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BAZI MONOAZO T URE VLERININ PROTON-VERME
DAVRANISLARI UZERINDE TEORIK BIR INCELEME

Cemil OGRETIR', Hiiseyin BERBER?

OZET : Bes monoazo bilesiginin asitlik sabitleri, pK, yari-empirik PM3
yontemiyle hesaplanmig ve elde edilen asitlik sabitleri ile deneysel olarak elde
edilmis olanlar arasindaki wyum arastirdmistiv. Uyumun en iyi oldugu durumlar
segilerek proton-verme merkezleri ve mekanizmalart saptanmaya ¢aligilmistir.
Bulunan asitlik sabitleri kullanilarak keto-enol tautomerik denge sabitleri teorik
olarak, Kr dengeleri, hesaplanmis ve incelenen tiim monoazo bilesikler icin enol
formlarmin daha kararli oldugu gozlenmistir. Birinci proton-verme iki hidroksil
grubu iceren aromatik halkanin para-konumundaki protonunu vermesi, ikinci
proton-verme ise aromatik halkanin orto-konumundaki fenolik hidroksil
grubundan olmaktadwr. Ancak diger halkada orto konumunda hidroksil grubu
iceren iki molekiiliin.farklt mekanizma ile proton verdigi gézlenmistir.
ANAHTAR KELIMELER: Proton-verme, yari-empirik hesaplamalar, PM3
metodu.

A THEORETICAL STUDY ON PROTON-LOSS BEHAVIOR
OF SOME MONOAZO DERIVATIVES

ABSTRACT : The deprotonation acidity constants, (pK,) of five monoazo
derivatives were calculated by using the semi-empirical PM3 method and the
obtained pK, values were compared with the experimental ones. Taking into
account of the best fit results, the deprotonation centers and deprotonation
patterns were determined. Using the calculated acidity constants the equlibrium
constants, for keto-enol tautomerizm Ky, were calculated. The evaluation of the
toutomeric equlibrium constant volues revealed that the enol forms are more
stable. It was observed that both deprotonation takes place on the aromatic ring
which has two phenolic hydroxy groups. Whith the exception two molecules
which deprotonates at phenolic hydroxy group located at ortho position of the
other aromatic ring. The first deprotonation for all seems to take place at the
para positioned phenolic hydroxyl group.
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Azo bilesikleri en genis boya grubunu olusturur [1]. Azo polimerleri ¢esitli
fotonik uygulamalarda kullanimlarindan dolay: ¢ok dikkat ¢ekmektedir [2]. Son
zamanlarda, pek ¢ok calisma azo bilesiklerinin miikemmel optik bellek ve
fotoelektrik 6zelliklere sahip oldugunu gostermistir [3]. Azo bilesiklerinden boya
ve analitik maddeler olarak yararlanilmasinin yani sira optik bilgi depolamak
icin materyal olarak da yararlanilir [4, 5]. Bu bilesikler mekanistik ve sentetik
organik kimyanin gelismesinde dnemli bir rol oynamaktadir [6, 7].

Aromatik azo birimlerini igeren polimerlerin tasarlanmasi ve sentezi birkag
aragtirma alaninda 6nemli derecede ilgi ¢ekmektedir [7, 8]. Biiyiik konjugasyon
gosteren azobenzen gruplarn etkili dogrusal olmayan optik (NLO) kromoforlar
olarak davranabilir. NLO azo polimerlerinin bir tiirii son on yilda kesfedilmistir
[7, 9, 10]. Heterosiklik temelli azo boyalar, sadece poliester tekstiller i¢cin boya
olarak kullanimindaki 6neminden degil, ayn1 zamanda onlardan fotodinamik
terapi, lazerler, fonksiyonel boya uygulamalari gibi tekstil disindaki
uygulamalarda yararlanilmasi bakimindan da énemlidir [11, 12].

Azo boyar maddeleri tip alaninda da 6nemli kullanimlar1 bulunmaktadir. Tipta
kullanim1 olan iki 6nemli azo boyarmaddesi Congo Red ve Evans Blue’dir.
Evans Blue kan hacmi 6l¢timii i¢in teshis edici yardimc1 madde olarak kullanilir.
Congo Red karaciger ve bobrekteki amiloid biiyiikliikleri saptamak igin
kullanilmaktadir [13].

Asidik boya yapiminda kullanilan azo bilesikleri maddelerin reaktif
merkezlerinin ve mekanizmalarinin belirlenmesi boyama hasligi ve kararliligi
acisindan ¢ok 6nemlidir. Ayrica diger alanlarda kullanimlarinda proton alma ve
verme merkezlerinin ve mekanizmalarinin bilinmesi bu tiir maddeleri tanimak
acisindan ¢ok onemlidir. Bu amagla, azo boyar molekiillerin UV-gériiniir bolge
spektrumlarindan bulunan proton-verme asitlik sabitleri saptanmis olan 5 Schiff
bazin asitlik denge sabitleri, K,, hesaplanmig ve deneysel veriler ile PM3 yari-
empirik  yontemi kullanilarak hesaplanan K, degeri arasindaki olasi

korelasyonlari arastirilmisgtir.
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K, hesaplamalarinda kullanilan molekiiller (Cizelge 1) literatiirdeki sentez
yontemleri kullanilarak sentezlenmis [1, 14-19], yapilart aydmlatilmigtir [20].

Baska bir ¢aligmada bu molekiillerin deneysel K, degerleri saptanmigtir [21].

Cizelge 1. incelenen monoazo bilesikleri.

R' HO
R2 @ Nl :N2 @ o
R3
Molekiil
NoIUPAC ismi R' R R
1 4-(fenildiazenil)benzen-1,3-diol H H H
2 4-[(2,4-dihiroksifenil)diazenil]benzensiilfonik asid H SOsH H
3 4-[(2-hidroksifenil)diazenil]benzen-1,3-diol OH H H
4 4-[(2,4-dihidroksifenil)diazenil]-4-hidroksibenzensiilfonik asit OH H SOs;H
5 4-[(2-klorofenil)diazenilJbenzen-1,3-diol Cl H H

II. HESAPLAMA YONTEMI

Teorik hesaplamada MOPAC 7.0 paket programinda [22] Restricted Hartree-
Fock seviyesinde PM3 yari-empirik SCF-MO yontemleri kullanilarak su faz
(dielektrik sabiti, e=78.4) hesaplamalar1 yapildi. Yari-empirik ydtemler arasinda
aromatik molekiillerin davraniglarin yapi-etki iliskilerini incelemelerinde yaygin
olarak PM3 yotemi kulanilmaktadir. Hesaplamalarda Intel Pentium Pro. 400
MHz kisisel bilgisayar1 kullanildi. Atom bagina yiizey boliimleri van der Walls
yar1 ¢api i¢in olduk¢a dogru sonuglar veren COSMO (Conductorlike Screening
Model) [23] kullanildi. Hesaplamalar sonunda biitiin molekiillerin E. F.
(eigenvector following) metodunda optimizasyonlar1 yapildi ve gradient normlari
0,1-0,8 arasinda bulundu. Baslangi¢c geometrileri (bag uzunluklari, bag agilart ve
dihedral agilar1) molekiiler mekanik programla minimize edilerek yapildi [24].

Biitiin molekiillerin mutlak entropileri (AS) belli derecelerdeki titresim
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frekanslarinin analizi (thermo) yontemiyle hesaplandi. Serbest enerji degerleri

hesaplanmis entalpiler ve entropiler kullanilarak elde edilmistir (Cizelge 2).

III. SONUCLAR VE TARTISMA

III.1. Tautomerizim;

Caligilan 5 Schiff bazin deneysel ve teorik olarak asitlik denge sabitlerinin
hesaplanmasindan  6nce  molekiillerin  kararli  formunun  belirlenmesi
gerekmektedir. Daha Onceden yapilan deneysel bir ¢alismada 25, 35 ve 45 °C
sicakliklarda, dimetil siilfoksit, etil alkol klofrom, siklohekzan ve benzen
¢oziiciilerinde tautomerik dengelerin kararli formlar1 saptanmis ve bu 5 Schiff
bazin enol formlariin daha kararli oldugu belirtilmistir [21]. Tautomerik denge
sabiti Kr, teorik olarak asagidaki gibi hesaplanabilir;

Denge i¢in denklem (1) esas alinir.

E K (1)

Bu esitlikteki E enol, K ise keto formunu ifade etmektedir. Denklem (1)’den

asagidaki denklemler tiiretilebilir.

SAGf :AGf(K) - AGf(E) (2)
KT: e(-SAGf/RT (3)
pKr=-log Ky @)

Boylece Kt ve pKr degerleri denklem (3) ve (4)’den bulunabilir. Bu ¢alismada
hesaplanan Kt ve pKr, degerleri Cizelge 3’de verilmistir. Ayrica molekiillerin
olas1 tautomer formlar1 Sema 1 ve 2’de verilmistir.

Molekiillerin  keto-enol tautomerik dengesinde, incelenen biitiin monoazo
bilesikleri i¢in yapilan hesaplamalarda literatiire uygun olarak enol formlarinin

kararli oldugu saptandi. Bu nedenle pK, hesaplamalar1 enol formlar1 kullanilarak

yapildi (Cizelge 3).
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R' HO
R? NNOOH
R? E
\IiT
1 ////KT \ 1
R 0 R HO
i i
R? N—N OH R? N—N o}
3 3
R K1 R
K2
Sema 1. Incelenen molekiillerin olasi tautomerik formlari.
OH HO
R NNOOH
E
R3
y N
K
oH 0 T OH " HO,
l\{ R? 1‘\171\1 o)
R? N—N: OH

R® R

N Y

Sema 2. Incelenen 3 ve 4 molekiilleri icin olas1 tautomerik formlar.
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1I11.2. Proton-Verme Merkezleri ve Mekanizmalary;

B ve B, bazlarinin proton-alma ve verme denge reaksiyonu igin temel denklem

(5) ve (6)°deki gibi yazilabilir] 25-27].

- +

B + H;0

—_— .

HB + H20 (6)

Burada, HB™ ve B* birinci ve ikinci protonunu vermis asit molekiiliidiir. Boylece

asit-baz dengesi i¢in denklem (7) ve (8) yazilabilir;

8AGoii28) =[AGois) + AGoiw30 )] - [AGoimzp) + AGoigno)] (I proton-alma) (7)
8AGup’) =[AGois ™) + AGoi30 )] - [AGoims’) + AGoi0)] (I proton-alma)  (8)

Asitlik sabitinin, pK,, hesaplanmasi i¢in AG, = AH, - TAS = -RTInK,,
denkleminden, denklem (9) ve (10) tiiretilebilir;

PKa@mz) = 0AGom2s) / (2,303RT) (I. proton-verme veya II. proton-alma) 9)
pKaen) = 0AGyms)) / (2,303RT) (1I. proton-verme veya 1. proton-alma) (10)

denklem (9) ve (10)’nun kullanilmasi ile elde edilen termodinamik biiytikliikler
Cizelge 2’de verilmistir. Olasi proton-alma ve verme mekanizmalart Sema 3’de

ve elde edilen asitlik sabiti, pK,, degerleri Cizelge 4 ve 5’de verilmistir.
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RZ&NN@*OH
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R H H H

+H ! : -H'
"' +H"

H R! HO H H R! 0 H
2 . . 2 _
R NN—Q—O R 4@7NN4€:§* OH
R’ H H H R} H H H
Ea - Eb
_ H+ T H+ v
+H -H

H R! 0 H
2. _—
R {%NN%:}O
R? H H H
E

C

Sema 3. incelenen monoazo tiirevlerinin olasi proton-alma ve verme
mekanizmalari.

Sema 4. 3. ve 4. Molekiillerin olasi proton verme mekanizmalari.



Cizelge 2. Molekiillerin su fazinda PM3 yontemiyle hesaplanan proton-verme
termodinamik parametreleri (T=298 K; ¢=78.4).

Molekiil AH,, AS AGy" HOMO (eV) LUMO (V) nb
(keal mol")  (cal mol'K™") (kcal mol™)
H,0 -61,90 44,99 -75,31 -12,32 4,06 16,38
H;0" 60,51 46,00 46,80 -15,92 1,73 -17,65
1K1 -4,59 97,05 33,51 -8,63 -1,51 7,12
2Kl -151,81 114,50 -185,93 -8,78 -1,64 7,14
3K1 -48,00 103,58 78,87 -8,84 -1,48 1,36
4K1  -197,29 122,88 233,91 9,08 -1,60 7,48
5K1 -8,82 102,98 -39,50 -8,64 -1,60 7,04
1K2 -1,59 98,04 -30,81 -7,68 0,05 27,73
2K2  -148,73 113,84 -182,66 7,76 -1,92 -5.84
3K2 -48,32 102,69 78,92 -8,46 -1,52 -6,94
4K2  -193,16 118,19 -228,38 -8,89 -1,73 7,16
5K2 -5,86 103,71 -36,76 -8,50 -1,65 -6,85
3K3 -46,38 105,15 277,71 -8,85 -1,61 124
4K3  -200,86 117,50 235,88 -8,68 -1,56 7,12
1E -12,45 101,61 42,73 9,17 -0,85 -8,32
2E  -161,63 115,91 -196,17 921 -0,88 -8,33
3E -57,75 106,67 -89,52 -9,04 -1,02 -8,02
4E  -208,71 122,57 245,24 -9,06 -1,05 -8,01
5E -18,30 106,19 -49,94 9,15 -0,95 -8,20
1Ea  -109,36 98,04 -138,58 9,16 -0,48 -8,68
2Ea  -257,08 114,07 291,08 -8,28 -1,19 7,10
3Ea  -154,53 102,66 -185,13 -8,26 -0,82 7,44
4Ea  -304,02 121,12 -340,11 -8,30 -1,17 7,13
5Ea  -114,96 107,39 -146,96 -8,41 -0,65 1,77
1Eb  -108,57 98,60 -137,96 -8,32 -0,76 7,56
2Eb  -257.97 120,47 293,87 -8,32 -1,13 7,19
3Eb  -153,19 106,28 -184,86 -8,20 -0,79 7,41
4Eb  -301,57 118,65 336,93 -8,21 -1,16 -7,06
5Eb  -113,72 104,24 -144,79 -8,29 -0,77 7,53
1Ec  -202,99 96,64 231,79 -8,07 -0,44 -7,63
2Ec  -454,12 117,24 -489,06 7,97 -0,81 7,16
3Ec  -342,83 100,87 -372,89 7,95 -0,01 1,95
4Ec  -436,60 113,12 -470,31 -8,22 3,45 4,77
5Ec  -205,13 103,38 235,94 7,92 -0,68 2124
3Ed  -155,05 103,58 -185,92 -8,34 -0,50 7,84
4Ed  -31047 120,20 346,29 9,12 -1,35 1,77
3Ee  -245,82 102,38 276,33 7,97 -0,45 7,52
4Ee  -378,52 114,91 412,77 -5,52 -1,08 -4,45
3Ef  -250,40 102,38 281,02 7,95 -0,48 7,47
4Ef  -404,87 115,33 43923 -8,18 -0,98 7,20
3Bg  -23335 106,29 265,02 -6,47 0,29 -6,76
4Eg  -40736 117,15 442,27 -8,27 -0,99 -7,28

*AGyo1 = AH,; - TAS, ®1 = Exomo - ELumo (n = Molekiiliin niikleofilligi)
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Cizelge 3. Molekiillerin PM3 ydntemiyle hesaplanan serbest enerji ve tautomerik
denge sabitleri.

Denge SAG," Kr pKr
(kcal mol™)
1E-1K1 9,22 1,73x10°" 6,76
2E-2K1 10,23 3,12x10™ 7,50
3E-3K1 10,65 1,53x10°% 7,81
4E-4K1 11,33 4,87x10"" 8,31
5E-5K1 10,44 2,21x10°% 7,66
1E-1K2 11,92 1,82x10"" 8,74
2E-2K2 13,51 1,23x10™"° 9,91
3E-3K2 10,60 1,68x10°% 7,77
4E-4K2 15,86 2,33x10™ 11,63
5E-5K2 13,18 2,16x10™"° 9,67
3K1-3K3 1,16 1,40x10™! 0,85
3K2-3K3 1,21 0,13x10™ 0,89
4K 1-4K3 -1,97 2,78x10" 1,44
4K2-4K3 7,50 3,17x10° 5,50

"BAG,= AGoik) - AGoiE) *Kopp = e PA9VRD pK o1 = -logKr

Incelenen molekiiller (Cizelge 1) yapilan deneysel caligmalarda yiiksek bazik
ortamda molekiillerden proton kopartilmistir [21]. Molekiillerin proton-vermesi
pK, yoniinden degerlendirilmigtir. Bunun igin proton-alma asitlik sabitleri
denklem (5-10) kullanilarak hesaplanmig ve molekiiller i¢in teorik ve deneysel
sonuglar karsilagtirilarak proton-verme mekanizmalart 6nerildi.

Birinci proton-verme olayi igin, I. yol dikkate alindiginda deneysel veriler ile
teorik olarak hesaplanan degerler arasinda iyi bir korelasyon oldugu
gorilmektedir (Sekil 1 ve 3). B, aromatik halkasinin orto-konumdaki —OH
stibstitiientinin ikinci azotun ortaklasmamis elektronlari ile hidrojen bagi yapma
olasilig1 nedeniyle para-konumdaki fenolik —OH’den daha kolay proton
koparildigt goriilmektedir. Ancak, SE molekiiliin korelasyon gostermeyip
saptig1, protonunu diger molekiillere gore daha kolay verdigi goriilmektedir
(Sekil 1a). Niikleofillege kars1 pK,, grafiginde ise 1E, 2E ve 5E ile 3E, 4E ve 5E
molekiillerin iki ayr1 grup halinde korelasyon vermektedir.

II. yoldan molekiillerin iyi korelasyon olmadiklar1 gériilmektedir. Cizilen grafik

sonuglarinda korelasyon bulunamamasi bu diisiinceyi desteklemektedir (Sekil 1b
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ve 3b). Aym sonug niikleofillige karsi deneysel ve hesaplanan pK, korelasyon

grafiklerinde de goriilmektedir (Sekil 3 ve 4).

Cizelge 4. Incelenen molekiillerin PM3 yontemiyle hesaplanan termodinamik
parametrelerin kullanimi ile elde edilen birinci proton-verme
(ikinci proton-alma) asitlik sabiti pK, degerleri.

Proton aAGol(an)a pKa(ol)(BHz) pI<a(deneysel)c
alma (kcalmol ™) b

Dengesi

1Ea-1E 26,26 19,26 3,23
2Ea-2E 27,20 19,94 6,38
3Ea-3E 26,51 19,43 4,69
4Ea-4E 27,24 19,96 7,26
5Ea-5E 25,09 18,39 6,27
1Eb-1E 26,88 19,70 3,23
2Eb-2E 24,41 17,89 6,38
3Eb-3E 26,77 19,62 4,69
4Eb-4E 30,42 22,30 7,26
5Eb-5E 27,27 19,99 6,27
3Ed-3E 25,71 18,85 4,69
4Ed-4E 21,06 15,43 7,26

aSAGol(HZB)b: [AGo@s) + AGomso )] - [AGoims) +
AGoim20))s “PKaonapy = 0AGnmzs) / (2,303RT),
“Deneysel asitlik sabitleri kaynak [21]’den alinmstir.

Ikinci proton-verme olayinda B, aromatik halkasmin para-konumundaki birinci
protonunu vermis olan molekiiller, orfo-konumundaki fenolik protonunu verdigi
gdzlenmistir. ikinci protonun koparilmasinda oncelikle hidrojen bagi yapmus
protonun hidrojen baginin kirilmasi gerekir, hidrojen baginin kuvveti dl¢iisiinde
molekiillerin pK,’sin1 arttirmaktadir, Cizelge 4’de teorik ve deneysel sonuglar
desteklemektedir. A, aromotik halkasindaki elektron ¢ekici siibstitlientlerin
olmasi, oOrnegin SEa molekiilindeki —Cl siibstitienti ve 2Ea ve 4Ea
molekiillerde —SO;H siibstitiienti, ki bu ortamda tuzu halindedir, hidrojen
baginin enerjisini arttirmaktadir.

Bu bes Schiff bazi molekiillerinin farkli proton verme merkezleri ve farkli
stibstitiientlerin olmasi grup halinde korelasyonu zorlastirmaktadir. Bu yiizden

molekiil 2E-4E’in bir grup ve molekiil 1E, 4E ve SE’nin bir grup olusturdugu ve
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korelasyonlarmin iyi oldugu goriilmektedir (Sekil 2a). Ayni sonug niikleofillige
kars1 deneysel ve hesaplanan pK, korelasyon grafikleri de desteklemektedir
(Sekil 5a ve 6a). Ancak (III. yol), () kars1 pKyonup™ grafiginde molekiil 4E.
korelasyondan sapmaktadir (Sekil 5a ve 6a).

Sonug olarak birinci proton-verme cogunlukla B, aromatik halkanin para-
konumundan (I. yol), ikinci proton-verme B, aromatik halkanin orto-
konumundaki —OH siibstitiientinden (III. yol) verdigi disiiniilmektedir. Ancak
molekiil 3E ve 4E’nin A aromatik halkasinda orto-konumunda —OH
stibstitiientinin olmas1 buradan da proton verebilmesi ihtimali ile yapilan
hesaplamalar sonucunda ilk protonu A aromatik halkasinda orfo-konumundaki
fenolik hidroksil grubundan verdigi goézlenmistir. Ayn1 zamanda az da olsa B,
aromatik halkasinin para-konumundaki —OH siibstitiientinden, ikinci protonunu
ise ¢gogunlukla yine B, aromatik halkasinin para-konumundaki ve daha az orto-
konumundaki —OH siibstitiientindeki protonunu verdigi diisiiniilmektedir. Bu
sonu¢ molekiil 3E ve 4E’nin korelasyondan saptirmaktadir.

Molekiil 3E ve 4E’nin ii¢ proton verme merkezi oldugundan, bu iki molekiiliin
teorik olarak olasi proton verme yollar1 ve mekanizmalar1 ayrica inceledi (Sema
4). Deneysel pK, ¢alismasinda kullanilan baz, 3E ve 4E molekiillerin, birinci ve
ikinci protonunu kopardiktan sonra olugan ara iirlinden bir {igiincli protonu
koparmasi i¢in bazin pKa’si ¢ok kiigiik olmasi gerektigi agik¢a goriilmektedir.
Bu molekiillerle yapilan deneysel ¢alismada da molekiillerden {iglincii proton
kopartilamamustir [21]. Bu molekiillerin birinci ve ikinci, proton-verme teorik ve
deneysel korelasyon ve mekanizmalar1 yukarida incelenmistir. Ancak burada
liclincii proton-verme merkezi géz Oniine alinarak proton-verme mekanizmasi
iizerinde teorik yorumlar yapildi. Bu molekiillerden 6ncelikle molekiil 3E’yi
inceledigimizde, birinci proton vermede V. yol ve VI. yol’'un pK, ve 8AG,
degerleri (Cizelge 5), birbirine yakin ve biraz diisiik olmak {izere VII. yolu
oldugu goriilmektedir. Olusan ara {iriinlerden yiizdesi yiikksek 3Ed ve daha az
3Ea ve 3Eb molekiilleri olustugu goriilmektedir. Olusan ara {iriin 3Ed
molekiiliiniin ikinci protonu, iki yoldan verebilecegi bunlardan ¢ogunlukla XIII.
yolundan proton vererek 3Ef molekiilinii ve daha az XII. yolundan 3Eg
molekiiliinii olusturmakta ve 3Ee molekiiliiniin ise ¢ok az olustugu

hesaplanmistir. Uciincii proton-verme ise, olusan ara iiriinler, 3Ef ve 3Eg
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molekiillerinin pK,’s1 (XVI. yolun) daha diisiik oldugundan ¢ogunlukla bu
yoldan proton vererek 3E¢ molekiiliinii olusturmaktadir.

Molekiil 3E’nin proton-verme mekanizmasi birinci proton verme VII. yoldan,
ikinci proton-verme XIII. yoldan ve XII. yoldan, ii¢lincli proton-verme ise daha
fazla XVI. yolunu ve XV. yolunu izledigini sdyleyebiliriz (Sema 4, Cizelge 4 ve
5). Bu sonug¢ 3E molekiiliin korelasyondan sapmasi A aromatik halkasindan da
proton verdigini dogrulamaktadir.

Molekiil 4E’yi inceledigimizde birinci proton-verme mekanizmasi, daha fazla
VII. yolundan, daha az V. yolundan ve en az VI. yolundan proton vererek 4Ea,
4Eb ve 4Ed molekiillerini olusturdugu, 4Eb molekiiliiniin ¢ok az olusabilecegi
goriilmektedir. ikinci proton-verme, 4Ed molekiiliinden protonunu vererek 4Eg
ve 4Ef molekiiliini olusturan XII. ve XIII yollarinin, XII. yolun pK, s1 biraz
daha diisiik olmas1 bu yolun daha olanakli olmasini saglamaktadir. Ara iiriin 4Ea
molekiiliiniin IX. yolundan proton verdigi, VIII. yolundan ise pK,nin biiyiik
olmasindan dolay1 proton veremeyecegi goriilmektedir. Ugiincii proton verme
mekanizmast ise en diisiik pK,, XIII. yoluna aittir fakat ara iiriin 4Ee ¢ok az yada
hi¢ olugmayacagi, derisimi en yiiksek 4Eg molekiilinden XVI. yolla, derisimi
daha az XVI. yolla proton vererek 4Ec¢ molekiiliinii olusturdugu gériilmektedir
(Sema 4, Cizelge 4, 5).

Genel olarak molekiil 4E’nin proton-verme mekanizmasi, birinci proton-verme
VII. yolundan, ikinci proton verme XIII. yolundan, olusan ara iiriin, XV. yoldan,
iiciincii protonunu vererek 4Ec molekiiliinii olusturmaktadir (Sema 4, Cizelge 4,

5). Bu mekanizma 4E molekiiliiniin korelasyondan sapmasini dogrulamaktadir.
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Cizelge 5. Incelenen molekiillerin PM3 yontemiyle hesaplanan termodinamik
parametreler ve termodinamik parametreler kullanimi ile

eldeedilen ikinci proton-verme (birinci proton-alma) ve 3 ve 4

molekiillerin iigiincii proton-verme asitlik sabiti pK, degerleri.

Proton  8AGumn)"  PKaonen) PKaeneysey’

alma  (kcalmol™)
Dengesi

1Ec-1Ea 35,51 26,03 1,79
2Ec-2Ea 75,87 55,61 16,52
3Ec-3Ea -65,65 -48,12 11369
4Ec-4Ea -8,08 -5,92 31,89
5Ec-5Ea 33,13 24,28 15,49
1Ec-1Eb 28,28 20,73 1,74
2Ec-2Eb 73,08 -53,56 16,52
3Ec-3Eb 65,91 -48,31 11,69
4Ec-4Eb -11,27 -8,26 31,89
5Ec-5Eb 30,96 22,69 15,49
3Ee-3Ea 30,91 22,66 11,69
3Ef-3Ea 26,22 19,22 11,69
3Ee-3Eb 30,65 22,46 11,69
3Eg-3Eb 41,95 30,75 11,69
3Ef-3Ed 27,02 19,80 11,69
3Eg-3Ed 43,01 31,52 11,69
4Ee-4Ea 64,57 47,35 31,89
4Ef-4Ea 91,04 66,76 31,89
4Ee-4EDb 94,07 68,99 31,89
4Eg-4EDb 16,77 12,29 31,89
4Ef-4Ed 29,17 21,38 31,89
4Eg-4Ed 26,14 19,16 31,89
3Ec-3Ee 25,55 18,74 -

3Ec-3Ef 30,24 22,18 -

3Ec-3Eg 14,25 10,45 -

4Ec-4Ee 64,57 47,35 -

4Ec-4Ef 91,04 66,76 -

4Ec-4Eg 94,07 68,98 -

“BAGomp) :b [AGOI(BZ-) + AGgmso)] - [AGoms) +
AGol(HZO)]a pKa(ol)(HB_) = SAG((,])(HB_) / (2,303RT),
‘Deneysel asitlik sabitleri kaynak [21]’den alinmustr.
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pKagdeney)y  y1234 =4,880x-90,490
R’ =0,947 4
7 -
3 *
6 -
5 -
4 -
1
3 -
2 ‘ ‘
18 19 20
pKanHB
(a)
pKa(deney)y y123 =-1,398x+ 31,263
R’ =0_818
*
2 4
6 - *5
o3
4 -
*
1
2 T T T T T 1
17 18 19 20 21 22 23
pKanHB
(b)

Sekil 1. Birinci proton-verme pK,oiu2n) Ve PKagdeneysery grafikleri
(a)=1. yol, (b) II. yol.



y234 =0,367x+ 33,442 pKa(deney)
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yi145=-0,762x + 26,246
R® =0,692
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y234 = 0,402x+ 34,778 3 pKa(deney)

R® =0,891
y145=-0,751x+ 25,189

R>=0,746

25

20
5
2 ¢ 15 - *
3’ 10
S 1
'S

0O
[ T T T T Y T T 1

-60 -50 -40 -30 -20 -10 0 10 20 30
pKawens

(b)

Sekil 2. ikinci proton-verme PKaonms) Ve PKadeneyseny grafikleri

(a)=1I1. yol, (b)=IV. yol..
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y345=7,261x+77,901

19

R*=0,916
| ‘ ‘ ‘ : 18
84 83 -82 -81 -8 -7.9
n
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y1245=11,233x+ 112,230 pKa(ol)I}I-ES
R® =0,847
4
20
| ‘ ‘ ‘ : 15
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Sekil 3. Birinci proton-verme pK,iu2s) ve N grafikleri

(a)=1. yol (b)=1I. yol.
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y245=2,953x+30,785
R® =0,751

pKa(derieyé

n

5
y134=9,223x+9,916 [ 4
1 )
‘ — R =0:630 ‘ 3
84 83 82 81 -8 19

Sekil 4. Birinci proton-verme pKygeneysery V€ M grafigi, I. ve 1. yol.
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y1235=-54,446% 435,120 pKo1p

30
. 5o R* =0,692
- 20

- 10
0

()

y1235=-217,800x - 1631,100 PK“O‘)‘?ZQ 5
N R” =0,740

(b)

Sekil 5. Tkinci proton-verme pK,onms) ve N grafikleri
(a)=1I1. yol, (b) IV. yol.
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y1235 =8,857x+ 76,981 pKa(deney) 35
R’ =0,806

y12345=-42,601x+ 328,520 pKa(deney)35

R® =0,728 RS
- 30

- 25
- 20
- 15

(b)

Sekil 6. Ikici proton-verme PKadeneysery v€ M grafikleri
(a)=111. yol, (b)=1V. yol.
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