-
4.60 (m, 5H, CH2CHCH2), 3.55 (bs, NH), 1.36, 1.42 (2 bs, 6H, 2 CH3).  
 
13C NMR (125 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 154.30, 137.60, 133.87, 120.16, 116.02, 
114.79, 108.90, 73.28, 69.49, 65.34, 26.35, 24.86.   
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7.2.20. 1,8(11),15(18),22(25)-tetra[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-

4-yl)metoksi]ftalosiyaninato Pt(II) 
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Tek boyunlu reaksiyon balonuna (24) bileşiği (0.5 g, 1.82 mmol), PtCl2 

(0.24 g, 0.91 mmol) ve kuru DMAE (10 ml) ilave edildi.  Reaksiyon karışımı TLC 

ile kontrol edilerek amonyak atmosferi altında geri soğutucu altında 24 saat 

karıştırıldı. Daha sonra reaksiyon karışımı oda sıcaklığına getirildi ve 200 ml 

hekzana dökülerek çöktürüldü ve süzüldü. Kalan koyu mavi ürün DCM ile 

çözüldü ve hekzanda çöktürüldü. Kalan reaksiyon karışımından silikajel dolgulu 

kolonda  n-hekzan:etilasetat (2:1) çözücü sistemi kullanarak önce safsızlıklar 

alındı ve sonra THF çözücüsü kullanarak  ftalosiyanin bileşiği elde edildi. Koyu 

mavi renkli görünümündeki ürün (25) % 10 verimle (55.8 mg) elde edildi.  

 

C56H56N8O12Pt, Mw: 1228.17 g/mol.  

MALDI-TOF-MS:  Hesaplanan (C56H56N8O12Pt) [M+H]+  1228.37 m/z, Bulunan 
[M+H]+ 1228.46. 
1H NMR (500 MHz, CDCl3, δ ppm): 6.36-8.45 (m, 12H, Ar), 3.65-5.20 (m, 20H, 
4 CH2CHCH2), 1.57, 1.68 (bm, 24H, 8 CH3).  
 
13C NMR (125 MHz, CDCl3, δ ppm): 156.05, 139.33, 129.98, 125.00, 121.61, 
117.06, 114.04, 111.34, 110.02, 74.95, 74.21, 67.45, 27.51, 25.98.  
 
UV-vis, λmax nm (log ε): CHCl3, 675 (5.23), 607 (4.58); THF, 674 (5.27), 608 
(4.76); DMF, 676 (4.80). 
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7.2.21. 4,5-dibromokatekol 
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1000 ml’lik üç boyunlu reaksiyon balonu içerisine katekol (26) (38.8 g, 0.35 

mol) DCM (400 mL) ilave edildi ve buz banyosunda soğutuldu. DCM (50 mL) 

içinde çözünen (56 gr, 0.70 mol) brom (Br2) reaksiyon balonuna yavaş yavaş ilave 

edildi. Ortamdan çıkan HBr gazı daha önce hazırlanan NaOH çözeltisinde tutuldu. 

Reaksiyon karışımı TLC ile kontrol edilerek 20 saat oda sıcaklığında manyetik 

karıştırıcı yardımıyla karıştırıldı. Reaksiyon tamamlandıktan sonra oluşan katılar 

filtre kağıdı kullanılarak alındı.  Doygun sodyum metabisülfit (Na2S205) çözeltisi 

ile yıkandı ve kurutuldu. Beyaz katı görünümündeki ürün (27) %70 (66 g) verimle 

elde edildi [133]. 

 

Erime Noktası: 119 oC 

C6H4Br2O2, Mw: 267.90 g/mol.  
1H NMR (500 MHz, CDCl3, δ ppm): 5.71 (s, 2H, OH), 7.13 (s, 2H, ArH). 

 
7.2.22. 3,4-bis[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-yl)metoksi]-1,2-

dibromobenzen 
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100 ml’lik tek boyunlu reaksiyon balonu içerisine dibromokatekol (27) 

(11.5 g, 43 mmol)  ve 50% lik NaOH çözeltisi konuldu ve 80°C’de 1 saat 
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karıştırıldı. Daha sonra bu karışım içerisine (18) bileşiği (26.9 g, 94 mmol) ve n-

Bu4NBr (5 g, 15 mmol) ilave edildi. Reaksiyon TLC ile kontrol edilerek 18 saat 

80 °C’de manyetik karıştırıcı yardımıyla karıştırıldı.  Daha sonra reaksiyon 

karışımı oda sıcaklığına getirildi, suyla seyreltildi ve DCM ile ekstrakte edildi. 

Organik faz bir ayırma hunisine alındı ve su ile yıkanarak nötralleştirildi. Susuz 

Na2SO4 ile kurutuldu, filtre ile süzüldü ve süzüntünün çözücüsü (DCM) rotada 

uzaklaştırıldı. Kalan reaksiyon karışımından 1:1 hekzan:etilasetat çözücü 

sisteminin yürütücü faz olarak kullanılmasıyla silikajel dolgulu kolonda  (28) 

bileşiği elde edildi. Beyaz toz görünümünde olan ürün 86% (18.3 g) verimle elde 

edildi. Analiz verileri literatürde verilen değerler ile uyumluluk göstermektedir 

[63, 188]. 

 
7.2.23. 3,4-bis[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-yl)metoksi] 

ftalonitril 
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100 ml’lik tek boyunlu reaksiyon balonu içerisine (28) bileşiği (9.2 g, 18.6 

mmol), CuCN (6.7 g, 74.3 mmol)  ve NMP (30 ml) konuldu. Bu karışım 

mikrodalga (400 W) ile 30 dakika karıştırıldı. Daha sonra reaksiyon karışımı oda 

sıcaklığına getirildi, üzerine % 25 lik NH4OH çözeltisi ilave edildi ve 1 gece 

boyunca oda sıcaklığında karıştırıldı. Oluşan katılar filtre ile süzüldü, sırasıyla 

etilasetat ve DCM ile ekstrakte edildi. Amonyum fazı ise diklormetan ile ekstrakte 

edildi ve NMP’yi uzaklaştırmak için su ile yıkandı. Ekstraksiyon işlemleri sonucu 

oluşan organik fazlar birleştirildi. Susuz Na2SO4 ile kurutuldu, filtre ile süzüldü ve 

süzüntünün çözücüsü (DCM) rotada uzaklaştırıldı. Kalan reaksiyon karışımından 

2:1 hekzan:etilasetat çözücü sisteminin yürütücü faz olarak kullanılmasıyla 

silikajel dolgulu kolonda (29) bileşiği elde edildi. Beyaz toz görünümünde olan 
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ürün 35% (2.53 g) verimle elde edildi. Analiz verileri literatürde verilen değerler 

ile uyumluluk göstermektedir [63, 188]. 

 

7.2.24.     5,6-di-[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-yl)metoksi]-1,3-

dihidro-1,3-diiminoizoindol 
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Üç boyunlu reaksiyon balonuna (29) bileşiği (400 mg, 1.03 mmole), NaOMe 

(100 mg) ve kuru MeOH (100 mL) ilave edildi. Reaksiyon karışımı TLC ile 

kontrol edilerek önce argon atmosferi altında ve amonyak gazı varlığında oda 

sıcaklığında 1 saat karıştırıldı sonra geri soğutucu yardımıyla amonyak gazı 

varlığında 10 saat karıştırıldı. Bu süre sonunda başlangıç maddesinin (ftalonitril) 

bittiği gözlendi ve karışım oda sıcaklığına getirildi. Reaksiyon ortamında bulunan 

metanol kısmen vakum uygulanarak uzaklaştırıldı ve kalan katı görünümdeki ürün 

hekzan ile birkaç kez yıkandı. Katı ürün kloroform ile çözüldü, filtre ile süzüldü 

ve süzüntünün çözücüsü (CHCl3) döner buharlaştırıcı ile kısmen vakum 

uygulanarak uzaklaştırıldı. Yeşil toz görünümdeki ürün (30) 96% (400 mg). 

verimle elde edildi.       

 

C20H27N3O6, MW: 405.45 g/mol.  

ESI-MS: Hesaplanan (C20H27N3O6) [M+H]+  406.2 m/z, Bulunan [M+H]+ 406.2 

m/z. 
1H NMR (500 MHz, CDCl3, δ ppm) 7.20 (s, 2H, Ar), 4.62 (bs, 1H, CH), 3.92-
4.16 (4H, m, (OCH2)2), 1.37, 1.42 (2 bs, 6 H, 2 CH3).  
 
13C NMR (125 MHz, CDCl3, δ ppm): 165.05, 151.49, 127.80, 109.65, 105.84, 
73.66, 66.64, 66.39, 26.54, 25.27.  
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7.2.25. 2,3,9,10,16,17,23,24-okta[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-

yl)metoksi]ftalosiyaninato Pt(II) 
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Tek boyunlu reaksiyon balonuna (30) bileşiği (0.8 g, 1.98 mmol), PtCl2 

(0.26 g, 0.99 mmol) ve kuru DMAE (10 ml) ilave edildi.  Reaksiyon karışımı TLC 

ile kontrol edilerek amonyak atmosferi altında geri soğutucu altında 24 saat 

karıştırıldı. Daha sonra reaksiyon karışımı oda sıcaklığına getirildi ve 200 ml 

hekzana dökülerek çöktürüldü ve süzüldü. Kalan koyu mavi ürün DCM ile 

çözüldü ve hekzanda çöktürüldü. Kalan reaksiyon karışımından silikajel dolgulu 

kolonda  n-hekzan:etilasetat (2:1) çözücü sistemi kullanarak önce safsızlıklar 

alındı ve sonra THF çözücüsü kullanarak  ftalosiyanin bileşiği (31) elde edildi. 

Koyu mavi renkli görünümündeki ürün % 35 verimle (302 mg) elde edildi. 
 

C80H96N8O24Pt, MW: 1748.74 g/mol.  

MALDI-TOF-MS:  Hesaplanan (C80H96N8O24Pt) [M+2H]+  1749.62 m/z, 
Bulunan [M+2H]+ 1749.16 m/z. 
 

1H NMR (500 MHz, CDCl3, δ ppm): 7.98 (s, 8H, Ar), 4.29-4.90 (m, 40H, 8 
CH2CHCH2), 1.62, 1.71 (bm, 48H, 16 CH3).  
 
13C NMR (125 MHz, CDCl3, δ ppm): 150.61, 138.70, 129.92, 109.83, 106.03, 
74.38, 70.44, 67.29, 27.03, 25.68.  
 
UV-vis, λmax nm (log ε): CHCl3, 651 (5.09), 589 (4.46); THF, 650 (4.81), 602 
(4.55); DMF, 650 (4.30), 601 (4.24). 
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7.2.26. 1,4,8,11,15,18,22,25-okta[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-

yl)metoksi]ftalosiyaninato Pt(II) 
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Tek boyunlu reaksiyon balonuna (19) bileşiği (0.2 g, 0.52 mmol), PtCl2 

(0.07 g, 0.26 mmol) ve kuru DMAE (5 ml) ilave edildi.  Reaksiyon karışımı TLC 

ile kontrol edilerek amonyak atmosferi altında geri soğutucu altında 24 saat 

karıştırıldı. Daha sonra reaksiyon karışımı oda sıcaklığına getirildi ve 200 ml 

hekzana dökülerek çöktürüldü ve süzüldü. Kalan koyu mavi ürün DCM ile 

çözüldü ve hekzanda çöktürüldü. Kalan reaksiyon karışımından silikajel dolgulu 

kolonda  n-hekzan:etilasetat (2:1) çözücü sistemi kullanarak önce safsızlıklar 

alındı ve sonra THF çözücüsü kullanarak  ftalosiyanin bileşiği elde edildi. Açık 

yeşil renkli ürün (32) % 8 verimle (18 mg) elde edildi.  

 

C80H96N8O24Pt, MW: 1748.74 g/mol.  

MALDI-TOF-MS:  Hesaplanan (C80H96N8O24Pt) [M+H]+  1748.62 m/z, Bulunan 
[M+H]+ 1748.93 m/z. 
1H NMR (500 MHz, CDCl3, δ ppm): 7.71 (s, 8H, Ar), 4.20-5.08 (m, 40H, 8 
CH2CHCH2), 1.41, 1.47 (bm, 48H, 16 CH3).  
 
13C NMR (125 MHz, CDCl3, δ ppm): 152.09, 140.58, 127.24, 120.62, 109.59, 
74.52, 73.68, 67.21, 27.00, 25.42.  
 
UV-vis, λmax nm (log ε): CHCl3, 705 (5.11); THF 706 (5.11); DMF, 711 (4.89). 
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7.2.27. 4-(2-{2-[2-(2-hidroksietoksi) etoksi]etoksi}etoksi) 

ftalonitril 
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250 ml’lik reaksiyon balonu içerisine tetraetilenglikol (64.75 g, 202.3 mmol, 

7 Eq),  4-nitroftalonitril (4) (5 g, 28.9 mmol, 1 Eq) ve kuru DMSO (60 ml) 

konuldu. Bir süre karıştırıldıktan sonra kuru K2CO3 (289 mmol, 10 Eq) reaksiyon 

karışımının içine porsiyonlar halinde ilave edildi. Reaksiyon TLC ile kontrol 

edilerek 2 gün oda sıcaklığında manyetik karıştırıcı yardımıyla karıştırıldı. Daha 

sonra reaksiyon karışımından K2CO3 tuzlarının aşırısını uzaklaştırmak için filtre 

ile süzüldü. Reaksiyon karışımına etil asetat (350 mL) ilave edildi ve 3 kere 150 

mL su ile yıkandı.  Organik faz susuz sodyum sülfat ile kurutuldu, filtre ile 

süzüldü ve süzüntünün çözücüsü (etil asetat) döner buharlaştırıcıda kısmen vakum 

uygulanarak uzaklaştırıldı. Kalan reaksiyon karışımından etilasetat çözücü 

sisteminin yürütücü faz olarak kullanılmasıyla silikajel dolgulu kolonda 33 

bileşiği elde edildi. Beyaz sıvı görünümünde olan ürün % 60 (5.56 g) verimle elde 

edildi. 

C16H20N2O5, MW: 320.34 g/mol. 

ESI-MS: Hesaplanan (C16H20N2O5) [M+Na]+ 343.13 m/z, Bulunan [M+Na]+ 

343.2  

1H NMR: (500 MHz, CDCl3, δ ppm): d 7.72 (H-1 Ar, 1H), d 7.34 (H-2 Ar, 1H), 
dd 7.25 (H-3 Ar, 1H), m 4.25 (H-4, H-5, 2H), m 3.89 (H-6, H-7, 2H), m 3.73-3.61 
(12H), s 2.27 (O-H) 
 
13C NMR: (125 MHz, CDCl3, δ ppm): δ 162.21, 135.39, 120.06, 119.88, 117.60, 
115.89, 115.49, 107.67, 72.71-61.91. 
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7.2.28. 1,8(11),15(18)-tri-[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-yl) 

metoksi]-24-[(1,4,7,10-tetraokzadodesil)]ftalosiyaninato 

Zn(II) 
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Tek boyunlu reaksiyon balonuna (12) bileşiği (4.02 g, 15.6 mmol), (33) 

bileşiği (0.5 g, 1.56 mmol) Zn(CH3COO)2 (1.57 g, 8.58 mmol) ve kuru DMAE 

(35 ml) ilave edildi.  Reaksiyon karışımı argon atmosferi altında geri soğutucu 

altında 10 saat karıştırıldı. Daha sonra reaksiyon karışımı oda sıcaklığına getirildi 

ve 500 ml hekzana dökülerek çöktürüldü ve G4 filtre ile süzüldü. Kalan koyu 

yeşil görünümündeki ürün diklormetan ile çözüldü ve sıcak hekzanda tekrar 

çöktürüldü. Kalan reaksiyon karışımından silikajel dolgulu kolonda önce EtOAc 

kullanarak simetrik yapıdaki ftalosiyanin elde edildi. Simetrik ftalosiyanin 

eldesinden sonra kolondan bir süre DCM geçirildi. Daha sonra DCM:THF (2:1) 

çözücü sistemi kullanarak AB3 tipi asimetrik ftalosiyanin bileşiği 34 elde edildi. 

Koyu yeşil renkli görünümündeki ürün % 25 verimle (0.45 g) elde edildi. 

C58H62N8O14Zn, MW: 1160.57 g/mol. 

ESI-MS: Hesaplanan (C58H62N8O14Zn) [M+H]+ 1159.37 m/z, Bulunan [M+H]+ 

1159.6 m/z.  
 

1H NMR (500 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 7.14-9.15 (m, 12H, Ar), 4.23-5.31 (m, 
15H, 3 CH2CHCH2),  3.49-4.09 (m, 16H, 4 OCH2CH2O), 1.44, 1.63 (bm, 18H, 6 
CH3).  
 

13C NMR (125 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 160.78, 158.63, 155.92, 152.63, 140.86, 
130.92, 126.93, 125.38, 123.72, 116.95, 115.51, 113.59, 109.67 (CMe2), 106.03, 
75.07, 74.39, 73.12, 72.59, 70.71, 69.94, 68.55, 67.15, 27.52, 26.20 (2CH3) 
UV-vis, λmax nm (log ε): DMSO, 698 (5.29), 628 (4.56), 343 (4.65) 
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7.2.29. 1,8(11),15(18)-tri-[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-yl) 

metoksi]-24-[12-O-mesil-(1,4,7,10-tetraokzadodesil)] 

ftalosiyaninato Zn(II) 
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Tek boyunlu reaksiyon balonuna (34) bileşiği (0.4 g, 0.35 mmol), TEA 

(10mL) ve DCM (25 ml) ilave edildi.  Reaksiyon karışımı 10 oC ye getirildi, bir 

süre bu sıcaklıkta karıştırıldı ve MsCl (4eq, 1.4 mmol) damla damla ilave edildi. 

Reaksiyon karışımı TLC ile kontrol edilerek oda sıcaklığında 20 dakika 

karıştırıldı.  Reaksiyon karışımı su ile seyreltildi ve sodyum bikarbonat çözeltisine 

ilave edildi. 100 ml DCM ile 3 kez ekstrakte edildi. Organik faz bir erlene alındı, 

susuz Na2SO4 ile kurutuldu, filtre ile süzüldü ve süzüntünün çözücüsü (DCM) 

rotada uzaklaştırıldı. Kalan reaksiyon karışımından DCM:THF (2:1) çözücü 

sistemi kullanarak 35 bileşiği elde edildi. Koyu yeşil renkli görünümündeki ürün 

% 90 verimle (0.38 g) elde edildi.  

 

C59H64N8O16SZn, MW: 1238.66 g/mol. 

ESI-MS: Hesaplanan (C59H64N8O16SZn) [M+H]+ 1237.5 m/z, Bulunan 
[M+H]+1237.5 m/z 

 

1H NMR (500 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 7.33-8.96 (m, 12H, Ar), 4.42-5.29 (m, 
15H, 3 CH2CHCH2),  3.66-4.34 (m, 16H, 4 OCH2CH2O), 3.22 (s, 3H, SO2CH3) 
1.42, 1.62 (bm, 18H, 6 CH3).  
 
UV-vis, λmax nm (log ε): DMSO, 697 (5.23), 627 (4.50), 365 (4.56) 
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7.2.30. 1,8(11),15(18)-tri-[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-yl)met 

oksi]-24-[12-azido-(1,4,7,10-tetraokzadodesil)]ftalosiyaninato 

Zn(II) 
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Tek boyunlu reaksiyon balonuna (35) bileşiği (0.3 g, 0.24 mmol), NaN3 

(4eq, 0.96 mmol) ve DMF (10 ml) ilave edildi.  Reaksiyon karışımı TLC ile 

kontrol edilerek 100 oC de 18 saat karıştırıldı. Bu süre sonunda reaksiyon karışımı 

suya dökülerek çöktürüldü ve oluşan çökeltiler G4 filtre kullanarak alındı. Katı 

ürün DCM ile çözüldü ve susuz Na2SO4 ile kurutuldu, filtre ile süzüldü ve 

süzüntünün çözücüsü (DCM) rotada uzaklaştırıldı. Kalan reaksiyon karışımından 

DCM:THF (3:1)  çözücü sistemi kullanarak 36 bileşiği elde edildi. Koyu yeşil 

renkli görünümündeki ürün % 95 verimle (0.27 g) elde edildi.  

 
C58H61N11O13Zn, MW: 1185.58 g/mol. 

ESI-MS: Hesaplanan (C58H61N11O13Zn) [M+H]+ 1184.38 m/z, Bulunan [M+H]+ 

1184.6 m/z. 

 

1H NMR (500 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 7.14-9.15 (m, 12H, Ar), 4.44-5.23 (m, 
15H, 3 CH2CHCH2),  3.6-4.38 (m, 16H, 4 OCH2CH2O), 1.39, 1.65 (bm, 18H, 6 
CH3). 
13C NMR (125 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 159.93, 158.46, 156.12, 153.02, 141.34, 
131.16, 126.81, 125.79, 124.22, 116.91, 115.81, 113.87, 109.84 (CMe2), 106.46, 
75.37, 74.38, 73.12, 72.44, 70.50, 70.02, 68.24, 67.02, 50.7 (C-N3), 27.45, 26, 46 
(2CH3) 
UV-vis, λmax nm (log ε): DMSO, 698 (5.29), 627 (4.56), 343 (4.63) 
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7.2.31. 1,8(11),15(18)-tri-[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-

yl)metoksi]-24-[(1,4,7,10-tetraokzadodesil)]ftalosiyanin 
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 Tek boyunlu reaksiyon balonuna (12) bileşiği (4.02 g, 15.6 mmol), (33) 

bileşiği (0.5 g, 1.56 mmol) ve kuru DMAE (20 ml) ilave edildi.  Reaksiyon 

karışımı TLC ile kontrol edilerek argon atmosferi altında geri soğutucu altında 18 

saat karıştırıldı. Daha sonra reaksiyon karışımı oda sıcaklığına getirildi ve su-

etanol karışımına dökülerek çöktürüldü ve G4 filtre ile süzüldü. Kalan koyu yeşil 

görünümündeki ürün DCM ile çözüldü ve sıcak hekzanda tekrar çöktürüldü. 

Kalan reaksiyon karışımından silikajel dolgulu kolonda önce etilasetat kullanarak 

simetrik yapıdaki ftalosiyanin elde edildi.  Simetrik ftalosiyanin eldesinden sonra 

kolondan bir süre DCM geçirildi. Daha sonra DCM:Etanol (10:1) çözücü sistemi 

kullanarak 37 bileşiği elde edildi. Koyu yeşil renkli görünümündeki ürün % 18 

verimle (0.38 g) elde edildi. 

 

C58H64N8O14, MW: 1097.17 g/mol. 

MALDI-TOF-MS: Hesaplanan (C58H64N8O14) [M+H]+ 1097.46, Bulunan 

[M+H]+ 1097.63, [M+Na]+1119.27 m/z. 
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 7.14-9.15 (m, 12H, Ar), 4.23-4.92 (m, 
15H, 3 CH2CHCH2),  3.52-4.06 (m, 16H, 4 OCH2CH2O), 1.42, 1.59 (bm, 18H, 6 
CH3), -4.85 (bs, 2H, 2 NH).  
 
UV-vis, λmax nm (log ε): DMF, 717 (4.85), 688 (5.00), 325 (4.68) 
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7.2.32. 1,8(11),15(18)-tri-[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-

yl)metoksi]-24-[12-O-mesil-(1,4,7,10-tetraokzadodesil)] 

ftalosiyanin 
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Tek boyunlu reaksiyon balonuna (37) bileşiği (100 mg, 91 μmol), TEA 

(5mL) ve DCM (10 ml) ilave edildi.  Reaksiyon karışımı 10 oC ye getirildi, bir 

süre bu sıcaklıkta karıştırıldı ve MsCl (4eq, 364 μmol) damla damla ilave edildi. 

Reaksiyon karışımı TLC ile kontrol edilerek oda sıcaklığında 20 dakika 

karıştırıldı.  Reaksiyon karışımına NaHCO3 çözeltisi ilave edildi ve 100 ml DCM 

ile 3 kez ekstrakte edildi. Organik faz bir erlene alındı, susuz Na2SO4 ile 

kurutuldu, filtre ile süzüldü ve süzüntünün çözücüsü (DCM) rotada uzaklaştırıldı. 

Kalan reaksiyon karışımından DCM:Etanol (10:1) çözücü sistemi kullanarak 38 

bileşiği elde edildi. Koyu yeşil renkli görünümündeki ürün % 84 verimle (90 mg) 

elde edildi.  

C59H66N8O16S, MW: 1175.26 g/mol. 

MALDI-TOF-MS: Hesaplanan (C59H66N8O16S) [M+H]+ 1175.44,  Bulunan 

[M+H]+1175.83 m/z. 
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 6.59-8.03 (m, 12H, Ar), 4.17-5.00 (m, 
15H, 3 CH2CHCH2),  3.66-4.02 (m, 16H, 4 OCH2CH2O), 3.18 (s, 3H, SO2CH3) 
1.43, 1.56 (bm, 18H, 6 CH3), -4.85 (bs, 2H, 2 NH). 
 
UV-vis, λmax nm (log ε): DMF, 716 (4.78), 688 (4.96), 322 (4.68). 
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7.2.33. 1,8(11),15(18)-tri-[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-

yl)metoksi]-24-[12-O-benzoikasit-(1,4,7,10-tetraokzadodesil)] 

ftalosiyanin 
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Tek boyunlu reaksiyon balonuna p-hidroksibenzoik asit (37 mg, 272 μmol, 

4eq.) ve K2CO3 (90 mg, 680 μmol, 10 eq.) ve ve DMF (3 ml) ilave edildi. Karışım 

20 dk. boyunca karıştırıldktan sonra, DMF (2 ml) içinde çözünmüş 38 bileşiği (80 

mg, 68 μmol)   ilave edildi.  Reaksiyon karışımı TLC ile kontrol edilerek oda 

sıcaklığında 1 gün karıştırıldı. Bu süre sonunda ürün oluşmadığı gözlendi ve 

reaksiyon karışımının sıcaklığı 60oC’ye çıkarılarak 4 gün boyunca karıştırıldı. 

Daha sonra reaksiyon karışımı çok doygun tuzlu suya (brine) döküldü ve 

ftalosiyanin DCM ile ekstrakte edilerek organik faza alındı, susuz Na2SO4 ile 

kurutuldu, filtre ile süzüldü ve süzüntünün çözücüsü (DCM) rotada uzaklaştırıldı 

Kalan reaksiyon karışımından DCM:Etanol (10:1) çözücü sistemi kullanarak önce 

reaksiyona girmeden kalan 38 bileşiği sonra 39 bileşiğini elde edildi. Koyu yeşil 

renkli görünümündeki ürün % 50 verimle (41 mg) elde edildi.  

C65H68N8O16, MW: 1217.27 g/mol. 

MALDI-TOF-MS: Hesaplanan (C65H68N8O16) [M+H]+ 1217.47 m/z, Bulunan 

[M+H]+ 1216.47 m/z. 

1H NMR (500 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 10.33 (1H, COOH). 6.51-7.98 (bm, 12H, 
Ar ve bm, 4H, -O-Ar-COO), 4.12-5.16 (bm, 15H, 3 CH2CHCH2),  3.50-4.00 (bm, 
16H, 4 OCH2CH2O), 1.47, 1.56 (bm, 18H, 6 CH3), -4.75 (bs, 2H, 2 NH).  
 

UV-vis, λmax nm (log ε): DMF, 716 (4.70), 688 (4.90), 320 (4.58) 
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7.2.34. 2,3,9,10,16,17,23,24-okta[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-

yl)metoksi]ftalosiyanin 
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Tek boyunlu reaksiyon balonuna 29 bileşiği (0.5 g, 1.29 mmol) ve kuru 

DMAE (5 ml) ilave edildi.  Reaksiyon karışımı argon atmosferi altında geri 

soğutucu altında 24 saat karıştırıldı. Daha sonra reaksiyon karışımı oda sıcaklığına 

getirildi ve 200 ml hekzana dökülerek çöktürüldü ve oluşan çökeltiler santrifüj 

kullanarak alındı. Kalan reaksiyon karışımından silikajel dolgulu kolonda  n-

hekzan:etilasetat (1:1) çözücü sistemi kullanarak önce safsızlıklar alındı ve sonra 

etil asetat çözücüsü kullanarak  ftalosiyanin bileşiği 40 elde edildi. Koyu yeşil 

renkli görünümündeki ürün % 32 verimle (0.156 g) elde edildi. 

Erime Noktası > 220 °C. 

C80H98N8O24, MW: 1555.67 g/mol. 

MALDI-TOF-MS: Hesaplanan (C80H98N8O24) [M+H]+ 1556.6 m/z.Bulunan 

[M+H]+1556.6 m/z. 

FT-IR (KBr)  (υmax/cm
-1): 3300 (NH), 3045 (ArCH), 29805–2882 (CH2, CH3), 

1609 (ArC=C), 1487, 1448, 1370, 1278, 1207, 1159, 1094, 1053, 851.  
 
1H NMR (500 MHz, CDCl3, δ ppm): 8.19 (s, 8H, Ar), 4.37–4.96 (m, 40H, 8 
CH2CHCH2), 1.79 (bs, 24H, 8 CH3), 1.69 (bs, 24H, 8 CH3), -4.12 (bs, 2H, 2 NH). 
  
13C NMR (125 MHz, CDCl3, δ ppm): 151.22 (C-4), 147.81 (C-1), 130.19 (C-2), 
110.22 (CMe2), 106.04 (C-3), 74.66 (C-2′), 70.61 (C-1′), 67.52 (C-3′), 27.32, 
25.99 (2 CH3).  
 
UV-vis, λmax nm (log ε): CHCl3, 699 (5.2), 662 (5.1), 348 (5.0) 
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7.2.35. 2,3,9,10,16,17,23,24-okta[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-

yl)metoksi)]ftalosiyaninato Zn(II) 
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Tek boyunlu reaksiyon balonuna 29 bileşiği (0.5 g, 1.29 mmol),  Zn(OAc)2 

(118 mg, 0.645 mmol) ve kuru DMAE (10 ml) ilave edildi.  Reaksiyon karışımı 

argon atmosferi altında geri soğutucu altında 24 saat karıştırıldı. Daha sonra 

reaksiyon karışımı oda sıcaklığına getirildi ve 200 ml hekzana dökülerek 

çöktürüldü ve oluşan çökeltiler santrifüj kullanarak alındı. Kalan reaksiyon 

karışımından silikajel dolgulu kolonda  n-hekzan:etilasetat (1:2) çözücü sistemi 

kullanarak önce safsızlıklar alındı ve sonra etil asetat çözücüsü kullanarak  

ftalosiyanin bileşiği 41 elde edildi. Koyu yeşil renkli görünümündeki ürün % 56 

verimle (0.292 g) elde edildi.  

Erime Noktası > 220 °C.  

C80H96N8O24Zn, MW: 1612.35 g/mol. 

Kütle Spektrum (MALDI-TOF-MS) m/z:1618.7 [M+2H]+. 

FT-IR (KBr)  (υmax/cm
-1): 3045 (ArCH), 2986–2882 (CH2, CH3), 1605 (ArC=C), 

1495, 1455, 1371, 1280, 1204, 1158, 1089, 1054, 839.  
 
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 8.58 (s, 8H, Ar), 4.09–4.69 (m, 40H, 8 
CH2CHCH2), 1.53 (bs, 24H, 8 CH3), 1.40 (bs, 24H, 8 CH3).  
 
13C NMR (125 MHz, DMSO-d6, δ ppm): δ, ppm 152.74 (C-4), 151.42 (C-1), 
132.69 (C-2), 109.96 (CMe2), 107.04 (C-3), 75.05 (C-2′), 70.86 (C-1′), 66.79 (C-
3′), 27.53, 26.57 (2 CH3). 
UV-vis, λmax nm (log ε): CHCl3, 675 (5.4), 356 (5.0) 
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7.2.36. 2,3,9,10,16,17,23,24-okta[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-

yl)metoksi]ftalosiyaninato Ni(II) 
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Ni(CH3COO)2

DBU/Pentanol

 
Tek boyunlu reaksiyon balonuna (29) bileşiği (0.5 g, 1.29 mmol),  Ni(OAc)2 

(114 mg, 0.645 mmol) ve kuru pentanol (5 ml) ilave edildi. DBU (0.2 ml) 

ilavesinden sonra reaksiyon karışımı argon atmosferi altında geri soğutucu altında 

8 saat karıştırıldı. Daha sonra reaksiyon karışımı oda sıcaklığına getirildi ve 150 

ml hekzana dökülerek çöktürüldü ve oluşan çökeltiler santrifüj kullanarak alındı. 

Kalan reaksiyon karışımından silikajel dolgulu kolonda  n-hekzan:etilasetat (1:1) 

çözücü sistemi kullanarak önce safsızlıklar alındı ve sonra etil asetat çözücüsü 

kullanarak  ftalosiyanin bileşiği 42 elde edildi. Koyu mavi renkli görünümündeki 

ürün % 64 verimle (0.332 g) elde edildi. 

Erime Noktası > 220 °C.  

C80H96N8O24Ni, MW: 1616.58 g/mol. 

MALDI-TOF-MS: Hesaplanan (C80H96N8O24Ni) [M+H]+ 1611.6 m/z, Bulunan 

[M+H]+ 1611.4 m/z. 

FT-IR (KBr)  (υmax/cm
-1): 3040 (ArCH), 2985–2885 (CH2, CH3), 1609 (ArC=C), 

1531, 1476, 1428, 1370, 1281, 1207, 1159, 1099, 1063, 848.  
 
1H NMR (500 MHz, CDCl3, δ ppm): 7.94 (s, 8H, Ar), 4.22–4.81 (m, 40H, 8 
CH2CHCH2), 1.63 (bs, 24H, 8 CH3), 1.53 (bs, 24H, 8 CH3).  
 
13C NMR (125 MHz, CDCl3, δ ppm): 150.64 (C-4), 143.30 (C-1), 130.43 (C-2), 
110.10 (CMe2), 105.08 (C-3), 74.62 (C-2′), 70.55 (C-1′), 67.43 (C-3′), 27.26, 
25.91 (2 CH3). 
 
UV-vis, λmax nm (log ε): CHCl3, 667.5 (5.3), 308.5 (4.9) 
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7.2.37. 1,4,8,11,15,18,22,25-okta[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-

yl)metoksi]ftalosiyanin 
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43  
 

Tek boyunlu reaksiyon balonuna 19 bileşiği (0.5 g, 1.29 mmol) ve kuru 

pentanol (2 ml) ilave edildi. DBU (0.5 ml) ilavesinden sonra reaksiyon karışımı 

argon atmosferi altında geri soğutucu altında 8 saat karıştırıldı. Daha sonra 

reaksiyon karışımı oda sıcaklığına getirildi ve 150 ml hekzana dökülerek 

çöktürüldü ve oluşan çökeltiler santrifüj kullanarak alındı. Kalan reaksiyon 

karışımından silikajel dolgulu kolonda  n-hekzan:etilasetat (1:2) çözücü sistemi 

kullanarak ftalosiyanin bileşiği 43 elde edildi. Koyu yeşil renkli görünümündeki 

ürün % 5.3 verimle (0.026 g) elde edildi. 

Erime Noktası > 220 °C. 

C80H98N8O24, MW: 1555.67 g/mol. 

MALDI-TOF-MS: Hesaplanan (C80H98N8O24) [M+Na]+ 1577.6 m/z, Bulunan 

[M+Na]+1577.9 m/z. 

FT-IR (KBr)  (υmax/cm
-1): 3300 (NH), 3045 (ArCH), 2985–2882 (CH2, CH3), 

1609 (ArC=C), 1488, 1450, 1372, 1279, 1208, 1155, 1092, 1052, 855.  
 
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 7.72 (s, 8H, Ar), 3.95–4.75 (m, 40H, 8 
CH2CHCH2), 1.14 (bs, 48H, 16 CH3).  
 
13C NMR (125 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 151.79 (C-3), 149.35 (C-1), 126.23 (C-
2), 120.65 (C-4), 109.44 (CMe2), 74.87 (C-2′), 73.04 (C-1′), 66.92 (C-3′), 27.32, 
26.02 (2 CH3).  
UV-vis, λmax nm (log ε): CHCl3, 749.5 (5.4), 356 (5.0), DMSO, 738.5 (5.2), 324 

(4.6). 
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7.2.38. 1,4,8,11,15,18,22,25-okta[(2,2-dimetil-1,3-dioksolan-4-

yl)metoksi]ftalosiyaninato Ni(II) 
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Ni(OAc)2

Pentanol / DBU

 
 

Tek boyunlu reaksiyon balonuna 19 bileşiği (0.5 g, 1.29 mmol),  Ni(OAc)2 

(114 mg, 0.645 mmol) ve kuru pentanol (5 ml) ilave edildi. DBU (0.2 ml) 

ilavesinden sonra reaksiyon karışımı argon atmosferinde ve geri soğutucu altında 

8 saat karıştırıldı. Daha sonra reaksiyon karışımı oda sıcaklığına getirildi ve 150 

ml hekzana dökülerek çöktürüldü ve oluşan çökeltiler santrifüj kullanarak ayrıldı. 

Kalan reaksiyon karışımından silikajel dolgulu kolonda  n-hekzan:etilasetat (1:1) 

çözücü sistemi kullanarak önce safsızlıklar alındı ve sonra etil asetat çözücüsü 

kullanarak  ftalosiyanin bileşiği 44 elde edildi. Yeşil renkli ürün % 48 verimle 

(0.249 g) elde edildi. 

Erime Noktası > 220 °C. 

C80H96N8O24Ni, MW: 1616.58 g/mol. 

MALDI-TOF-MS: Hesaplanan (C80H96N8O24Ni) [M+Na]+ 1633.6 m/z, Bulunan 

[M+Na]+ 1633.8 m/z. 

FT-IR (KBr)  (υmax/cm
-1): 3040 (ArCH), 2985–2879 (CH2, CH3), 1602 (ArC=C), 

1500, 1370, 1312, 1223, 1159, 1061, 839.  
 
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 7.83 (s, 8H, Ar), 4.10–4.91 (m, 40H, 8 
CH2CHCH2), 1.34 (bs, 24H, 8 CH3), 1.32 (bs, 24H, 8 CH3).  
 
13C NMR (125 MHz, DMSO-d6, δ ppm): 150.99 (C-3), 145.46 (C-1), 126.98 (C-
2), 119.95 (C-4), 109.46 (CMe2), 74.86 (C-2′), 73.10 (C-1′), 66.91 (C-3′), 27.40, 
26.10 (2 CH3). 
 
UV-vis, λmax nm (log ε): CHCl3, 729.5 (5.2), 323.5 (4.6), DMSO, 714 (5.2), 324.5 

(4.6). 
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8. SENTEZLENEN BİLEŞİKLERİN 

YAPILARI VE SPEKTRUMLARI 
 

8.1. Başlangıç Maddelerinin Yapıları 
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8.2. Ftalosiyanin Bileşiklerinin Yapıları 
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8.3. Spektrumlar 
 

8.3.1. 10 Bileşiğine Ait Spektrumlar 
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O CN

CN

Spektrum 8.1. 10 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (CDCl3) 
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Spektrum 8.2. 10 Bileşiğine Ait 13C NMR Spektrumu (CDCl3) 
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8.3.2.    11 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 

 
 

Spektrum 8.3 (11) Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (DMSO-d6) 

  
Spektrum 8.4 11 Bileşiğine Ait 13C NMR Spektrumu (DMSO-d6) 

 
 

Spektrum 8.5 11 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (ESI) 
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8.3.3. 12 Bileşiğine Ait Spektrumlar 
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Spektrum 8.6. 12 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (CDCl3) 
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Spektrum 8.7. 12 Bileşiğine Ait 13C NMR Spektrumu (CDCl3) 
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8.3.4. 13 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 
 

 
Spektrum 8.8. 13 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (DMSO-d6) 

 
Spektrum 8.9. 13 Bileşiğine Ait 13C NMR Spektrumu (DMSO-d6) 

 
 

 Spektrum 8.10. 13 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (ESI) 

 

 



 226

8.3.5. 14 Bileşiğine Ait Spektrumlar 
 

 
Spektrum 8.11. 14 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (DMSO-d6) 

 
Spektrum 8.12. 14 Bileşiğine Ait 13C NMR Spektrumu (DMSO-d6) 

 
Spektrum 8.13. 14 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (ESI) 
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8.3.6. 15 Bileşiğine Ait Spektrumlar 
 

 
Spektrum 8.14. 15 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (DMSO-d6) 

 
Spektrum 8.15. 15 Bileşiğine Ait 13C NMR Spektrumu (DMSO-d6) 

 
Spektrum 8.16. 15 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (ESI) 
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8.3.7. 18 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 
 Spektrum 8.17. 18 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (CDCl3) 

 
Spektrum 8.18. 18 Bileşiğine Ait FT-IR Spektrumu 
 

 
8.3.8. 19 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 
Spektrum 8.19. 19 Bileşiğine Ait FT-IR Spektrumu 
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Spektrum 8.20. 19 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (ESI) 
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Spektrum 8.21 19 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (CDCl3) 
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Spektrum 8.22. 19 Bileşiğine Ait 13C NMR Spektrumu (CDCl3) 
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8.3.9. 20 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 
Spektrum 8.23. 20 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (ESI) 

 

 
Spektrum 8.24. 20 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (DMSO-d6) 

 
 

8.3.10. 21 Bileşiğine Ait Spektrumlar 
 

 
 

 Spektrum 8.25. (21) Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (ESI) 
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8.3.11. 22 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 

 
Spektrum 8.26. 22 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (ESI) 
 

 

 
Spektrum 8.27. 22 Bileşiğine Ait FT-IR Spektrumu 

 

 
Spektrum 8.28. 22 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (CDCl3) 

 
 
Spektrum 8.29. 22 Bileşiğine Ait 13C NMR Spektrumu (CDCl3) 
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 8.3.12. 23 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 
 

 Spektrum 8.30. 23 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (MALDI, DHB) 
 

8.3.13. 24 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 

 
Spektrum 8.31. 24 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (ESI) 

 

 
 

 Spektrum 8.32. (24) Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (DMSO-d6) 
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 Spektrum 8.33. 24 Bileşiğine Ait 13C NMR Spektrumu (DMSO-d6) 
 
 

8.3.14. 25 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 

 
Spektrum 8.34. 25 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (MALDI, DHB) 

 

 
 

Spektrum 8.35. 25 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (CDCl3) 
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 Spektrum 8.36. 25 Bileşiğine Ait 13C NMR Spektrumu (CDCl3) 
 

8.3.15. 27 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 

 

Br

Br

OH

OH

 
 Spektrum 8.37. 27 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (CDCl3) 

 
 

8.3.16. 30 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 

 
 

 Spektrum 8.38. 30 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (ESI) 
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Spektrum 8.39. 30 Bileşiğine Ait FT-IR Spektrumu 
 

8.3.17. 31 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 
 

Spektrum 8.40. 31 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (MALDI, DHB) 
 

 
 

Spektrum 8.41. 31 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (CDCl3) 
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8.3.18. 32 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 

 
 
 Spektrum 8.42. 32 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (MALDI, DHB) 
 

 
  
Spektrum 8.43. 32 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (CDCl3) 
 
 
8.3.19. 33 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 

 
 

Spektrum 8.44. 33 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (ESI) 
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Spektrum 8.45. 33 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (CDCl3) 

 

 
  
Spektrum 8.46. 33 Bileşiğine Ait 13C NMR Spektrumu (CDCl3) 
 

8.3.20. 34 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 
  
Spektrum 8.47. 34 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (MALDI, DHB) 
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Spektrum 8.48. 34 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (DMSO-d6) 

 
 

 
 

Spektrum 8.49. 34 Bileşiğine Ait 13C NMR Spektrumu (DMSO-d6) 
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8.3.21. 35 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 

 
 

Spektrum 8.50. 35 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (MALDI, DHB) 
 
 

 
 
Spektrum 8.51. 35 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (DMSO-d6) 
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8.3.22. 36 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 
 

Spektrum 8.52. 36 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (ESI) 
 

 
 

Spektrum 8.53. 36 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (DMSO-d6) 
 

 
 
Spektrum 8.54. 36 Bileşiğine Ait 13C NMR Spektrumu (DMSO-d6) 
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8.3.23. 37 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 

 
 

Spektrum 8.55. 37 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (MALDI, DHB) 
 

8.3.24. 38 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 
 

Spektrum 8.56. 38 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (MALDI, DHB) 
 

 
  
Spektrum 8.57. 38 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (DMSO-d6) 
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8.3.25. 39 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 

 
 
Spektrum 8.58. 39 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (MALDI, DHB) 

 

 
 

 Spektrum 8.59. 39 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (DMSO-d6) 
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8.3.26. 40 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 

 
 
Spektrum 8.60. 40 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (MALDI, DHB) 

 
 

 
 

Spektrum 8.61. 40 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (CDCl3) 
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8.3.27. 41 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 

 
 
Spektrum 8.62. 41 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (MALDI, DHB) 

 

 
 
Spektrum 8.63. 41 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (DMSO-d6) 
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8.3.28. 42 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 

 
 

Spektrum 8.64. 42 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (MALDI, DHB) 
 

 
 

Spektrum 8.65. 42 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (CDCl3) 
 

8.3.29. 43 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 
 

Spektrum 8.66. 43 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (ESI) 
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Spektrum 8.67. 43 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (DMSO-d6) 
 

8.3.30. 44 Bileşiğine Ait Spektrumlar 

 
 

Spektrum 8.68. 44 Bileşiğine Ait Kütle Spektrumu (ESI) 
 

 
 

Spektrum 8.69. 44 Bileşiğine Ait 1H NMR Spektrumu (DMSO-d6) 
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