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OZET

Bu calismada biyolojik sistemlerde onemli oldugu icin, Cu(Il), Ni(Il) ve Zn(II)
iyonlarinin, adenozin 5’-trifosfat (ATP) ve dikarboksilik amino asitler (a.a): aspartik
asit (asp), glutamik asit (glu) ile ikili ve karisik-ligand sistemleri arastirildi. Deneysel
calismalar I=0.1 M KCI iyonik ortaminda ve 25°C sicaklikta potansiyometrik yontem
kullanilarak yapildi. ikili ve karisik-ligand komplekslerinin kararlilik sabitleri,
potansiyometrik titrasyonlardan elde edilen verilerin BEST bilgisayar programina
uygulanmas1 ile hesaplandi. Ikili ve karisik-ligand komplekslerine ait dagilim
diyagramlari, SPE bilgisayar programi ile cizildi. Kangik-ligand komplekslerinde,
sadece metal ile ligandlar arasinda etkilesimin oldugu kabul edilerek, Alog K degerleri
hesaplandi. Cu(Il), Ni(IT) ve Zn(Il) iyonlarinin ATP, L-glutamik asit ve L-aspartik asit
ile olusturdugu ikili komplekslerin kararlilik sabitleri ve M(I):ATP:asp ve
M(I):ATP:glu tiirtindeki karisik-ligand komplekslerinin kararlilik sabitleri ile metal
iyonlar1 ve ligandlar bakimindan karsilastirildi. Hem ikili hem de kangsik-ligand
kompleksleri i¢in kararlilik sirast Cu(Il)>Ni(II)>Zn(II) seklinde bulundu.

Anahtar Kelimeler: Adenozin 5’-trifosfat, ATP, L-glutamik asit, L-aspartik asit,
protonlanma sabiti, kararlilik sabiti, karigik-ligand kompleksleri, Cu(Il), Ni(II), Zn(II),
potansiyometrik yontem,



ii

ABSTRACT

Cu(II), Ni(I) ve Zn(II) ions play an important role in biological systems. In this
study, the binary and ternary systems of Cu(Il), Ni(Il) and Zn(Il) complexes with
adenosine 5'-triphosphate (ATP) and the dicarboxylic amino acids (aa): aspartic acid
(asp), glutamic acid (glu) were investigated. Experimental studies were made by
potentiometric methods in aqueous solution in I = 0.10 mol.dm™ KCI ionic medium and
at 25.0°C. The stability constants of binary and ternary complexes were calculated by
“BEST” software from the potentiometric data. The distribution diagrams of binary and
ternary complexes were graphed by SPE computer program. Alog K values were
calculated in mixed ligand complexes which is interaction between metal and ligands,
but is not interaction between ligands were accepted. In M(II):ATP:asp and
M(II): ATP:glu systems, the stability constants of binary complexes of Cu(Il), Ni(I) and
Zn(II) were compared with the stability constants of mixed ligand complexes in terms
of metal ions and ligands. It was found that the stability order of Cu(Il)>Ni(II)>Zn(II)
found for both binary and ternary (mixed-ligand) complexes.

Key Words: Adenosine 5’- triphosphate, ATP, L-aspartic acid, L-glutamic acid,
mixed-ligand complexes; Cu(Il), Ni(Il) and Zn(Il); protonation/stability constants;
potentiometric method
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BOLUM 1. GiRiS
Arastirmanin Amaci:

Bu aragtirmanin amaci, Cu(Il), Ni(Il), Zn(Il) iyonlarinin adenozin 5’-trifosfat
(ATP), L-aspartik asit (asp) ve L-glutamik asit (glu) ile sulu ¢ozeltide olusturdugu ikili
ve karisik-ligand komplekslerine ait denge tepkimelerini incelemek ve olusan ikili
(MHL, ML, ML;,) ve karisik-ligand komplekslerinin (M(II):ATP:asp, M(II): ATP:glu)
kararlilik sabitlerini potansiyometrik yontem ile belirlemektir.

Sulu ortamda metal iyonlarinin Bronsted ve Lewis asitlikleri, metal iyonunun
degerligindeki artisa paralel olarak artar. Bu iki temel 6zellik, metalloenzimlerde
siklikla goriilmektedir. Metalloenzimlerde, ya enzime bagli metal iyonunun Lewis
asitligi enzimin asit katalizorii olarak etki etmesine ya da bir ligandin metal iyonuna
koordinasyonu sonucu artan asitlik, Bronsted asitligi olarak ortaya ¢ikar (Shriver ve
Atkins 1999).

Bir¢ok enzim, fosfat ester hidrolizi ve transesterifikasyonda kataliz olarak etki
ederken, kofaktor olarak bir ya da daha fazla metal iyonuna ihtiya¢ duyar. Cu(Il) iyonu
da kofaktor olarak enzimlerin yapisinda yer alir. Askorbit asit, oksidaz, tirosinaz, laktoz
ve monoamin oksidaz gibi yiikseltgeyici enzimlerin bir pargasi olarak bircok bitki ve
hayvanda ¢ok az miktarda bulunan Cu(Il) iyonu, saglikli yasam i¢in gereklidir. Cu(Il),
proteinler, oksijen, kiikiirt ya da azot atomlarina baglanabilir. Zn(II) iyonu, biyolojik
olarak cok onemlidir. Insan viicudunda demirden sonra en fazla bulunan metal
iyonudur. Yetiskin bir insan viicudu 2-3 g. Zn(Il) iyonu igerir (Richens, 1997). Zn(II)
iyonu biyokimyasal sistemlerde yaygin olarak bulunan bir Lewis asididir ve yine +2
degerlikli kiiciik iyonlar Mg(Il) ve Cu(Il) yerine Zn(Il) iyonu kullanilir. Bu iyonlar
arasindaki bir fark Zn(II)’nin Mg(Il)’dan daha yumusak bir alic1 olmasi ve boylece
Zn(ID)’nin biyomolekiillere kars1 daha kuvvetli Lewis asidi ozelli§i gostermesidir.
Biitiin canlilar i¢in "yasamsal onemi" kesin olarak ispatlanmig olan Ni(I) iyonu, Fe(II)
iyonunun canllar tarafindan daha iyi degerlendirilmesine yardim eden enzimlerin

yapisinda bulunur (Shriver ve Atkins 1999).



Adenozin 5’-trifosfat (ATP), metal iyonlarin varliginda organizmalarin
transfosforilasyon metabolizmalarinda anahtar rolii oynayan ©nemli bir liganddir.
Adenozin 5’-trifosfat (ATP) bir ¢ok enzimatik reaksiyonlar i¢in ¢ok kullanilan bir
substrattir. Aspartik asit, proteinlerin yapisinda bulunan 20 amino asitten biridir.
Amonyak dolasim sistemine girdigi zaman toksik bir madde olarak hareket eder ve
merkezi sinir sistemine zarar verebilir. Aspartik asit, amonyagin viicuttan atilmasina
yardimer olur. Siit ve siit iiriinleri, kirmiz1 ve beyaz et ve tatlandiricilarda bulunur.
Glutamik asit, besin olarak temel bir amino asit olmamakla beraber canli proteinlerin
baslica bilesenidir (Sismanoglu ve ark., 2006). Glutamik asit, beyin metabolizmasinda
potasyumun beyine transferi sirasinda 6zel bir rol oynar (Maslowska ve ark., 1991).

Bu calismada, biyolojik sistemlerde 6nemli olduklar1 icin, Cu(Il), Ni(Il) ve
Zn(Il) metal iyonlar1 ve adenozin 5’-trifosfat (ATP), L-glutamik asit (glu) ve L-aspartik
asit ligandlan se¢ildi. Cu(I), Ni(Il) ve Zn(II)’nin adenozin 5’-trifosfat (ATP), glutamik
asit (glu) ve aspartik asit ile olusturdugu ikili ve kanisik-ligand (M(ID):ATP:asp,
M(I):ATP:glu) kompleklerinin kararlilik sabitleri belirlendi. Kararhilik sabitlerinin
hesaplanmasinda, BEST bilgisayar programi kullanildi ve SPE bilgisayar programi ile
ikili ve kansik-ligand komplekslerine ait dagilim diyagramlarn cizildi. Bulunan
kararlilik sabitleri, metal iyonlar1 ve ligandlar bakimindan birbirleriyle karsilastirildi ve
AlogK degerleri belirlendi. Hem ikili hem de kanisik-ligand kompleksleri i¢in kararlilik
sirast Cu(ID>Ni(I)>Zn(II) seklinde bulundu.



BOLUM 2. KAYNAK ARASTIRMASI VE KURAMSAL BiLGILER
2.1 Metal iyonlarmn Sulu Cozeltideki Davramslari :

Metal bilesikleri, suda ¢oziindiiklerinde iyonlarina ayrisirlar. Metal iyonlarinin
yiilk ve biiyiikliikleri diisiiniildiigiinde, ¢ozeltide serbest halde bulunamayacaklari
goriilmektedir. Bu iyonlar ¢ozeltide ortaklanmamis elektron ¢ifti bulunan karsit iyon ve
iyonlarla birlikte bulunurlar. Cogunlukla ¢oziiciilerin elektron verici 6zellikleri vardir.
Eger metal iyonlar ¢6ziicii tarafindan solvatize ise “solva kompleksleri”, ¢oziicii su ise
“aqua kompleksleri” olusur (Cotton ve ark. 1988).

Metal iyonlarindan sulu ¢ozeltide kompleks olusumu, bu metal iyonunun aqua
kompleksinden su molekiillerinin uzaklastirilarak yerine istenilen ligandin gelmesi
seklinde aciklanabilir. Bu nedenle, sulu ¢6zeltide kompleks iyonlarinin olusumunu ve
bu komplekslerin kararliligin1 anlamak i¢in dnce aqua iyonlarinin incelenmesi gerekir.

Tek uclu bir ligand olan su, ortaklanmamis elektron ciftlerine sahip oksijeni
metal iyonuna dogru ydnlendirir ve onu kusatarak aqua iyon, [M(H,0),]™ olusturur.
Bir metal iyonu [M(H0),]™ tiiriinde aqua iyon olusturdugunda baglanan su
molekiilleri sayis1 o metalin maksimum koordinasyon sayisina (n) esittir (Cotton ve ark.
1988).

Metal katyonu pozitif yiiklii olmasi nedeni ile su molekiiliiniin elektronlarini
kendine ceker. Bunun sonucu O-H bagi zayiflar ve proton metal atomu tarafindan itilir
ve su molekiiliinden bir protonun ayrilmasina sebep olur. Bu durumda metal ¢6zeltisinin
asitligi artar. Katyonun yiikii ne kadar biiyilk ve etkin capt ne kadar kiiciik ise
elektronlar1 cekme ve protonu itme kuvveti o oranda biiyiik olur yani hidroliz kolaylasir.

Genel olarak hidroliz tepkimesi (2.1-1) esitligi ile verilebilir (Cotton ve ark. 1988).

Khi
[M(H,0),]™

[M(H20),1(OH)] ™" + H (2.1-1)
(2.1-1) tepkimesinin hidroliz denge sabiti, Ky ise (2.1-2) esitligi ile verilir.

_[M(H,0), ,(OH)""1[H"]
[M (H,0),"]

(2.1-2)

hl



2.2 Kompleks Denge Sabitlerinin Tiirleri:

Kiitlelerin tesiri kanunu, her tersinir kimyasal tepkimede, tepkimeye girenler ile

tepkimede olusanlar arasindaki aktifliklerin iligkisini belirler.

Dengede olan basit bir kompleks olusum tepkimesinin (2.2-1) gerceklestigi bir
karisimda; belirli sicaklikta iiriinlerin aktifliklerinin tepkimeye girenlerin aktifliklerine

oran1 bu tepkimenin denge sabitidir.

M+L

ML (2.2-1)

(2.2-1) denge tepkimesinde M metal iyonu, L ise ligandi gosterir. Kiitlelerin
tesiri kanununa gore (2.2-1) denge tepkimesinin denge sabiti, derisimlerin fonksiyonu

olarak (2.2-2) esitligi ile verilebilir.

_ ML)
(MIIL]

(2.2-2)

Sulu cozeltide M metal iyonu ile tek disli L ligandi varsa ve sadece suda
¢Oziinen mononiikleer bilesikler meydana gelirse dengedeki sistem (2.2-3, 2.2-4, 2.2-5

ve 2.2-6) esitlikleri ile belirlenir.

M+ L ML (2.2-3)
ML+L =— ML, (2.2-4)
ML, +L =— MlL; (2.2-5)

MLy +L MLy (22-6)

Burada, denge sabitleri kompleksin kararliligimi gosterir ve “basamak kararlilik
sabiti” olarak isimlendirilir. Bu tiir dengelerin sabiti N tane olabilir ve M metali ile L

ligand1 i¢in maksimum koordinasyon sayisidir. Ayni metal iyonu icin maksimum



koordinasyon sayis1 N; liganddan liganda degisir.
Denge iliskilerini belirlemede yararlanilan bir diger yontem “toplam kararlilik
sabiti”dir. Koordinasyon bilesiginin birden fazla basamakta olusumuna ve kararlili§ina

isaret eden bu sabitler Kyj, Kp, ... Ky, ile gosterilebilir (2.2-7, 2.2-8, 2.2-9 ve 2.2-10).

M+L ML (2.2-7)
M +2L =——= ML, (2.2-8)
M + 3L =—= ML; (2.2-9)
M + NL MLy (2.2-10)

Kompleksin olusum dengeleri géz oniine alindiginda K; ve Ky arasinda bir iligki

oldugu goriiliir. Bu iliski (2.2.11) esitligi ile verilebilir.

N
K = Ki.K2.Ks.. . Kn = [K; (2.2-11)

i=l1

Koordinasyon bilesiginin yer aldig1 denge tepkimesinde kiitlenin tesiri kuramu,
ancak stokiyometrik ve termodinamik denge sabiti esitliklerine derisimler yerine
aktiflikler yerlestirilir ise gecerlidir (Beck ve Nagypal, 1990).

Bir tiiriin aktivitesi (ay) ile onun molar derisimi (cy) arasindaki iliski (2.2-12)

esitligi ile verilir.
ay = fx.cx (2.2-12)

(2.2-12) esitliginde fy “aktivite katsayis1” olarak adlandirilir. X’in aktivitesi, bir
¢ozeltinin iyonik siddetine baglidir. Iyonik siddet (p) (2.2-13) esitligi ile ifade edilir.



P %zclzf (2.2-13)

Burada ¢; ¢ozeltideki degisik iyonlarin molar derisimini ve Z; ise bu iyonlarin
yiiklerini gostermektedir. Iyonik siddetin hesaplanmasinda, ¢ozeltideki reaktiflik sadece

bir tiir degil biitiin iyonik tiirler i¢in g6z Oniine alinir (Skoog, 1998).
Aktivite katsayilarinin o6zellikleri

1. Bir tiirlin aktivite katsayisi, fy dengede yer alan tiirlerin dengeyi etkileme
etkinliginin bir olcuisiidiir (Skoog, 1998). Cok seyreltik cozeltilerde iyonik siddet ¢ok
kiigiiktiir ve iyonlar birbirinden yeterince uzakta oldugundan birbirlerinin davranisini
etkilemez. Burada, bir iyonun denge durumuna etkisi, onun sadece molar derisimine
baghdir ve diger iyonlara bagh degildir. Bu sartlar altinda, aktivite katsayisi fy birdir ve
bu tiiriin derisimi [x] ve aktivitesi (ay) birbirine esit olur. 1y0nik siddet biiyiidiikce, her
bir iyonun davranisi komsu iyonlardan etkilenir. Boylece, kimyasal denge konumunu
degistirecek sekilde iyonun etkinliginde bir azalma olur. Bu nedenle iyonun aktivite
katsayis1 birden daha kiiciik olur. Yiiksek iyonik siddetlerde, bazi tiirler icin aktivite
katsayis1 artar ve birden bile biiyiik olabilir. Bu tip ¢ozeltilerin davraniglarinin yorumu
zordur (Skoog, 1998).

2. Seyreltik c¢ozeltilerde, verilen bir tiir icin aktivite katsayis1 elektrolitin
tiiriinden bagimsizdir ve sadece iyonik siddete baghdir.

3. Verilen iyonik siddet icin bir iyonun aktivite katsayisi tiirlerin yiikii arttikca
1’den daha fazla sapar. Yiiksiiz bir molekiiliin aktivite katsayisi, iyonik siddet ne olursa
olsun yaklagik 1°dir.

4. Verilen iyonik siddet icin aym yiiklii iyonlarin aktivite katsayilar1 yaklasik
aymdir. Kiigiik farklar ise, hidratlasmis iyonlarin etkin ¢aplan ile ilgilidir.

5. Belirli bir iyonun aktivite katsayis1 ve molar derisiminin ¢arpimi, o iyonun yer
aldig1 tiim dengedeki etkin davranigini belirler.

1923 yilinda P. Debye ve E. Hiickel, iyonlarin aktivite katsayilarinin
hesaplanmasini saglayan (2.2-14) ile verilen esitligi gelistirdiler (Skoog, 1998).
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140328 . 0 . 1

~logf, (2.2-14)

fx = x tiirliniin aktivite katsayisi

7 = X tiirlintin yuki

W = ¢ozeltinin iyonik siddeti

ox = Angstrom cinsinden hidratlagmis iyonun etkin ¢ap1
0,509 ve 0,328 degerleri 25°C i¢in verilen sabitlerdir.

Koordinasyon bilesiklerinin yer aldigi dengelerin denge sabiti ¢alismalarinda
Debye-Hiickel esitligi ile tamimlanan iyonik siddetin sabit kalabilecegi kosullarin
yukaridaki agiklamalarmn 1s18inda belirlenmesi gerekir. Bu kosullar ise yeterli
onlemlerin alinmasi ile “asal elektrolitin” cok derisik ¢ozeltilerinde varolur. Boylece
ilgilenilen koordinasyon iyon veya bilesiklerinin derisimleri asal elektrolite gore ¢ok

seyreltik olacaktir (Skoog, 1998).
Sabit iyonik ortam icin gerekli ‘“asal elektrolitin” ézellikleri sunlardir:

* Asal elektrolit kuvvetli bir elektrolit olmalidir.

* Asal elektrolitin katyonu, ligand ve koordinasyon iyon veya bilesikleri ile

tepkime vermemelidir.

* Asal elektrolitin anyonu, merkez metal iyonu ve koordinasyon iyon veya

bilesikleri ile tepkime vermemelidir.

* Asal elektrolitin iyonlar1 ile merkez metal iyonu veya ligand arasinda redoks

tepkimesi olmamalidir.

* Asal elektrolitin ¢oziiniirligii ¢cok fazla olmalidir.

* lgilenilen dengede olciilen fiziksel veya kimyasal 6zellige asal elektrolitin
katkis1 ihmal edilebilir derecede olmalidir (Beck ve Nagypal 1990).

Asal elektrolit olarak kullanilabilecek baslica birkag¢ tuz vardir; bunlar arasinda



potasyum kloriir (KCI) yukarida aciklanan ozelliklere sahip en elverisli tuzdur. Bu

nedenle ¢aligmalarimizda potasyum kloriir asal elektrolit olarak kullanilmisgtir.
2.3 Niikleik Asitler

Niikleik asitler, niikleotidlerin veya diger bir deyisle mononiikleotidlerin
polimerleridir. Bu sebeple niikleik asitlere poliniikleotidler de denilir. Niikleotidler {i¢
yapitas1 igerirler; bunlar azotlu heterosiklik baz, 6zellikle purin veya pirimidin bazi,
pentoz ve fosforik asittir. Bir niikleotid molekiiliiniin yalniz purin veya pirimidin baz1 ve

pentozdan ibaret kismina niikleozid denir (Tekman ve Oner, 1998).
/ 4 / 6 N
2 2 ‘ 8,CH
4
NN 3 ’\9]/
N
Pirimidin Purin (2.3-1)
Pirimidin halkasi, yukaridaki formiilde goriildiigii gibi 1-3 yerinde yani birbirine

gore meta durumunda iki azot atomu iceren alt1 iiyeli bir halkadir. Purin ise, bir

pirimidin halkasi ile bir imidazol halkas1 birlesiktir (Tekman ve Oner, 1998).
2.3.1 Pirimidinler
Bir pirimidin bazi olan sitozin her iki tip niikleik asit (RNA ve DNA)’de

bulunur. Bundan bagka RNA’lar urasil adli pirimidin bazim1 DNA’lar ise timin adl

pirimidin bazini igerirler (Tekman ve Oner, 1998).

NH, 0 0
HsC
ﬁ\N f‘\NH \5‘\%
N/Ko N/KO N/‘KO
H H H

Sitozin Urasil Timin (2.3.1-1)



2.3.2 Purinler

Her iki tip niikleik asitte (RNA ve DNA) bulunan baslica purin bazlar adenin ve
guanindir (Tekman ve Oner, 1998).

NH, O
N
</N ‘ X </ ‘ NH
) )\
N N N N NH,
Adenin Guanin (2.3.2-1)

2.3.3 Tautomerler
Pirimidin ve purin bazlari, keto-enol tautomerisinin bir tiirii olan, laktam-laktim

tautomerisine ugrayabilirler. Notral ve asidik ortamlarda, bu bazlarin laktam sekli

baskindir (Uyar, 1990).

OH O
ﬁ\NH EI\NH
)\ N/KO
H OH H

Urasilin laktim sekli Urasilin laktam sekli (2.3.3-1)

OH

Q
N X A NH
A L
Z
N “ NH, N N NH,

Guaninin laktim sekli Guaninin laktam sekli  (2.3.3-2)
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2.3.4 Pentozlar

Niikleotidlerdeki pentoz, riboz veya deoksiriboz olup her niikleik asit
molekiiliinde ya yalmz riboz veya yalmz deoksiriboz bulunabilir (Tekman ve Oner,

1998).

OH H
Riboz Deoksiriboz (2.3.4-1)

2.3.5 Niikleozidler

Riboz veya deoksiriboz ile birlesmis purin ve veya pirimidinlerdir. Riboz veya
deoksiribozun 1 numarali karbon atomu, B-bagi ile, pirimidin bazi i¢eren niikleozidlerde
pirimidin bazinin 1 numarali azot atomuna, purin icerenlerde ise purin halkasinin 9

numaral1 azot atomuna baglhidir (Tekman ve Oner, 1998).

o) NH,

Uridin Adenozin (2.3.5-1)
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2.3.6 Niikleotidler

Niikleotidler, Niikleozidlerin fosfat esterleridir. Niikleotidlerde ribozun
esterlesme yerleri 2', 3' ve 5' hidroksilleri, deoksiribozun esterlesme yerleri ise ise 3' ve
5' hidroksilleridir. Miimkiin olan biitiin niikleotidler bilinmektedir. Uygun hidroliz
yontemleri segilerek DNA’dan gerek niikleozid-3'-monofosfat gerekse niikleozid-5'-
monofosfat elde edilebilir. RNA’dan bazi hidroliz yontemleri ile niikleozid-2'- ve 3'-
monofosfatlar karisimi ve diger yontemlerle niikleozid-5'-monofosfat meydana gelir

(Tekman ve Oner, 1998).

HN |

o o] N

| 5
P*—0——CHj

HO

OH

5'-Uridilik asit
Uridin-5'-monofosfat (UMP)

5'-Adenilik asit
Adenozin-5"-monofosfat (AMP)

(2.3.6-1)

Niikleozidler ve niikleotidler iceren purin veya pirimidinlere gore 6zel isimler

alirlar;
Pirimidin Niikleozid Niikleotid
Sitozin Sitidin Sitidilik asit
Urasil Uridin Uridilik asit
Timin Timidin Timidilik asit
Purin
Adenin Adenozin Adenilik asit
Guanin Guanidin Guanilik asit
Hipoksantin Inozin Inozinik asit
Ksantin Ksantozan Ksantilik asit
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2.3.7 Niikleik asitlerin yapisi

Niikleotidlerin  niikleik  asitleri  (poliniikleotidleri)  olusturmak iizere
polimerizasyonunda, bir niikleotiddeki pentozun C-3' atomundaki hidroksil grubu ile
esterlesmis olan fosforik asit diger bir niikleotid molekiiliindeki C-5' atomundaki
hidroksil grubu ile esterlesir. Bundan dolayr niikleotidler aras1 baglara “fosfodiester

baglar1” ad1 verilir:

Pirimidin
veya purin

i
O
|

Ho—||D

)

Pirimidin veya
purin

Niikleotidler aras1 baglanma (2.3.7-1)

Amfoter maddeler olan niikleik asitlerin izoelektrik pH’lart 2’nin altinda olup, viicut

pH’sinda anyon halinde bulunur (Tekman ve Oner, 1998).

2.4 Amino Asitler

Dogada, canli organizmalarin farkli kesimlerinde 150 kadar amino asit bulunur.

Bu amino asitlerin 25 kadari, sudan sonra insan viicudunda en ¢ok bulunan maddeler
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olup molekiil agirliklar1 6 000 ile 1 000 000 arasinda degisen proteinlerin yapitasidirlar
(Tiiztin, 1997). Diger grup amino asitler ise, viicuttaki metabolizma tepkimelerinde yer
alirlar veya yapisal madde olarak bulunurlar. Bu 25 amino asidin 20 tanesi DNA
tizerinde kodlanmistir ve kod sisteminin transkripsiyonu ve cevirisiyle dogrudan
dogruya proteinlerin bilesimine girerler. Bu amino asitler; kas, deri, tirnak, tiiy, ipek,
hemoglobin, enzim, antikor ve pek ¢ok hormonu olusturmak iizere degisik sekillerde
birlesebilirler. Geri kalan ise, protein sentezi tamamlandiktan sonra, asagidaki,
reaksiyonda goriildiigii gibi biyokimyasal reaksiyonlarda protein iizerinde sonradan

olusurlar. (Uyar, 1990).

0 0
I | s mom
’ H,NCHCO,H
—NHCHC—NHCHC—% - HNCHCOH  + HNCHCO, (2.4-1)
R R R R
Protein Amino asitler

Viicut i¢in gerekli amino asitlerin yaklasik olarak %80’i karaciger tarafindan
tiretilirken, geri kalan %?20’sinin ise dis kaynaklardan saglanmasi gerekmektedir. Temel
amino asitler viicut icerisinde sentezlenemezler ve bu nedenle diyet yapilarak
saglanmasi1 gerekmektedir. Temel amino asitler; izolosin, l6sin, lizin, metionin,
fenilalanin, treonin, triptofan ve valindir. Aspartik asit, asparagin, glutamik asit,
glutamin, pirolin, serin, tirozin ise viicut tarafindan sentezlenebilen aminoasitlerdir ve
temel olmayan amino asitler olarak isimlendirilirler. Arginin ve histidin ise bu iki gruba
da girmeyen amino asitlerdir ve bilylime evresinde, viicut yeterli miktarda arginin ve
histidin amino asitlerini tiretmediginde biiyiime ile ilgili baz1 problemler ortaya ¢ikar ve

bu nedenle bu amino asitlerin dis kaynaklardan ayrica alinmasi gerekir (Uyar, 1990).
2.4.1 Amino asitlerin yapilari
Amino asitler aslinda bir tur karboksilli asitlerdir. Ancak, bu asitlerde karboksil

grubuna komsu olan karbon atomuna bir amino grubu bagli bulunmaktadir. Amino

grubu molekiil icinde karboksilik asit grubuna gore, a-, B-, y- yerlerinde bulunabilecegi
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gibi fonksiyonel gruplar birden cok da olabilir (Uyar, 1990). a-Amino asitlerin genel

formiilii,
H O
R—(:I—C—OH (2.4.1-1)
NH,

seklindedir. Amino asitlerde, amino (-NH,) grubu bulunur. Amino asitler diisiik
pH’larda, elektrik alaninda negatif kutba dogru hareket eden katyonlar halinde
bulunurlar (Uyar, 1990).

H O

R—C—C—OH
(2.4.1-2)

Y,

Amino asitler yiiksek pH’larda anyon halinde bulunurlar ve elektrik alaninda pozitif

kutba dogru hareket ederler.

(2.4.1-3)

N=—~O0
|

~
zZ—Q——IT

H,

Amino asitlerde i¢ notrallesme ile bir dipolar iyon (i¢ tuz, zwitteriyon) olusur (Uyar,

1990).

CO,H CO,
+
HN—C—H =——= H;N—C—H
R R (2.4.1-4)

Dipolar iyon
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Belirli bir amino asidin molekiil yapisina bagimli olan asit ve baz kuvvetleri cogunlukla
birbirine esit degildir. I¢c notrallesmenin tam olarak gerceklestigi pH degerine
izoelektrik nokta denir. Izoelektrik noktalarda tiim amino asit molekiilleri dipolar iyon
yapisindadirlar ve bu iyonlar, elektrik alaninda pozitif ve negatif kutuplan tarafindan
esit miktarda ¢ekildikleri i¢in, ne negatif ne de pozitif kutba dogru hareket edebilirler.
Yapilan incelemeler, kati halde bulunan amino asitlerin tamamen dipolar iyon yani
zwitteriyon seklinde bulundugunu gostermistir. Cozeltide ise her ikisi arasinda denge
kurulabilir, ama yine de dipolar iyon seklinin yiiksiiz molekiil seklinden daha baskin
oldugu kanitlanmigtir. Amino asitlerin dipol momentlerinin yiiksek olmasi (u=4.0 D),
erime noktalarmin yiiksekligi, ugucu olmamasi, ¢oziindiigii zaman suyun polarligini
arttirmasi ve suda c¢ok c¢oziinmeleri gibi fiziksel 6zellikleri de dipolar iyon yapisinda
olmalarindan kaynaklanmaktadir (Tiiziin, 1997; Altinata, 1998).

Dikarboksilik amino asitlerde iki tane -COOH grubu vardir. Bu asitlerin suda
cozeltileri asidiktir, izoelektrik noktalart pH=3 dolayindadir. Bazik amino asitler ise
birden fazla amino grubu icerirler. Bunlarin saf sudaki ¢ozeltileri baziktir. Notral amino
asitlerin sudaki ¢ozeltileri notraldir ve izoelektrik noktalar1 pH=6 dolayindadir. Belirli
pH’ta ise tiim amino asit molekiilleri nétral olurlar ve elektrolizde go¢ etmezler. Bu
pH’a amino asidin izoelektrik pH’1 denir Izoelektrik nokta her bir amino asit igin

karakteristik olup (2.4.1-5) formiilii ile hesaplanir.

_ PK, + pK,

P
! 2

(2.4.1-5)

2.4.2 Yiikli amino asitler ve genel ozellikleri

Arginin, lizin, ornitin, aspartik asit ve glutamik asit gibi ug¢ zincirleri pozitif veya
negatif olarak yiiklii olan amino asitlere yiiklii amino asitler denir. Bu grupta yer alan
arginin (arg), 16sin (lys) ve ornitin (orn) proteinlerde dogal olarak bulunmaz. a-amino
grubuna ilave olarak kuvvetli bazik gruplar icerdiginden genis bir pH (<9) araliginda

pozitif yiikliidiirler. Bu nedenle, genellikle bazik amino asitler olarak da
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isimlendirilirler. Aspartik asit (asp) ve glutamik asit (glu) ise sirasiyla B- ve y- karbon
atomlarinda karboksilat grubu igerirler ve u¢ gruplari protonlanmamis oldugundan

asidik amino asitler olarak isimlendirilirler (Yumauchi and Odani, 1996).

2.4.2.1 Yiiklii amino asitlerin proton ve metal kompleks dengeleri

pH 7-8de yiiklii bazik amino asitler (arg, lys ve orn) sulu ¢ozeltilerde
protonlanmis a-amino ve m-amino veya guanidinyum grubu olarak ve protonu vermis
a-karboksilat grubu seklinde monopozitif olarak bulunurlar. Protonlanmis ®-bazik
grubu X" ve monoporzitif iyon ise HyL" olarak gosterilebilirler. Burada L, amino asidin
tamamen iyonlasmis formunu gostermektedir ve diisitk pH’da (<2) ise karboksilat grubu
da protonlanarak tamamen protonlanmis formu H;L**  vermektedir. Tahmin
edilebilecegi gibi, yiiksek pH’da (>10) HL ve L  tiirleri baskin hale gelmektedir
(Yumauchi and Odani, 1996).

Asidik ve yiiklii amino asitler prensipte, metal iyonlarina sirasi ile a-amino ve
iki karboksilat gruplar ile ve a-amino, karboksilat ve w-amino ve guanidinyum gruplari
ile baglanabilirler. Bununla birlikte, nétral pH’da bu amino asitler icerisinde glisine
benzer sekilde a-amino ve a-karboksilat grubuna koordine olanlar daha coktur. Arg ve
lys’nin ug zincirleri fizyolojik sartlarda herhangi bir metal baglayici u¢ icermemektedir.
Zayif asidik-zayif bazik ¢ozeltilerde arg, lys ve orn normal olarak M metal iyonuna
protonlanmis ug zincirleri ile a-amino ve a-karboksilat grubu ile baglanirlar (Williams,
1971). Bu tip amino asitlerin metal komplekslerinde ug¢-gruplari arginat amino asidinde
oldugu gibi pozitif olarak yiiklii ise itme kuvvetleri nedeni ile kompleksler daha az
kararlidir. Eger, ug¢ gruplar glutamatta oldugu gibi negatif olarak yiiklii ise ekstra yiik,
kuvvetli bir kompleks olusmasini saglayan dimerizasyon icin kullamilir (Williams,

1971).
2.5 Karisik-Ligand (Ternary) Metal Kompleksleri
Canli sistemde bulunan sodyum, potasyum, magnezyum, kalsiyum, mangan,

demir, kobalt, bakir, ¢inko ve molibden gibi metal iyonlar1 ile kompleks vermek iizere

mevcut ligandlarin  milyonlarcas1 birbiriyle yaristigi icin biyolojik ortamlarda
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genellikle karisik ligand kompleksleri ¢cokca bulunur (Williams, 1971). Kangik-ligand
kompleksler membranlar icerisinde aktif maddelerin tasinmasi ve saklanmasinda
etkilidir. Bu olay, karisik-ligand kompleks tiirlerinin olusumuna ve ortamda bulunan
metal iyonunun yapisina baghdir. Bundan dolayi, metal kompleksler biyokimyanin
temel bir problemi olarak karsimiza ¢ikar. Fakat, proteinler ve bunlarla ilgili maddelerle
ilgili karisik ligand kompleksleri hakkinda ¢ok az bilgi bulunmaktadir (Sigel, 1973).

Bu calismada karisik ligand kompleksleri, iki disli veya ii¢ disli olarak metal
iyonuna koordine olabilen bir A ligandi ile B ligandinin ayni metal iyonuna
koordinasyonu sonucu olusan kompleksi ifade etmektedir. Bir metal iyonu ile A ve B
ligandlar1 arasindaki etkilesim hakkindaki kantitatif bilgi, asagidaki reaksiyona gore

olusan MpHqABg tiiriniin olusum sabiti (veya kararlilik sabiti) ile uygun bir sekilde

verilebilir (2.4-1 ve 2.4-2).

pM +qA +1B+sH —~ M,A,BH; (2.5-1)

Byors = IMpAGBLH] / [M]' [A]" [B] [H] (2.52)

Burada [M], [H], [A], [B] serbest halde bulunan bilesenlerin denge konsantrasyonudur.
s parametresi ise, A ve B ligandlarindan iyonlasabilir protonlarin sayis1 olup metal
iyonu bulunmadiginda iyonlasabilir protonlarin maksimum sayisindan fazla oldugunda
negatif olabilen bir parametredir. Burada ifade edilen olusum (kararlilik) sabitinin tayini
icin diger fizikokimyasal yontemlere gore genellikle potansiyometrik yontem daha ¢ok

tercih edilmektedir.
2.6 Karisik Ligand Kompleks Olusumunu Etkileyen Faktorler

Genellikle, bir metal iyonu ile A ve B ligandlarim igeren bir ¢ozeltide olusan
karisik-ligand komplekslerinin sayisinin teorik olarak asir1 derecede yiiksek olmasi
beklenir. Bu nedenle, bir metal iyonunun bulundugu ¢ozeltide birkag¢ ligand bulunuyor
ise bu komplekslerin olusumunun olabilirliginin de daima goz 6niinde bulundurulmasi

gerekir.
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Bazi arastirmacilar, reaksiyona giren tiirler (ikili kompleksler) farkli geometrik
konfigiirasyonda oldugunda, karisik-ligand komplekslerin genellikle olugsmadiginm ifade
etmistir (Sigel, 1973). Kangik-ligand komplekslerin olusmamasimna bazen, ikili
kompleksin konjugasyon etkileri (Kuhn, 1948) veya selat olusumu (Sigel et al., 1971)
nedeni ile kararliliginin yiiksek olmasi gibi belli nedenler de etkili olabilmektedir. Bu
gibi acik fiziksel faktorlerin etkili olmadigi durumlar igin elde edilen deneysel
gerceklerden bazi deneysel prensipler meydana cikmaya baslamistir. Ligand alan
kuvvetinin bir fonksiyonu olarak ligandlarin bag enerji diyagramlari, ligandlarin
herhangi bir ciftinin karisik bir kompleks olusturabilen bir gecis metali ile sadece
yiiksek spin veya sadece diisiik spin komplekslerini olusturmasiyla iligkilidir (Martell
and Hancock, 1996). Bir metal iyonu bir ligand ile yiiksek spin kompleksi, diger ligand
ile diisiik spin kompleksi olusturdugunda ise karigik ligand kompleksi elde etmek
genellikle zordur. Bu durumda, metale koordine olmus ligandin her biri ayr ayn iki
kompleks olusturmaya egilim gosterir (Sigel, 1973).

Baska bir teoriye gore, kansik-ligand komplekslerinin olusumu metal ile
ligandlar arasinda olusan baglarin tipine baghdir. Koordinasyon bilesiklerinde o-
baginin etkisi iyonik komplekslerdeki elektrostatik etkilerle ayn1 yonde oldugu kabul
edilmistir. Diger taraftan, n- bagi yapan ligandlar, merkez iyonundan ligandin bos m-
orbitallerine geri baglanmaya izin verirler. Bu baglanma, merkez iyon etrafindaki
elektron konsantrasyonunu diisiiriir ve bu yiizden, o- bag1 yapan ligandlara kars1 bir etki
gosterir. Eger, ligandlarin her ikisi 6- ve m- bagi yapiyor ise karisik kompleksler olusur.
Fakat m- bagi yapan ligandlar n- bagr yapmayan ligandlar1 disarida birakma meyli
gosterir ve bu gibi kompleksler kararsizdir (Sigel, 1973).

2.7 Karisik-Ligand Komplekslerinin Kararhiligim Etkileyen Faktorler

M A BH; kansik-ligand kompleksinin basamak kararhlik sabiti ile ikili
kompleslerin kararlilik sabitini karsilagtirmak miimkiindiir. B ligandinin, metal iyonuna
(M) ve metal kompleksine (MA) koordinasyonunu (2.7-1) ve (2.7-2) esitlikleri ile

gosterilebilir.
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M+B MB K, =IMB]/[M][B] (2.7-1)

MA + B

MAB K,,.; =[MAB]/[MA][B] (2.7-2)

Ikili ve karisik-ligand komplekslerin kararliliklar1 arasindaki fark, karisik-ligand

komplekslerin olusum egilimini karakterize etmek icin iyi bir yoldur (2.7-3).

AlogK =1logKirs — logK v =logKyr, —logKy, (2.7-3)

Ikili komplekslerinin olusumu ile tamamen iliskili karistk komplekslerin
olusumu incelenirken bir ¢cok parametrenin de goz oniinde bulundurulmasi gerekir. Bu

parametreleri dis ve i¢ faktorler olmak iizere ikiye ayirabiliriz.

2.7.1 Dis faktorler

a. Coziiciiniin dogasi

Coziiciiniin polaritesi, hem oksijen hem de azot verici ligandlarin asitlik sabitine
etki eder. Sigel ve McCormik, baziklikteki degisimlerin komplekslerin kararliligindaki
degisimle uyum i¢inde oldugunu ifade etmislerdir (Sigel and McCormik, 1970). Azot
verici ligandlarin kararliligi ¢6ziiciiniin polaritesi diigsmesi ile ¢ok az diiserken, oksijen
verici ligandlarin kararliligi ise polarligin diismesi ile artan baziklikle yiikselmektedir

(Sigel, 1973).

b. iyonik siddetin etkisi

Karigik ligand komplekslerinin kararliligi iyonik siddetin degisimi ile oldukca
etkilenmektedir. Eger, ikili ve karisik-ligand kompleksleri esit yiikler tasiyor ise,
kararlilik iyonik siddet ile yiikselir. Bununla birlikte, karisik-ligand kompleks
olusumunda bir yiik degisimi meydana geliyor ise iyonik siddetin yiikselmesi, karigik-
ligand kompleksinin kararliligin1 énemli dlgiide diisiiriir (Nasanen et al., 1962; Sigel,

1973).
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2.7.2 i¢ faktorler
a. Istatistiksel faktorler ;

Istatiksel faktorler, ilk kez Bjerrum (1957) tarafindan tanimlanmistir. Watters ve
Dewitt (Watters, 1959; Watters and Dewitt, 1960) tarafindan kangsik-ligand
kompleksleri icin gelistirilmistir. Watters’ a gore, A ve B ligandlarinin konsantrasyonu
esit ise birincil ligand A’ nmin baglanma olasilig1 2’ dir. MAs kompleksinin olabilirligi
ise, “2.12.Y5= 1/8 dir. Bu iliski MA;Bs kompleksi icin genellestirilebilir (Sharma and
Schubert, 1969).

r s
logB, | (hesap.) = 10gS +m -logB o0 +r_+s 10gB cvs) (2.7.2-1)

Burada, S, istatitiksel faktor olup asagidaki esitlikle ifade edilebilir.

!

g= I+ (2.7.2-2)
r's!

Diger taraftan;

A= 1Oz‘%BlorS(deneysel) - logB (hesaplanan) (2.7.2-3)

Esitliginde A genellikle pozitiftir ve istatistiksel etkilerin diizenlenmesinden sonra

karisik komplekslerin kararliliginin artmasinin veya artmamasinin bir ol¢iisiinii gosterir

(Sharma and Schubert, 1969).

b. Elektrostatik faktorler

Metal ligand koordinasyonu tamamen iyonik bakimindan incelendiginde,
karisik-ligand kompleksinin elektrostatik olusum enerjisini hesaplamak miimkiindiir.
Kida, bir komplekste, bir merkez atomunu ve ligandlar1 noktasal yiikler olarak kabul

etmistir (Kida,1961).
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c. Ligandlarin etkilesimi

Ayn1 merkez metal iyonu iizerinde koordine olmus ligandlarin etkilesiminin de
karigik-ligand kompleks olusumu iizerine ©6nemli bir etkisi vardir. MAB karisik
kompleksinin kararliligina, A ve B gruplart arasinda bag olusumunun etkisinin de

dikkate alinmas1 gerekmektedir (Kida, 1961).

d. Karisik komplekslerin asimetrisi

Uzun zamandan beri, elektronik enerji seviyeleri (d enerji seviyesi) kismen
dolmus bazi iyonlarin spektral veya yapisal anormalliklerinin oldugu bilinmektedir. Bu
gercek, ozellikle d* ve d’ elektronik konfigiirasyonuna sahip metal iyonlar1 icin daha
cok gecerlidir ve genellikle Jahn-Teller etkisi ile aciklanir (Martell and Hancock, 1996;
Williams, 1997).

2.8 Ligandlarin Biyolojik ve Kimyasal Ozellikleri

Adenozin 5’-trifosfat (ATP)

ATP, hiicre icinde bulunan ¢ok islevli bir niikleotiddir. En 6nemli islevi, hiicre
ici biyokimyasal reaksiyonlar i¢in gereken kimyasal enerjiyi tasimaktir. Fotosentez ve
hiicre solunumu (respirasyonu) sirasinda olusur. Bunun yanisira ATP, RNA sentezinde
gereken dort monomerden biridir. Ayrica ATP, hiicre ig¢i sinyal iletiminde protein kinaz

reaksiyonu icin gereken fosfatin kaynagidir (Szabo,2008).

ATP'nin Hiicrede Enerji Kaynag Olarak Kullamldig: Yerler:

* Biyosentetik reaksiyonlarda; protein, yag, karbonhidrat ve niikleik asit sentezi.
* Fiziksel haraketlerde; kas kasilmasi, stoplazmik hareketler, hiicre boliinmesi.
* Aktif tasimay1 saglayan biyokimyasal reaksiyonlarda;

* Sinirsel iletimi saglayan reaksiyonlarda;

* Salgilama olaylarinda.
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Acik formiild,
@] @] O
I I I
HO—P—O—P—O—P—OCH
7 ‘ p |(1
HO HO
K 1.0 ’\/‘
iKZjG,S pKa>1.0

pKa~13.0 (2.8-1)

ATP’nin tamamen protonlanmis formu HsATP* dir ve ayrisabilen bes protonu
vardir. Dort proton fosfat zincirinde, digeri ise adenin grubunda N(1) azot atomu
tizerindedir. Fosfat zincirindeki a-, B-, y- konumlarinda ii¢ proton oldukca asidiktir
(pKa~1). Adenin grubunda N(1) azot atomuna bagli olan protonun ise pKa degeri
yaklagik olarak 4’tiir. Uctaki y- konumundaki ikinci protonun ise pKa degeri yaklagik
olarak 6.5 civarindadir (Kacmarek ve ark., 2005).

Aspartik asit

Aspartik asit, viicut tarafindan sentezlenebilen amino asitlerden biridir. Ik kez,
1868°de bitki tohumlarindaki leguminden saf olarak elde edilmistir. Kapali formiili
C4H7NO; olan aspartik asidin molekiil agirligi 133.10 g/mol diir. 2-amino biitandioik
asit, L-aminobutandioik asit, amino siiksinik asit ve 1-aminopropan-1,3-dikarboksilli

asit olarak da adlandirilir.
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Acik formiild,

pKa<2.0
Y . pKa ~ 4.0
HU\ ﬁ | G ‘L
C—CH;—C—-COOH
o |
NH
+

T
pKa = 9.5

3

(2.8-2)
Aspartik asit, dolasim sistemine giren asirt amonyagi viicuttan atarak karacigeri
korur. Kronik yorgunluk, aspartik asit seviyesinin diisiikliigiine bagl olarak gelisen
hiicresel enerji eksikliginin bir sonucudur. Aspartik asit diger amino asitlerle birleserek
kandaki toksinleri absorbe ederek kani temizleyen bir molekiil olustururlar. Ayni

zamanda RNA/DNA iiretimi i¢in gerekli olan hiicresel faaliyetlere yardimci olur.
Glutamik asit

Glutamik asit, besin olarak temel bir amino asit olmamakla beraber canli
proteinlerinin baslica bilesenidir. Glutamik asit ilk kez 1866 yilinda Ritthausen
tarafindan bugday gluteninden izole edilmistir. Kapali formiilii CsHyNO4 olan glutamik
asit’in molekiil agirhig 147,13 g/mol diir. 2-amino pentandioik asit, a-amino glutarik

asit ve 1-aminopropan-1,3-dikarboksilli asit olarak da adlandirilir.

Acik formiili,
pKa - 2.0
N . pKa ~ 4.0

HO\ | 4 J’
/C— CHZ—EHZ—CT‘—CODH
/ Rh

O NH,
M|
pKa - 9.5

(2.8-3)
L-Glutamik asit metanol ve etanolde ¢6ziinmez. Suda ¢oziinebilirligi olmasina

karsin, eter, aseton, soguk buzlu asetik asitte pratik¢ce ¢oziinmez (Merck, 1976).



24

Glutamik asidin sodyum tuzu, yiyeceklerde et tadi vermek i¢in kullanilir. Cu(Il)
:Glutamik asit kompleksinin mantar etkisi gosterdigi gozlenmistir. Zn-Glutamik asit
kompleksi midede antiiilser etkisi gosterdigi saptanmistir (Karaderi, 2002). Birgok
enzim, fosfat ester hidrolizi ve transesterifikasyonda kataliz olarak etki etmesinde,
kofaktor olarak bir ya da daha fazla metal iyonuna ihtiya¢ duyar. Cu(Il), bu iyonlardan

biri olarak kofaktor olarak enzimlerin yapisinda yer alir (Tekman ve Oner 1998).
2.9. Sulu Cozeltide Cu(IT) iyonunun Ozellikleri

Cu(Il) iyonu, [Ar]3d’ elektronik yapisina sahiptir ve eslesmemis tek elektrona
sahip olmasi nedeniyle koordinasyon iyon veya bilesikleri renklidir ve paramanyetiktir.
Cu(Il) iyonu, koordinasyon sayisi 4-6 arasinda degisen koordinasyon iyon veya

bilesikleri olusturabilir. Iyonik yaricap degeri, koordinasyon sayisi1 4 iken kare diizlem

ve diizgiin dortylizli diizenlenmede 0.71A, koordinasyon sayis1 6 iken tetragonal

diizenlenmede 0.87A’dir. (http://www.webelements.com/webelements/ elements/ text/

Cu/radii.html).

Koordinasyon Sayisi Geometri
4 Diizgiindortyiizlii
4 Kare Diizlem
5 Ucgen Ciftpramit
6 Tetragonal

Pekcok Cu(Il) tuzu suda kolayca ¢oziiniir ve sulu ¢ozeltide aqua koordinasyon iyonu
[Cu(H20)6]2+ olusturur. Cu(Il) iyonuna koordine alti su molekiiliinden iki su molekiilii
diger dort su molekiiliine gére Cu(Il) iyonundan daha uzaktadir. Sulu ortamda farkli
ligandlar su molekiilleri ile yer degistirebildiginden cesitli koordinasyon iyon veya
bilesikleri meydana gelir. Ornegin NHs'm ilavesi ile [Cu(NH3)(HZO)5]2+Ve
[Cu(NH3)4(H,0),]** koordinasyon iyonlar1 olusur. (Cotton ve Wilkinson 1983). Cu(Il)
iyonlarina besinci ve altinci ligandi su molekiilleri olsa bile, giiclii baglanamaz. Bu
farkli davranisin sebebi “Jahn-Teller Kurami” ile aciklanabilir. Bu kurama gore,

dogrusal olmayan ve esenerjili elektronik diizeyde bulunan herhangi bir molekiiler
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sistem kararsiz durumda iken simetrisini azaltabilir, esenerjili diizeylerin yarilmasina
neden olacak bir degisiklige ugrayarak daha diisiik enerjili duruma gecebilir. tzg(’ ve eg3
elektronik yapisina sahip Cu(Il) iyonunun kristal alanda eg orbitallerinden birinde tek
digerinde ise iki elektron bulunacaktir. Dolayisiyla e, orbitallerinin (dxz_y2 ve d,b)
esenerjili durumu bozulur ve Cu(Il) iyonu diizgiin sekizyiizliiniin merkezinde degil de
bozulmus bir yapimnin merkezinde yer alan bir iyon gibi davranir. Boyle yapilara
genellikle 5. ve 6. ligandin baglanmasi kararliligin azalmasina neden olur. Besinci ve
altinc1 ligandlarin zayif baglanmasi sonucu basamak olusum sabiti Ks ve K¢ ¢ok
kiigiiktiir. Cu(II) iyonlarinin ¢ok farkli aminler ile olusturdugu koordinasyon iyon veya
bilesikleri bilinmektedir. Cu(Il) iyonunun amin koordinasyon iyon veya bilesikleri, aqua
koordinasyon iyon veya bilesiklerinden cok daha koyu mavi renklidirler (Cotton ve
Wilkinson 1983).

Sulu ortamda Cu(II) iyonu hidroliz olur ve cesitli hidroliz iiriinleri olugur. Cu(Il)
iyonunun bir dimer olan katyonik hidroliz iiriinii, Cuz(OH)z2+ ilk kez 1943 yilinda
Pedersen tarafindan belirtilmistir, daha sonra 1956 yilinda Berecki-Biederman, 1968
yilinda Ohtaki ve 1970 yilinda Kakihani ve arkadaslari1 3 M’lik farkli perklorat
ortamlarinda aymi hidroliz {iriinlerini belirlenmiglerdir. Perrin 1960 yilinda daha
seyreltik Cu(NO3), c¢ozeltisinde Cu(Il) iyonunun hidrolizi ile ilgili calismalar yapmis ve
Perrin’in  buldugu sonuclar diger arastirmacilarinki ile karsilastirildiginda, en yiiksek fi
degerine ulastig1 goriilmiistiir (Baes ve Mesmer 1986).

Cu(OH) " nin kararlihig By, birgok arastirmaci tarafindan belirlenmistir. By’ in
en yiiksek degeri Kakihani ve arkadaslar1 tarafindan bulunmustur. Mc Dowell ve
Johnston 1936 yilinda, 0.04 ile 8.00 M arasinda degisen KOH ¢ozeltisi icerisinde CuO
miktarini arttirarak yapmis olduklan ¢alismalarda, Cu(OH);™ ve Cu(OH),* iyonlarinin
olustugunu belirlemislerdir (Baes ve Mesmer 1986).

pH’1n 8 ve 12 arasinda oldugu ¢ok seyreltik c¢ozeltilerde, Cu(OH)*,Cu,y(OH),**
ve Cu(OH), onemli iken cok cok bazik cozeltilerde Cu(OH),” iyonunun varhigi
gozlenmistir (Baes ve Mesmer 1986).

Cu(Il) iyonunun sulu ¢6zeltideki hidrokso bilesiklerinin olusumlarina ait denge

tepkimeleri asagida gosterilmistir.



Bl,l
Cu”*+H,0 =—= Cu(OH)"'+H"

BI,Z

Cu* +2H,0 Cu(OH), +2H*

BZ,Z
2Cu** +2H,0 === Cu,(OH),” +2H"

Cu® +3H,0 Cu(OH),” +3H"

A

Cu’* +4H,0 Cu(OH),” +4H"

Bm,n

mM2++7lH20 —_— (Mm(OH)n)(Zm—n)++nH+

B _ [(Mm(OH)n)(2:n—tz)+][H+]n
m,n [M2+]m

(2.9-1)

(2.9-2)

(2.9-3)

(2.8-4)

(2.9-5)

(2.9-6)

(2.9-7)

Genel olarak hidroliz tepkimeleri (2.9-6) tepkimesinde oldugu gibi yazildigindan

Ek-5’deki ¢izelge bu gosterim esasina gore diizenlenmis ve hidroliz sabitleri verilmistir.

2.10 Ni(IT) iyonunun Sulu Cézelti Kimyas

Ni(Il) iyonu [Ar] 3d® elektronik yapisina sahiptir. Ni(Il) iyonu koordinasyon

sayis1 3-6 arasinda degisen koordinasyon iyon veya bilesikleri olusturabilir. Iyonik

yaricap degeri koordinasyon sayisi 4 ise kare diizlem diizenlenmede 0.63 A, tetrahedral

diizenlenmede 0.69A ve koordinasyon sayis1 6 ise oktahedral diizenlenmede 0.83 A’dur

(http:// www.webelements.com/webelements/elements/text/Ni/radii.html).

Genellikle Ni (II) iyonunun koordinasyon iyon veya bilesikleri sicakliga ve

derisime bagli olarak farkli geometrik yapilar igerir (Cotton ve Wilkinson 1988).
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Koordinasyon Sayisi Geometri
3 Ucgen Diizlem
Kare Diizlem

Diizgiindortyiizlii

4

4

5 Kare Piramit
5 Ucgen Ciftpramit
6 Diizgiinsekizyiizlii
8

Trigonal Prizma

Ni(Il) iyonunun sulu ortamda c¢esitli hidroliz iiriinleri ve hidroliz sabitleri ile
ilgili caligmalar literatiirde mevcuttur.

1949 yilinda, Gayer ve Garrett tarafindan Ni(OH), ve Ni(OH); iyon ve
bilesiklerinin kararliliklar1 belirlenmistir. 1963 yilinda, Shankar ve Souza, 1964 yilinda
Perrin ve 1964 yilinda Bolzan Ni(Il) iyonun igeren seyreltik ¢ozeltilerde Ni(OH)"in
olusumunu belirlemislerdir. Perrin, seyreltik cozeltilerde Ni4(OH)44+ varligina onem
vermemigstir. 1971 yilinda Ohtaki ve Biederman, 1965 yilinda Burkov ve Lilic ve 1973
yilinda Kawai 3 M’lik iyonik ortamlarda yapmis olduklari calismalarda derisik Ni(II)
cozeltilerinde sadece polimerik tiirlerin degil baz1 durumlarda mononiikleer tiirlerinde
onem kazandigimi vurgulamiglardir. Pekcok arastirmact Niz(OH)3+ ve Ni(OH)"in
olusumunu belirlemistir. 1966 yilinda Burkov ve Ivanova tarafindan yapilan calismada

ise, Ni3(OH)33+ iyonunun hidroliz sabiti hesaplanmistir (Baes ve Mesmer 1986).

Ni(Il) iyonunun hidroliz denge tepkimeleri asagida gosterilmistir.

Bl,l
Ni** +H,0 === Ni(OH)"+H" (2.10-1)
-2+ Bio . +
Ni** +2H,0 ==== Ni(OH), +2H (2.10-2)
[31,3

Ni** +3H,0 === Ni(OH);, +3H" (2.10-3)
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2Ni** +H,0 Bj—_L Ni,(OH)* +H* (2.10-4)
3Ni** +3H,0 L Ni;(OH),” +3H"* (2.10-5)
4Ni** +4H,0 Pas Ni,(OH),*” +4H* (2.10-6)

Genel hidroliz tepkimelerinin = gosterimi (2.10-6) tepkimesindeki gibi
yazildigindan, Ek-6’deki cizelge bu gosterim esasina gore diizenlenmis ve hidroliz

sabitleri verilmistir.
2.10.1 Ni(II) iyonunun koordinasyon iyon veya bilesiklerinde geometri

Ni(II)’nin maksimum koordinasyon sayis1 6 dir. Ilave edilen ligandlarin sayisi
diisiiniildiigiinde, o6zellikle amonyak veya aminler, diizgiinsekizyiizlii [Ni(H,0)6]**
iyonundaki biitlin su molekiilleri ya da bazilann ile yer degistirerek trans-
[Ni(H,0)2(NH3)4](NO3),, [Ni (NH3)6](ClO4), ve , [Ni (en);]SOs gibi koordinasyon
bilesikleri olustururlar.

Diizgiinsekizyiizli yapida Ni(Il) koordinasyon iyon veya bilesiklerinin d
orbitalleri yarilmalarindan ve enerji diizeyi diyagramlarindan izlenebilecegi gibi iki
eslenmemis elektronu bulunur (Cotton ve Wilkinson 1988).

5’li koordinasyonda Ni(II)’nin ii¢cgen ciftpramit ve kare piramit geometrilerdeki
iyon veya bilesikleri vardir. Her iki geometrinin yiiksek spin (S=1) ve alcak spin (S=0)
ornekleri bilinir (Cotton ve Wilkinson 1988).

Ni(Il)’nin tetrahedral tiirleri iki eslesmemis elektronu ile paramanyetiktir. 4’1ii
koordine Ni(II) koordinasyon iyon veya bilesiklerinin biiyilk ¢cogunlugu diizlemsel
geometriyi tercih eder. Kristal Alan Kurami’na gore dort verici atom ve merkez metal
atomu xy diizleminde bulunduklarinda dyy, dy,, dy, ve d,>.,’, d,’ orbitallerinin esenerjili

durumlarinda bozulma olur. xy diizlemindeki d orbitalleri daha biiyiik itim kuvvetlerinin
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etkisinde kalir. Sonug olarak, di’.,> ve dy, orbitallerinin enerjileri artarken z ekseni
dogrultusundaki veya xz ve yz diizlemindeki d-orbitallerini ligandlar daha kiiciik olan
itim kuvvetleri ile etkileyeceklerinden, d,, ve dy, orbitallerinin enerjileri dy,
orbitallerinin enerjisine gore daha diisiikk diizeyde olacaktir. Diizgiindortyiizli
geometride ise, dyy orbitaline gére daha yiiksek enerjiye sahip d,” orbitalinin enerjisi,
kare diizlem geometride z ekseni dogrultusunda yaklasan ligand olmadigindan dolay1
dyy orbitalinin enerjisinin de altina diisebilir. Eksenler dogrultusundaki ligandlardan en
cok etkilenen orbital dy*y*’nin enerjisi ¢cok yiikselir. Sekiz elektron diger 4d orbitallerini
isgal eder. Bu nedenle diizlemsel yapidaki Ni(Il) bilesikleri diamanyetiktir. Ni(II)
koordinasyon iyon veya bilesikleri kirmizi, sar1 ya da kahverengi renklerdedirler

(Cotton ve Wilkinson 1988).

2.10.2 Ni(IT) iyonunun koordinasyon iyon veya bilesiklerinin kuraldis1 davramslari

a. Besli ve Altih Koordinasyona Sahip Koordinasyon Iyon veya Bilesikleri

Herhangi bir kare diizlem NiL, koordinasyon iyon veya bilesigi i¢cin L” ve L’

gibi ligandlarin ilavesinde asagidaki dengeler s6z konusudur.

NiL, + L’ — NiL,L’ (2.10.2-1)
NiL,L'+L ~— NiL,L'L” (2.10.2-2)

Eger L’=L"= CN’ ise sadece 5’li koordinasyon tiirleri olusur. Fakat pek ¢ok
durumda dengede 6’l1 koordinasyona sahip tiirler mevcuttur. En ¢ok bilinen drnekler
kararsiz kare diizlem-diizgiinsekizyiizlii yapidaki Lif-schitz tuzlaridir. Bunlarin
koordinasyon iyon veya bilesiklerinde bazen mavi ve paramanyetik bazen de sar1 ve
diyamanyetik tiirler gozlenir. Sar tiirler kare diizlemsel koordinasyon iyon veya
bilesikleri ve mavi tiirler diizgiinsekizyiizlii koordinasyon iyon veya bilesikleridir
(Cotton ve Wilkinson 1988). Kare diizlem yapiya iki ligandin koordinasyonu ile
diizgiinsekizyiizlii tiirler olusur. Buradaki iki ligand ¢oziicii molekiilleri, su molekiilleri
ya da anyonlar olabilir ve kare diizlemin altinda ve iistiinde yer alabilirler (Cotton ve

Wilkinson 1988).
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b. Monomer-Polimer Dengeleri

Koordinasyon sayist dort olan Ni(II) koordinasyon iyon ve bilesiklerinin
koordinasyon sayilar1 bes ve altiya doniisebilir ya da polimerize olurlar. Bazen
koordinasyon sayisinin bes veya altt oldugu bilesiklerde baglanma cok saglamdir.
Koordinasyon sayisinin dort oldugu monomer sadece yiiksek sicakliklarda gozlenir.
Bazen de diyamanyetik monomer ile paramanyetik polimerin her ikisi de belirli

sicaklikta dengededirler (Cotton ve Wilkinson 1988).

c. Kare Diizlem-Tetrahedral Denge ve izomerlik

Nil,X, tiirii bir koordinasyon bilesigi diisiiniiliirse; L trifenilfosfin oldugunda
yapi tetrahedraldir. Fakat L trialkilfosfin ise genellikle kare diizlem koordinasyon tiirleri
verir. Bu nedenle L kangsik bir ligand alkilarilfosfin oldugunda tetrahedral ve

karediizlem yapilarin yer aldig1 dengeler karisimi gozlenir (Cotton ve Wilkinson 1988).

d. Termokromizm

Termokromizm’e genellikle Ni(II)’nin koordinasyon iyon veya bilesiklerinde
rastlanir. Sicakliga bagl yapisal degismelerden dolay1r d-d absorpsiyon bandlarinda
cesitlilik gozlenir. Ligandin sadece kiiciik bir yer degistirmesi sonucu simetri tiiriinde
bir degisme gozlenebilir. Bazen de koordinasyon geometrisinde biiyiik degismeler olur.
Dolayisiyla bu tiir farkliliklarin her biri igin spesifik mekanizmalar gelistirilmistir

(Cotton ve Wilkinson 1988).

2.11 Zn(II) iyonunun Sulu Cézelti Kimyasi

Zn(Il) iyonu, [Ar]3d" elektronik yapisina sahiptir, “kiiresel simetrik” elektron
yogunlugu dagilimina sahiptir ve kristal kararlilik enerjisi sifirdir. Kristal alan kararlilik
enerjisi (KAKE) ise komplekslere fazladan kararlilik kazandirir.

Zn(Il) iyonu koordinasyon sayist 4-6 arasinda degisen ve genellikle 5’1 tercih
eden koordinasyon iyon veya bilesikleri olusturabilir (Cotton ve Wilkonson 1981).

Iyonik yaricap degeri koordinasyon sayis1 4 iken diizgiindortyiizlii diizenlenmede 0.74
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A, koordinasyon sayis1 6 iken diizgiinsekizyiizlii diizenlenmede 0.88 A ve koordinasyon

sayist 8 iken 104 A’dir (www.webelement.com/zinc/atom_sizes.html).

Koordinasyon Sayisi Geometri

2 Dogrusal
Diizgiindortyiizlii
Kare Diizlem
Kare piramit
Ucgen c¢iftpiramit
Diizgiinsekizyiizlii

Besgen ciftpiramit

® 9 O L W»n A~ A

Diizgiin onyiizlii

Zn(Il) iyonunu hidrolizi ile ilgili kaynaklardaki calismalar 6zetlenirse; Zn(II)
iyonunun hidrolizini c¢esitli ortamlarda, Schorsch 1964, 1965 yillarinda, Perin 1962
yilinda, Biedermann ve Row 1962, Sekine 1965’te, Giibeli ve Ste-Marie 1967 yillarinda
calismislardir. Schorsch daha once yapilmis olan calismalardaki deneysel ve yorumlama
hatalarim1 gostermistir. Ilk ii¢ aragtirmaci, ii¢ farkli elektrolitte potansiyometrik yontem
ile calismistir. Sekine, solvent ekstraksiyon yontemi ile, Giibeli ve Ste-Marie pH’in
fonksiyonu olarak ¢oziiniirliik yontemi ile ¢aligmiglardir. Potansiyometrik ¢alismalarda,
genel diisiince ZnOH* ve Zn,OH’* kiiciik bir miktarda varoldugu yéniindedir. Perin ve
Schorsch, farkli ortamlardaki ¢aligmalari, ZnOH" "1n kararlilig: ile bulunan sonuglarla

uyumludur (Baes ve Mesmer 1986).

Zn(1l) iyonunun hidroliz denge tepkimeleri asagida gosterilmistir.

Zn*t+ H,0 Bii  znoH)* + H (2.11-1)
Bi.

Zn?* + 2H,0 —== Zn(OH), + 2H" (2.11-2)

Zn** + 3H,0 Zn(OH);s + 3H* (2.11-3)
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Bia
Zn** + 4H,0 »  Zn(OH){# + 4H" (2.11-4)
70t + 400 A Zn(OH)/~ (2.11-5)
27 + 60H P25 Zuy(OH), (2.11-6)
2 BZ,I 3
27t H,0 =—= Zn,OH’* + H* (2.11-7)

Genel hidroliz tepkimelerinin gosterimi (2.11-6) tepkimesindeki gibi
yazildigindan, Ek-7’deki cizelge bu goOsterim esasina gore diizenlenmis ve hidroliz

sabitleri verilmistir.

2.12 Ni(II) ve Cu(Il) ve Zn(II) iyonlarimnn ATP, L-Aspartik Asit ve L-
Glutamik Asit ile ikili ve Karisik-Ligand Kompleksleri

Mitchell ve ark., potansiyometrik yontem ile ATP ve 1,10-fenantrolinin Mg(II),
Ca(Il), Mn(I), Cu(l) ve Zn(Il) iyonlart ile olusturdugu ikili ve kangik-ligand
komplekslerini kararkterize etmis ve kararlilik sabitlerini belirlemislerdir. Calismada
elde edilen AlogK degerlerinden karisik-ligand komplekslerinin yapisini M(phen)ATP*
seklinde olabilecegini 6nermislerdir (Mitchell ve ark., 1978).

Azab ve ark., 25°C, 0.1 M KNO; iyonik ortamda potansiyometrik yontem ile
ATP, ADP, AMP’nin Cu(Il) iyonu ve siiksinik asit, okzalik asit, tartarik asit,malik asit
ve maleik asitin yapmis oldugu ikili ve karisik-ligand komplekslerini incelemisler ve
kanisik ligand komplekslerin kararlilik sabitlerinin sirasini birincil ligandlar icin
AMP<ADP<ATP seklinde arttifin1 ve ikincil ligandlar iginsiiksinik>malik>maleik>
tartarik> okzalik asit sirasinda azaldigini belirtmislerdir (Azab ve ark. 1993).

Cu(Il), Ni(Il) ve Co(Il) ile birincil ligand olarak aspartik asit, glutamik asit,
veya HADA, ikincil ligand olarak 8-hidroksikinolinin 25°C, 0.1 M KNO; iyonik
ortaminda karngik-ligand komplekslerinin kararlilik sabitlerini tayin etmislerdir (Ahmed

ve ark. 1998). Mahmoud ve ark. tarafindan yapilan caligmada ise, Ni(Il) ve Cu(Il)
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iyonlar ile, HADA ve bazi dikarboksilik asitlerin {i¢lii komplekslerini sentezleyip, elde
ettikleri komplekslerin karakterizasyonunu; elementel analiz, termal bozunma,

elektronik ve IR spektroskopisi, iletkenlik Sl¢timleri ile yapmislardir. Birincil ligandin

(ADA*) metal iyonuna iki degerlikli ve ii¢ disli olarak koordine oldugunu, ikincil
ligandin (dikarboksilik amino asitler) ise, tek degerlikli ve iki disli ligand olarak
davrandigini belirlemislerdir. Komplekslerin tiimiinde metalin ligandlara oraninin 1:1:1
oldugunu ve Ni(II) komplekslerinin diizgiinsekizyiizlii yapiya, Cu(Il) kompleslerinin
bozunmus diizgiindortyiizlii yapiya sahip oldugunu onermislerdir (Mahmoud, 1996).
Ahmed ve ark.,1996 yilinda yapmuis oldiklart diger bir ¢alismada, bazi metal iyonlart ile
(CuH, ZnH, NiH, COH, HgH, CdH, PbH, UO2H, YU ve celt ) birincil ligand olarak, 2,6-
piridindikarboksilik asit (dipikonilik asit) ve ikincil ligand olarak bazi amino asitler
(aspartik asit, asparagin ve serin) veya HoADA secilerek her bir ligandin protonlanma
sabitlerini, ikili ve karisik-ligand komplekslerin kararlilik sabitlerini belirlemislerdir
(Ahmed ve ark. 1996).

Shuaib ve ark., 0.15 M iyonik ortamda ve 25°C’de potansiyometrik olarak,
pirodoksamin (PM), glutamik asit veya aspartik asit ile Ni(Il) ve Cu(Il) iyonlarinin ikili
ve karnisik-ligand komplekslerinin kararlilik sabitlerini belirlemislerdir (Shuaib ve ark.,
1999).

Gegis metallerinin ve toprak alkali metallerinin AMP, ADP, ATP ve
salisilhidroksiamik asit (SHAM) ile olusturdugu ikili ve karisik-ligand kompleksleri
25°C, 0.1 M NaNOs; iyonik ortamda potansiyometrik olarak incelenmis ve kararlilik
sabitleri niikleotidlerin dogas1 bakiminda karsilastirilmis. SHAM iceren 1:1:1 karigik-
ligand kompleklerin kararliligin AMP<ADP<ATP sirasinda arttigi bulunmus (Khalil
2000b).

Anwar ve ark., yapmis olduklar1 ¢alismada, bazi metal iyonlan ile [Cu(Il),
Zn(11), Ni(IT), Co(II), Mn(II)] birincil ligand olarak, glisin, serin, metionin, aspartik asit,
glutamik asit ve ikincil ligand olarak bazi zwiteriyon (MOPSO, DIPSO, TAPSO)
secilerek her bir ligandin protonlanma sabitlerini, ikili ve kangik-ligand komplekslerin
kararlilik sabitlerini belirlemislerdir (Anwar ve ark., 1999).

Molodkin ve ark. Ni(Il) ve Pd(Il) iyonlarinin 1:1:1 mol oranlarinda ATP ve
amino asitlerin; a-alanin (ala), serin (ser), aspartik asit (asp) ve glutamik asit (glu)

kansik-ligand komplekslerinin kararhlik sabitlerini potansiyometrik yontem ile tayin



34

etmisler ve karisik-ligand komplekslerinin kararlilik sirasinin amino asitler bakimindan
asp>glu>ser>ala sirasinda azaldigini belirlemislerdir (Molokkin ve ark., 2002).

Cu(Il) iyonunun, ATP ve poliaminler (PA): etilendiamin(en), 1,3-diaminpropan
(tn), spermidin (spd) ve bis-[(2S)-2-pirolidinilmetil]etilendiamin (tetraamin) ile
olusturdugu ikili ve karisik-ligand kompleksleri potansiyometrik, UV-VIS ve EPR
spektroskopik yontemleri ile incelenmistir. Karisik-ligand komplekslerinin 25°C’de ve
0.1 M KNOs; iyonik ortamda potansiyometrik yontem ile belirlenen kararlilik
sabitlerinin Cu(tetraamin)ATP > Cu(spd)ATP > Cu(en)ATP > Cu(tn)ATP sirasinda
azaldig tayin edilmistir (Silva ve ark. 2003).

2002 yilinda Gasowska ve ark., CTP ve ATP’nin Cu(Il), Co(Il) ve Cd(II)
iyonlar ile yapmis oldugu ikili komplekslerde baglanmaya katilan gruplan belirlemistir
(Gasowka, 2002). Gasowka 2003 yilinda yapmis oldugu calismasinda, ATP ve ADP
niikleotidlerinin spermin ve 3,3,3 tet ile arasindaki etkilesimlerin yani sira Cu(Il)
iyonlan ile olan etkilesimlerini de incelemistir. Cu(Il):ADP:spm, Cu(Il):ADP:3,3,3tet,
Cu(I):ATP:spm ve Cu(Il):ATP:3,3,3tet kansik-ligand sistemlerinde, Cu(II) iyonuna
baglanmanin niikleotidlerdeki fosfat grubunun oksijeni ile poliamindeki azot atomu ile
oldugunu BC ve *'P NMR yontemleri ile belirlemistir (Gasowska ve ark., 2003).
Gasowska ve ark. Cu(Il):ATP:3,3,3-tet:Urd dortlii  kansik-ligand sistemlerini
potansiyometrik, Bc NMR, VIS, EPR yontemleri ile incelemislerdir. Cu(ATP)(3,3,3-
tet)Hy(Urd) tipi komplekslerin kararlilik sabitlerini 20°C sicaklik ve 0.1 KNO; iyonik
ortamda potansiyometrik yontem ile belirlemislerdir (Gasowska ve ark., 2007).

Guo ve ark., Zn(Il) iyonunun L, Ly, L., L4 ligandlar1 ve ATP ile olusturdugu
supramolekiiler komplekslerin kararlilik sabitlerini 25°C’de ve 0.1 M KNOj; iyonik
ortamda potansiyometrik olarak belirlemislerdir. 'H ve 3P NMR yontemleri ile L:ATP
ve Zn(II):L:ATP sistemlerindeki etkilesimleri incelemislerdir (Guo ve ark., 2003).
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La
R=Me, al; Et, a2; n-Pr, a3;
n-Bu, ad; iPr, a5

R=Me, dl; Et, d2; nPr, d3; nBu, d4

(2.12-1)

I. T. Ahmed, Zn(II), Ni(II), Co(II), Pb(II), UO,(II), Ce(III) ve La(Ill) iyonlar1 ile
birincil ligandlar olarak (trisin, HoADA, aspartik ve glutamik asit) ve ikincil ligand
olarak 3-amino-5-merkapto-1,2,4-triazoliin iiclii sistemlerinin dengelerini, 25°C de ve
sabit bir iyonik ortamda (I=0.1 M KNOs) potansiyometrik olarak ¢alismis ve kararlilik
sabiti degerlerinin degisimini, ligandlarin ve metal iyonlarinin 6zellikleri bakimindan
tartismistir (Ahmed, 2003).

Ahmet A.A. Boraei ve ark., Cu(Il), Ni(Il), Co(Il) iyonlar ile birincil ligand
olarak ATP ve ikincil ligand olarak asparaginin protonlanma sabitlerini ve karisik-
ligand komplekslerinin kararlilik sabitlerini 25°C, 0.1 M KNOs; iyonik ortamda
potansiyometrik yontem ile su ve cesitli su-organik ortamlarinda belirlemislerdir
(Boraei ve ark., 2001). 1999 yilinda yapmis olduklan diger bir ¢alismada, ATP ve
histidin, prolin, lizin, asparagin, glutamin, aspartik asit, glutamik asidin protonlanma
sabitlerini ve bu ligandlarin Cu(Il), Ni(Il), Co(Il), La(Ill), Ce(Ill) iyonlar1 ile
olugturduklar ikili ve karigik-ligand komplekslerinin kararlilik sabitlerini 25°C, 0.1 M
KNO; iyonik ortamda potansiyometrik olarak belirlemisler ve ikli kompleksler ile

karisik-ligand komplekslerin kararlilik sabitlerini metal iyonlar1 ve ligandlarin dogast



36

bakiminda karsilastirmiglardir. Ayrica kararlilik sabiti sirasimi Irwing Williams serisi ile
uyum i¢inde oldugu sonucuna varmislardir (Boraei ve ark.1999).

Ercag ve ark., Ni(Il) ve Co(Il) iyonlarinin 3-amino-1,2,4-triazol (AT) ile 16sin
(leu) ve glutamik asidin (glu) olusturdugu ikili ve kansik-ligand komplekslerin
kararlilik sabitlerini 15 ve 25°C sicaklikta ve 0.1 M NaClO, iyonik ortamda
potansiyometrik yontem ile tayin etmislerdir (Er¢ag ve ark., 2004).

Khalil ve ark., yapmis olduklar1 ¢calismada Co(II), Ni(IT), Cu(Il), Zn(II), Cd(II),
Mn(II), Pb(I), Th(IV), UO, ve Ce(Ill) iyonlarinin trisin ve bazi a-amino asitler (glisin,
a-alanin, prolin, ser,n ve aspartik asit) ile olusturdugu karigik-ligand komplekslerinin
kararlilik sabitlerini 25°C’de 0.1 M NaNOj iyonik ortaminda potansiyometrik yontem
ile belirlemislerdir (Khalil ve ark., 2004). Kabir ve ark. ise Cu(Il) ve Ni(II) iyon-larinin
folik asit ile beraber triptofan, tirozin, dipikolinik asit ve ATP’nin oldugu karisik-ligand
komplekslerin kararlilik sabitlerini potansiyometrik yontem ile belirlemisler ve Ni(Il)
iyonunun olusturdugu karisik-ligand komplekslerin karaliliklarimi Cu(Il) iyonunun
olusturduklarina gore biraz daha yiiksek oldugunu belirlemislerdir (Kabir ve ark., 2004).

2005 yilinda Kacmarek ve ark. Ni(Il) iyonu ile ATP ve histidinin (his) karigik-
ligand komplekslerinin kararlilik sabitlerini potansiyometrik olarak tayin etmisler ve
Ni(IT): ATP:his sistemleri i¢in iki kompleks tiiriin olustugunu belirlemislerdir. Ayni
yilda Ni(Il) iyonu ile yapilan diger bir calismada ise ATP-his sistemlerinin sulu
cozeltideki etkilesimleri ve bu iki ligandin Ni(Il) iyonu ile kangik-ligand sistemleri
potansiyometrik yontem ile incelenmistir. ATP-his sistemindeki etkilesimin sadece
elektrostatik oldugu ve sulu cozeltide Hs(ATP)(his)’den H(ATP)(his)4"ye kadar bes
yapmin  olusabilecegi  kangik-ligand sistemde ise Ni(IDH(ATP)(his)*  ve
Ni(II)(ATP)(his)3' olmak iizere iki kompleks tiiriin olusabilecegi tayin edilmistir
(Kacmarek ve ark.,2005).

2005 yilinda Mohammed Taha ve Mohamed M.Khalil tarafindan yapilan
calismada, Co(II), Ni(Il) ve Cu(Il) iyonlar ile birincil ligand olarak Bisin ve ikincil
olarak glisin, a-alanin, 16sin, valin, asparagin, -alanin, aspartik asit ve glutamik asidin
karigik-ligand komplekslerinin kararlilik sabitlerini 25°C sicaklikta ve 0.1 M NaNO;
iyonik ortamda potansiyometrik olarak belirlenmistir. Aspartik asidin, bes ve alt1 tiyeli
olmak iizere iki selat halkali komplekslerini glutamik asidin bes ve yedi iiyeli olmak

tizere iki selat halkali kompkeslerinden daha kararli oldugu tayin edilmistir (Taha ve
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ark., 2005).

Gianguzza ve ark. dioksouranyum (VI) iyonunun aspartik asit ve glutamik asit
ile olusturdugu ikili kompleks tiirlerin kararlilik sabitlerini 3-6 pH araliginda 0.1, 0.25,
0.5, 1.0M NaCl iyonik ortamda ve 25°C’de potansiyometrik yontem ile belirlemisler ve
olusan tiirleri (UO»)A, (UO,)AH™ ve (UO,)A(OH), olarak (Az':glutamik asit ya da
aspartik asit) tayin etmislerdir (Gianguzza ve ark., 2005). Ayn1 yi1lda Stefano ve ark.’nin
dioksouranyum (VI) iyonu yapmis olduklar1 diger bir ¢alismada ATP ile olusturdugu
ikili kompleks tiirlerin kararlilik sabitlerini 25°C sicaklikta ve 0.15 M MeNCl ve NaCl
iyonik ortamlarinda belirlemislerdir (Stefano ve ark., 2005).

Kryukova ve ark. Cu(Il) iyonunun aspartik asit, serin ve valin ile ikili ve karisik-
ligand komplekslerini sentezlemisler ve Cu(Il) iyonuna baglanmanin karboksil
grubundaki oksijen atomu ve amin grubundaki azot ile oldugunu IR, ESR yontemleri ile
tayin etmiglerdir ( Kryukova ve ark., 2005).

Judith Felcman ve ark. (2006) ise, Cu(Il) iyonu ile ATP , fosfokreatin ve serin,
tirozin, treonin, glisin ligandlann ile ikili ve karsik-ligand komplekslerini,
potansiyometrik (25°C, 0.1 M KNO; ) ve spektroskopik olarak incelemislerdir
(Felcman ve ark. 2006).

Nair ve ark. yapmis olduklan ¢alismada Co(II), Ni(Il), Cu(Il) ve Zn(II) iyonlar
ile 2-piridinkarboksaldehit (pyal)(A), L-glutamik asit (glu) ve L-aspartik asit (asp) (B)
sistemlerinin dengelerini incelemislerdir. 25°C sicaklik ve 0.1 M KNOj; iyonik
ortaminda, schiff baz1 komplekslerinin stokiyometrileri M(AB), M(AB)A ve M(AB),
olarak belirlemislerdir. Bu komplekslerin kararlilik sabitlerini tayin etmisler ve
elektronik spektral sonuglarimi degerlendirerek Co(AB) kompleksinin diizgiin dortyiizli
geometride oldugunu, Co(II) ve Ni(Il) iyonlarinin M(AB), komplekslerinin diizgiin
sekizylizlii geometride olduklarini belirlemislerdir (Nair ve ark., 2006). Gasowska diger
bir calismasinda ADP ve ATP niikleotidlerinin, spermin (spm) ve 1,11-diamin-4,8-
diazaundekan (3,3,3-tet) ile etkilesimlerinin yaninda Co(Il) ve Ni(Il) iyonlarinin ADP
ve ATP niikleotidleri ve spm ya da 3,3,3-tet ile olusturduklar1 kangik-ligand
komplekslerinin kararlilik sabitlerini potansiyometrik yontem ile belirlemislerdir
(Gasowska, 2006).

Prenesti ve ark., sulu c¢ozeltide Cu(Il) iyonunun aksiyel konumuna ligandlarin

baglanip baglanmadiklar1 {izerine arastirma yapmislardir. Bu amagcla, Cu(Il) iyonuna
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aksiyel konumda baglandigi bilinen 2,2'-bipiridinin yaninda ii¢ disli bir ligand olan L-
aspartik asidin aksiyel konumdan baglanabilen selat olusturabilme kabiliyetini
potansiyometri sisteminin VIS absorpsiyon spektrofotometre ile kombine edilmesi ile
belirlemislerdir (Prenesti, 2006).

Sigsmanoglu ve ark. Ag(I), Ni(Il), Co(I) ve Y(III) iyonlarinin glutamik asit (glu),
lI6sin (leu) ve Kongo kirmizisi (CR) ile olusturduklar ikili komplekslerin ve karigik-
ligand (1:1:1) komplekslerin kararlilik sabitlerini, 0.1 M NaClOy iyonik ortamda ve 15,
25 ve 35°C sicaklikta belirlemiglerdir. M:glu:CR ve M:leu:CR karigik-ligand (1:1:1)
sistemlerinin kararlilik sirasinin Co(ID<Y (III)<Ni(Il) sirasinda artis gosterdigini tayin
etmislerdir (Sismanoglu ve ark., 2006). Silva ve ark. yaptiklar1 ¢alismada ise Cu(Il)
iyonunun ATP, fosfokreatin (PCr) ve serin (ser), tirozin (try), treonin (thr) glisin(gly)
amino asitleri ile olusturdugu ikili ve karisik-ligand komplekslerini potansiyometrik,
UV-VIS ve EPR spektroskopisi yontemleri ile incelemislerdir (Silva ve ark., 2006).

Ahmet Soliman 2006 yilinda yapmis oldugu calismada, Ni(I[) iyonu ile
sulfasalizinin (H3SS) birincil ligand olarak, alanin (ala), aspartik asit (asp), histidin
(his), metionin (meth) ve serinin (ser) ikincil ligand olarak davrandigi kanigik-ligand
komplekslerini sentezlemis ve elementel analiz, IR, UV-VIS, kiitle spektra, manyetik
moment ve termal analiz ile karakterize etmistir. Izole edilen kompleksler icin genel
formiil olarak [M(HSS)(aa)]4H,O (aa= ala, his, meth, ser) tayin etmistir (Soliman,
2006).

Nair ve ark. Co(Il), Ni(I), Cu(Il) ve Zn(II) iyonlarinin vanilin (van) (A) ile L-
valin (val), L-glutamin (gln), L-glutamik asit (glu), L-histidinin(his) (B) schiff baz
kompleks sistemlerinin dengelerini incelemisler ve MAB, MA,B ve MA,B, kompleks
tiirlerinin  olustugunu belirtmiglerdir. M(II):van:val/gln/glu sistemlerinin kararlilik
sabitlerini belirlemisler ve M(AB) komplekslerinde (AB) schiff bazinin ii¢ disli ligand
olarak davrandigini ve M(II):van:his sisteminde ise schiff bazinin dort disli ligand
olarak davranis gosterdigini belirtmislerdir (Nair ve ark., 2007).

Karaderi ve ark. Cu(Il) iyonunun kereatinin ve EDTA veya L-glutamik asit
karisik-ligand komplekslerinin kararlilik sabitlerini potansiyometrik ve spektroskopik
yontemler ile belirlemislerdir. 25°C ve 0.1 M NaClO, iyonik ortamda Cu(II):L-glutamik
asit:kreatinin ve Cu(Il):EDTA:kreatinin kompleks sistemlerinin kararlilik sabitlerini

sirasiyla 5,29 ve 4,97 olarak tayin etmislerdir (Karaderi ve ark., 2007a). Karaderi ve
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ark.2007 yilinda yapmis olduklar1 diger bir calismada ise, Co(Il), Cu(Il) ve Mn(II)
iyonlarinin kreatin ve L-glutamik asit ile olusturduklar ikili ve karisik-ligand kararlilik
sabitlerini Calvin-Bjerrum ve Irving-Rosotti yontemleri ile belirlemislerdir (Karaderi ve
ark., 2007 b).

Zoltan Szabo ise 2008 yilinda adenozin niikleotidlerinin cesitli metal iyonlari ile
etkilesimini multiniikleer NMR spektroskopi ile incelemistir. Szabo bu kapsamli
calismasinda, farkli NMR teknikleri ile en 6nemli adenozin niikleotidler olan AMP,
ADP ve ATP’nin komplekslerindeki baglanma bigimleri ve stokiyometrilerinin
izerinde durmus ve deneysel sartlara bagl olarak ¢ok disli olan bu niikleotidlerin metal
iyonlarinin dogasina ve biiyiikliiklerine bagli olarak farkli verici atomlarla metal
iyonlarina koordine olabilecegini belirtmistir (Szabo, 2008).

Almeida ve ark., yapmis olduklar1 ¢alismada, etilendiamin, 1,3-diaminpropan,
spermidin ve spermin poliaminleri ile ATP iceren [Cu(ATP)(poliamin)] komplekslerini
sulu cozeltide sentezlemislerdir. IR, TGA, EPR yontemleri ile sentezlenen
komplekslerin karakterizasyonunu gerceklestirmislerdir. Ayni1 kompleksleri kat1 halde
de sentezlemisler ve sulu ¢ozeltide elde ettikleri verilere benzer sekilde ve her bir
poliaminin iki azot atomu ile ATP’deki iki oksijen atomunun Cu(Il) iyonuna
baglandigim1 bulmuslardir (Almeida ve ark.,2008). Jarzebowska ve ark. ayni yilda
yaptiklar farkli bir calismada ise L-aspartik asit ile CMP’nin arasindaki etkilesimi ve
bu ligandlarin Cu(Il) iyonuna koordinasyonlarini incelemislerdir. Calismalarinda olusan
tiirlerin toplam kararlilik sabitlerini potansiyometrik yontem ile, ligandlarin baglanmaya
katilan gruplarini ise UV-VIS, EPR, NMR ve IR yontemleri ile tayin etmislerdir. Elde
ettikleri sonucglardan karigik-ligand komplekslerinde baglanmanin CMP igin, fosfat
grubundan, L-aspartik asidin ise karboksil gruplarindaki iki oksijen atomu ve amin
grubundaki azot atomundan oldugunu tayin etmislerdir (Jarzebowska ve ark.,2008).

Latha ve ark. 2008 yilinda yapmis olduklar1 ¢calismada, Co(II), Ni(Il), Cu(Il) ve
Zn(Il) iyonlar ile L-glutamik asit ve L-metioninin karik-ligand komplekslerini 0-%60
(v/v) konsantrasyon araliginda 1,2-propandiol-su karigimlarinda 0.16 M iyonik ortamda
30°C’de potansiyometrik olarak incelemigler ve kararlilik sabitlerini belirlemislerdir.
Cesitli mol oranlarinda (M:L:X= 1:2:2, 1:2:4, 1:4:2) yapmis olduklar1 ¢alismalarda,
Co(Il) iyonu i¢cin MLX ve MLX,; Ni(Il) iyonu i¢in MLX, MLX, ve MLXH; Cu(Il)
iyonu i¢in MLX, MLXH ve MLXH,; Zn(Il) iyonu icin MLX ve MLXH tiirlerinin
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varligim ve kararhilik sabitlerini MINIQUAD7S bilgisayar programi yardimiyla
belirlemislerdir (M: Metal(Il), L: L-glutamik asit ve X: L-metionin) (Latha ve
ark.,2008). Ayn1 yilda Bazzicalupi ve ark. yapmis olduklar calismada sentetik poliamin
makrosiklik L; ve L3 ligandlarina ve bu liganlarin Zn(II) komplekslerine baglanan
ATP’yi sulu ¢ozeltide potansiyometrik, 'H ve *'P NMR yontem ile incelemisler ve bu
Zn(Il) komplekslerini, L, ligandinin Zn(II) iyonu ile olan kompleksi ile
karsilagtirmislardir. Bu ii¢ kompleks arasindan makrosiklik bosluk disindaki dipiridin
azotlar ile koordine olmasi sebebi ile L; ligandinin bulundugu kompleksin en kararl
oldugunu belirlemisler ve L; ve Lj ligandlarimin ve bu ligandlarin Zn(II)
komplekslerinin polifonksiyonel baglanma yapan ATP’nin icin etkili bir ATP reseptorii

olduklarini belirtmislerdir (Bazzicalupi ve ark., 2008).

(2.12-2)

Jastrzab, Cu(Il)’nin fosfoserin ve AMP, ADP ya da ATP ile karisik-ligand
komplekslerini potansiyometrik yontem ile (20 °C’de 0.1 M KNOj; iyonik ortamda), Bc
ve 'P NMR, VIS ve EPR spektroskopik yontemler ile calismis ve bu komplekslerin
toplam kararlilik sabitlerini belirlemistir. Potansiyel reaksiyon merkezlerinin
niikleotidlerdeki N1, N7 azotlar ile fosfat grubu ve fosfoserindeki fosfat, amin ve
karboksil gruplar oldugunu belirtmistir. Cu(Il):ser-P: ADP ve Cu(Il):ser-P:ATP karigik-
ligand sistemleri icin fizyolojik pH’1n altindaki pH degerlerinde fosfoserinin, Cu(Il)
iyonuna sadece fosfat grubu ile baglandigini ancak yiiksek pH bolgelerinde fosfat grubu
yerine amin ve karboksil grubunun baglanmaya katildigini, ADP ve ATP’nin ise [3-
fosfat grubu ve N7 azot atomu ile baglanmaya katildigini belirtmistir. Cu(Il):ser-P: AMP
karnisik-ligand sistemi i¢in yiiksek pH bolgelerinde baglanmanin fosfoserindeki amin

grubu ile AMP’deki N7 ve fosfat gruplar ile oldugunu belirtmistir (Jastrzab, 2009).
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BOLUM 3. MATERYAL ve YONTEM
3.1 Kullamilan Kimyasal Maddeler ve Cozeltilerin Hazirlanmasi
3.1.1 Ligandlar:

Bu calismada, birincil ligand olarak bir niikleotid olan adenozin 5’-trifosfat
(ATP, H,L*) ve ikincil ligand olarak amino asitlerden aspartik asit (asp, HpL) ve
glutamik asit (glu, HoL) kullanildi.

a. Birincil Ligand

Adenozin 5'-trifosfatin disodyum tuzu (H2A2') (3.1.1-1)

(3.1.1-1) formiilii ile acik yapis1 gosterilen adenozin 5’ -trifosfatin disodyum tuzu

(Roche, %98 saflikta) kullanildi.

b. ikincil Ligandlar

O

O NHp

Aspartik asit (asp, H,B) (3.1.1-2)

(3.1.1-2) formiilii ile agik yapist gosterilen L-aspartik asit (Sigma, % 98 saflikta)
kullanildi.
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HO OH

NH,

Glutamik Asit (glu, H,B) (3.1.1-3)

(3.1.1-3) formiilii ile acik yapisi gosterilen L-glutamik asit (Sigma, % 99
saflikta) kullanildi.

3.1.2 Stok metal ¢ozeltilerinin hazirlanmasi:

Analitik safliktaki (% >98), Cu(I), Ni(Il) ve Zn(Il) iyonlarinin kloriir tuzlar
Merck firmasindan temin edildi. 10°M M(II) stok cozeltileri, derisik hidroklorik asidin
(% 37 HCI, d= 1.18) cok az asirnisinda coziilerek hazirlandi. Stok c¢ozeltilerin
hazirlanmasinda, seyreltme islemi kaynatilmig deiyonize su ile yapildi.

Destilasyon yontemi ile elde edilen saf su ultrapure saf su cihazindan
(Barnstead, 17.0-18.5 MQ-cm) gecirildi. Deiyonize su i¢inde ¢6ziinmiis olan gazlari
uzaklastirilmak i¢in iki saat kaynatildi.

Cu(I), Ni(IT) ve Zn(II) iyonlarinin stok ¢ozeltilerinin derisimleri, standart EDTA
cozeltisi ile sirasiyla PAN, miireksit ve Eriokrom black-T indikatorleri yardimiyla
kompleksometrik titrasyonlar1 sonucu bulundu (Schwarzanbach ve Flaschka 1969).

Cu(Il), Ni(I) ve Zn(Il) stok ¢ozeltilerinde bulunan asir1 asit miktart, (1:1) mol
oranlarindaki M(II): DTPA cozeltilerinin, potansiyometrik titrasyonu ile belirlendi.
(1:1) mol oranindaki M(II):DTPA kompleksinin olusumunda deneysel olarak bulunan
baz derisiminden, doniim noktasina kadar harcanmasi gereken teorik baz derisimi
cikarilarak metal stok cozeltilerindeki asirt asit miktar1 bulundu (Aydin, 1997). Stok
cozeltilerdeki asir1 asit miktarn (1:1) M(I):EDTA c¢ozeltilerinin potansiyometrik
titrasyonu ile kontrol edildi (Harris ve Martell 1976).
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3.1.3 Standart Potasyum Hidroksit Cozeltisinin Hazirlanmasa:

0.1 M potasyum hidroksit ¢ozeltisi hazirlamak icin, analitik safliktaki KOH
(Merck, %84) kullanildi. Standart KOH c¢o6zeltisi, deiyonize su ile hazirland.
Potansiyometrik titrasyonlarda kullanilan KOH ¢6zeltisi, azot gazi ortaminda saklanda.
Potasyum hidroksit ¢ozeltisinin derigimi, etiivde 110°C’de bir gece bekletilmis olan
potasyum hidrojen ftalatin (Merck, %99.9) potansiyometrik titrasyonu ile belirlendi
(Aydin, 1997).

3.1.4 Sabit Iyonik Ortam Saglamak icin Kullamilan Kimyasal Madde

Potansiyometrik c¢aligmalarda, iyonik ortami sabit tutmak amaci ile %99

safliktaki potasyum kloriir (KCI, Merck) kullanildi.

3.1.5 Azot Gaz:
Habas marka %99.99 safliktaki azot gazi (N,) potansiyometrik titrasyonlarin

asal gaz ortaminda gerceklesmesinde kullanildi.

3.2 Deneysel Yontemler ve Kullanilan Aletler
3.2.1 Potansiyometri
a. Genel Ozellikler

Potansiyometri, elektrokimyasal hiicrelerde fark edilebilir bir akim gecmezken
yapilan potansiyel Olciimiine dayanan bir yontemdir. Bu ydntem iyonik denge
arastirmalarn i¢in oldukga elverisli olmasi sebebiyle 20. yiizyil basindan beri titrimetrik
analizlerde doniim noktasini saptamak amaciyla kullanilmaktadir (Skoog ve ark.,1998).

Potansiyometrik yontem; bir karsilastirma (referans) elektrodu ve uygun bir
ikinci (indikator) elektrot ile olusturulan elektrokimyasal hiicrede potansiyel farkin
olctildiigi ve c¢ozeltideki iyonlarin nicel analizlerinin gergeklestigi yontem olarak
tamimlanir (Yildiz ve ark., 1997).

Potansiyometrik analizler icin kullanilabilecek bir hiicre sematik olarak asagida

gosterilmektedir.
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Referans elektrot / tuz kopriisii / analit ¢ozeltisi / indikator elektrot

Bu hiicrenin potansiyeli (3.2.1-1) esitligi ile verilebilir.

Ehiicre= Eind — Erer + Ej 3.2.1-1)

Referans elektrot ile, elektrot potansiyeli (E,f) tam olarak bilinen bir yar1 hiicre
olusturulur ve bu yar hiicrenin potansiyeli incelenen ¢o6zeltide bulunan iyonlarin
derisiminden bagimsizdir. Indikator elektrot (Eing) ise, incelenen cozeltideki iyonlarin
aktivitesine bagli olarak potansiyel farki olusturan diger yar1 hiicrede bulunur. Temas
potansiyeli (E;) iki yar1 hiicreden ibaret potansiyometrik hiicrenin iigiincii bileseni olan
tuz kopriisiiniin her iki ucundaki siv1 ile temasindan dolay1 ortaya ¢ikan potansiyel
olarak tanimlanir (Skoog ve ark.,1992).

Bir indikator elektrodun gozlenen potansiyeli, bulundugu yar1 hiicredeki
iyonlarin baglangi¢ derisimleri ile denge derisimlerine bagh olarak degisir. Cozeltideki
iyonlarin derisimi ve indikator elektrot potansiyeli arasindaki iliski (3.2.1-2) tersinir yar1

tepkimesi ile incelenebilir.

aA+ bB+......... + ne’

cC+dD+ v, (3.2.1-2)

Bu tersinir tepkimede biiyiik harfler yan tepkimeye katilan tiirlerin formiillerini,
e, alian elektronu ve kiiciik harfler yar1 tepkimede yer alan her bir tiiriin mol sayisini

belirtir. Bu yarn pil tepkimesinde elektrot potansiyeli Nernst esitligi ( 3.2.1-3) ile verilir.

a b
. a’ . ap

E(hucre) =E (hiicre) T+ F In B d (321—3)
n ac . ap

Burada,

E°hiicre) : Net hiicre reaksiyonunun standart potansiyeli

R : Gaz sabiti (8.314 J.K™".mol ™)
T : sicaklik (K)
n : Yar pil tepkimesindeki elektronlarin mol sayis1

a . maddelerin aktiflikleri



45

25°C ic¢in bu sabitleri n sayisal degerleri yerine konuldugunda (3.2.1-4) esitligi

elde edilir.

a b
. 0.0592 @A - ap
y = E (hiicre) T+ 10g

E n c d
dc . ap

(3.2.1-4)

(hiicre

Sabit iyonik ortamda aktiflik katsayilar1 sabit olacagindan (3.2.1-4) esitliginde
aktiflik yerine derisim degerleri yazilabilir(3.2.1-5).

0 00592  Ca - Cp
E (hiiere) = E” (hitcre) + o log —— (3.2.1-5)

c¢ - Cp

b. Kombine Cam Elektrot:

Bir iyonun derisimini, bu iyonun bulundugu bir yar1 hiicre ile olusan
elektrokimyasal hiicrenin Ol¢iilen potansiyelinden ve bu yari hiicrenin bilinen standart
potansiyeli yardimi ile, Nernst esitliginden (3.2.1-3) hesaplanabilir. Bu teknigin en iyi
uygulamasi ¢dzeltinin hidrojen iyonu derisiminin diger bir ifade ile pH nin tayinidir.

Bu c¢alismada tiim pH Olgiimleri Schott marka kombine cam elektrot ile
gerceklestirildi. Kombine cam elektrot, bir indikatdr ve bir referans elektrottan olusur.

Boyle bir hiicrenin sematik gosterimi asagidaki gibidir (Harris, 1982).

Referans elektrot Cam elektrot
Ag(k) / AgCl(k) / Cl_(aq) /! H+(aq)d15taki/ cam membran / H+(aq)igteki ,Cl_(aq) / AgCl(k)/ Ag(k)
E; E, E,

Boyle bir hiicrenin potansiyeli esitlik (3.2.1-6) ile verilir.

E=Fcam — Erer + E; (3.2.1-6)

Bu arastirmada kullanilan kombine cam elektrot bir cam indikator elektrot ve

giimiig/giimiis kloriir referans elektrottan ibarettir. Giimiis/giimiis kloriir referans
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elektrotlar hem giimiis kloriir hem de potasyum kloriir doygun bir ¢6zeltine daldirilmis

bir giimiis telden ibarettir. Bu yar hiicrede gerceklesen tepkime (3.2.1-7) deki gibidir.

AgCl(k) + &6 = Ag(k) +C1-(aq) (321—7)

(3.2.1-6) esitliginde E.,, cam elektrodun potansiyelidir. Cam elektrodun
potansiyeli, cam membranin iki yiizeyi arasindaki potansiyel farkiyla (Es), icteki

referans elektrot potansiyellerinin (Eag/agct) toplamindan olusur.

Ecam = Es + EAg/AgCl (3.2.1-8)

E, smir potansiyeli, cam membranin iki yiizeyi arasindaki potansiyel farkina
esittir (3.2.1-9). Bu potansiyel farki, ince aktif cam membrandan hidrojen iyonlarinin

taginimi nedeniyle gozlenir.

E=E, - E, (3.2.1-9)

Bir cam membranin katyonlara kars1 indikator elektrot olarak islev gorebilmesi
icin elektrigi iletmesi gerekmektedir. Hidratlagsmis jel tabakasindaki iletkenlik hidrojen
iyonlarinin hareketi ile ilgilidir. Cozelti/jel ara yiizeyi boyunca iletkenlik (3.2.1-10) ve

(3.2.1-11) tepkimeleri ile olusur.

H+(aq) + GI' S H+G1_(k) (3.2.1-10)
Cozelti; Cam; Cam;
H'GI —_— H+(aq) + Gl (3.2.1-11)
Cam, Cozelti, Cam,

(3.2.1-10) ve (3.2.1-11) denge tepkimelerinde alt indis (1), cam ile ©6rnek
¢oOzeltisi arasindaki ara yiizeyi, alt indis (2) ise i¢ ¢ozelti ile cam arasindaki ara yiizeyi

gosterir. Bu iki denge, membranin iki tarafindaki ¢ozeltideki hidrojen iyonu aktiflikleri

ile belirlenir (Skoog ve ark.1992).
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Kombine cam elektrodun potansiyeli; aktifligin fonksiyonu olarak (3.2.1-12)

esitligi ile veya pH’1n fonksiyonu olarak (3.2.1-13) esitligi ile belirtilir.

E ey = Efniee) + 1 3.2.1-12

(hiicre) — (hiicre) + nF OgaH+ (3.2.1-12)
RT

E (hiicre) = E° (hicre) _EPH (3.2.1-13)

Hidrojen iyonu aktifligi cam membranin icinde ve disinda ayni oldugunda bile
kiigiik bir potansiyel dogar. Buna asimetri potansiyeli denir. pH’1 bilinen ¢ozeltilerde
elektrodun kalibrasyonunu yapmak suretiyle diizeltme yapilir (Skoog ve ark.,1992).

Elektrodun pH’a duyarh kismu elektrodun dis tarafinda 6zel olarak yapilmis ince
cam membrandadir. Kombine cam elektrotta oOlgiilen potansiyel farki bu cam
membrandan hidrojen iyonlarinin taginimi nedeniyle gozlenir. Bu membranlar da ¢ok
kullanilan Corning 015 camu yaklastk %22 Na,O, %6 CaO ve %72 SiO,’den
olusmaktadir (Skoog ve ark.,1996)

Bu membranlar yaklagik pH=9’a kadar hidrojen iyonlarina kars1 ¢cok mitkemmel
secicidirler. Kombine cam elektrotlarin, bazik ¢ozeltilerde hidrojen iyonunun yaninda
alkali metal katyonlarina kars1 da seciciligine alkali hatas1 denmektedir. ” Alkali hatas1”,
cozeltideki katyonlar ile cam yiizeyindeki hidrojen iyonlar arasinda (3.2.1-14) degisim

dengesi kuruldugu varsayilarak aciklanabilir (Skoog ve ark.,1996).

H'GI + B* —- B'Gly + H (3.2.1-14)

Cam cozelti cam cozelti

Burada B, sodyum gibi tek yiiklii katyonlar1 gostermektedir.

c. Hidrojen iyonu Derisiminin Olciilmesi:

Lewis asidi olarak davranan metal iyonlari, Lewis bazi olarak davranan

ligandlarin verici atomlarindaki ortaklanmamis elektron ¢iftlerini ortaklasa kullanarak

koordinasyon iyon ve bilesiklerini olustururlar. Bir metal iyonu, hidrojen iceren bir
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Lewis baziin yani asidik bir bilesigin konjuge bazi olan bir ligand ile koordinasyon

bilesigi olusturdugunda hidrojen iyonu ortama geger.
M™ + HL ——= ML™" 4 nH* (3.2.1-15)

Burada M™ metal iyonunu; H,L asidik ligandi ve ML™™ koordinasyon iyon
veya bilesigini gostermektedir.

ML iyon veya bilesiginin olusumu ile ¢ozeltinin hidrojen iyonu derisimi
artar yani pH diiser. pH’daki diismenin biiyiikliigi koordinasyon bilesiginin
kararliligimin kantitatif ol¢iisiidiir. Yani (3.2.1-15) denge tepkimesinin denge sabiti ne

kadar biiyiik ise, olusan koordinasyon bilesigi o kadar kararlidir.

3.2.2 Kullanilan alet:

Bu c¢alismada, potansiyometrik titrasyonlarda bir bilgisayar ile birlestirilmis
Schott-Gerade marka, Titroline Alfa Plus model otomatik titrator ve kombine cam
elektrot kullanildi. pH 6l¢timleri, 100 mL hacimli ¢ift cidarh titrasyon hiicresinde ve
sabit sicaklikta gerceklestirildi. Sicakligi sabit tutmak icin, titrasyon hiicresinin
ceperinden termostattan (B.Braun,Termomix UB) gelen 25 £ 0.1°C daki su dolastirildi.
Teflon kapagi olan bu titrasyon hiicresi, deneyleri azot atmosferinde gerceklestirmek
amaciyla bir azot tiiptine bagland1.(Sekil 3.2.2-1)

Iyonik ortamu sabit tutmak amaciyla, potansiyometrik titrasyonlar 0.1 M KCI
ortaminda gerceklestirildi. Titrasyon hiicresindeki ¢o6zeltinin homojenligi manyetik
karistiric ile siirekli karigtirilarak saglandi. Tiim potansiyometrik titrasyonlar ayarlt 0.1
M KOH c¢6zeltisinin otomatik biiretten titrasyon hiicresine ilavesi ile yapildi.

pH-metrenin ayarlanmasi, her titrasyon serilerinden 6nce pH=4.0 ve pH=7.0
tamponlar1 ile yapildi. Elektrodun ayarlanmasi ise seyreltik hidroklorik asitin ayarli

KOH kullanilarak potansiyometrik titrasyonu ile gerceklestirildi (Aydin, 2007).
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Sekil 3.2.2-1 Potansiyometrik titrasyon deney seti
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BOLUM 4. DENEY SONUCLARI

4.1 ATP, L-glutamik Asit ve L-aspartik Asidin Konjuge Bazlarinin Protonlanma

Sabitlerinin Belirlenmesi

ATP, L-glutamik asit ve L-aspartik asidin M(II) iyonlar ile olusturduklarn ikili
ve kansik-ligand komplekslerinin kararlilik sabitlerini belirleyebilmek i¢in, dncelikle
ligandlarin protonlanma sabitlerinin hesaplanmas1 gerekir. Bu amacgla, farkh
konsantrasyonlardaki ligand ¢ozeltilerinin 0.1M KCl iyonik ortaminda ve 25°C

sicaklikta potansiyometrik titrasyonlar1 yapildi (Sekil 4.1-1 ve Sekil 4.1-2).

12

10 ~

2
m
Sekil 4.1-1. ATP ve L-aspartik asidin ayarli KOH ile potansiyometrik titrasyon egrileri;
I- L-aspartik asit, II- ATP.
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Sekil 4.1-2. ATP ve L-glutamik asidin ayarli KOH ile potansiyometrik titrasyon
egrileri; I- L-glutamik asit, II- ATP.

Sulu c¢ozeltide, tek basina ATP’nin potansiyometrik titrasyon egrisi
incelendiginde, m=1.0 ve m=2.0’de (m = mmol baz/mmol ligand) iki doniim noktasi
gozlendi (Sekil 4.1-1). m=0.0-1.0 aralifinda, ilk ayrilan proton ATP’nin adenin
kismindaki N1 azotuna bagli olan protondur. m=1.0-2.0 aralifinda ise, ayrilan ikinci
proton ise ATP’ye bagli olan terminal fosfat gruplarindan, y- fosfat grubunun
protonudur. a-, B- ve 7y— konumlarindaki diger protonlar, cok asidik bolgede
(pH~1.0’de) ayristigindan konjuge bazlarinin, protonlanma sabitleri belirlenemedi.

Bu calismada kullanilan ATP ligandi, H,A” sembolii ile gosterilir ise, konjuge
bazi A* seklinde gosterilebilir. A" iin kademeli protonlanma denge tepkimeleri (4.1-1)

ve (4.1-3) ve denge tepkimelerine ait denge sabiti esitlikleri (4.1-2 ve 4.1-4) ile

gosterildi.
Kia
AY+H* == HA"* 4.1-1)
K;= K&, :La_] 4.1-2)

[A*][H"]
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K
HAY + HY =— H,A” (4.1-3)
H,A*
Ky= Kih = HAT] (4.1-4)

AT [HAT)[HY]

L-aspartik ve L-glutamik asit (H,B), dikarboksilik amino asittir. Konjuge
bazlarmm (B%) ic tane protonlanma sabiti vardir. Protonlanma sabitlerini belirlemek
icin, L-aspartik asit ve L-glutamik asidin 25°C’de ve 0.1M KCl iyonik ortaminda farkli
derisimlerdeki c¢ozeltilerinin potansiyometrik titrasyonlar1 gerceklestirildi. Sulu
cozeltide H,B ile gosterilen L-aspartik asit ve L-glutamik asidin KOH ile
potansiyometrik titrasyonundan elde edilen titrasyon egrileri (Sekil 4.1-1 ve Sekil 4.1-2)
incelendiginde, m=1.0 ve m=2.0’de (m = mmol baz/mmol ligand) iki doniim noktasi
gozlendi. m=0.0-1.0 araliginda L-aspartik asit veya L-glutamik asidin sirasiyla, B- ve y-
konumlarindaki protonlar1 ayrisir. Her iki titrasyon egrisinde, m=1.0-2.0 araliginda
ayrilan proton ise —NH;" protonudur. L-aspartik asit ve L-glutamik asidin o-
konumlarindaki protonlar1 ¢ok asidik oldugu i¢in, iiglincii protonlanma sabitleri, K3 bu
calismada kullanilan yontem ile tayin edilemedi. B* ligandinin kademeli protonlanma
denge tepkimeleri (4.1-5), (4.1-7) ve (4.1-9) ve denge tepkimelerine ait denge sabiti
esitlikleri, (4.1-6), (4.1-8) ve (4.1-10) ile gosterildi.

KB
HB
B*+H" —= HB (4.1-5)
HB~
K] = KEB= ﬁ (41-6)
S
HB + H" —=> H;B (4.1-7)
H,B
K, = Kg};: _ MBI (4.1-8)

[HB™][H"]
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H,B + HY —= H3;B" 4.1-9)

Ki= K}t = [H3—B+]+ (4.1-10)
© [H,Bl[H"]

B* ligandlarinin birinci protonlanma sabiti (4.1-6), ikinci protonlanma sabiti
(HB™ iyonunun protonlanma sabiti) (4.1-8) ve iigiincii protonlanma sabiti (H,B’nin
protonlanma sabiti) ise, (4.1-10) esitligi verilmistir.

ATP, L-glutamik asit ve L-aspartik asidin yukaridaki esitlikler ile gosterilen
protonlanma sabitleri, potansiyometrik yontemden ile elde edilen verilerin Martell ve
Motekaitis tarafindan gelistirilen BEST bilgisayar programina (Ek-8) uygulanmasi ile

hesaplandi. Bulunan sonuglar, ¢izelge 4.1-1’de verildi.

Cizelge 4.1-1 ATP, L-aspartik asit ve L-glutamik asidin protonlanma sabitleri.

Ligand logKy logK,
ATP 6.61 +0.01 4.13 £0.01
L-aspartik asit 9.66 £ 0.01 3.70 £0.01
L-glutamik asit 9.58 £ 0.01 4.16 £ 0.01

4.2 M(II) iyonlarmin ikili Kompleksleri:

Bu calismada, M(II) iyonlarnn olarak, biyolojik olarak onemli olduklari igin,
Ni(Il), Cu(Il) ve Zn(Il) iyonlar secildi. Ni(Il), Cu(Il) ve Zn(II) iyonlarinin ATP, L-
aspartik asit ve L-glutamik asit ile olusturdugu ikili komplekslerin kararlilik sabitlerini
belirlemek i¢in potansiyometrik yontem kullanildi. Potansiyometrik yontem ile elde
edilen veriler, Martell ve Motekaitis tarafindan gelistirilen BEST bilgisayar programina

uygulandi ve ikili komplekslerin kararlilik sabitleri belirlendi.



4.2.1 M(II) Iyonlarimn ATP ile ikili Kompleksleri

(1:1) mol oranlarinda M(II) iyonu ve ATP iceren c¢ozeltiler potansiyometrik
yontem ile titre edildi. M(II) ¢ozeltisine, mol orami (1:1) olacak sekilde Na,ATP kati
olarak ilave edildi. Ayrica, ¢ozeltiye 0.1M 2 ml HCI ilave edildi. Potansiyometrik
titrasyonlar, metal iyonlarnim ii¢ farkli konsantrasyonu (1.0x10> M -2x10% M) igin,
25°C sicaklikta ve 0.1M KCl iyonik ortaminda, ayarli KOH cozeltisi ile gerceklestirildi.
Schott-Gerade marka Titroline Alfa Plus model otomatik titratordeki pH okumalari, her

KOH ilavesinden sonra 90 s. beklenerek yapildi.
14 -
12

10 ~ I

pH

Sekil 4.2.1-1 ATP ve (1:1) mol oranindaki Ni(I):ATP sistemlerinin ayarli KOH ile
potansiyometrik titrasyon egrileri; I- Sadece ATP, II- (1:1) mol oraninda Ni(Il):ATP
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Sekil 4.2.1-2 ATP ve (1:1) mol oranindaki Cu(Il):ATP sistemlerinin ayarli KOH ile
potansiyometrik titrasyon egrileri; I- Sadece ATP, II- (1:1) mol oraninda Cu(Il):ATP

14 -

12 -

10 4 | 1]
8,

pH

6,

4,

2,

0 :

0 1 2 3 4 5

Sekil 4.2.1-3 ATP ve (1:1) mol oranindaki Zn(II):ATP sistemlerinin ayarli KOH ile
potansiyometrik titrasyon egrileri; I- Sadece ATP, II- (1:1) mol oraninda Zn(Il): ATP
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Tek bagina ATP ile M(II):ATP sistemlerine ait titrasyon egrileri incelendiginde,
m=2.0 ve m=4.0’te olmak tiizere iki doniim noktas1 gozlendi. M(II):ATP cozeltisinin
titrasyon egrisi, tek basina ATP’nin titrasyon egrisinden daha diisiik pH bolgesinde pH
degerlerindeki diisme, ikili kompleks olusumuna isaret etmektedir. m=0.0-2.0 tampon
bolgesinde ve pH=3.0-5.0 aralifinda MA™ kompleksinin olustugu diisiiniilebilir. m=2.0-
4.0 tampon bélgesinde ve pH=6.0-10.0 araliginda MA* kompleksinin hidroliz oldugu
diisiiniilebilir. MA*, MAH ve MA(OH)* kompleks tiirlerinin olusum denge
tepkimeleri ve denge sabiti esitlikleri (4.2.1-1) — (4.2.1-6) ile gosterilebilir.

Kll()()
M* + HbA>® == MA* +2H" (4.2.1-1)
2— +72
1100 = [MA 2_]'[H_2]+ 4.2.1-2)
[H,A™ J.[M™ ]
I<11()1
MA* + HY === MAH (4.2.1-3)
1101 — [J}VIA—H]Q_ (4.2.1-4)
[H'].[MA*"]
K110(-1)
MAY + H,0 S=— MA(OH)* + H" (4.2.1-5)
MA(OH)* ].[H"
K110(.1) = [ ( ) LH ] (4.2.1-6)

[MA*]

MA” ve MAH kompleks tiirlerinin kararlilik sabitlerine ait denge tepkimeleri
ve denge sabiti esitlikleri (4.2.1-7) — (4.2.1-10) ile gosterilebilir.

BIIOO
M* + A*Y = MA* (4.2.1-7)
2_
Biioo = _MA] (4.2.1-8)

CIM*][AT]
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BllOl
2+ 4- + —_—n -
M™+A" +H ~— MAH (4.2.1-9)

Biioi = [ IMAH ] (4.2.1-10)

M* J[A*][H"]

MA?®, MAH ve MA(OH)> kompleks tiirlerinin yukarida verilen tepkime
esitliklerine ait olusum denge ve kararlilik sabiti degerleri, potansiyometrik
titrasyonlardaki pH degerlerinin, BEST bilgisayar programina (Ek-8) uygulanmasi ile
hesaplandi. Ni(II), Cu(Il) ve Zn(Il) ile ATP’nin ikili komplekslerine ait olusum denge

ve kararlilik sabiti degerleri Cizelge 4.2-1°de verilmistir.

Cizelge 4.2-1 Ni(II), Cu(Il) ve Zn(Il) ile ATP’nin ikili komplekslerin olusum denge

vekararlilik sabitleri

Sistem Log Biioo | Log Prior | Log Kiion | logKinoer

Cu(I):ATP 6.19 9.41 3.22 1.35

Ni(I):ATP 5.37 9.72 4.35 -3.28

In(I1):ATP 4.94 9.08 4.14 -3.42
Dagilim Egrileri

(1:1) mol oranindaki M(I):ATP* sistemlerinde potansiyometrik titrasyon
sonuclar1 degerlendirildiginde, MA*, MAH ve MA(OH)* komplekslerinin varlig
BEST bilgisayar programi ile belirlendi. Bu nedenle, olusan tiirlerin pH ile dagilimim
incelemek amaciyla, ATP’nin protonlanma sabitleri de kullanilarak her bir sistem i¢in
dagilim diyagramlan ¢izildi. Dagilim diyagramlarini ¢izmek i¢cin Martell ve Motekaitis
tarafindan gelistirilen SPE bilgisayar programi kullanildi. Elde edilen dagilim
diyagramlari, Sekil 4.1.2-4, Sekil 4.1.2-5 ve Sekil 4.1.2-6’da verilmistir
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100

Sekil 4.2.1-4 pH’nin fonksiyonu olarak (1:1) mol oranlarinda Ni(II):ATP iceren

sistemde olusan tiirlerin dagilimu.

100
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Sekil 4.2.1-5 pH’nin fonksiyonu olarak (1:1) mol oranlarinda Cu(Il):ATP iceren

sistemde olusan tiirlerin dagilimu.
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Ni(IT):ATP sisteminin dagilim diyagrami incelendiginde, pH=2.0-6.0 araliginda,
NiAH™ protonlanmis kompleksinin ve pH=4.0-10.0 arahginda NiA* kompleksinin
maksimum seviyede oldugu goriilmektedir. NiA* kompleksinin cok genis pH araliginda
yiiksek oranda, %95 oraninda ortamda varlig1 dikkat cekmektedir. pH=8.0’den itibaren
NiA* kompleksinin hidrolizinin bagladig1 goriilmektedir.

Cu(I):ATP sisteminin dagilim diyagrami incelendiginde, pH=5.0-7.0 araliginda
CuA” nin maksimum seviyede (%94) oldugu goriilmektedir ve pH=6.5’den itibaren
hidrolizin bagladigt ve pH=2.0-5.0 araliginda, az da olsa CuHA" protonlanmis
kompleksin varligi dikkat cekmektedir.

100
80 ~
" MA
60 - HA MA(OH)
Yo
40
MHA 3=~ \
20 HA™
0 ------- T \—--: --------- T
2 4 o 6 8 10

Sekil 4.2.1-6 pH’nin fonksiyonu olarak (1:1) mol oranlarinda Zn(II):ATP iceren

sistemde olusan tiirlerin dagilima.

Zn(II):ATP sisteminin dagilim diyagramindan, pH=2.5-5.5 araliinda CuHA"
protonlanmis kompleksinin maksimum seviyede oldugu (%25) ve pH=4.0-9.0
araliginda CuA® kompleksinin maksimum seviyede oldugu (%94) goriilmektedir.
pH=8.0’den itibaren hidrolizin bagladigt ve MA(OH) kompleksinin olustugu

gozlenmektedir.



4.2.2 Ni(IT), Cu(ITl) ve Zn(II) iyonlarmin, L-aspartik asit ve L-glutamik asit ile
Olusturdugu Ikili Kompleksler

Ni(Il), Cu(Il) ve Zn(Il) iyonlarimin (1:1) mol oranlarindaki, M(Il):asp veya
M(I):glu igeren cozeltileri, potansiyometrik yontem ile titre edildi. M(II) ¢ozeltisine,
mol oranmi (1:1) olacak sekilde Na,ATP kati1 olarak ilave edildi. Ayrica ¢ozeltiye, 0.1M
2 ml HCIl ilave edildi. Potansiyometrik titrasyonlar, metal iyonunun ii¢ farkl
konsantrasyonu (9.9x10” M -1.5x10% M) igin, 25°C sicakhikta ve 0.IM KCI iyonik
ortaminda, ayarli KOH cozeltisi ile gerceklestirildi (Sekil 4.2.2-1 - 4.2.1-6). Schott-
Gerade marka Titroline Alfa Plus model otomatik titratérdeki pH okumalari, her KOH

ilavesinden sonra 90 s. olacak sekilde ayarlandi.

12

10
1l

Sekil 4.2.2-1 L-aspartik asit ve (1:1) mol ve (1:2) oranindaki Ni(Il):asp sistemlerinin
ayarlt KOH ile potansiyometrik titrasyon egrileri; I- Sadece asp, II- (1:1) mol oraninda

Ni(II):asp, III- (1:2) mol oraninda Ni(Il):asp
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Sekil 4.2.2-2 L-glutamik asit ve (1:1) mol ve (1:2) oranindaki Ni(II):glu sistemlerinin
ayarli KOH ile potansiyometrik titrasyon egrileri; I- Sadece glu, II- (1:1) mol oraninda

Ni(Il): glu, III- (1:2) mol oraninda Ni(II):glu
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Sekil 4.2.2-3 L-aspartik asit ve (1:1) mol ve (1:2) oranindaki Cu(Il):asp sistemlerinin
ayarli KOH ile potansiyometrik titrasyon egrileri; I. Sadece asp, II. (1:1) mol oraninda

Cu(Il):asp, IIL. (1:2) mol oraninda Cu(Il):asp
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Sekil 4.2.2-4 1-glutamik asit ve (1:1) mol ve (1:2) oranindaki Cu(Il):glu sistemlerinin
ayarli KOH ile potansiyometrik titrasyon egrileri; I. Sadece glu, II. (1:1) mol oraninda

Cu(I): glu, II1. (1:2) mol oraninda Cu(I):glu
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Sekil 4.2.2-5 L-aspartik asit ve (1:1) mol ve (1:2) oranindaki Zn(Il):asp sistemlerinin
ayarli KOH ile potansiyometrik titrasyon egrileri; I. Sadece asp, II. (1:1) mol oraninda

Zn(ID):asp, IIL. (1:2) mol oraninda Zn(II):asp
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Sekil 4.2.2-6 L-glutamik asit ve (1:1) mol ve (1:2) oranindaki Zn(Il):glu sistemlerinin
ayarli KOH ile potansiyometrik titrasyon egrileri; I. Sadece asp, II. (1:1) mol oraninda

Zn(ID):glu, IIL. (1:2) mol oraninda Zn(Il):glu

Ni(Il) iyonunun (1:1) mol oranlarindaki, M(II):asp ve M(II):glu iceren
¢ozeltilerin potansiyometrik titrasyonlarinda, m=2.0 ve m=3.0’de iki doniim noktasi
gozlendi. m=0.0-2.0 tampon bolgesinde ve pH=3.0-6.5 araliginda denge tepkimesine
gore MB kompleksinin olustugu diisiiniilebilir. m=2.0-3.0 tampon bolgesinde, MB
kompleksi MB(OH)" tiiriinde hidrokso kompleksini olusturmaktadir. MB ve MB(OH)
komplekslerinin denge tepkimeleri ve bu denge tepkimelerine ait denge sabitleri
esitlikleri (4.3.2-1), (4.3.2-3), (4.3.2-2) ve (4.3.2-4) ile gosterilmistir.

Cu(Il) iyonunun (1:1) mol oranlarindaki, M(II):asp ve M(I):glu iceren
cozeltilerin potansiyometrik titrasyonlarinda, m=2.0’de bir doniim noktas1 gozlendi.
m=0.0-2.0 tampon bolgesinde sirasiyla pH=3.0-5.0 ve pH=3.0-6.0 araliginda denge
tepkimesine gore MB komplekslerinin olustugu diisiiniilebilir. m=2.0-3.0 tampon
bolgesinde, MB kompleksleri MB(OH) tiiriinde hidrokso komplekslerini
olusturmaktadir. MB ve MB(OH) komplekslerinin olusum denge tepkimeleri ve bu
denge tepkimelerine ait denge sabitleri esitlikleri (4.3.2-1), (4.3.2-3), (4.3.2-2) ve (4.3.2-

4) ile gosterilmistir.
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Zn(Il) iyonunun (1:1) mol oramindaki, M(I):asp veya M(Il):glu iceren
cozeltilerin potansiyometrik titrasyonlarinda, m=1.0, m=2.0 ve m=3.0’de iic doniim
noktasi gozlendi. m=0.0-1.0 araliginda metal-ligand ¢6zeltisinin titrasyon egrisi ile tek
basina ligandin titrasyon egrisi birbiri ile cakisti. m=1.0-2.0 tampon bolgesinde pH
degerlerindeki diisme MB kompleksinin bu pH bolgesinde olustugu (4.2.2-1) ve m=2.0-
3.0 tampon bolgesinde ise MB kompleksinin hidroliz oldugu (4.2.2-5) ve MB(OH)

hidrokso kompleksinin olustugu diistiniilebilir.

I<1010
M* +H,B == MB +2H" (4.2.2-1)
MBI].[H*]?
1010 = IMBIL 2]+‘ 4.2.2-2)
[H,B].[M™]
I<1011
MB + H* =—— MAH" (4.2.2-3)
MBH*
o = Q (4.2.2-4)
[H"].[MB]
Kl()l(-l)
MB +H,0 ~— MB(OH) +H* (4.2.2-5)
MB(OH) ].[H*
Kl()l(.l) = [ ( ) Il ] (422—6)
[MB]

MB ve MBH" kompleks tiirlerinin kararlilik sabitlerine ait denge tepkimeleri ve

esitlikleri (4.2.1-7) — (4.2.1-10) ile gosterildi.

Bl()l()
M*+B* <T——= MB (4.2.2-7)

[MB]

VBl 4.2.2-
[M*"][B*"] ( K

Bl()l() =



65

[31011
M*+B* +H* —~ MBH' (4.2.2-9)

[MBH+]

4.2.2-1
M2+][B2-][H+] ( 0)

BlOll :[

(1:2) mol oranindaki M(II):asp ve M(I):glu cozeltilerinin potansiyometrik
titrasyon egrilerinde, m=4.0’de tek doniim noktast gozlendi. m=0.0-4.0 tampon
bolgesinde, MB, kompleksinin kademeli olarak olustugu diisiiniilebilir. MB,
kompleksinin kademeli olusumuna ait denge tepkimesi ve bu denge tepkimesine ait

denge sabiti esitligi (4.2.2-1), (4.2.2-2), (4.2.2-11) ve (4.2.2-12) ile gosterilmistir.

MB
KMB2

MB + ;B ~—— MB] +2H" (4.2.2-11)

_[MBYL[H'P?
120" [H,B].[MB]

(4.2.2-12)
MB,> kompleksinin kararlilik sabitine ait denge tepkimesi ve esitligi (4.2.2-13)
—(4.2.2-14) ile gosterildi.

BIOZO

_

M** +2B* ~—— MBY (4.2.2-13)

[MB? ]

—— 4.2.2-14
[M**][B* ]’ ( :

BIOZO =

MB, MB,” ve MB(OH) kompleks tiirlerinin yukarida verilen tepkime
esitliklerine ait olusum denge ve kararlilik sabiti degerleri, potansiyometrik
titrasyonlarindan elde edilen pH degerlerinin, BEST bilgisayar programina (Ek-8)

uygulanmasi ile hesaplandi. Ni(Il) ve Cu(Ill) iyonlarn ile asp ve glu’in ikili
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komplekslerinin olusumlarina ait denge ve kararhilik sabiti degerleri Cizelge 4.2-2°de

verilmistir.

Cizelge 4.2-2 Ni(Il), Cu(Il) ve Zn(Il) iyonlarinin L-aspartik asit ve L-glutamik asit ile

olusturdugu ikili komplekslerin olusum denge ve kararlilik sabitleri

Sistem logKiie0 | logKiin LogPuor | logKizo | LogPizeo
Ni(II):asp 7.35 4.08 11.43 5.46 12.81
Ni(II):glu 6.09 5.67 11.76 4.50 10.59
Cu(Il):asp 8.92 2.98 11.90 6.89 15.81
Cu(II):glu 8.22 3.85 12.07 6.37 14.59
Zn(II):asp 5.87 - - 4.06 9.93
Zn(1I):glu 4.65 - - 4.13 8.78
Dagilim Egrileri

(1:1) ve (1:2) mol oranindaki M(II):asp ve M(II):glu sistemlerinde
potansiyometrik titrasyonlardan MB, MBH', MB(OH) ve MB,* komplekslerinin
olustugu olusum denge ve kararlilik sabitleri BEST bilgisayar programi ile hesaplandi.
Olusan kompleks tiirlerinin pH ile dagilimini incelemek amaciyla asp veya glu’in
protonlanma sabitleri ve komplekslerin hesaplanan olusum sabitleri kullanilarak dagilim
diyagramlan cizildi. Martell ve Motekaitis tarafindan gelistirilen SPE bilgisayar
programi kullanilarak elde edilen dagilim diyagramlart Sekil 4.2.2-7 - Sekil 4.2.2-12°de

gosterildi.
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Sekil 4.2.2-7 pH’nin bir fonksiyonu olarak (1:2) mol oraninda Ni(II)-asp iceren

sistemde olusan kompleks tiirlerinin dagilim diyagramlari.

100

H,B
80 -

HB
60

% M B
40 T MB MB,

H;B

4 MHB J
20 UL G MB(OHy/

pH

Sekil 4.2.2-8 pH’nin bir fonksiyonu olarak (1:2) mol oraninda Ni(I[)-glu iceren

sistemde olusan kompleks tiirlerinin dagilim diyagramlari.
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Ni(Il):asp sistemi icin cizilen dagilim diyagrami Sekil 4.2.2-7 incelenir ise,
pH=4.0-9.0 araliginda NiB komplesinin ve pH=6.0-12.0 arahginda ise NiB,>
kompleksinin ortamda var oldugu goriilmektedir. Diisiik pH bolgesinde, (pH=2.5-5.5)

%6 oraninda protonlanmis tiir olan NiBH" ortamda varlig1 goze carpmaktadir.

Ni(Il):glu sistemi i¢in ¢izilen dagilim diyagrami, Sekil 4.2.2-8’de goriilmektedir.
pH=5.0-9.0 araliginda NiB kompleksi ve pH=6.0’ten itibaren ise NiB,* kompleksinin
ortamda var oldugu goriilmektedir. pH=3.0-6.5 araliginda ise ortamda %20 oraninda

protonlanmis tiir olan NiBH* kompleksinin varlig1 goze ¢arpmaktadir.

100

80 | H.B

MB:

Sekil 4.2.2-9 pH’1n bir fonksiyonu olarak (1:2) mol oraninda Cu(Il)-asp iceren sistemde

olusan kompleks tiirlerinin dagilima.
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Sekil 4.2.2-10 pH’in bir fonksiyonu olarak (1:2) mol oraninda Cu(Il)-glu iceren

sistemde olusan kompleks tiirlerinin dagilima.

Cu(Il):asp sistemi i¢in c¢izilen dagilim diyagrami Sekil 4.2.2-9 incelenir ise,
pH=3.0-6.5 aralifinda CuB kompleksinin ve pH=4.0-12.0 araliginda ise CuB,”
kompleksinin ortamda var oldugu goriilmektedir. Diisiik pH bolgesinde, pH=2.0-4.5
arahginda ise ortamda %8-9 oraninda protonlanmis tiir olan CuBH™ varligi goze
carpmaktadir.

Cu(Il):glu sistemi i¢in ¢izilen dagilim diyagrami Sekil 4.2.2-10 incelenir ise,
pH=3.5-7.5 araliginda CuB komplesinin ve pH=5.0’ten itibaren ise CuB,>
kompleksinin ortamda var oldugu goriilmektedir. Diisilk pH bolgesinde, pH=3.0-5.0
arahginda ise ortamda %10 oraninda protonlanmis tiir olan CuBH" varhg goze

carpmaktadir
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Sekil 4.2.2-11 pH’nin bir fonksiyonu olarak (1:2) mol oraminda Zn(II)-asp iceren

sistemde olusan kompleks tiirlerinin dagilima.
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Sekil 4.2.2-12 pH’nin bir fonksiyonu olarak olusan (1:2) mol oraninda Zn(II):glu iceren

sistemde kompleks tiirlerinin dagilimi.

Sekil 4.2.2-11°deki Zn(II):asp sistemi i¢in cizilen dagilim diyagrami
incelendiginde; pH=5.0-9.5 araliginda ZnB kompleksinin ve pH=7.0’den itibaren
ZnB,” kompleksinin ortamda bulundugu gériilmektedir. Zn(II):glu sistemi icin ¢izilen
dagilim diyagraminda; (Sekil 4.2.2-12) ZnB kompleksinin pH=6.0’den itibaren, ZnB,>

kompleksinin ise pH=7.0’den itibaren ortamda bulundugu gériilmektedir.
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4.3 M(II) iyonlarinin Karisik Ligand Kompleksleri

Ni(Il), Cu(Il) ve Zn(II) iyonlarinin ATP, L-aspartik ve L-glutamik asit ile kararh
ikili kompleksler olusturdugu bolim 4.2°de anlatildi. Ni(II), Cu(Il) ve Zn(II)
iyonlarinin, ATP ile sadece MA ve L-aspartik asit ve L-glutamik asit ile MB ve MB,
kompleksleri olusturdugu belirtildi. ATP ile birlikte ayn1 anda ortamda bir amino asit
var ise; M(I) iyonlarmmin davranisimi arastirmak amaciyla, M(II) iyonlar1 iceren
cozeltiye ATP ve L-aspartik asit (veya L-glutamik asit) kat1 olarak ilave edildi. Ayrica,
titrasyon hiicresine 0.1M 2 ml HCI ilave edilerek 25°C sicaklikta ve 0.1M KCI iyonik
ortaminda ayarli KOH ¢6zeltisi ile potansiyometrik titrasyonlar1 yapildi. Schott-Gerade
marka Titroline Alfa Plus model otomatik titratérdeki pH okumalari, her KOH

ilavesinden sonra 90 s. olacak sekilde ayarlandi.

Sekil 4.3-1 Ni(II):ATP:asp sisteminin potansiyometrik titrasyon egrileri; I- Sadece
ATP, II- Sadece asp, III- (1:1) mol oraninda Ni(II):ATP, IV- (1:1) mol oraninda
Ni(II):asp, V- (1:1:1) mol oraninda Ni(II):ATP:asp
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Sekil 4.3-2 Ni(II):ATP:glu sisteminin potansiyometrik titrasyon egrileri; I- Sadece
ATP, II- Sadece glu, III- (1:1) mol oraninda Ni(I[):ATP, I'V- (1:1) mol oraninda Ni(II):
glu, V- (1:1:1) mol oraninda Ni(I):ATP: glu.
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Sekil 4.3-3 Cu:ATP:asp sisteminin potansiyometrik titrasyon egrileri; I- Sadece ATP,

II- Sadece asp, III- (1:1) mol oraninda Cu(II):ATP, IV- (1:1) mol oraninda Cu(Il):asp,
V- (1:1:1) mol oraninda Cu: ATP:asp
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Sekil 4.3-4 Cu:ATP:glu sisteminin potansiyometrik titrasyon egrileri; I- Sadece ATP,
II- Sadece glu, III- (1:1) mol oraninda Cu(Il):ATP, IV- (1:1) mol oraninda Cu(Il): glu,
V- (1:1:1) mol oraninda Cu:ATP:glu
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Sekil 4.3-5 Zn(II):ATP:asp sisteminin potansiyometrik titrasyon egrileri; I- Sadece
ATP, II- Sadece asp, III- (1:1) mol oraninda Zn(II):ATP, IV- (1:1) mol oraninda
Zn(I):asp, V- (1:1:1) mol oraninda Zn(II): ATP:asp
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Sekil 4.3-6 Zn(II):ATP:glu sisteminin potansiyometrik titrasyon egrileri; I- Sadece
ATP, II- Sadece glu, III- (1:1) mol oraninda Zn(II):ATP, IV- (1:1) mol oraninda
Zn(ID:glu, V- (1:1:1) mol oraninda Zn(II):ATP:glu

(1:1:1) mol oranindaki M(I):ATP:asp ve M(ID):ATP:glu c¢ozeltilerinin
potansiyometrik titrasyon egrilerine bakildiginda; m=4’de doniim noktasi gozlendi.
ATP, asp ve glu ligandlarinin herbiri ayrigabilen iki protona sahip olduklarindan, ATP
ve asp (veya ATP ve glu) kangik ligand cozeltilerinde ayrisabilen dort proton
mevcuttur. (1:1:1) mol oranindaki M(II):ATP:asp ve M(II):ATP:glu sistemlerinin
potansiyometrik titrasyon egrilerinin tek basina ligand egrilerine gore daha diisiik pH
bolgelerinde olmasi ve toplam dort protonun titre edilmesi iki ligandinda metal iyonuna
baglandigim gostermektedir. Karisik ligand sistemlerinde olusan komplekslerin olusum
tepkimeleri ve denge sabiti esitlikleri asagidaki sekilde yazilabilir.

K100
M* + H,A® === MA? +2H" (4.3-1)

_ [MA”L[H')?

= 432
1100 [M2+].[H2A27] ( )
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I<1110
MA% + H, B ——— MAB* +2H" (4.3-3)

_ [MAB* .[H*]?
"0 [MA>].[H,B]

(4.3-4)

MAB kompleksinin kararlilik sabitine ait denge tepkimesi ve esitligi (4.3-5)-
(4.3-6) ile gosterildi.

BlllO
M* + A* + B =— MAB"* (4.3-5)
[MAB*]
= 4.3-6
[31110 [M2+][A4_][B2,] ( )

MA, MB ve MAB kompleks tiirlerinin yukarida verilen tepkime esitliklerine ait
olusum ve kararlilik sabiti degerleri, potansiyometrik titrasyonlardan elde edilen pH
degerlerinin, BEST bilgisayar programina (Ek-8) uygulanmasi ile hesaplandi. Ni(Il),
Cu(I) ve Zn(Il) iyonlarinin ATP ve asp (veya glu) karisik ligand komplekslerine ait
olusum ve kararlilik sabiti degerleri Cizelge 4.3-1’de verilmistir.

Karigik ligand kompleks olusumuna katilan ligandlarin, hangisinin birincil

hangisinin ikincil ligand olduguna karar vermek amaciyla logK s ve logKyhg

kararlilik sabitlerinin birbiri ile kiyaslanmasinin gerekli olacagi diistiniildii. Bu amacla,

(4.3-7) ve (4.3-8) esitlikleri kullanilabilir.
log Bi110=10gP yirp = logK i, + logK 11y (4.3-7)
logkK x:B = logf ﬁAB - logk MA

log Bii1o=log s = logK \yy + logK iy (4.3-8)

logKMEA = logf ﬁBA - longB
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Cizelge 4.3-1’deki, logK Mas ve logK Vb, sabitleri her bir kangik ligand sistemi
icin hesaplandi. Cu(II):ATP:asp ve Cu(I):ATP:glu karisik-ligand komplekslerinde,
ATP’nin birincil ligand oldugu yapilan hesaplamalardan bulunmustur. Karisik ligand
komplekslerin kararlhiliklarina sadece kararlilik sabitlerinin esas alinmasiyla karar
vermek oldukga giic olmasindan dolay1 karisik ligand kompleks kararliliklarimin ikili
komplekslerin kararliliklar: ile birlikte degerlendirilmistir. Bu amacla MAB ve MA
veya MB komplekslerin kararliliklart arasindaki farklart (AlogK) karsilastirmanin
uygun olacag diisiiniilmistiir. AlogK; M(I) ile iliskili olarak M:A komplekslerine
ikinci bir ligandin koordinasyon egilimini karakterize eden bir biiyiikliiktiir ve

(4.3-9)’da belirtilen esitlik kullanilarak hesaplanir.

Alog K =logK \ias - logK iz = logKyh, - logK Vi, (4.3-9)

Esitlik 4.3-9 kullanilarak, M(II):ATP:asp ve M(I):ATP:glu karisik-ligand
kompleksleri i¢in AlogK degerleri hesaplanmis ve bulunan degerler Cizelge 4.3-1’de

verilmistir.

Cizelge 4.3-1 M(II)ATP:asp ve M(II):ATP:glu kangik ligand sistemlerinde olusan
komplekslerin olusum (logK) ve kararlilik sabitleri (logf)

Metal Ligand | Ligand
iyom N B logBys [ logKiY, | logK )ik, | AlogK
ATP asp 10.85 4.98 3.50 -1.87
Ni(IT)
ATP glu 9.86 4.49 3.77 -1.60
ATP asp 13.14 6.95 4.22 -1.97
Cu(ID ATP glu 12.65 6.46 4.43 -1.27
ATP asp 9.40 4.46 3.53 -1.41
Zn(ID) ATP glu 8.58 3.64 3.93 -1.01
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Dagilim Diyagramlari

Karigik-ligand sistemlerinde olusan tiim tiirlerin dagilimlarini, pH’nmin bir
fonksiyonu olarak gormek amaciyla, ligandlarin protonlanma sabitleri ile ikili ve
karisik-ligand komplekslerin kararlilik sabitleri kullanilarak M(II):ATP:asp ve
M(I):ATP:glu sistemlerin dagilim diyagramlart Martell ve Motekaitis tarafindan
gelistirilen SPE bilgisayar programi kullanilarak ¢izildi. (Sekil 4.3-7) - (Sekil 4.3-12).

100

80

60

%

40

20

Sekil 4.3-7 pH'nin bir fonksiyonu olarak (1:1:1) mol oraninda Ni(Il):ATP:asp

sisteminde olusan tiirlerin dagilimi.
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Sekil 4.3-8 pH’nin bir fonksiyonu olarak (1:1:1) mol oraninda Ni(I[):ATP:glu

sisteminde olusan tiirlerin dagilimi.

Sekil 4.3-7 ve Sekil 4.3-8’deki dagilim diyagramlari incelendiginde; pH=6’ya
kadar karisik-ligand komplekslerinin olusmadig goriilmektedir. Diisiik pH degerlerinde
(p<6) sadece ikili komplekslerin olusumunun baskin olurken, pH yiikseldiginde (pH>4)
karigik-ligand komplekslerinin miktarlarinda 6nemli bir artisin olmasi1 ve pH=8den
sonra karnsik-ligand komplekslerinin %65 civarinda olmasinin yan1 sira MA
kompleksinin, MB kompleksinden daha diisiik pH bolgesinde ve daha baskin olmasi

Ni(Il) iyonuna 6nce ATP’nin baglandigimi diistindiirmektedir.
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Sekil 4.3-9 pH’nin bir fonksiyonu olarak (1:1:1) mol oraninda Cu(Il):ATP:asp

sisteminde olusan tiirlerin dagilimi.
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Sekil 4.3-10 pH’nin bir fonksiyonu olarak (1:1:1) mol oraninda Cu(Il):ATP:glu

sisteminde olusan tiirlerin dagilima.

12

12
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Sekil 4.3-9 ve Sekil 4.3-10’daki dagilim diyagramlarinin temel ozelligi,
potansiyometrik titrasyon egrilerinde bahsettigimiz gibi, diisiikk pH degerlerinde (p<4)
sadece MA ikili kompleks iyonunun olusumu baskin olurken, pH yiikseldiginde (pH>4)
karigik-ligand komplekslerinin miktarlarinda 6nemli bir artisin olmasi ve pH=8den
sonra karisik-ligand komplekslerinin %80’nin iizerinde olmasinin yani sira serbest
Cu(II) iyonu ve ikili komplekslerin konsantrasyonlarinda 6nemli bir azalisin oldugu
goriilmektedir. Ayrica MA kompleksinin daha diisitk pH bolgesinde ve MB’ye gore
daha yiiksek bir yiizde ile olugmasi da Cu(Il) iyonuna ATP’nin 6nce baglandig seklinde

de yorumlanabilir.
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Sekil 4.3-11 pH'nin bir fonksiyonu olarak (1:1:1) mol oraninda Zn(Il):ATP:asp

sisteminde olusan tiirlerin dagilimi.
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Sekil 4.3-12 pH’nin bir fonksiyonu olarak (1:1:1) mol oraninda Zn(II):ATP:glu

sisteminde olusan tiirlerin dagilimi.

Sekil 4.3-11 ve Sekil 4.3-12°deki dagilim diyagramlari incelendiginde; pH=6’ya
kadar kansik-ligand komplekslerinin olusmadig goriilmektedir. Diisiik pH degerinde
(p<6) sadece MA kompleksinin olugmasi ve kompleksin yiizdesinin yiiksek olmas,
karigik ligan sisteminde, Zn(I[) iyonuna ATP ligandinin 6nce baglandigi yorumu
yapilabilir. pH yiikseldiginde (pH>6) karisik-ligand komplekslerinin miktarlarinda
onemli bir artisin olmas1 ve pH=9’da kansik-ligand komplekslerinin %60 civarinda

¢ozelti ortaminda bulundugu dagilim diyagramindan goriilmektedir.
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BOLUM 5 TARTISMA
5.1 Cu(II), Ni(IT) ve Zn(II) iyonlarinin Olusturdugu ikili Kompleksler

Bu calismada, Cu(Il), Ni(Il) ve Zn(Il) iyonlarinin ATP ile MA, MAH ve
MA(OH) tiiriinde kompleksler olusturdugu sonucuna ulasildi ve kompleks tiirlerinin
kararlilik sabitleri BEST bilgisayar programi ile hesaplandi. Elde edilen kararlilik sabiti
degerleri, literatiir degerleri ile karsilastirldiginda; bulunan degerlerin Ek 2.1, 3.1,4.1
deki literatiir degerleri ile uyumlu oldugu sonucuna varildi. ATP komplekslerinin
kararlilik siras1 ise; Cu(Il)>Ni(I)>Zn(Il) seklinde bulundu. ATP ligandi ¢ok uclu bir
liganddir ve Cu(Il), Ni(Il) ve Zn(II) iyonlar ile olusturdugu komplekslerin kararlilik
sabiti degerleri olduk¢a yiiksektir. Kararlilik sabiti degerlerinin yiiksek olmasi
nedeniyle, ATP ligandinin iki ya da daha ¢ok uclu ligand davranis1 gosterdigi sonucuna
varilabilir. ATP’nin Cu(II), Ni(Il) ve Zn(II) iyonlar1 ile olusturdugu komplekslerde yapi
tayini c¢aligmalarindan elde edilen bilgiler ile bu c¢alismada wulasilan veriler
birlestirildiginde ATP’nin Cu(Il), Ni(Il) ve Zn(II) iyonlarina hangi verici atomlarindan
baglandig ile ilgili yorum yapilabilir. Cu(Il) ve Ni(II) iyonlari, ATP’nin iki fosfat
grubu ve adenin kismindaki N7 azot atomu ile ti¢ uclu ligand seklinde baglandigi,
Zn(II) iyonu ise sadece iki fosfat grubu ile baglandig1 sonucuna ulasildi.

Cu(Il), Ni(Il) ve Zn(Il) metal iyonlarinin, L-aspartik asit ve L-glutamik asit ile
olusturdugu ikili kompleksler incelendiginde; MHB, MB ve MB; tiiriinde olusturdugu
komplekslerin kararlilik sabitleri, BEST bilgisayar programi ile hesaplandi. Bu
calismada bulunan kararlilik sabiti degerleri, literatiir degerleri ile karsilastirildiginda;
bulunan degerlerin Ek 2.2, 2.3, 3.2, 3.3, 4.2, 4.3° deki literatiir degerleri ile uyumlu
oldugu goriildii. L-aspartik asit ve L-glutamik asit ligandlar1 dikarboksilik aminoasit
olduklarindan, iki tane —-COOH gruplar1 ve bir tane —-NH, grubu mevcutttur. L-glutamik
asit, L-aspartik aside gore bir —CH, birimi daha uzun bir zincire sahiptir. Elde edilen
sonugclar ile literatiir bilgileri birlikte degerlendirildiginde; L-glutamik asidin daha uzun
bir zincire sahip olmasinin getirdigi indiiktif etkinin bir sonucu olarak L-glutamik asidin
ikinci ve iiciincii protonlanma sabiti degerleri, L-aspartik asidinkine gore daha yiiksektir.

L-glutamik asidin ikinci ve iiclincli protonlanma sabiti degerlerinin yiiksek olmasi
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proton ile baginin daha gii¢lii oldugunu gosterir. Proton ile giiglii baglar olusturabilen
ligandlarin metal iyonlar ile de gii¢lii baglar olusturmasi beklenir. Ancak, Ni(II), Cu(II)
ve Zn(Il) iyonlarinin L-glutamik asit ile olusturdugu ikili komplekslerin kararlilik
sabitleri, L-aspartik asit ile olusan ikili komplekslerinkinden gore daha diisiik bulundu.
L-aspartik asit ve L-glutamik asit ii¢ u¢lu ligand olduklar i¢in, ikili komplekslerinde iki
selat halkas1 olusur. L-aspartik asit; bes ve alt1 iiyeli, L-glutamik asit ise bes ve yedi
iyeli selat halkasi olusturur. L-glutamik asidin ikili komplekslerinde yedi iiyeli selat

halkast olusturmasi, kompleks kararliliginin daha diisiik olmasina sebep olmaktadir.
5.2 Cu(Il), Ni(II) ve Zn(II) iyonlarlmn Olusturdugu Karisik Ligand Kompleksleri

Cu(I), Ni(Il) ve Zn(Il) iyonlarmin (1:1:1) mol oranlarinda M(II):ATP:asp ve
M(I):ATP:glu sistemlerinde, MAB kompleksini olusturdugu sonucuna ulasildi ve
komplekslerin kararlilik sabitleri, BEST bilgisayar programi ile hesaplandi. Bulunan
kararlik sabiti degerleri, literatiir ile karsilastirildi. Boraei ve ark. 1999 yilinda yapmis
olduklar1 caligmada; Cu(Il) ve Ni(Il) iyonlarinin ATP ve L-aspartik (veya L-glutamik)
asit ile olusturdugu karisik ligand komplekslerinin kararlilik sabitlerini Irving ve Rosetti
yontemi ile hesaplamuglardir. logK A, degerleri, Cu:ATP:asp sistemi igin 9.43,
Cu:ATP:glu sistemi icin 8.89, Ni(Il):ATP:asp sistemi i¢in 8.95 ve Ni(Il):ATP:glu
sistemi icin 7.90 bulunmustur. Arastirmacilar, ¢caligmalarinda L-aspartik asit veya L-
glutamik asidin M(II) iyonuna gore, MA kompleksine daha kolay baglanabilecegini
belirtmiglerdir. Bizim yapmis oldugumuz calismada logK )3, degerleri; Cu:ATP:asp
sistemi i¢in 6.95, Cu:ATP:glu sistemi i¢in 6.46, Ni(Il):ATP:asp sistemi i¢in 4.98,
Ni(Il):ATP:glu sistemi i¢in 4.49, Zn(I):ATP:asp sistemi i¢cin 4.46 ve Zn(Il):ATP:glu
sistemi i¢in 3.64 bulundu. Bu degerler, Boraei ve ark. bulduklarindan daha diisiiktiir.
Ciinki, iki caligmada kullanilan hesaplama yontemi farklidir. ATP baglandiktan sonra

olusan MA kompleksine L-aspartik veya L-glutamik asidin baglanmasi sterik olarak
biraz daha giictiir. Bu nedenle, bizim yapmis oldufumuz c¢alismada, logKyA,
degerleri, log K}, degerlerinden daha diisiik bulunmustur.

M(I):ATP:asp ve M(UII):ATP:glu kangsik ligand sistemlerinde, MAB
kompleksinin kararlilik sabiti degerlerinin kararlilik siras1t ATP:asp > ATP:glu seklinde
bulundu. Ikili komplekslerde oldugu gibi karisik ligand komplekslerinde de L-glutamik
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asit biri bes digeri yedi iiyeli iki selat halkasi olusturdugu diisiiniilerek komplekslerin
kararlilig1 daha diisiik bulundu.

Yapilan calismada karsik-ligand koordinasyon bilesiklerinin ikili koordinasyon
bilesiklerine gore daha yiiksek pH’larda olusmaya bagladigi gozlendi. AlogK; M) ile
iligkili olarak MA komplekslerine ikinci bir ligandin koordinasyon egilimini karakterize
eden bir biiyiikliik olmasindan dolayr AlogK degerleri hesaplandi. Hesaplanan AlogK
degerlerinin negatif ¢ikmasi, karisik-ligand koordinasyon bilesiklerinin ikili sistemdeki
koordinasyon bilesiklerine gore kararliliklarinin daha diisiik oldugunu gostermektedir.

Bu calismada, ikili ve kanigik-ligand komplekslerinin hesaplanan kararlilik sabiti
degerleri metal iyonlar1 bakimindan incelenirse, kararlilik sirast Cu(Il)>Ni(I1)>Zn(I1)
seklindedir. ikili ve karisik ligand komplekslerinde kararhlik sirast ayni bulundu.
Ayrica, bulunan kararhilik sirasi, Irving-Williams serisi ile de uyumludur. Bu kararlilik
sirasinin sebebini Kristal Alan Teorisi (KAT) ile aciklamak miimkiindiir. d'* elektron
dizilisine sahip Zn(Il) iyonunun kristal alan kararlilik enerjisi (KAKE) sifirdir ve Zn(II)
iyonunun Ni(II) ve Cu(Il) iyonlarindan kararlilig1 daha diisitk kompleksler olusturmasi
olagandir. Ni(Il) iyonu d® ve Cu(ll) iyonu ise d’ elektron dizilisine sahiptir. Bu metal
iyonlarinin olusturdugu koordinasyon tiirlerinin kararliliklar karsilastirildiginda, Cu(II)
iyonunun olusturdugu kompleks tiirlerinin kararlililiklarinin daha yiiksek olmasi Jahn-

Teller etkisinden kaynaklanir (Shriver ve Atkins, 1999).
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EK-1 ATP, L-aspartik asit, L-glutamik asidin Protonlanma Sabitleri (log K)

Protonlanma Sabitleri

Sicakhk

Ligandlar o Kaynak
log K; |log K, |log K, ve iyonik ortam
6.57 4.08 25°C, 0.1 M KNO; |Boraei, 2001
6.81 4.24 25°C, 0.1 M KNO; |Silva ve ark., 2006
6.53 4.06 25°C, 0.1 M KNO; | Khan ve Martell, 1966
6.47 4.00 25°C, 0.1 M NaNO; | Sigel ve ark.,1987
ATP 6.614 4.006 1.68 25°C, 0.1 M KNO; | Kaczmerk ve ark.,2005
6.50 4.25 25°C, 0.1 M NaNO; | Khalil, 2000a
6.61 4.18 25°C, 0.1 M KNO; |Silva ve ark.,2003
6.61 4.13 25°C,0.1 MKCl |Bucahsma
9.82 3.90 25°C, 0.1 M KNO; | Ahmed ve ark., 1996
9.96 3.92 25°C, 0.1 M KNO; |Boraei ve ark., 1999
9.71 3.95 1.87 25°C, 0.15 M NaCl | Shuaib ve ark., 1999
9.707 |3.710 |1.70 25°C, 0.1 M KNO; | Claridge ve ark. 1980
L-aspartikasit 976  [374 |1.74  |21°C,0.1 M,NaCIO, |Lomozik ve ark, 1983
9.75 4.00 1.87 30°C, 0.2 M NaNO; | Patel ve ark, 1999
9.80 3.86 25°C, 0.1 M NaNOs; | Khalil ve Attia, 2000
9.63 3.71 25°C, 1 M NaCIO, |Shelke, 1979
9.66 3.70 25°C, 0.1 M KCl |Bu calisma
9.66 4.38 25°C, 0.1 M KNO; |Boraei ve ark., 1999
9.67 4.28 2.30 25°C, 0.15 M NaCl | Shuaib ve ark., 1999
9.46 4.05 25°C, 1 M NaCIO, |[Shelke, 1979
9.51 4.18 25°C, 1 M NaCIOQ, | Sismanoglu va ar.,2006
L-glutamik asit 9.634 |4.155 [2.02 25°C, 0.1 M KNO; | Claridge ve ark. 1980
9.42 4.20 25°C, 0.1 M NaNO; | Khalil ve Attia, 2000
9.50 4.10 2.1 25°C, IM NaCIO, |Er¢ag ve ark., 2005
9.65 3.89 2.10 30°C, 0.2 M NaNO; | Patel ve ark, 1999
9.30 4.30 25°C, 0.1 M KNO; [Khodori, 1999
9.58 4.16 25°C, 0.1 M KCl |Bu calisma
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EK-2.1 Cu(IIl):ATP Koordinasyon Tiirlerinin Kararhhik Sabitleri (log K)

Sicaklik ve

logKi100 | logKii01 logB1101 iyonik ortam Kaynak
6.00 25°C, 0.1 M KNO; Boraei A., 2001
6.00 25°C, 0.1 MKNO; Boraei ve ark., 1999
6.03 25°C, 0.1 M NaCIO, | Mitchell ve Sigel, 1978
6.40 25°C,0.1 M KNOs3 [ Azab ve ark,. 1993
6.40 25°C,0.1 M KNO; |Silva ve ark., 2006
6.10 25°C, 0.1 M NaNO; | Khalil, 2000a
6.01 25°C, 0.1 M KNO; | Azab ve ark., 2000
6.13 25°C,0.1 M KNO; |Khan ve Martell, 1966
6.34 25°C, 0.1 M NaNO; | Sigel ve ark.,1987
6.27 3.85 10.12 25°C, 0.1 M KNO; |Silva ve ark., 2003
6.19 3.22 941 0.1 M KCl ve 25°C | Bu ¢alisma




EK-2.2 Cu(Il):asp Koordinasyon Tiirlerinin Kararhlik Sabitleri (log K)

25°C, 0.1 M KCI

Sicaklik ve iyonik
logKi100 | 10gKi101 |10gB1101 [10gKi200 |10gPB1200 y Kaynak
ortam
8.85 25°C, 0.1 M KNO; Ahmed ve ark., 1996
8.83 25°C, 0.1 M KNO; Boraei ve ark., 1999
9.04 25°C, 0.15 M NaClI Shuaib ve ark., 1999
8.78 25°C, 0.1 MKNO, | Ahmed ve Boraei,
1998

8.50 25°C, 0.1 M KNO; Anwar ve ark., 1999

5 Chaberek ve Martell,
8.57 30°C,02M 1952
9.14 3.29 12.43 17.02 16.16 |21°C, 0.1 M,NaClO, |Lomozik ve ark, 1983
871 |3.67 1238 [6.93 [1564 [25°C.05MKNO, |ForestiveNyholm.
8.84 6.40 12.70 |25°C, 0.1 M KNO; Claridge ve ark. 1980
8.80 30°C, 0.2 M NaNO; |Patel ve ark, 1999
8.92 2.98 11.90 |6.89 15.81 Bu ¢aliyma
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EK-2.3 Cu(II):glu Koordinasyon Tiirlerinin Kararhlik Sabitleri (log K)

logKi100 |10gK1101 logB1101 [logKi200 [logB1200 Slcakl;l;t;e;lliyonik Kaynak

8.50 25°C, 0.1 M KNO; Ahmed ve ark., 1996
8.32 25°C, 0.1 M KNO; Ahmed ve Boraei, 1998
8.43 25°C, 0.15 M NaCl Shuaib ve ark., 1999
8.45 30°C, 0.2 M NaNO; Patel ve ark, 1999
7.80 25°C, 0.1 M KNO; Khodori, 1999

8.62 6.60 | 15.22 [25°C, 0.1 M KNO; Claridge ve ark. 1980
7.95 25°C, 0.1 M KNO; Anwar ve ark., 1999
8.22 3.85 |12.07 | 6.37 |14.59 |25°C,0.1 M KCl Bu ¢alisma
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EK-2.4 Cu(II) Metal Iyonunun ATP, L-aspartik asit ve L-glutamik asit Ligandlar
ile Olusturdugu Karisik-Ligand Komplekslerinin Olusum Sabitleri ( log p )

.. Sicaklik ve
Tiir log B iyonik ortam Kaynak
Cu(I):ATP:gly 13.24
Cu(I):ATP:ser 13.10 o
25 1%\1%1 M Silva ve ark., 2006
Cu(Il): ATP:thr 13.22 3
Cu(Il):ATP:tyr 13.08
Cu(ID): glu:PM 17.15 0
25 (1:\’]:(:1[5 M Shuaib ve ark., 1999
Cu(Il): asp:H:PM 25.94
Cu(Il): ATP: phala 12.94 o
25 IEI’\I%I M Arena ve ark., 1984a
Cu(Il). ATP:tyr 12.86 3
Cu(Il): ADA:ATP 14.45 251\%1\?(')1 M Khalil, 2000a
3
Cu(Il):DPA:asp 889 | ¥ I%\I%l M Ahmed ve ark., 1996
3
Cu(Il):ATP:ACES 9.51
Cu(Il):ATP:-MOPSO 10.31
Cu(Il):ATP:CHES 941 | Plao. " |Asbveark, 2000
Cu(Il):ATP: TAPSO 9.42
Cu(Il):ATP:DIPSO 10.31
Cu(Il):ATP:Histamin 15.35 0
25 1%\1%1 M Arena ve ark., 1984b
Cu(Il): ATP:Histidin 15.25 3
Cu(II):tetraamin:ATP 25.12
Cu(D):tn:ATP 15.37 o
25 IEI’\I%I M Silva ve ark.,2003
Cu(II):Spd:ATP 18.16 3
Cu(Il):en:ATP 16.13
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EK-2.5 Cu(II) Metal Iyonunun ATP, L-aspartik asit ve L-glutamik asit Ligandlar

ile Olusturdugu Karisik-Ligand Komplekslerinin Kararhlik Sabitleri ( log K )

Tiir log K Sicaklik ve iyonik Kaynak
ortam
Cu(I): ATP: okzalik asit 6.46
Cu(II): ATP:siiksinik asit 7.25
Cu(II): ATP:tartarik asit 6.88 25°C,0.1 M KNO; |Felcman ve ark., 2006
Cu(III): ATP:malik asit 6.99
Cu(I): ATP:maleik asit 6.91
Cu(ID):ATP:Asparagin 6.62 | 25°C,0.l MKNO; |Boraei, 2001
Cu(II):Bisin:Glu 956
— 25°C, 0.1 M NaNO; | Taha ve Khalil, 2005
Cu(Il):Bisin:Asp 972
Cu(Il): Asp:8-
Hidroksikinolin 0-89
25°C,0.1 M KNO; | Ahmed ve ark., 1998
Cu(II):Glu:8- 370
Hidroksikinolin )
Cu(I):Dipikolinik asit:Asp| 8.89 25°C, 0.1 M KNO; Ahmed ve ark., 1996
Cu(Il):ATP:Asp 9.43
25°C, 0.1 M KNO; |Boraei ve ark., 1999
Cu(I):ATP:Glu 8.89
Cu(Il):phen: ATP 6.08 | 25°C, 0.1 M NaClO, li/égghell ve Sigel,
Cu(ID):CPZ:glu 9.70 |25°C, 0.1 M KNO; Khodori, 1999
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EK-3.1 Ni(II):ATP Koordinasyon Tiirlerinin Kararhhk Sabitleri (log K)

logKi100 | 1ogKi101 [logBi101 | Sicaklik ve iyonik ortam Kaynak
4.86 4.47 9.33 |25°C, 0.1 M NaNO; Sigel ve ark., 1987
4.849 4.321 9.17 |25°C,0.1 M KNO; Kaczmarek ve ark.,2005
5.00 25°C, 0.1 M NaNOs Khalil,2000
4.83 25°C, 0.1 M KNO; Azab ve ark., 2000
5.02 25°C, 0.1 M KNO; Khan ve Martell, 1966
4.86 25°C, 0.1 M NaNO; Sigel ve ark.,1987
4.93 25°C, 0.1 M KNO; Boraei ve ark., 2000
5.37 4.35 9.72 |25°C, 0.1 M KCl Bu ¢alisma
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EK-3.2 Ni(II):asp Koordinasyon Tiirlerinin Kararhlik Sabitleri (log K)

Sicaklik ve i ik
logKyi00 |10gKii01 [l0ogBiior |logKizo0 |logBiz00 1ea (ln,t;fnlyom Kaynak
7.09 5.7 12.79 5.57 12.66 |25°C, 0.15 M NaCI | Shuaib ve ark.,1999
7.49 25°C, 0.1 M KNO; | Anwar ve Azab, 1999
7.12 527 | 1239 |30°C, 02 M Chaberek ve Martell,
1952
7.25 30°C, 0.2 M,NaNO; |Patel ve ark, 1999
7.20 25°C,0.1 M KNO; |Boraei ve ark., 1999
7.07 5.37 12.44 |25°C, 0.1 M NaNO; | Khalil ve Attia., 2000
o Ahmed ve
7.42 25°C, 0.1 M KNO; Boraei, 1998
7.41 25°C, 0.1 M KNO; | Ahmed ve ark., 1996
o Mamoud ve ark.,
7.35 25°C, 0.1 M KNO; 1989
7.35 4.08 11.43 5.46 12.81 [25°C, 0.1 M KCI Bu calisma




101

EK-3.3 Ni(II):glu Koordinasyon Tiirlerinin Kararhlik Sabitleri (log K)

logKyi00  |logKiio1 |10gBi101 logK200 | 10gB1200 3:,6;1;:11( ve iyonik Kaynak
6.06 6.27 12.33 4.27 10.33 [25°C,0.15M NaCI | Shuaib ve ark.,1999
5.92 25°C, 0.1 M KNO, |Mamoud ve ark,,
1989

o Anwar ve Azab,
5.81 25°C, 0.1 M KNO; 1999
4.90 30°C, 0.2 M NaNO; | Patel ve ark, 1999
5.95 25°C, 0.1 M KNO; | Boraei ve ark., 1999
5.92 15°C, 0.1 M NaClO, | Er¢ag ve ark.,2005
5.87 25°C, 0.1 M NaClO, | Er¢ag ve ark.,2005
5.96 4.21 10.17 ]25°C,0.1 M NaNO; | Khalil ve Attia., 2000
6.99 25°C, 0.1 M KNO; | Khodori, 1999

o Ahmed ve
5.40 25°C, 0.1 M KNO; Boraei, 1998

o Sismanoglu ve ark.,
5.87 25°C, 1 M NaClO, 2006
6.09 5.34 11.76 4.5 10.59 |25°C, 0.1 M KCI Bu ¢ahsma
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EK-3.4 Ni(II) Metal Iyonunun ATP, L-aspartik asit ve L-glutamik asit Ligandlar

ile Olusturdugu Komplekslerinin Olusum Sabitleri ( log B )

.. Sicaklik ve iyonik
Tiir log p ortam Kaynak
Ni(IT):ADA:asp 17.60
25°C,0.1 M KNO; [Mamoud ve ark., 1989
Ni(IT):ADA:glu 16.74
Ni(Il):asp:PM:H 22.04
25°C, 0.15 M NaCI | Shuaib ve ark.,1999
Ni(Il).glu:PM 12.09
Ni(Il):Bisin:glu 781
25°C, 0.1 M NaNO; |Taha ve Khalil, 2005
Ni(I): Bisin:asp 8.07
Ni(Il):asp:8-
Hidroksikinolin 9.02
- 25°C, 0.1 M KNO; | Ahmed ve ark., 1998
Ni(II): glu:8- 315
Hidroksikinolin ’
Ni(II): ADA:ATP 12.73 | 25°C, 0.1 M NaNO; |Khalil, 2000a
Ni(II):ATP:DIPSO 14.33
Ni(II):ATP: TAPSO 10.80
25°C, 0.1 M KNO; | Azab ve ark., 2000
Ni(II):ATP:CHES 8.17
Ni(II):ATP:MOPSO 9.21
Ni(II):ATP:his 12.80 25°C, 0.1 M KNO; |Kaczmarek ve ark.,2005
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EK-3.5 Ni(II) Metal Iyonunun ATP, L-aspartik asit ve L-glutamik asit Ligandlar
ile Olusturdugu Karnisik-Ligand Komplekslerinin Kararhlik Sabitleri ( log K )

Tiir log K Sicaklik ve iyonik Kaynak
ortam

Ni(II):glu:CPZ 8.20 |25°C,0.1 M KNO; |Khodori, 1999
Ni(Il): glu:CR 7.01 |25°C, 1 M NaCIO, Sismanoglu ve ark.,2006
Ni(I):DPA:asp 7.48

25°C, 0.1 M NaNOs Khalil ve Attia, 2000
Ni(II):DPA:glu 6.26
Ni(I):DPA:asp 8.47 125°C, 0.1 M KNO; Ahmed ve ark., 1996
Ni(Il): glu:AT 6.50 [25°C, 1 M NaClO, |Er¢ag ve ark., 2005
Ni(Il): ATP:asp 8.95

25°C, 0.1 M KNO; |Boraei ve ark., 1999
Ni(I):ATP:glu 7.90
Ni(I):ATP:SHAM 11.39 [25°C, 0.1 MNaNO, | Khalil, 2000
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EK-4.1 Zn(II):ATP Koordinasyon Tiirlerinin Kararhhlk Sabitleri (log K)

logKi100 logK;101 logB1101 Slcakl(l)l;t;clsnlyomk Kaynak

5.16 4.17 9.33 25°C, 0.1 M NaNO; |Sigel ve ark., 1987
4.17 2.67 6.84 25°C, 0.1 M KNO; |Khan ve Martell, 1966
4.85 25°C, 0.1 M KNO; | Azab ve ark., 2000
5.10 25°C, 0.1 M NaCIOy | Mitchell ve Sigel, 1978
4.85 25°C, 0.1 M KNO; |Khan ve Martell, 1966
5.16 25°C, 0.1 M NaNO; | Sigel ve ark.,1987

4.90 25°C, 0.1 M NaNOj; | Khalil M.M., 2000
4.94 4.14 9.08 25°C, 0.1 M KCI Bu calisma
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EK-4.2 Zn(II):asp Koordinasyon TiirlerininKomplekslerinin Kararhlik Sabitleri

(log K)
logKio [logKiior [logBiior JlogKize [10gBi200 Slcakl(l)l;t;f;yomk Kaynak
5925 | 4.92 |10.845 | 4.242 | 10.167 |37°C. 0.1 M NaCIO, (Bf“hon ve
ermonneau, 1982
5.90 427 | 10.17 |21°C, 0.1 M NaCIO, f;’g’ﬂk ve ark,
o Chaberek ve
5.84 4.31 10.15 |30°C,02M Martell, 1952
5.78 30°C, 0.2 M NaNO; Patel ve ark, 1999
o Anwar ve Azab,
7.05 25°C, 0.1 M KNO; 1999
6.82 4.82 | 11.64 |25°C,0.1 M NaNO; zKohgéﬂ ve Attia,,
o Ahmed ve ark.,
8.01 25°C, 0.1 M KNO; 1996
5.85 4.32 10.17 |]25°C, 1 M NaClO, Shelke, 1979
5.87 4.06 9.93 |25°C,0.1 M KCI Bu ¢alisma
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Ek 4.3 Zn(II):glu Koordinasyon TiirlerininKararhlik Sabitleri (log K)

Sicaklik ve iyonik

10gKi100 [l0gKiio1 [10gB1i01 [10gKi200 |10gPB1200 ortam Kaynak

4.682 3.425 | 8.107 [37°C.00 MNaCIO, |gerbone o
25°C, 0.1 M KNO; Khan ve Martell, 1966

4.50 25°C, 0.1 M KNO; Anwar ve Azab, 1999

5.66 4.90 10.56 |25°C, 1 M NaCIO, Karaderi, 2002

4.90 30°C, 0.2 M NaNO; | Patel ve ark, 1999

5.70 4.04 9.74 |25°C,0.1 M NaNO; |Khalil veAttia, 2000

7.20 25°C,0.1 M KNO; Khodori, 1999

5.48 4.00 9.48 |25°C, 1 M NaCIO, Shelke, 1979

4.65 4.13 8.78 [25°C, 0.1 M KCI Bu calisma
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EK-4.4 Zn(II) Metal iyonunun ATP, L-aspartik asit ve L-glutamik asit Ligandlar
ile Olusturdugu Karisik-Ligand Komplekslerinin Olusum Sabitleri ( log p )

Sicaklik ve iyonik

Tiir log p ortam

Kaynak

Zn(Il):ADA:asp 16.00

25°C, 0.1 M KNO; [Mamoud ve ark., 1989
Zn(Il):ADA:asp 15.26

Zn(II): asp:timalik asit 6.57

Zn(ID): tiodiglikolik asit 6.93
25°C, 1 M NaCIO; | Shelke, 1979

Zn(ID):glu: timalik asit 6.64

Zn(ID):glu:tioglikolik asit | 5.55

Zn(ID): ATP: phalaO- 9.70
25°C, 0.1 M KNOj; | Arena ve ark., 1984a

Zn(IID:ATP:HtyrO 9.26
Zn(I11):ADA:ATP 12.76 |25°C, 0.1 M NaNOs; |Khalil, 2000q
Zn(I):ATP:SHAM 11.09 |25°C, 0.1 M NaNOs |Khalil, 2000
Zn(I1D):ATP:DIPSO 14.16
Zn(II):ATP:TAPSO 8.25

25°C, 0.1 M KNO; [Azab ve ark., 2000
Zn(II):ATP:CHES 8.05
Zn(II):ATP:MOPSO 8.58
Zn(1I):ATP:histamin 10.75

25°C, 0.1 M KNO; | Arena ve ark., 1984b
Zn(II):ATP:histidin 15.25
Zn(Il):histamin:asp 10.462

37°C, 1 M NaCIO, CB}e“hon e L1080
Zn(I1):histamin:glu 9.624 ermonneat,




EK-4.5 Zn(II) Metal iyonunun ATP, L-aspartik asit ve L-glutamik asit Ligandlar
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ile Olusturdugu Karisik-Ligand Komplekslerinin Olusum Sabitleri ( log K )

Tiir log K Sicaklik ve iyonik Kaynak
ortam
Zn(II):glu:CPZ 9.30 |25°C,0.1 M KNO;3 |Khodori, 1999
Zn(I1):DPA:glu 7.11 |25°C, 1 M NaCIO; |Shelke, 1979
Zn(I1):DPA: asp 8.59 [25°C, 0.1 M KNO; Ahmed ve ark., 1996
Zn(Il):phen: ATP 5.32 | 25°C, 0.1 M NaClO, | Mitchell ve Sigel, 1978
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Ek-5 Cu (II) iyonunun Hidroliz Dengelerine Ait Literatiirdeki Sabitleri.

2+

mCu®* +nH,0 — [Cu,(OH),1°"™"" +nH"
Sicaklik ve m=1, n=1 m=2, n=2 Arastirmaci
Iyonik Ortam (B.) (B,,)
T=18C -8.0 -10.95 Pedersen 1943
Sey. Cu(NOs3),
T=25C -10.6 Berecki-Biedermann 1956
I=3M
NaClOy4
T=15-42C <-8 (-3833/T)+2.497 Perrin 1960
I=0°
T=25C (-7.34) -10.6 Achenza 1964
[=0.1M
KNO;
=0 (-7.6) -10.8 Mabhapatra ve
Subrahmanya 1967
T=25C (-7.60) -10.95 Ohtaki 1968
[=3M
LiClOy4(dioksan-su)
T=25C (-7.22) -10.75 Kakihana ve ark. 1970
[=3M
NaClOy
T=25C (-7.71) -11.46 Kakihana ve ark. 1970
I=3M
NaClO4(D,0)

( Kaynak : Baes ve Mesmer 1986 )
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Ek-6 Ni(IT) iyonunun 25C’deki Hidroliz Dengelerine Ait Literatiirdeki Sabitleri.

mNi** +nH,0 ~—

[Ni (OH) 1°"™"" +nH"

Iyonik Ortam

m=1, n=1 | m=1, n=2 | m=1, n=3 | m=2, n=1 | m=4, n=4 | Arastirmaci
(B) (By2) (Bys) (B, (Bys)
Sey. ~-19 ~-30 Gayer ve
Garrett 1949
0.25-1.0M -10.5 Bolzan ve
NaClOg4 ark. 1964
0 -9.68 Perrin 1964
3.0M <-10.3 <9.5 -27.37 Burkov ve
NaClO;, ark. 1965
3.0M -9.3 -28.42 Burkov ve
NaCl Lilic1965
1.5M -27.03 Kolshi ve
NaClOg, ark. 1969
3.0MNaCl | <-10.5 -10.5 -28.55 Ohtaki ve
Biedermann
1971
3 M LiClOq4 -27.32 Kawai ve
ark. 1973

( Kaynak : Baes ve Mesmer 1986 )
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Ek-7 Zn(II) iyonunun 25 ° C’deki Hidroliz Dengelerine Ait Literatiirdeki Sabitleri.

mZn** +nH,0 —>  [Zn,(OH) 1°"™"* +nH*

Iyonik ) 5 )
ZnOH* Zn(OH), |Zn(OH); | Zn(OH),” | Zn,OH’* | Zn,(OH)s~ | Arastirmaci
Ortam
Schorsch
2M NaClI -9,12 -7,48
1964
Schorsch
2M KCI -9,01 -7,20
1964
Schorsch
3MNaCI | -9,25 -7,50
1965
Schorsch
3M KCI -9,26 -7,47
1965
0 (KNO)3 -8,96 Perrin 1962b
Fulton ve
Swinehart
1954
Dietrich ve
0 -16,9 -28.,4 -41,2
Johnston
1927
Schindler
1964
Schorsch
3M NaCl -42.8 -57,7
1964
Biedermann
3M LiCIO, -8,7
ve Row 1962

( Kaynak : Baes ve Mesmer 1986 )
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Ek-8 BEST Bilgisayar Programm

Kararlilik sabitlerinin hesaplanmasinda bilgisayar programlarinin kullanilmaya
baslanmas1 1960’11 yillara rastlamaktadir. Kararlilik sabitlerinin tayininde ilk kullanilan
bilgisayar programi McMasters ve Schaap tarafindan gelistirilmistir (1958).
Polarografik verilerin degerlendirilmesinde kullanilan bu programin temeli kiigiik
kareler metoduna dayanmaktadir. Bu metot Rydberg ve Sullivan tarafindan gelistirilmis
ve potansiyometrik titrasyon verilerinden kararlilik sabitlerinin hesaplanmasi i¢in
kullanilmastir.

Glintimiizde kararlilik sabitlerinin hesaplanmasinda degisik prensiplere dayanan
bilgisayar programlart kullamilmakta ve diizenli olarak yeni programlar
gelistirilmektedir. Programlar ancak bazi detaylar yoniinden farklidir. Bu programlar
arasinda potansiyometrik verilerden kararlilik sabitlerinin hesaplanmasinda en fazla
kullanilam1 Martell ve Motekaitis tarafindan gelistirilen BEST bilgisayar programidir
(1988).

Potansiyometrik titrasyon verilerinden denge sabitlerinin hesaplanmasini
saglayan bu programin algoritmasi kiitle denkliklerinin hesabina dayanmaktadir ve kiitle

denkligi 6-1 esitligi ile edilebilir.

NS i

Ti=Xe; B T [Ci] (5-1)
j=1 k=1

Varolan tiirler icinde i bilesenini igeren biitiin tiirlerin toplamin1 ifade eden bu
esitlikte e; stokiyometri katsayisini, B; toplam denge sabitini, [Cy] ise denge sabiti
ifadesinde yer alan tiirlerin konsantrasyonunu ifade etmektedir. Bu esitlik kullanilarak,

ML; tiiriinde kompleks olusturan bir sistem icin kiitle denklikleri asagidaki sekilde

gosterilebilir.
H, = [H] + B;"[HI[L] + 2 B,"[H]’[L] (5-2)
L= [L] + B, "[HI[L] + B2"[HI’[L] + Bi[L1IM] +2 Bo[LI[M] + 3 B3[LI'[M] (5-3)
M, = [L] + Bi[L][M] + Bo[LI*[M] + B5[L]’[M] (5-4)

Bu esitliklerde H protonu, L ligandi, M ise metali ifade etmektedir.
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Bu kiitle denkliklerinden faydalanilarak denge sabiti degerlerinin BEST te
hesaplanmasi asagidaki sekilde olmaktadir.
L Bilinen ve tahmin edilen toplam denge sabiti ifadeleri (;) ve kiitle
denklikleri kullanilarak titrasyonun her bir noktasi i¢in pH hesaplanir.
IL. Hesaplanan pH’lar ile gézlenen pH’lar arasindaki sapmalarin agirlikli

karelerinin toplam1 hesaplanir. Bunun icin 6-5 esitligi kullanilir.
U =X w ( p[H]gézlenen_ p[H]hesaplanan )2 (5'5)

Burada w hesaplamada pH profilinin egim bolgelerindeki daha az dogru olan pH
degerlerinin etkisini azaltmak i¢in kullamilan agirlik faktoridiir ve 6-6 esitligi ile ifade

edilebilir.
w =1/ (p[Hlis1— p[H]i)? (5-6)

Sigma fit minimize edilinceye kadar bilinmeyen denge sabiti ifadelerinin yerine
yeni degerler yazilarak hesaplamalar tekrarlanir. pH’daki standart sapmay1 ifade eden

sigma fit 6-7 esitligi ile ifade edilir.

o= (U/N) " (5-7)
Burada N agirlik faktorlerinin toplamimi gostermektedir.
N=Xw (5-8)

Bu hesaplamalar sonucunda sigma fit’in minimum oldugu kararlilik sabiti degeri

sonug olarak verilir.
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