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Ozet

Bu calymada, Na(sac) (sac: sakkarinat) varhda kobalt(ll) klorur ile 1-(2-etil-
1,2,3,4-tetrahidro-kinazolin-2-il)-etanon oksimin HL) tepkimesinden
[Co(HL")2](sac)H,O kompleksi elde edildi. Bu yeni kompleksin ydpagainlatmasi
elementel analiz, spektroskopik yontemler (UV-\B3:IR, *H-NMR, **C-NMR ve LC-
MS) ve teermal analiz yontemleri (TG-DTA) ile gétegirildi. Elde edilen sonuclar
kompleks olgumu sirasinda ligandin halka acilma tepkimesigeadigini ve zincir
tautomerinin bir N,N,N-verici olarak davrargini gostermektedir. Co(lll) iyonu ile iki
HL' ligandinin koordinasyonundan gkn bu katyonik komplekste, sac anyonu
tamamlayici iyon olarak koordinasyon kiresinigigdla yer almaktadir.

Anahtar kelimeler:1-(2-Etil-1,2,3,4-tetrahidro-kinazolin-2-il)-etanasksim, kobalt(l11)
kompleksi, sakkarinat.

Synthesis, characterisation and thermal propeofi&ss{3-(2-
amino-benzylimino)-pentan-2-one oximato}cobalt(lll)
saccharinate monohydrate complex

Abstract

In this work, [Co(HL"](sac)H,O was obtained from the reaction of cobalt(ll) cide

with 1-(2-ethyl-1,2,3,4-tetrahydro-quinazolin-2-ghanone oxime (HL) within the
presence of Na(sac) (sac: saccharinate). The nemptex was characterized by
elemental analysis, spectral methods (UV-Vis., RT*H-NMR, 2*C-NMR ve LC-MS)
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and thermal analysis (TG-DTA). The obtained ressittow that the ligand undergoes a
ring-opening reaction upon formation of the comp#ed the chain tautomer acts as
N,N,N-donor. The sac anion remains outside thedioation sphere as complementary
ion in the cationic complex of the coordinationGaf(l11) ion and two HL' ligands.

Keywords: 1-(2-Ethyl-1,2,3,4-tetrahydro-quinazolin-2-yl)-atione oxime, cobalt(Ill)
complex, saccharinate.

1. Giris

Koordinasyon kimyasinda, oksim olarak adlandirlaa yapilarinda >C=N-OH
fonksiyonel grubunu bulunduran ligantlar [1], bigpk ve yapisal dnemleri nedeniyle
argtirmacilar tarafindan oldukca fazla gdmistir. Oksimler metal iyonlari ile Baca
spesifik ve segici tepkimeler verirler [2, 3]. >8<OH grubunun yani sira yapilarinda
>C=N-R fonksiyonel grubunu bulunduraimino oksimler, Schiff bazlari sinifina
girer. Ayni yapida imin ve oksim >C=N- gruplarioulunduran bu bilgkler kararli
besli veya altiliselat halkasi olgturabilirler.

Kinazolinler bitki ve mikrobiyal kaynaklardan eldedilebilen dgal drtnlerdir.

Kinazolin tirevlerinin pek cok ve gdli biyolojik dzellikleri, bu bilesiklerin sentezi ve
kullanim alanlarinin agairilmasini yillardir ilgi odgl haline getirmgti. Bu grubu

iceren bilgikler dilretik, antihipertansif, antibiyotik, amilamatuar, antikonvilsan,
antibakteriyel ve antitumor gibi pek ¢cok farmakdtagktivite gosterirler [4-12].

Kinazolin turevi olan hidrokinazolinlerin en bilinkerinden biri ise 1,2,3,4-
tetrahidrokinazolinlerdir.  1,2,3,4-Tetrahidrokimdinler, benzen halkasina ik
hekzahidropirimidin halkasi iceren yapilardir. apolaritedeki ¢ozicilerde aldehit
ve ketonlarin amin ile kondenzasyon tepkimesindde edilirler [13]. Burada Schiff
bazi ile heterosiklik halka, tautomerik dengedg€jrve bu tautomerik dengede halka
formu genellikle baskin olan tarddr [14]. 1,2,3étrahidrokinazolinlerle ilgili olarak
halka zincir tautomerizmi, yapilan gahalarda ayrintili olarak agariimistir [15-17].
Bu bilesiklerin koordinasyon kimyasi Uzerine olan egalalari ise az sayidadir.
Sanmartin-Matalobos ve c¢aha arkadglarinin metal koordinasyonunu kullanarak
Schiff bazlar ve tetrahidrokinazolinler arasindedatomerik dengenin kontrolt Gzerine
yaptgl argtirmalar bu konu ile ilgili cadmalardan bazilandir [18-20]. Ayrica
literattirde, oksim grubu iceren 1,2,3,4-tetrahidnakolin ttrevlerinin ve onlarin metal
iyon komplekslerinin sentezine ve karakterizasy@ydnelik camalar yer almaktadir
[21-27].

En fazla bilinen yapay tatlandiricilardan biri sakhk (0-stlfobenzoimid ya da 1,1-
diokso-1,2-benzotiazol-3-on)’dir. Sakkarin ve d#pnasyonu sonucu alan
sakkarinat anyonu metal iyonlarinagdgk uclardan (bir imin azotu, bir karbonil
oksijeni, iki sulfonil oksijeni) bglanabilmektedir [28, 29]. Sakkarinin biyolojik dme
nedeniyle sakkarinat iceren metal komplekslerige ¢bk fazladir. Sakkarinat iyonu
koordinasyon bilgklerinde tamamlayici iyon [30-35] veya koordingdnd [28, 29, 31-
33, 36] olabildgi gibi bazi bilgiklerde hem ligand hem de tamamlayici iyon olarak
bulunabilmektedir [34, 37-39]. Son yillarda 62dli N-verici ligandlar ve sakkarinat
iceren metal komplekslerinin ¢ginalarina rastlanmaktadir [30-39].
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Bu calsmada, Sekil 1'de gosterilen sodyum sakkarinat vamda 1-(2-etil-1,2,3,4-
tetrahidro-kinazolin-2-il)-etanon oksim (HL) ve lkal(ll) kloririn tepkimesinden
[Co(HL";](sac)H2O kompleksi elde edildi. Bu yeni kompleksin yapiagdinlatmasi
spektroskopik yontemler (UV-Vis., FT-IR,'H-NMR, **C-NMR ve LC-MS)
kullanilarak, ayrica elementel analiz ve teermadlianyontemleri (TG-DTA) ile
gerceklatirildi.

I
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(a) (b)
Sekil 1. (a) 1-(2-Etil-1,2,3,4-tetrahidro-kinazoli#il)-etanon oksim, HL; (b) sodyum

sakkarinat.

2. Materyal ve metot

Bitin kimyasallar Merck, Carlo-Erba, Aldrich ve 8ig Chemical Co. firmalarindan
temin edilmitir. 1-(2-etil-1,2,3,4-tetrahidro-kinazolin-2-igtanon oksim, (HL)
literatirde daha 6nce belirtifgigibi sentezlennstir [27] .

Bilesigin elementel analizi (C, H ve N) ve kiitle spektruMUBITAK Bursa Test ve
Analiz Laboratuvari (BUTAL)'nda gercekierilmistir. UV-Vis. spektrumu, bilggin
1x10* M'ik metanol c¢ozeltisi kullanilarak Shimadzu rkar UV-1700PharmaSpec
model spektrofotometre ile 800-200 nm dalgaboyl@arala dlculmigtir. *H-NMR ve
13C-NMR spektrumlari DMSO-licerisinde 25°C’de Varian Mercury Plus 400 MHz
spektrometer ile alinmgtir. FT-IR spektrumu KBr pellet hazirlanarak 40808 cm'
bdlgesinde Thermo-Nicolet 6700 Fourier-Transforrfrdred Spektrometresi ile kayit
edilmistir. Teermal analiz gileri Seiko Exstar TG/DTA 6200 teermal analiz @ha
kullanilarak kuru hava atmosferinde, Pt kroze gjade, 25-900°C sicaklik arainda
ve 10°C/dak. isitma hizi ile gerceftielmistir.  Ayrica referans olaraki-Al,O3
kullaniimistir. Kompleksin manyetik duyarlgi oda sicakfiinda Sherwood Scientific
marka MK1 model cihaz ile ol¢ulngtiir.

2.1. [Co(HL"),](sac)H,0 kompleksinin sentezi

5 mL etanol icerisinde hazirlanan Ce6H,O ¢ozeltisine (1.00 mmol, 0238 g) 20 mL
etanoldeki HL ¢o6zeltisi (1.00 mmol, 0.219 g) dardiEmla ilave edilir ve 1 saat oda
sicaklginda kargtirilir. Daha sonra Na(sagH.O (1 mmol, 0.205 g) bu karma ilave
edilir ve ~ 30 dak. daha katrilir. Cozelti Griin olgumu icin oda keullarinda birkag
gin bekletildginde tuyla rengi Grin elde edilirSekil 2). e.n.: 245°C (DTAax
bozunma). Hesaplanan, %: C 53.52; H 5.51; N 14313H3sN;0sSCo (695.7 g/mol).
Bulunan, %: C 53.68; H, 5.53; N 14.25. LC-MS (melpa m/z: 696.4
[Co(HL"),](sac)H,0"; 676.9 [Co(HLY](sac); 494.7 [Co(HLY]". per: Diamagnetic.
UV-Vis (methanol) Amax NmM € x 16 M~ cmi™): 402 (0.27); 275 (2.99); 215 (3.41).
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Sekil 2. [Co(HL"),](sac)H.O kompleksi icin dnerilen yaplilar.

3. Bulgular

3.1. Elementel analiz, manyetik duyarlilik 6lgimi@wV-Vis spektrumu

HL ve onun imin tautomerinin Co(lll) kompleksinet &iazi veriler materyal ve metod
kisminda yer almaktadir. Bu veriler inceletidde C, H ve N % degerlerinin Onerilen
[Co(HL";](sac)H,0O formull ile olduk¢ca uyumlu oldw goralir. Manyetik duyarhlik
Olcimu kompleks okumu sirasinda havanin oksijeniyle kobalt (I1) iyamhin
kobalt(lll)’e yiikseltgendiini ve oktahedral geometride gk spin & yapisinin
olustugunu gosterir [22-26].

Tek bagina ligand 208 nm, 245 nm ve 300 nm’de [27] olmaleré Uc¢ karakteristik
absorpsiyon band maksimumu gosterirken serbestsakik 266 nm ve 221 nm’de [34]
band maksimumlarina sahiptir. Bu bandlar intraltyagecglerine aittir. Kompleksin
elektronik spektrumu incelerginde ise 215 nm, 275 nm ve 402 nm’'de U¢ band
maksimumu goruldr. Bunlardan 215 nm ve 275 nm’ dekraligand gegieri ile
ilgiliyken 402 nm’deki liganttan metale yuk transfgecileriyle alakalidir.

3.2. Kutle spektrumu

Komplekse ait kiitle spektrumu, m/z = 696.4'te [Ch{kl(sac)H.O", m/z = 676.9'da
[Co(HL"),](sac)” ve m/z = 494.7 [Co(HL3)" iyonlarina ait pikleri vermektedirSekil
3). Bu sonugclar 6nerilen yapiyl desteklemektedir.

Intens. = +MS, 9.3-9.6min (#1070+#1110)
x107=
B 494.7
0.75=
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Sekil 3. [Co(HL"p](sac)H,O kompleksine ait kitle spektrumu.

3.3. FT-IR spektrumu

[Co(HL");](sac)H,O kompleksine ait KBr pellet hazirlanarak alinanlRTspektrumu
degerleri ve literatirden alinan HL [27] ve Na(sag(H[40] spektrum dgerleri Tablo
1'de yer almaktadir. [Co(HL)sac)H,O kompleksinin spektrumunda band
maksimumu 3430 cth olan yayvan band vyapidaki kristal suyunun gami
dogrulamaktadir [41]. Ligandin spektrumunda 1606’ e g6zlenen/(C=Nyxime) band
maksimumu kompleks spektrumunda 1578*cmibi oldukca diiik dalga sayisina
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kaymstir. Bu kayma oksim grubunun N atomundan koordinasn gerceklgmesi
sonucu C=N ba elektron ygunlugunun azaldiini gostermektedir [41-43]. Ligandin
885 cm“de gozlenen N-O gerilme titsimi ise komplekste ~168 cmdaha yiiksek
dalga sayisinda saptarytm. Bu da —OH hidrojeninin kopmasi ve oksim N matp
Uzerinden koordinasyonun gercekieesi sonucu N ile O atomlar arasinda cifg ba
karakterinin artmasseklinde yorumlanabilir [44]. Serbest ligandin speku ile
karsilastirildiginda kompleksin FT-IR spektrumunda 1590 tie gozlenen (C=Nino)
gerilme titrgimine ait yeni band maksimumu, kompleks spionuyla heterosiklik
halkanin acildiini ve kompleksin zincir formu ile oftugunu kanitlar [22-27]. Ayrica
ligandin FT-IR spektrumunda 1304 ¢ide gozlenen heterosiklik halka (~C—N-)
bandinin, kompleksin spektrumunda g6zlenmemesi 249 " ve 3205 crit'de
gozlenen (-NH) titresim gerilmeleri de halka agilmasina kaniglamaktadir [22-27].
Kompleks spektrumunda 1626 d¢ideki keskin band sakkarinat anyonunun
karakteristik (C=0) grubuna aittir. $Qgrubunun asimetrik ve simetrik gerilme
titresimleri sirasiyla 1246 cthve 1146 critde ¢ikmstir. 1330 crit ve 948 crit'deki
pikler ise sakkarinat iyonundaki (CNS) yariminimmstrik ve asimetrik gerilme
deserleridir. Bu dgerler literattrdeki dier sakkarinat tuzlari ile benzerdir [30, 32-35].
Kompleksteki sakkarinat anyonunun, IR spektrum lganin sodyum sakkarinat igin
elde edilen verilere gore fazla @igmemesi sakkarinat anyonunun tamamlayici iyon
olarak kompleks yapisinda yer &oh dasrulamaktadir.

Tablo 1 Bilesiklerin karakteristik IR spektrumu verileri (KBr sk, cnit).

Bilesik (OH) M(NH) M(CO) M(CNim) MCNoy) NM(NO) M(CNS) valSO) pe(SO) paCNS)
Na(sac).xhO+ 3333, 164z C - 13360 |1258 |115G; |9500
3264 1629}
HL e D877y B393F I - 1606,k B85 - - - -
328k
[Co(HL),J(sac).kh [B430y |3249k [162¢k [1590¢ [I578F [1053( |13300 [1246F |1146; |9480
0 3205k

¢ [40] nolu kaynaks: [27] nolu kaynak, o: ortgiddette,s: siddetli, k: keskin, y: yayvan, *: (O— H---N)

3.4. NMR spektra

Komplekse ait NMR spektrumlari DMSQ-dcerisinde alinny olup Tablo 2'de'H-
NMR ve Tablo 3'te *C-NMR verileri gorilmektedir. *H-NMR spektrumlari
incelendginde, ligand igin 10.59 ppm’'de singlet olarak gdEe —OH proton
rezonansinin, kompleksifH-NMR spektrumunda gorilmemesi oksim grubunun
deprotonasyonunu kanitlar [22-26]ntegrasyonu yapilnaikompleks spektrumunda iki
protona kagilik gelen 5.68 ppm ve 5.35 ppm’deki rezonanslampleks olgumunda
ligandin halka agilmasinagradigini ve zincir formunun oktugunu gosterir.  Ayni
zamanda kompleksteki her iki metilen grubuna aibt@mlarin kimyasal kayma
degerlerinin 6nemli derecede zayif alana kaymasi,&alglmasinin gerceklesini ve
halka acilmasi sonucu @gaRn imin grubunun N atomunda metal iyonuna
koordinasyonun gerceldéesini dogrular [22-26]. Ligand ve sakkarinat iyonuna ait
aromatik halka protonlari ise 7.65-6.54 ppm arasgikzlenmitir.

3C-NMR spektrum verileri incelenginde, ligantta 72.11 ppm’'de cikan kuaterner
karbon atomu rezonansi kompleks spektrumunda g@Ee buna kagilik kompleks
olusumu sunucu 139.18’de yeni bir kimyasal kaymgetesaptannstir. Gozlenen bu
yeni rezonans ¢eri, kompleks olgumu sirasinda liganttaki heterosiklik halkanin
acildgini ve ligandin komplekse zincir formundagtendgini dazrulamaktadir [22-26].
Imin grubunun karbon atomunun kimyasal kaymgedain beklenenden daha yiksek

125



GENCKAL H.M.

alanda cikmasi ve ayni zamanda oksim grubu C atdederinin liganda goére daha
yiuksek alanda rezonansa gelmesi bu gruplardaki dynlatindan koordinasyonun
gerceklatigini kanitlamaktadir. Ligantta kuaterner karbonnatma bgli metilen
grubunun C atomu @erinin kompleks olgumu sonucu yuksek alana kaymasi da imin
N atomundan koordinasyonun gercgkigini desteklemektedir [22-26].

Tablo 2. Ligand ve kompleksin karakteristth-NMR spektrumu verileri§, ppm) ve
eslesme sabitleri (Hz) (DMSO-+].

HLe [Co(HL"),](sac).HO

—OH 10.59* s, (1H) -

Har 6.82 d.t (1H, J = 8.0, 1.6); 6.7107.65 m (1H);
d(1H,J=7.2) 7.58 m (3H);
6.56 d.d (1H,J =6.8,1.2) ; 6.397.46d (2H, J = 7.6)
d.t(1H,J=8.0,1.2) 7.16td (2H,J=7.2,0,8);

7.06 t.d (2H, J=7.6, 1,2);
6.54d (2H, J = 8)

—NH 5.65 s (1H, NH);
2.57 s (1H, RH)
—NH, - 5.68**d (2H, J = 12);
5.35* d (2H, J = 11,6)
—CH~N 3.62d (1H, J = 16.4); 5.00 d (2H, J = 14.8);
3.49d (1H, J = 16.4) 4.80 d (2H, J = 14.4)
—CH— 1.66—1.54 m (2H) 3.09 q (2H, J = 7.6);
2.78 q (2H, J = 7.6)
—CHs 1.75s (3H) ; 1.83 s (6H);
0.82t(3H, J = 7.6) 1.19t (6H, J = 7.6)

o: [27] nolu kaynak, *: DO ilavesi sonrasi gbzlenmez., *3D ilavesiyle pik ygunlugu azalir., s: singlet, d: doublet,
t: triplet, g: quartet

Kompleks spektrumunda 178.75 ppm’'de go6zlenen kiadykayma dgeri sakkarinat
iyonunun C=0 grubuna aittir. Ligandin aromatikkaakarbonlarinin kimyasal kayma
degerlerinin yani sira bu bdlgede goOzlenensedi degerler sakkarinat iyonundan
kaynaklanmaktadir. Bu derler literatiirde tamamlayici iyon olarak sakkariigaren
kompleks tuzlarinin derleri ile olduk¢a uyumludur [30].

Tablo 3. Ligand ve kompleksin karakteristic-NMR spektrumu verilerig, ppm:

DMSO-d).
HLe [Co(HL"),](sac).HO
Cc=0 - 178.75
C=Noxime' 157.22 147.24
C:N(imine) 139.18
Car 144.66, 126.78, 125.65, 132.07; 131.80; 131.51;
120.66, 115.68, 114.69 129.70; 127.95; 125.88;
123.56; 122.99; 119.61
A< 72.11 -
—CH,—N 42.72 51.55
—CH,— 31.90 22.81
H;C-C=N 9.89 12.98
—CH; 7.83 11.46

e [27] nolu kaynak
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3.5. Termal analiz

Komplekse ait TG-DTG-DTA gileri Sekil 4'te verilmektedir. Bu giler
incelendginde 30 ve 180 °C arasindaki ilk endoteermal bakahedet su molekulinin
dehidratasyona kaitik gelmektedir (Bulunan 2.0; Hesaplanan 2.6 %Qusuz bilgik
180-210 °C arasinda kararlidir. 210°C’den sonrakepteermal ve bir endoteermal
basamakta kompleksin bozunmasi gergahkigtir. Sakkarinat anyonunun bozunmasi
HL ligandinin bozunmasi tamamlanmadanldchgl icin teermal analiz gilerinden
bozunma basamaklarini ayirmak mumkuigilde. 724-880°C arasinda kararli olan
bozunma Urini GOs (Bulunan: 12.7; Hesaplanan: 11.9 %) daha yikse&kBkta
CoO’e dongur (Bulunan: 11.9; Hesaplanan: 10.8).
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Sekil 4. [Co(HL"p](sac)H.O kompleksine ait termal analigrderi.

4. Tartisma

Yapilan calgmada [Co(HL");](sac)H.,O kompleksi sentezlengive yapisi cgtli
spektroskopik yontemler, elementel analiz, teerraadliz ve manyetik duyarlilik
Olcima ile aydinlatiingtir. Calsmada kullanilan ligand, literatirdekine bengekilde
kompleks olgumu sirasinda halka acilmasirfgams ve oktahedral geometride Co(lll)
metal iyonuna amin, imin ve oksim N atomlari ileokdine olmutur. Bu tip ligandlarin
kompleksleri icgin literatirde yapilan gahalarda anilin tipi zincir formu saptangtir
[22-26]. Bu caljmada da, elde edilen sonuclara ve literatire daglnibgand icin
anilin tipi halka acilmasi Onerilgtir. Yeni bir kompleks olan [Co(HL)(sac)H.O
yapisinda iki amin-imin-oksim ligandi icerir. Ayac+1) yukli kompleks iyonunun yik
denkligi literatirdeki benzerlerinden farkli olarak yapitdanamlayici iyon olarak yer
alan sakkarinat tarafindan géanir. Ortamda klordr iyonlarinin vagina ramen
katyonik kompleksin sakkarinat iyonuna ilgisi dafsaladir. Bu nedenle [Co(HL]'
iyonu biyolojik olarak énemli bir anyon olan sakkeat icin olasi potansiyel anyon
reseptoru olarak dnerilebilir.
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