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OZET

Bu tez calismasi kapsaminda, uygun gruplar ile siibstitiie edilmis siklotrifosfazen
bilesiklerinin de-protonasyon reaksiyonlar1 sonucu elde edilen yeni tasarim
heterohalkal1 bilesiklerin termal ve stereojenik 6zellikleri incelendi.

Termal kararhiliklarin1 incelemek amaciyla yapisinda dort, altt ve sekiz flor
atomu bulunduran florodioller tercih edildi. Siklotrifosfazen’in (trimer) florodioller ile
alkoliz reaksiyonu sonucu mono spiro (la-b), di spiro (2a-b) ve mono ansa (3a-c)
tirevleri elde edilmis ardindan aminoliz reaksiyonu gergeklestirilerek mono amino
stibstitiie yapilar sentezlendi. P-NHR grubu igeren siibstitiie yapilarin NaH bazi
varliginda ki de-protonasyon reaksiyonu sonucu dispiro trans (5a) ve cis (5b), tetra
spiro tilirevleri (7a-b) ve son olarak diansa (9a-c) bilesikleri elde edildi. Sentezlenen
bilesiklerde florodioksi grubunun artmasi ile bilesigin erime noktasinin yiikseldigi
belirlendi.

iki esdeger kiral merkez iceren yapilari elde etmek icin asimetrik bir ligant olan
2-metilaminoetanol trimer halkasina siibstitiie edilerek aminoliz ardindan de-
ptoronasyon reaksiyonu gerceklestirildi. Sadece mezo formdaki iki izomer (12a ve
12b) izole edildi. Dort esdeger kiral merkez igeren tiim olasi yapilan izole etmek
amaciyla ise baslangic bilesikleri olarak mezo (cis) ve rasemat (trans) bilesikleri
secilerek herbirinin ayr1 ayr1 sirasiyla aminoliz ve de-protonasyon reaksiyonlar
gergeklestirildi. Olusmast muhtemel tim izomer c¢esitliliginin olustugu, reaksiyon
karisimina ait proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumunda goriildii.

Sentezlenen bilesiklerin yapilari, element ve kiitle spektrometresi, 'H ve *'P
NMR spektroskopisi Ol¢limleriyle ve ayrica uygun tek kristallere sahip olan
bilesiklerin yapilart tek kristal X-15m1 kirinimi tekniginden elde edilen verilerle
aydinlatildi. Bilesiklerin termal kararliliklart TGA (Termogravimetrik analiz) ve
stereojenik Ozellikleri ise tek kristal X-1s1m1 kristalografisi ve CSA [(R)-(+)-2,2,2-
trifloro-1-(9-anthryl)etanol] ilave edilmis *'P NMR spektrumlari ile belirlendi.

Anahtar Kelimeler: Heterohalkal Bilesikler, /V,/N-spiro Koprii, De-protonasyon
Reaksiyonu, Termal Kararhhk, Kiral Bilesikler, Tek Kristal X-Ray, TGA.



SUMMARY

In this thesis, thermal and stereogenic properties of new design heterocyclic
compounds obtained by deprotonation reactions of cyclotriphosphazene compounds
substituted with suitable groups were investigated.

In order to examine their thermal stability, fluorodiols with four, six and eight
fluorine atoms were preferred. Mono spiro (1a-b), dispiro (2a-b) and monoansa (3a-c)
derivatives were obtained as a result of the alcoholysis reaction of cyclotriphosphazene
with fluorodiols, and mono amino substituted structures were synthesized by
performing aminolysis reaction. As a result of the deprotonation reaction in the
presence of NaH base, dispiro trans (5a) and cis (5b), tetra spiro derivatives (7a-b),
diansa (9a-c) compounds were obtained. It was determined that the melting point of
the compound increased with increasing the number of fluorodioxy group.

In order to obtain structures containing two equivalent chiral centers, an
asymmetric ligand, 2-methylaminoethanol, was substituted on the trimer, followed by
aminolysis and deprotonation reaction. Only two meso structures (12a and 12b), were
isolated. In order to isolate all possible structures containing four equivalent chiral
centers, aminolysis and deprotonation reactions were carried out, using the meso (cis)
and racemate (trans) compounds as the starting compounds. In the *'Pdec NMR
spectrum of the reaction mixture, it was seen all possible product diversity was formed.

The structures of compounds were illuminated by element and mass
spectrometry, 'H, *'P NMR spectroscopy, and single crystal X-Ray diffraction. The
thermal stability of the compounds were determined by TGA and stereogenic
properties were supported by X-Ray crystallography and *'P NMR spectroscopy by
adding CSA.

Key Words: Heterocyclic Compounds, N,N-spiro Bridge, Deprotonation
Reaction, Thermal Stability, Chiral Compounds, Single Crystal X-Ray, TGA.
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TESEKKUR

Bilgisiyle, tecriibesiyle, calisma diizeniyle oldugu kadar; sevgisiyle, giiler
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her zaman 6rnek aldigim sevgili ve degerli danisman hocam Prof. Dr. Serap BESLI’
ye en igten saygi, sevgi ve tesekkiirlerimi sunarim.

Egitimim siiresince yardimlaridan dolay1 mutlu oldugum GTU Kimya Béliimii
ogretim tiyesi hocalarima, 6zellikle spektroskopik analizlerimin yapilmasinda katki
saglayan 0gretim gorevlilerine, arastirma gorevlisi arkadaglarima, lisansiistii egitimim
siiresinde laboratuvarda birlikte calistifim tiim calisma arkadaslarima 6zellikle
grubumuza katildig1 giinden beri bana hem arkadas hem bir kardes olan Ars. Gor.
Duygu PALABIYIK’ a tesekkiirii bir borg bilirim.

Hayatimin her doneminde desteklerini, sevgilerini esirgemeyen, kendileri ile her
zaman gurur ve onur duydugum annem, babam ve kardeslerime, dualarin {izerimden
eksik etmeyen anneannem ve dedeme tesekkiir ederim. Her zaman en biiyiik destek¢im
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ettigim, birlikte gecirecegimiz zamanlarini ¢aldigim oglum Eymen BALCI’ya ¢ok
tesekkiir ederim.

Ayrica, 2017-A102-11 nolu Gebze Teknik Universitesi Bilimsel Arastirma
Projesine (BAP) sagladigi maddi destek i¢in tesekkiir ederim.
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1. GIRIS

Gelisen diinyada artan insan niifusu ve ihtiyaglarin gesitliligi, gerek duyulan
malzeme ve maddeyi daha kolay, giivenilir sekilde temin etmek icin malzeme
konusundaki arastirmalart onemli hale getirmistir. Bu konu baz1 kaynaklarin
titkenmeye baslamasiyla daha da 6nem kazanmis ve malzeme bilimi, iizerinde en ¢ok
aragtirma yapilan konulardan biri olmustur. -N=PX5- birimi i¢eren ve bu birimin azot
ve fosfor arasinda doniisiimlii olarak tekrar edilmesi ile meydana gelen halkali
yapidaki fosfazen bilesikleri inorganik heterohalkali molekiillerin en biiyiik ailesini
olustururlar ve ileri teknoloji malzemelerinin hazirlanmasinda 6nemli bir yere
sahiptirler. Bunlardan en ¢ok kullanilan bilesikler siklotrifosfazen (trimer) ve

siklotetrafosfazen (tetramer)’dir (Sekil 1.1) [1]-[20].

\P\\i ,//P,—N ,
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N| \T lﬁ IP///,
a “ \P
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Trimer Tetramer

Sekil 1.1: En ¢ok kullanilan halkali fosfazen bilesikleri.

Fosfazen kimyasini zenginlestiren asil neden, bu bilesiklerin bir¢cok organik ya
da anorganik grupla siibstitiisyon tepkimesi verebilmesi ve baglanan gruplara gore
bilesiklerin farkli 6zellikler kazanmalaridir ki; bu bakimdan fosfazen bilesikleri, son
yillarda hem bilimsel arastirmalarda hem de teknolojinin ihtiya¢ duydugu ileri
teknoloji  malzemelerinin  aragtirma-gelistirme  ¢aligmalarinda  aktif  olarak
kullanilmaktadir. Niikleofilik ve elektrofilik reaksiyon vermeye yatkin aktif fosfor-
halojen baglarina sahip halkali fosfazen bilesikleri inorganik halkali sistemler i¢inde
uygulama yonleri ile dnemli bir yere sahiptir. Bu bilesiklerin niikleofilik ve elektrofilik
stibstitiisyon reaksiyonlart ile ilgili binlerce literatiir olmasina ragmen de-protonasyon
reaksiyonlar1 2000’li yillarin bagindan itibaren siklofosfazen kimyasinda kullanilmaya

baslanmistir. Primer amin (NHR) yan grubuna sahip siklofosfazen bilesiklerinin NaH



varliginda de-protonasyon reaksiyonlari sonucu, literatiire yeni tip halkal fosfor-azot
bilesikleri kazandirilmistir [21]-[24] ve bu bilesiklerden N,N-spiro kopriilii
oktaklorosiklofosfazen bilesiginin ilk niikleofilik siibstitiisyon tepkimeleri
incelenmistir [25].

Bu tez ¢alismasinda, siibstitiie gruplar igeren siklofosfazen bilegiklerinin de-
protonasyon reaksiyonlar1 gergeklestirilerek yeni tasarim N, N-spiro kopriili bilesikler
elde edildi. Siibstitiie gruplar olarak; termal kararliliklarini incelemek iizere flor igeren
alifatik dioller, iki ve dort esdeger kiral merkeze sahip yeni tasarim halkali fosfazen
bilesiklerinin stereojenik 6zelliklerini incelemek igin ise kiral merkez igerecek uygun
¢ikis bilesikleri kullanildi. Florlu siibstitiie gruplar i¢eren siklofosfazen bilesiklerinin
alev geciktirici katki maddelerinin (tutusmay1 geciktiren maddeler) hazirlanmasinda
onemli bir yer tuttugu bilinmektedir [26]-[33]. De-protonasyon yolu ile hazirlanan
halkal1 fosfor-azot bilesiklerinin de son derece rijit ve kararl bir yapiya sahip oldugu
g0z Oniine alinirsa elde edilecek florlu tiirevlerin ekstra termal kararlilik gostermesi
beklenmektedir. Kiral bilesikler ise 6zellikle ilag ve katalizor eldesinde oldukca yaygin
kullanilir. Siklofosfazen bilesiklerinin kiral 6zelliklerinin belirlenmeside, potansiyel
tibbi uygulamalar agisindan biiyiik 6nem tagimaktadir. Son yillarda siklotrifosfazen
bilesiklerinin kiral konfigiirasyonlar sistematik olarak incelenmeye baslanmis, [34]-
[45] N,N-spiro kopriilii yeni tasarim siklofosfazen tiirevlerinin kiral o6zellikleri
sistematik olarak ise ilk kez bu tez kapsaminda incelenmistir.

Sentezlenen tiim bilesiklerin yapilar1 'H, *'P NMR spektroskopisi, elementel
analiz, kiitle spektrometresi 6l¢iimlerinden elde edilen bilgilerle aydinlatildi. Uygun
kristal yapisina sahip olan bilesiklerin yapilarinin aydinlatilmasi i¢in tek kristal X-151n1
kirinim 6l¢itimlerinden yararlanildi.

Yeni tip florlu ve halkali fosfor-azot bilesiklerinin termal G6zelliklerinin
incelenmesi DSC (Diferansiyel Taramali Kalorimetre) ve TGA (Termogravimetrik
Analiz) analizleri ile yapildi. Iki ve dort esdeger kiral merkeze sahip halkali fosfor-
azot bilesiklerinin stereojenik 6zelliklerinin belirlenmesi, tek kristal X-1g1n1 kirinimi
teknigi ve CSA (kiral kaydirma ajani) ilave edilerek alian *'P NMR spektrumlarindan

elde edilen veriler ile gergeklestirildi.



2. KURAMSAL BILGILER

2.1. De-protonasyon Nedir?

Bir molekiilden kuvvetli baz varhiginda proton (H") ¢ikarilmasi olayina de-
protonasyon denir. Proton iceren bir bazin molekiilden elektronlarini almasi veya
molekiiliin elektronlarinit vermesiyle de-protonasyon reaksiyonu gerceklesir. Proton
ayrilmasi ile molekiil lizerindeki pozitif yiik azalir, negatif yiik artar. NaH ve KH gibi

hidriirler gii¢lii de-protonlama reaktifleridir.
2.1.1. Siklofosfazenlerde De-protonasyon Reaksiyonlar:

De-protonasyon reaksiyonlart organik kimyada siklikla kullanilmakta ve birgok
molekiiliin sentezi bu yolla gergeklestirilmektedir. Ozellikle alkan ve amin grubu
iceren bilesiklerin de-protonasyon reaksiyonu ile yapidan bir protonun ayrilmasi
sonucu istenilen bilesiklerin sentezi organik ve organometalik kimyada 6nemli bir yer
tutmaktadir. Fakat inorganik heterosiklik bilesiklerin 6nemli bir iiyesi olan
siklofosfazen kimyasinda, daha c¢ok elektrofilik ve niikleofilik siibstitiisyon
reaksiyonlan tercih edilmekte olup, de-protonasyon reaksiyonlari ile ilgili calismalar
2000’11 yillarin basinda baglamigtir.

2000 yilinda Alexander Steiner tarafindan yayilanan bir ¢alismada, hekzaprotik
siklotrifosfazen bilesiginin (CyNH)e¢P3N3 (1) polar olmayan aprotik bir ¢oziiciide
kuvvetli bir baz olan #-biitil lityum (Bu"Li) ile de-protonasyon reaksiyonu
gerceklestirilmis ve hekzaanyonik lityum siklotrifosfazenat [(CyN)eP3N3]% (2) tuzlart
elde edilmigtir (Sekil 2.1).
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Sekil 2.1: Bu"Li varliginda (CyNH)¢P3N3 bilesiginin deprotonlanmasi.

Hekzaprotik siklotrifosfazenler ve hekzaanyonik siklotrifosfazenatlar arasindaki
protonasyon/de-protonasyon reaksiyonlarinin trianyonik ara {riinler iizerinden
yiiriidiigii, X-isi1 ki teknigi ve *'P° NMR  spektroskopisi yardimiyla
belirlenmistir [46].
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Sekil 2.2: [(Me)(Ph)PN]s3’nin trans ve cis izomerleri.

Non-geminal trans (3) ve «cis (4) (trimetiltrifenil)siklotrifosfazen
[(Me)(Ph)P=N]; bilesiklerinin (Sekil 2.2) oncelikle de-protonasyon reaksiyonu,
ardindan da 1:3 mol oraninda Mel ile siibstitlisyon reaksiyonlar1 Bu"Li bazi varliginda

THEF igerisinde -78 °C’de gerceklestirilmistir.



Trans izomerin reaksiyonlar sonucunda yapismna ii¢ metil grubunun da

baglandig1 3'P NMR ¢alismalari ile belirlenmistir (Sekil 2.3).
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Sekil 2.3: Bilesik 3’iin de-protonasyon ve niikleofilik siibstitiisyon reaksiyonu.

Cis izomerin, trans izomere benzer sekilde reaksiyonlari incelenmis ancak daha
karmagik iiriin ¢esitliligi ile karsilagilmistir (Sekil 2.4). Hem disiibstitiie (6) hem de
tristibstitiie (7) siklofosfazen bilesikleri yaklasik olarak ayni oranda olusmustur. Daha

sonra cis izomer 1:3.5 oraninda Bu"Li ve Mel ile etkilestirilmis ve

disiibstitiie/trisiibstitiie oran1 1:4 olarak belirlenmistir [47].
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Sekil 2.4: Bilesik 4’lin de-protonasyon ve niikleofilik siibstitlisyon reaksiyonu.

caligmada

PCl;

Alexander Steiner’in oldugu  baska  bir
[NP(CyNH)2]z  (8),
etkilestirilmesi sonucu ii¢ tane 4-liyeli fosfazan halkas1 ve merkezinde 6-iiyeli bir

fosfazen halkasi i¢eren bilesik 9 [NP(CyN)2PCl]s elde edilmistir (Sekil 2.5). Bilesigin

yapmig

hekzakis(siklohekzilamino)siklotrifosfazenin ile

yapist tek kristal X-1511 kirmimi teknigi ile belirlenmis ve yapisinda hem fosfazan

hem de fosfazen halkasi igerdigi goriilmiistiir (Sekil 2.6).
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Sekil 2.6: Bilesik 9’un tek kristal X-151n1 teknigi ile belirlenen yapisi.

Ug tane aktif P-Cl bagina sahip 9 bilesigi, uygun bir niikleofil ile yer degistirme
tepkimesi verebilme potansiyeline sahiptir. Calismada 9 bilesiginin EtsN bazi
varliginda 1:3 mol oraninda tersiyer-biitilamin ile yerdegistirme reaksiyonu

gergeklestirilmis ve 10 bilesigi [NP(CyN)2PN(H)'Bu]s elde edilmistir (Sekil 2.7) [48].

(10)

Sekil 2.7: Bilesik 10’un yapisi.



2.1.2. (P-NHR) Grubu Iceren Siklotrifosfazenlerde De-protonasyon
Reaksiyonu ve N,N-Spiro Kopriilii Bilesikler

Literatiirde, siklofosfazen bilesiklerinin  de-protonasyon reaksiyonlari
kullanilarak yapilan ve bir 6nceki konuda 6rnekleri verilen, sinirli sayida calisma
vardir. S6z konusu c¢alismalar incelendiginde ise de-protonasyon reaksiyonu
sonucunda, molekiil igerisinde bir diizenlenmenin meydana geldigi goriilmektedir.
Ayrica baz olarak oldukga kuvvetli bir orgonometalik baz olan n-butil lityum tercih
edilmigtir.

2008 yilinda Besli ve arkadaslari tarafindan yapilan bir calismada, P-NHR yan
grubuna sahip siklotrifosfazen bilesiginin, NaH varliginda de-protonasyon reaksiyonu
gergeklestirilmistir. Merkezde dort iiyeli siklofosfazan halkasinin olusumu ile iki
siklotrifosfazen halkasini birbirine kenetlendigi ve molekiiller arasi diizenlenmenin

gergeklestigi, yeni tasarim heterosiklik bir bilesik sentezlenmistir (Sekil 2.8) [49].
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Sekil 2.8: P-NHR yan grubuna sahip 11 bilesiginin de-protonasyon reaksiyonu.

Tek kristal X-1511 kirmimi teknigi ile iki siklotrifosfazen halkasinin P-N-P
kopriileri ile birbirine baglandig1 belirlenmistir. iki siklotrifosfazen halkasi aym
diizlemde olup, diizlemsel ve bunlara dik 4-liyeli siklofosfazan halkas: ile birbirine

baglanmaktadirlar. Bilesik simetri merkezine (i) sahip olup D2n nokta grubuna sahiptir

(Sekil 2.9).
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Sekil 2.9: Bilesik 12°nin tek kristal X-1s1n1 teknigi ile
aydinlatilmis yapisi.

Yeni tip heterosiklik yapilarin *'P NMR spektrumlar1 ikinci dereceden
spektrumlardir. Bilesik 12 nin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu AA'B2B>'
spin sistemindedir (Sekil 2.10).
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Sekil 2.10: N, N-Spiro kopriilii oktaklorobissiklotrifosfazenin (12) proton ile
eslesmemis *'P NMR spektrumu.

Hem siklofosfazen hem de siklofosfazan yapilarini bir arada bulunduran yeni tip
siklofosfazen bilesigi son derece kararh bir yapiya sahip olup, hala iizerinde 8 adet
aktif P-CI bag1 icermektedir. Boylece supramolekiiler ve makromolekiiler sistemlerin
sentezinde oncii olarak kullanilabilme potansiyeline sahiptir.

2011 yilinda yapilan bir ¢alismada ise farkli R gruplar1 bulunduran primer
aminler (RNH2, R = -CH2(CH2)sCH3, -CH(CH3), -Ph) secilerek, mono amino

siklotrifosfazen tiirevleri hazirlanmis ve bu bilesiklerin de-protonasyon reaksiyonlar1



ayrmtili olarak incelenmistir. N, N-Spiro kopriilii oktaklorobissiklotrifosfazen tiirevleri
(14) disinda o6zellikle yan zincirinde i-Pr ve Ph gibi hacimli amino gruplar1 bulunan
monoaminosiklotrifosfazen bilesiklerinin de-protonasyon reaksiyonlar1 sonucu,
beklenmedik sekilde P-O-P kopriilii bilesiklerin de (15) olustugu gézlenmistir (Sekil
2.11). Calismada ayrica, de-protonasyon reaksiyonu iizerine ¢oziicii igerisinde var

olabilecek eser miktardaki suyun etkisi arastirilmistir [50].
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\ N ':f\ N Ll
1. NHR “""P r"c' oy ‘E‘m

W #

P, MaH Q"“F N -

G 1 B L
:I::.! i N-:: he + "“"x‘:’ i
i ci NS LN

'3'~| f, LCl cil ﬂ,m
l|T|"I‘WM"".. fP\- -"P\

(13) cl Cl

14 (15)
R= 'CH;iCH;‘h{:HJ { }
-CHI(CH,),
-Ph

Sekil 2.11: 13 Bilesiginin de-protonasyon reaksiyonu.

N,N-Spiro kopriilii oktaklorobissiklotrifosfazen bilesiklerinin (14) proton
kopmasi-klor ayrilmasi mekanizmast ile olustugu disiiniilmektedir. Reaksiyon
esnasinda NaH bazi siklotrifosfazen bilesigine bagli P-NH grubundan protonu koparir
ve bunu klor iyonun ayrilmasi takip eder. Koordinasyon sayist olarak doymamis
durumdaki kararsiz gec¢is hali hizli bir gsekilde kenetlenme reaksiyonu verir ve P-N-P

spiro kopriili bissiklotrifosfazen bilesikleri olusur (Sekil 2.12).

|’Hxﬁ“‘
Cl
el H ol Gl o) ¢ & R N
e, O V= Sy, MR 5
PN, MR jan, THe VA oS PN
2 MW S —=2 go RN / ="
N7 e " Yp—n’ el | -Naci p— d P,
3 s &~ N
cl cl cl' ¢l |
Cls | _Ci
c” ‘u"'r'F'LCI
R= CH,(CH,),CH, . CH[CH,), , Ph
R= CH,(CH;),CH, . CH(CH,), .Ph

Sekil 2.12: Proton kopmasi-klor ayrilmasi mekanizmasi.



Ayni ¢alismada [50] hekzaklorosiklotrifosfazen (trimer) ve P-NHR yan grubuna
sahip mono-spiro siklotrifosfazen tiirevlerinin 1:1 mol oraninda ki de-protonasyon
reaksiyonu sonucunda, mono-spiro bilesik lizerinde yer alan N-H grubundan protonun
baz tarafindan yakalanmasi ve trimer tizerinden bir klor atomunun ayrilmasi ile yeni

tip bir bilesik (17) elde edilmistir (Sekil 2.13).

o ON.O
x NH £ E\]'—\P: ‘}"
::1“i= Ny * O Lrp 2 cs\EJ #!'m o e
ot W e o N o
X=0 , NMe X=0 . NMe
(16) (17)

Sekil 2.13: Asimetrik kopriilii (17) siklotrifosfazen
bilesiginin elde edilisi.

P-NHR yan grubuna sahip mono-spiro siklotrifosfazen tiirevlerinin (16) NaH
varliginda de-protonasyon reaksiyonu sonucu, ortada 8-iiyeli fosfazen halkasi,
yanlarda da iki tane siklotrifosfazen halkas1 iceren ve i¢ ice gegmis halkalardan olusan
iki adet yeni tip siklofosfazen bilesigi (18) elde edilmistir. Toplamda, 5 tane halka
bulunduran bu yapilar son derece kararli olup yiiksek erime noktasina sahiptirler (Sekil

2.14).

1
.. D
X, _NH
~F MaH c|_\\|:_r{f N
leﬁ < N—P—CI
cl” “N* \Cf N"\ﬁ? h
NN
X N=|i'—CI
{16) (18) =
X=0, NMa X =0 NMa

Sekil 2.14: Bilesik 16 nin de-protonasyon reaksiyonu.
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De-protonasyon reaksiyonu ile N, N-spiro kopriilii bilesiklerin hazirlanmasinda,
baslangic bilesigi olarak kullanilan mono amino pentaklorosiklotrifosfazen bilesikleri
iizerinde bagli olan -NHR grubunda yer alan R grubunun (#-, i-, sec- ve ¢-biitil) sterik
roliinii incelemek iizere bir calisma yine Besli ve arkadaglan tarafindan yapilmistir
[51]. n-Biitil, i-biitil ve sec-biitil aminosiklotrifosfazen tiirevlerinin de-protonasyon
reaksiyonu sonucu, R grubunun sterik etkisine bagli olarak farkli verimlerde beklenen
N, N-spiro kopriilii bilesikleri verirken, #-biitilaminosiklotrifosfazenin de-protonasyon
reaksiyonu, halka genislemesi ile sonuglanmis ve siklohekzafosfazen tiirevi (20) bir

bilesik elde edilmistir (Sekil 2.15).

N
H:C CH C'J'” ‘,.:f \.,\ a Cl
3 ci=>F but P§c!
cl, ,NH CH N : N
L NaH, THE N\ o /
i.‘r' N —_— P P.,\
Cla, | | »Cl -2HCl NN
ARV AN £ A
CI -C_[ Cl”h bul. .nHC{
P P
cl 7 el
(19)
(20)

Sekil 2.15: -biitilaminosiklotrifosfazenin NaH ile de-protonasyon reaksiyonu.

Amin grubunun a-karbon atomu, primer bir karbon atomu oldugunda N, N-spiro
kopriilii bilesikler yiiksek verimlerle (72%, R=n-biitil; 69%, R=i-biitil) elde edildikleri
halde, sekonder karbon atomu oldugunda daha diisiik verim (40%, R=sec-biitil ) ile
olugmustur. o-Karbon atomu, tersiyer bir karbon atomu oldugunda ise, gerginlik
sebebi ile halkanin kirilmasi ve hemen akabinde yeniden farkli bir halkanin olusumu

sonucu 12-iiyeli siklohekzafosfazen bilesigi elde edilmistir [51].

2.1.3. (P-NHR) Grubu iceren Siklotetrafosfazenin De-protonasyon
Reaksiyonu

Siklotrifosfazen tiirevlerinin de-protonasyon reaksiyonlari ile ilgili, literatiirde
kisith sayida da olsa caligmalar mevcutken, oktaklorosiklotetrafosfazen’in de-
protonasyon reaksiyonlart ile ilgili ¢alisma ilk kez Besli ve arkadaslar1 tarafindan

gergeklestirilmis ve 2015 yilinda literatiire kazandirilmigtir [52].
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Yan grup olarak n-biitil, i-biitil, sec-biitil, #-biitil amino gruplar1 bagli mono
amino siklotetrafosfazen tiirevlerinin de-protonasyon reaksiyonlari
gergeklestirilmistir.  »-Biitil, i-biitil ve sec-biitil amino grubu siibstitiie
siklotetrafosfazen tiirevlerinin de-protonasyonu sonucu 16-liyeli yeni tip
siklooktafosfazen bilesikleri elde edilirken (Sekil 2.16), #biitil amino yan grubuna
sahip siklotetrafosfazen bilesiginin de-protonasyon reaksiyonu sonucu ise oksijen
kopriilii 24 bilesigi olusmustur (Sekil 2.17).

Sentezlenen bu yeni tip siklotetrafosfazen tiirevleri, 12 tane aktif P-CI bagina
sahiptir ve bu sayede ¢esitli mono ve di fonksiyonlu reaktifler ile reaksiyona girerek
makromolekiiler ve supramolekiiler sistemlerin olusturulmasinda Oncii olarak
kullanilabilir. Ayrica hedefe yonelik molekiiller tasarlanip, siibstitiie edilerek

bilesiklerin istenilen 6zellikleri incelenebilir.

cl EI" Cl
cl cl e
. Gl = N
cl N—p’ CL N—P:N—P/ \‘(\"
N o n R | .ci
e R NaH,THF  CI7 | R N P
N P e P—H—'\P-—-H{? )
NS V7S -2HCI N o W o
apv P—N N—R P—NT % o
\, . [ LY
ci H ci
R = -CH,{CH,),CH,
(21) s 22)
CH,CHICH,),
CH{CH HCH,CH,)

Sekil 2.16: Mono amino siklotetrafosfazen tiirevlerinin
De-protonasyon reaksiyonlari.
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= .
Ci '|‘ FI"..':"'I|,' CH, ZHCI HlC—C—J‘N_U v .Q..\ ¢l CH,
i:tp_“//" \N:—I;—CN, HE H /] o cl |
oy N, :
I cH N
) F‘:"N Cl
€l
(23) (24)

Sekil 2.17: P-O-P kopriili siklotetrafosfazen bilesiginin sentezi.
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2.1.4. N,N-Spiro Koprillii Oktaklorobissiklotrifosfazen Bilesiginin
Niikleofilik Siibstitiisyon Reaksiyonlar:

Uzerinde 8 tane aktif P-C1 bag1 bulunan N, N-spiro képriilii heterosiklik bilesigin,
tipki trimer ve tetramer gibi niikleofilik siibstitiisyon reaksiyonlar1 verme yatkinligini
anlamak, sentezlenen bilesiklerin ne tiir NMR spektrumlari verecegini gérmek ve bir
veri taban olusturmak i¢in, niikleofilik siibstitiisyon reaksiyonlari yine ilk kez
grubumuz tarafindan incelenmistir [53].

Oncelikle N, N-spiro kopriilii oktaklorobissiklotrifosfazen’in kisa zincirli bir diol
olan 1,2-etandiol ile uygun mol oranlarinda NaH bazi varliginda niikleofilik
siibstitlisyon reaksiyonlar1 gergeklestirilmistir. Kisa zincirli diol’lin spiro iiriin verme
yatkinligindan yararlanilarak, iiriin cesitliligi en aza indirgenmistir. Olusmasi
muhtemel {iriin ¢gesitlerinin hemen hepsi [mono spiro etandioksi (25), di spiro tirlinler;
trans, ipsilateral ve cis izomerler (26-28) ve tetra spiro iirlin (29)] izole edilebilmis ve

yapilar spektroskopik yontemler ile aydinlatilmigtir (Sekil 2.18) [53].
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(27) ) (29)

Sekil 2.18: Elde edilen iiriinlerin yapilart.
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Ardindan, baska bir ¢alismada N, N-spiro kopriilii oktaklorobissiklotrifosfazenin
mono fonksiyonlu bir reaktif olan fenol ve 1,2-etandiol’e goére daha uzun zincirli
dioller olan 1,3-propandiol ve 2,2,3,3,4,4-hekzafloropentandiol ile 1:1 mol oraninda
niikleofilik siibstitiisyon reaksiyonlar1 gerceklestirilmistir. ilging bir sekilde, gelen
niikleofil, dncelikle aktif P-Cl baglarina saldirmak yerine, N, N-spiro kdpriibasindaki P
atomuna atak yapmuis, spiro kdpriiniin agilarak ansa kopriiye doniismesine sebep olmus

ve beklenmeyen tirtinler (30-32) meydana gelmistir (Sekil 2.19) [54].

< Y § cl
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/ \\ A N=F|'—C|
o Cl
@

Sekil 2.19: Beklenmeyen ansa kopriilii yapilar.

izole edilen bu bilesiklerin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumlar1 oldukca
kompleks olup yorumlanmalar1 oldukg¢a zor olmustur. Ornegin, 30 numarali bilesik
ABX ve A'M'X' spin sistemlerine sahip olup, fosfor atomlar1 alti farkli ppm’de
rezonansa gelmistir. Bununla birlikte, 31 ve 32 nolu bilesiklerin yapilarinin tek kristal
X-1s1n1 kirmimi  teknigi ile belirlenmesi sonucu, tiim bilesiklerin 3'P NMR

spektrumlari kolaylikla yorumlanabilmistir (Sekil 2.20) [54].
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31 32)

Sekil 2.20: 31 ve 32 bilesiklerinin tek kristal X-1s1n1 yontemi ile belirlenen yapilart.

Diger bir c¢alismada [55] N, N-spiro kopriilii oktaklorobissiklotrifosfazen
bilesiginin 1,3-propandiol ile kademeli ve sistematik bir sekilde reaksiyonlari
gerceklestirilmis ve mono, di (cis ve trans) ve tetra spiro siibstitiie iirinlerin yan1 sira
spiro kopriiniin ansa kopriiye doniistigi bilesikler de izole edilmistir. Dort iiyeli
fosfazan halkasiin, alt1 iyeli fosfazen halkasina doniisiimiine iligskin olas1t mekanizma
Onerilmistir. S6z konusu mekanizma, yukarida bahsedilen 30-32 nolu bilesiklerin
olusumu i¢in de muhtemel mekanizmadir. Gelen niikleofil Cl atomlariyla yer
degistirmek yerine, kopriibasi fosfor atomuna saldirarak N, N-spiro kopriiniin bir
taraftan kirilmasina ve yerine ansa kdpriiniin olusumuna sebep olmustur (Sekil 2.21)

[55].
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Sekil 2.21: Acilma iiriinlerine iliskin 6nerilen olasi mekanizma.

Yaymlanan baska bir g¢alismada, yan zincirinde -NH grubu bulunduran
izopropilaminopentaklorosiklotrifosfazen, [N3P3Cls(NHCHMe,)], bilesiginin NaH
bazi varliginda de-protonasyon reaksiyonu gergeklestirilmis ve N,N-spiro kopriilii

oktaklorosiklotrifosfazen bilesigi elde edilmistir, [N3P3CIls(NCHMe»)]». Elde edilen
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spiro kopriilii heterosiklik yapinin asir1 miktarda prolidin ile reaksiyonu gercekleserek
tamamen substitlie iirlin izole edilmistir. Bunun yam sira {izerinde aktif sekiz tane P-
Cl bagi bulunan yapinin 1:1 ve 1:2 mol oranlarinda N-(4-florobenzil)- N'metiletan-
1,2-diamin  ve  N-(4-florobenzil)-N'metilpropan-1,3-diamin  ile  niikleofilik
stibstitiisyon reaksiyonlar1 gergeklestirilerek mono spiro ve dispiro tiirevleri elde
edilmigtir. N-(4-florobenzil)-N'metiletan-1,2-diamin siibstitiie dispiro trans bilesiginin
(33) (Sekil 2.22) stereojenik 6zelligi tek kristal X-1s1n1 kirinimi teknigi ile incelenmis
olup, yapinin mezo formda oldugu belirlenmistir. Izole edilen mono ve dispiro
bilesiklerin asir1 pirolin ile reaksiyonu sonucunda yine tamamen siibstitiie olmus
yapilar elde edilmistir. Elde edilen tamamen siibstitiie bilesiklerin in vitro
antimikrobiyal ve sitotoksik aktiviteleri aragtirllmistir. Ayrica bazi bilesiklerin E. coli
ve B. cereus bakterileri {lizerinde Onemli biiylime inhibitor etkileri sergiledigi

belirlenmistir [56].

Sekil 2.22: Bilesik 33’iin tek kristal X-Ray goriintiisii.

2.1.5. Siibstitie Grup Iceren Siklofosfazen Bilesiklerinin De-
protonasyon Reaksiyonu

Yukarida bahsedilen ¢aligsmalarda, beklenmeyen iiriin ¢esitliliginin olusmasi ve
hedeflenen iirlinlere ulasmada yasanilan zorluklar farkli bir reaksiyon yolunun
denenmesini zorunlu kilmistir. Bu baglamda, bir sonra ki calismada [57], dncelikle
hekzaklorosiklotrifosfazen’in pentaeritritol ile uygun mol oranindaki niikleofilik

stibstitiisyon reaksiyonu gerceklestirilmis ve spiran kopriilii bilesik elde edilmistir.
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Ardindan bilesigin aminoliz reaksiyonu ve son olarak NaH bazi varliginda de-
protonosyon reaksiyonu gergeklestirilmistir. Pentaeritritol gruplarimin, birbirine gore
syn ve anti konumda diizenlendigi iki izomer elde edilmistir. Anti izomerin yapis1 tek
kristal X-1s1n1 kirmmimi teknigi ile belirlenmis ve molekiil uzunlugu 2.5 nm olarak

hesaplanmigtir (Sekil 2.23).

Sekil 2.23: Anti izomerin tek kristal X-1g1n1 teknigi ile belirlenen yapisi.

Sonug olarak, inorganik-organik yapili molekiiler ¢ubuklarin hazirlanmasi i¢in
basit bir sentetik yol gelistirilmistir. Elde edilen bilesikler organik ¢dziiciilerde
¢oziinebilen, kararli molekiiller olup yiliksek verimle elde edilmislerdir [57].

Diger bir ¢aligmada hekzafenoksi siibstitiie siklotetrafosfazen bilesiginin dnce
aminoliz ardinda de-protonasyon reaksiyonu gerceklestirilmistir. Bu c¢aligmada
molekiiller arasi1 bir diizenlenmenin aksine molekiil i¢i diizenlenmenin
gergeklesmesiyle 34 nolu bilesik izole edilmistir (Sekil 2.24) [58]. Gerek X-151m1
kirmnimi teknigi ile elde edilen bilgiler 1s131nda gerekse proton ile eslesmemis *'P NMR
spektrumlart detayli olarak incelendiginde, siklotetrafosfazen halkasinin de-
protonasyon reaksiyonu sonucunda, birbiri igerisine ge¢mis iki siklotrifosfazen

halkasina doniistiigii goriilmiistiir.
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Sekil 2.24: 34 nolu bilesigin tek kristal X-1s1n1 teknigi ile belirlenen yapisi.

2.2. Fosfazen Bilesiklerinin Termal Kararhhklar:

Fosfor igeren bilesiklerin; 6zellikle de halkali ve polimerik fosfazenlerin
kimyasal ve oksidatif reaksiyonlara karsi dayanikliliklari ve alev geciktirici
ozellikleri uzun yillardan beri bilinmektedir [59], [60]. Fosfazen polimerleri alev
geciktirici katki maddeleri olarak veya yanmaz malzemelerin yapimi icin yeterli
mekanik 6zelliklere sahipken, heterosiklik tiirevler daha ¢ok organik veya anorganik
polimerlere alev geciktirici katki maddeleri olarak ilave edilmektedirler. Mekanik
olarak ¢ok dayanikli olmamalarina ragmen, halkali fosfazen tiirevleri, uygun reaktif
ilavesiyle veya benzer Ozellikler gosteren halkali yapilar ile karistirildiklarinda,
kristallenmeleri Onlenebildiginden, sentetik yiiksek sicaklik yaglama yaglar
yapiminda kullanilabilmektedirler [26], [60], [61]. Bu tez calismasindada, siibstitiie
gruplar olarak flor igeren alifatik dioller se¢ilmistir. Cilinki florlu siibstitiie gruplar
iceren siklofosfazen bilesiklerinin alev geciktirici katki maddelerinin (maddelerin
yanabilirlik 6zelliklerini diisiirerek tutusmay1 geciktiren maddeler) hazirlanmasinda
onemli bir yer tuttugu bilinmektedir. Bir TUBITAK projesi (MAG 106M334)
kapsaminda de-protonasyon reaksiyonu sonucu elde edilen N,N-spiro kopriilii
siklofosfazen bilesiginin, (35) (Sekil 2.25) ticari olarak oldukca sik kullanilan
polistiren (PS) polimerine belirli agirlik oranlarinda ilave edilmesiyle hazirlanan

karisimlarin termal 6zellikleri incelenmistir.
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Sekil 2.25: Bilesik 35’in yapisi.

Calisma sartlarin1 optimize etmek igin 6ncelikle 35 bilesigi ve standart PS’in
oksidatif ortamda TGA termogrami ¢ekilmis, daha sonra 35 bilesigini agirlik¢a %10,

%20 ve %30 oraninda i¢eren PS karigimlarinin TGA termogramlari alinmistir.
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Sekil 2.26: 35 Bilesigi ve PS karisimlarinin TGA termogramlari

35 bilesiginin TGA termograminda ilk bozunmanin 250 °C’de bagladig1 ve 500
°C ye kadar tek basamakl1 bir bozunma sonucu agirliginin %88 ini kaybettigi, standart
PS numunesinin ise ilk bozunma baglangi¢ sicakliginin 250 °C oldugu ve 400 °C’ye
kadar %90 agirlik kayb1 oldugu gozlenmistir. PS igerisine 35 bilesiginin %10 oraninda
ilave edilmesi ile elde edilen karisimin TGA termogramindan, ilk bozunma baglangi¢
sicakliginin 200°C civarmna geriledigi, bozunmanin maksimum oldugu sicaklik ve
bozunma bitis sicakliginin ise arttigi belirlenmistir. PS standardina ilave edilen 35

bilesiginin agirlik oram %10 dan %20 ve %30’a arttik¢a, bozunma baslangic ve
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bozunma bitis sicakliklarmin ve bozunma sonucunda kalan madde miktarinin arttigi

tespit edilmistir (Sekil 2.26).

0,05
0,085,
0,08
0,10
-
.
<
w
= -0.15 ——PS+%10(34)
——PS+%20(34)
—— PS+%30(34)
0,20 —(34)
Ps
0,25
03
’ 100 200 300 400 500 500 700
Sicaklik °C

Sekil 2.27: 35 Bilesigi ve PS karigimlarinin dTGA (tiirevTGA) termogramlari

35 Bilesigi, standart PS ve PS-bilesik 35 karisimlarinin dTGA termogramlari
incelendiginde, agirlikca %30 oraninda 35 bilesigini igeren karisim numunesinin
maksimum bozunma sicakligi 380 °C ye ¢ikarken, ilk bozunma bitis sicakliginin 420
°C’ye yiikseldigi goriilmiistiir (Sekil 2.27).

Sonug olarak; N, N-spiro kopriilii heterosiklik bilesiklerin polistirene agirlikga
%30 oranina kadar ilave edilmesi ile elde edilen PS-fosfazen karigimlarinin bozunma
sicakliklarinin, standart PS ile kiyaslandiginda artis gosterdigi ve bu bilesiklerin
yanmaya dayaniklt malzemelerin iiretiminde kullanilabilecegini gdostermistir. N,N-
spiro kopriilii yeni tasarim rijit ve kararli bir yapiya sahip oldugu goz oniine alinirsa

elde edilecek florlu tiirevlerin extra termal kararlilik gosterecegi digiiniilmiistiir [62].

2.3. Fosfazenlerin Kiral Ozellikleri

Organik kimyadaki karbon atomuna benzeyen, dort koordinasyonlu ve bes
degerlikli potansiyel kiral fosfor atomlarmna sahip siklofosfazenlerin stereojenik
ozellikleri, son yirmi yilda sistematik olarak arastirllmistir [43], [63]-[85]. Bu
aragtirmalar1 onemli kilan en 6nemli unsur, kiral siklofosfazen tiirevlerinin, aktif fosfor

halojen baglar1 sayesinde uygun niikleofilik reaktiflerle (asimetrik difonksiyonlu
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ligantlar veya tek fonksiyonlu reaktifler gibi) yer degistirmesi sonucu kolayca
hazirlanabiliyor olmasidir. Bu baglamda, de-protonasyon reaksiyonu ile elde edilen
N,N-spiro  kopriilii  bis(siklotrifosfazen) bilesiklerin stereojenik 6zelliklerinin
arastirilmasi da elzem bir konu olup, ilk kez bu tez kapsaminda incelenmistir [69, 70].
Dort tane potansiyel stereojenik fosfor merkezine sahip yeni tip bissiklofosfazenlerin
stereojenik Ozelliklerinin arastirilmasi fosfor-azot kimyasi i¢in de yeni bir alandir.
Daha dnce incelenen kopriilii siklofosfazen bilesiklerinden farkli olarak [71]-[73], yeni
bilesiklerde siklofosfazen halkalart dort iiyeli bir siklofosfazan halkasi tizerinden
birbirine sadece iki bag uzaktadir ve ayn1 diizlemde yer almaktadir. iki siklofosfazen
halkasinin diizlemsel oldugu yeni tip bilesikler D2nnokta grubuna sahiptir ve akiral’dir
[49]. Bununla birlikte, optik¢e aktif tiirevleri cesitli gruplarin siibstitiisyonu ile

hazirlanabilir ve ¢ok ¢esitli konfigilirasyon izomerleri olusabilir.

2.3.1. Fosfazenlerin Kiral Konfigiirasyonlarimin Belirlenmesi

Fostazenlerin kiral konfigilirasyonlarinin belirlenmesinde en giivenilir ve kesin
metot bilesigin tek kristal X-151n1 kirinimi teknigi ile belirlenen yapisindan elde edilen
verilerdir [43], [74]. Buna ek olarak, CSA/CSR ilavesi ile bilesigin *'P NMR
Ol¢timlerinin alinmasi ve kiral HPLC metotlar1 olduk¢a yaygin olarak kullanilmaktadir
[43], [74]-[76]. Dairesel Dikroism (CD) spektrometresi ile elde edilen izomerlerin
hangi konfigiirasyona ait oldugu (R ve/veya S) dogrulanabilmektedir [43],[76].

Kiral merkez iceren bilesigin tek kristal X-151n1 incelemesine uygun kristalleri
elde edilebiliyorsa, fosfor atomlarmin hangi konfigiirasyona sahip oldugu kolaylikla
belirlenebilir. Fakat unutulmamalidir ki; kristaller arasindan secilen sadece tek bir
kristalin konfigiirasyonuna ulasilmaktadir, dolayisiyla eger bilesik bir diastereoizmer
veya rasemik bir bilesik ise, detayli bir kristal se¢gme islemi uygulanmali ve diger
metotlara da bagvurulmalidir. Zaman zaman diastreoizmerler ve/veya enatiyomerler
farkli sekillerde kristallenebilmektedir. Dolayisiyla mikroskop altinda dikkatli bir
inceleme ile farkli kristaller secilerek datalar toplanabilir ve muhtemel izomerler tespit
edilebilir (Sekil 2. 28) [74]. Ya da sentezlenen bilesiklere kademeli olarak CSA ilavesi
ile *'P NMR ol¢iimleri gergeklestirilebilir.
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(a) (b)

Sekil 2.28: iki diastreoizomere ait kristal yapilar: (a) trans-izomer (b) cis-
izomer.

CSA kullanildiginda rasemik formun NMR sinyallerinin esit siddette ikiye
yarildig1 (Sekil 2.29), mezo formun ise piklerinde herhangi bir yarilmanin olmadigi,
kimyasal kayma degerinde kiigiik degisiklerin oldugu ve/veya piklerde genisleme
olabildigi gozlenmistir (Sekil 2.30). Bu bilgiler esas alinarak izomerlerin kiral

konfigiirasyon 6zellikleri belirlenebilir [86].

+CSA

B

‘ \
| ||

AN

Sekil 2.29: CSA ilavesi sonrasi rasemik formun piklerinde yarilma olmasi.
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Sekil 2.30: CSA ilavesi sonrast mezo formun piklerinde bir yarilma olmamasi.

Yiiksek performansl sivi kromatografisi (HPLC), karisimlardaki bilesenlerin,
ayristirllmasinda, nitelik ve niceliklerinin belirlenmesinde kullanilan bir analiz
metodudur. Bu cihazin yaygin kullanilma sebepleri, duyarliligi, kantitatif tayinleri
yapabilmesi, ucucu olmayan veya sicaklikla kolayca bozunabilen bilesiklerin
ayrilmasma olanak saglamasidir. Ayrica uygun kiral kolonlar kullanilarak kiral
bilesiklerin enantiyomerlerinin ayrilmasinda da sik¢a kullanim alan1 bulmustur [75]-
[85]. 2006 yilinda yapilan bir ¢alismada HPLC tekniginin, CSA/CSR ilave edilmis
3IP.NMR tekniginden daha giivenilir oldugu belirtilmistir [78].

23



3. MATERYAL ve YONTEM

3.1.Laboratuar islemlerinde Kullamlan Kimyasal Maddeler

Sentez, ayirma ve saflastirma iglemlerinde kullanilan kimyasal maddeler tablo

3.1' de Ozetlenmistir.

Tablo 3.1: Sentez, ayirma ve saflastirma islemlerinde kullanilan kimyasal maddeler.

Adi Uretici firma | Katalog Ozelligi
No
Hekzaklorosiklotrifosfazen | Sigma Aldrich | 23,028-6 >99.0 %
(Trimer)
2,2,3,3-tetrafloro 1,4- Sigma Aldrich | 567191 > 98.0 %
biitandiol
2,2,3,3,4,4,-Hekzafloro 1,5- | Sigma Aldrich | H8803 > 98.0 %
pentandiol
2,2,3,3,4,4,5,5-Oktafloro 1,6- Alfa Easer L16560 >97.0 %
hekzandiol
Dibenzilamin Merck D34108 >97.0%
2-(metilamino)etanol Merck 4714475 >98.0 %
(R)-(+)-2,2,2-trifloro-1-(9- Merck 53531- >98.0 %
anthryl)etanol 34-3
Trietilamin Sigma Aldrich | TO0886 >99.0 %
Diklorometan Merck 106049 | Ekstra saf, > 99.0 %
Tetrahidrofuran Merck 108114 | Sentez i¢in, > 99.0 %
Détoro kloroform (CDCl3) Merck 113420 NMR i¢in, 99.0%
n-Biitilamin Merck 104368 | Ekstra saf, > 95.0 %
Silikajel Merck 107734 0.063-0.200 mm
Sodyum hidriir Merck 814552 | Sentez icin, 60.0 %
Asetik Asit Merck 100063 >99.0 %
2-propanol Isolab 961.023 >97.0 %
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3.2. Laboratuar Islemlerinde Kullamlan Cihazlar

Bu ¢alismada sentezi gergeklestirilen maddelerin yapilarinin aydmlatilmasinda

kullanilan cihazlar Tablo 3.2' de 6zetlemistir.

Tablo 3.2: Sentezlenen bilesiklerin yap1 aydinlatma ¢alismalarinda kullanilan

cihazlar.
Adi Modeli Bulundugu Yer
Erime Noktas1 Gebze Teknik Universitesi,
o Stuart SMP 3 ]
Tayin Cihaz1 Kimya Boliimii
Varian INOVA Gebze Teknik Universitesi,
NMR Spektrometresi ]
500 MHz Kimya Boliimii

Element Analizi

Elementar Vario

Kirikkale Universitesi,

Bilimsel ve Teknolojik

Kiitle Spektrometresi

MICRO Cube Aragtirmalar Uygulama ve
Aragtirma Merkezi
Bruker Microflex LT | Gebze Teknik Universitesi,

MALDI-TOF MS

Kimya Boliimii

Gebze Teknik Universitesi,

TGA-SDTA-851e Mettler Toledo
Kimya Boliimii
Gebze Teknik Universitesi,
DSC- 822 Mettler Toledo
Kimya Boliimii
Tek Kristal X-Isini Bruker Smart Gebze Teknik Universitesi,
Diffraktometresi Apex Il Quazar Kimya Boliimi
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4. DENEYSEL BOLUM

4.1. Genel islemler

Biitiin reaksiyonlar, kullamilan kimyasal maddelerin havanin oksijen ve
neminden etkilenmesini Onlemek amaci ile argon (inert ortam) atmosferinde
gergeklestirildi. Sentezi gergeklestirilen bilesikler, ince tabaka ve kolon kromatografisi
teknikleri kullanmlarak ayrildi ve uygun saflagtirma yontemleri kullanilarak
saflastirildi.

Bilesiklerin 3'P NMR &l¢iimlerinde dis standart olarak %85 H3;PO4, 'H NMR
dlciimlerinde i standart olarak TMS referans alind1. Iki ve dort esdeger kiral merkez
iceren bilesiklerin stereojenik Ozelliklerinin incelenmesinde kiral kaydirma ajani
(CSA) olan (R)-(+)-2,2,2-trifloro-1-(9-anthryl)etanol kullamlarak 3'P NMR 6l¢iimleri
yapildi. NMR oOl¢limleri i¢in bilesikler CDCly’de ¢6ziildi. MALDI-TOF
spektrometresinde matrix sistemi olarak dihidroksibenzoik asit veya 1,8,9-

trihidroksiantrasen kullanildi.

4.1.1. Hekzaklorosiklotrifosfazen’in Saflastirilmasi

Hekzaklorosiklotrifosfazen, n-hekzan’da fraksiyonlu kristallendirme teknigi ile

yeniden kristallendirilerek saflastirildiktan sonra reaksiyonlarda kullanildi.

4.1.2. Kuru THF’in Hazirlanmasi

Reaksiyonlarda ¢oziicii olarak kullanilan tetrahidrofuran (THF) %27 K, %73 Na
iceren alagim iizerinde 6 saat geri sogutucu altinda kaynatildi. Argon atmosferinde
bekletilen THF, reaksiyon i¢in gerekli miktarda distillenerek bekletilmeden kisa siire

icerisinde reaksiyonlarda kullanildi.
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4.1.3. TLC Incelemeleri icin Ninhidrin Cozeltisinin Hazirlanmasi

Ninhidrin (0.6 g), 2-propanol (190 ml) ve asetik asitten (10 ml) olusan bir ¢oziicii
karigiminda, oda sicakliginda magnetik karigtiricida karigtirilarak ¢6ziildi. Elde edilen

ninhidrin ¢6zeltisi TLC analizlerinde kullanildi.

4.2. Deneyler

Tez ¢aligmasinin deneysel kismi iki boliimden olusmaktadir. Birinci bolim yeni
tasarim (4.2.1-4.2.7) florodiol substitue N, N-spiro siklotrifosfazen tiirevlerinin
sentezini ve termal Ozelliklerinin arastirilmasini igerirken, ikinci bolim (4.2.8-4.2.15)
iki ve dort esdeger kiral merkeze sahip N, N-spiro tiirevlerinin sentezini ve stereojenik

Ozelliklerinin incelenmesini igermektedir.

4.2.1 Trimer’in Florodiol Tiirevleri {{OHCH:(CF2).CH,OH] n=2-4}
ile Reaksiyonu

( (CFz)w (CFy) cl, al
< //P/
X
O.///P’O O'//l) O Cl,l//]ﬂ ]|V \‘Cl
N/ \N N/ N /P\ //P\
| O 4d N Db
cn, ll | cr,l e d >
y A P //P\ \ )
X4 N/ » CF
Cl Cl a o. (CFy, (CF,),
n=2, 1a n=2,2a n=2, 3a
n= i 1b n=3,2b n=3, 3b
’ n=4, 3¢

Sekil 4.1: Trimer’in florodiol tiirevleri ile reaksiyonu sonucu elde edilen iiriinler.

Florodiol siibstitiie mono spiro (1a, 1b), di-spiro (2a, 2b) ve mono ansa (3a-c)
baslangi¢ bilesiklerinin sentezi (Sekil 4.1), istenilen {iriinlerin ayrilmasi, saflastiriimasi

ve yapilarmin aydinlatilmasi literatiire [88]-[90] gore gerceklestirildi.
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4.2.2. Mono - Spiro Florodiol Tiirevlerinin rn-Biitilamin ile
Reaksiyonu

<(CF2);> (CFZ)r>
0
0"”1)’0 + NH. By OIII/P,
N7y NN THF lﬁ/ SN AU
Cl'// ” , \\‘Cl CI"// , " HN
I/P\ &P\‘\ IP\N%’\\
a® N X cl Cl
(1a, 1b) (4a, 4b)

Sekil 4.2: Mono-spiro florodiol tiirevlerinin z-biitilamin ile reaksiyonu.

Mono spiro bilesigi (1a) (1g, 2.3 mmol), 20 mL kuru THF igerisinde argon
atmosferi altinda 100 mL’lik yuvarlak dipli ve ii¢ boyunlu bir balonda ¢oziildii.
Ardindan baz olarak (0.32 ml, 2.3 mmol) Et;N ilave edildi. Son olarak biitilaminin
(0.23 ml, 2.3 mmol) 30 mL THF’ deki ¢6zeltisi damlatma hunisi yardimiyla yavas
yavas reaksiyon ortamina ilave edildi. Reaksiyon oda sicakliginda 24 saat devam etti.
Reaksiyon karisimi n-hekzan:diklorometan (1:1) ¢6ziicii sistemi kullanilarak TLC ile
kontrol edildi ve bir ana iiriiniin olustugu goriildii. Reaksiyon karigimi, sinterli filtreden
(G4) siiziiliirek biitilamin’in aminkloriir tuzlar1 ayrildi. Siiziintiinlin ¢éziictisii (THF)
doner buharlastiricida kismen vakum uygulanarak uzaklastirildi. Reaksiyon karigimi,
n-hekzan:diklorometan (1:1) ¢dziicii sisteminin yiiriitiici faz olarak kullanildigi,
silikajel (230- 400 mesh, 150 g.) dolgulu kolona (1.5, 80 cm) yiiklenerek, mono amin
siibstitlie bilesik 4a (0.98 g, % 90, yagimsi) izole edildi (Sekil 4.2).

Ayni mol oranlarinda (1:1) ve reaksiyon sartlarinda 1b bilesiginin aminoliz
reaksiyonu gerceklestirilerek, mono amin siibstitiie bilesik (4b) #n-hekzan-
diklorometan (3:2) ¢oziicii sistemi kullanilarak 4b bilesigi (1.00 g %92, yagims1) kolon
kromotografisi yontemiyle izole edildi (Sekil 4.2).
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4.2.3. Mono amino Florodiol Tiirevlerinin NaH Bazi Varhgindaki De-
protonasyon Reaksiyonlari

K OF
F ¥ F
F F
'] 4 i
cl., N—p=0
0,49 P=N \P// N
I N\\ / o=t
N \N /\/\ NaH OVP—N/ \N/ N_P“"'Cl
c, |l | NH E—— z
P Py THF 0o Cl
¢ N ¥
Cl Cl F
F F
(4a)
(5a)
F. F
. F F F
F F
OF F
F F F 0
z 40
0, 0O —P
/’/P< On\\P—N / \ // \\N
alY N I Y LI //\ N \N—Pf/
- "/I|’| ]L‘\\\\ THF 4]1—— 4 °Cl
Vi = Cl
a” >N Ya o
(4b)
(Sb)

Sekil 4.3: Mono-amino florodiol tiirevlerinin NaH bazi varligindaki de-protonasyon
reaksiyonu.

Mono amin siibstitiie bilesik (4a) (0.8 g, 1.69 mmol), argon atmosferi altinda 50
mL’ lik yuvarlak dipli ve {i¢ boyunlu balona alindi. 3-5 ml THF igeren NaH (0.07 g,
1.69 mmol, % 60) ¢ozeltisi reaksiyon ortamina ilave edildi. Reaksiyon karigimi, TLC
ile kontrol edilerek 24 saat oda sicakliginda manyetik karistirici yardimiyla karistirildi.
Reaksiyon karigimi, sinterli filtreden (G4) siiziiliirek ortamdan NaCl tuzlar1 ayrildi.
Coziicii (THF) doner buharlastiricida kismen vakum uygulanarak uzaklastirildi.
Reaksiyon karisimi, n-hekzan-diklorometan (1:1) ¢oziicii sisteminin yiiriitiicii faz
olarak kullanildigi, silikajel (230- 400 mesh, 90 g.) dolgulu kolona (1.5, 90 cm)
yiiklenerek trans di-spiro bilesik 5a (1.06 g, %72, e.n: 220 °C), izole edildi (Sekil 4.3).
izole edilen 5a bilesigi n-hekzan-diklorometan (3:1) ¢oziicii sisteminde

kristallendirildi.
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Ayni mol oraninda ve reaksiyon sartlarinda 4b bilesiginin de-protonasyon
reaksiyonu gergeklestirildi. Cis-dispiro bilesik 5b (1.48 g, % 88, e.n: 161 °C) n-hekzan-
diklorometan (1:1) ¢oziicii sisteminin yiiriitiicii faz olarak kullanildigr kolon
kromotografisi yontemiyle, izole edildi (Sekil 4.3). izole edilen iiriin (5b) n-hekzan-

diklorometan (3:1) ¢oziicii sisteminde kristallendirildi.

4.2.4. Di - Spiro Florodiol Tiirevlerinin n-Biitilamin ile Reaksiyonu

(CFy, \ (CFy, \
y ¢
WMP=N IP= H
N \P‘Cl N EGN ° / N\ )N\/\/
A NH, > N
orP—N Cl THF o»P—N (I

(2a, 2b) (6a, 6b)

Sekil 4.4: Di-spiro florodiol tiirevlerinin n-biitilamin ile reaksiyonu.

Di-spiro bilesik (2a) (1.0g, 1.9 mmol), 20 mL kuru THF igerisinde argon
atmosferi altinda 100 mL’lik yuvarlak dipli ve ii¢ boyunlu bir balonda ¢oziildi.
Ardindan baz olarak (0.26 ml, 1.9 mmol) Et3N ilave edildi. Son olarak n-biitilamin’in
(0.19 ml, 1.9 mmol) 20 mL THF’ deki ¢6zeltisi damlatma hunisi yardimiyla yavas
yavag reaksiyon ortamina eklendi. Reaksiyon oda sicakliginda bir giin devam etti.
Reaksiyon karigimi n-hekzan:diklorometan (2:1) ¢oziicii sistemi kullanilarak TLC ile
kontrol edildi ve ortamda yeni bir {iriiniin olustugu goriildii. Reaksiyon karigimu,
sinterli filtreden (G4) siiziiliirek biitilamonyumkloriir tuzlar ayrildi. Siiziintiiniin
coziiciisii (THF) doner buharlastiricida kismen vakum uygulanarak uzaklastirildi.
Reaksiyon karisimi, n-hekzan:diklorometan (2:1) ¢oziicli sisteminin yiiriitiicii faz
olarak kullanmldigi, silikajel (230- 400 mesh, 150 g.) dolgulu kolona (1.5, 80 cm)
yiiklenerek, mono amino siibstitiie bilesik 6a (0.96 g %91, e.n. 140 °C) izole edildi
(Sekil 4.4).

Aynit mol oranlarinda ve reaksiyon sartlarinda (2b) bilesiginin aminoliz

reaksiyonu gercgeklestirilerek mono amin siibstitiie bilesik (6b) n-hekzan-diklorometan
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(1:1) ¢oziicii sisteminde kolon kromotografisi yardimiyla saflastirilarak bilesik 6b

(0.86 g %90, yagimsi), izole edildi (Sekil 4.4).

4.2.5. Mono amino Florodiol Tiirevlerinin NaH Baz1 Varhgindaki De-
protonasyon Reaksiyonlari

(¢
(CFy), "\ o .
n v P' 2 0J
WP H NaH OMP=N N ~N—P“
OF=N LN~ —— YN\

\ THF \}>—N// NN
P—N CI o> = N=p-0
o=t : [ ¢ 4 \’
r 6 (¢ i 0\_(CF )

Op)) )
(Cz})) 2 "
0
(62, 6b) (7a, 7b)

Sekil 4.5: Mono-amino florodiol tiirevlerinin NaH bazi varligindaki de-protonasyon
reaksiyonu.

Mono amin siibstitiie bilesik 6a (0.8 g, 1.46 mmol), argon atmosferi altinda 50
mL’ lik yuvarlak dipli ve {i¢ boyunlu balona alindi. 3-5 ml THF i¢eren NaH (0.06 g,
1.46 mmol, % 60) ¢ozeltisi reaksiyon ortamina ilave edildi. Reaksiyon karistmi, TLC
ile kontrol edilerek 24 saat oda sicakliginda manyetik karistirict yardimiyla karistirildi.
Reaksiyon karigimi, sinterli filtreden (G4) siiziilirek NaCl tuzlar1 ayrildi. Coziicii
(THF) doner buharlastiricida kismen vakum uygulanarak uzaklastirildi. Reaksiyon
karisimi, n-hekzan-diklorometan (1:2) c¢oziicii sisteminin ylritiicii faz olarak
kullanildig, silikajel (230- 400 mesh, 90 g.) dolgulu kolona (1.5, 90 cm) yiiklenerek
tetra spiro bilesik (7a) (1.31 g, %85, e.n: 295 °C), izole edildi (Sekil 4.5).

Ayni mol oranlarinda ve reaksiyon sartlarinda 6b bilesiginin de-protonasyon
reaksiyonu gerceklestirildi. Tetra spiro (7b), n-hekzan-diklorometan (2:3) ¢oziicii
sistemi yiiriitiicli faz olarak kullanilarak (0.94 g, %71, e.n: 287 °C), izole edildi (Sekil
4.5). izole edilen bilesik 7b n-hekzan-diklorometan (3:1) ¢oziicii sisteminde

kristallendirildi.

31



4.2.6. Mono - Ansa Florodiol Tiirevlerinin n-Biitilamin ile Reaksiyonu

H‘/\/
Cl.// )N
P
N SN
Cl, | .CI
//" \\
PaSNAN
.
Cl Cl
¢ (CFy)n
CLil WO 4 -y, B8N (8a-c)
P \N// 1N THF O-cis
)
H‘/\/
(CF2)y Cl N
P
(3a-c) NN
CL | .Cl
A
N )
{5
(CFy),
O-trans

Sekil 4.6: Mono-ansa florodiol tiirevlerinin n-biitilamin ile reaksiyonu.

Mono ansa bilesik (3a) (0.95g, 2.20 mmol), 30 mL kuru THF igerisinde argon
atmosferi altinda 100 mL’lik yuvarlak dipli ve ii¢ boyunlu bir balon icerisinde ¢oziildi.
Ardindan baz olarak (0.30 ml, 2.20 mmol) Et;N ilave edildi. Son olarak »-biitilaminin
(0.21 ml, 2.20 mmol) 30 mL THF’ deki ¢6zeltisi damlatma hunisi yardimiyla yavas
yavag reaksiyon ortamina ilave edildi. Reaksiyon oda sicakliginda 24 saat devam etti.
Reaksiyon karigimi n-hekzan:diklorometan (3:2) ¢oziicii sistemi kullanilarak TLC ile
kontrol edildi ve ortamda yeni iki {iriiniin olustugu goriildii. Reaksiyon karigima,
sinterli filtreden (G4) siiziiliirek biitilamonyumkloriir tuzlar ayrildi. Siiziintiiniin
coziiciisii (THF) doner buharlastiricida kismen vakum uygulanarak uzaklastirildi.
Reaksiyon karisimi, n-hekzan:diklorometan (3:2) ¢oziicli sisteminin yiiriitiicii faz
olarak kullamldigi, silikajel (230- 400 mesh, 150 g.) dolgulu kolona (1.5, 80 cm)
yiiklenerek, reaksiyon ortaminda fazla miktarda olusan 8a bilesigi (0.73 g %388, e.n.
89 °C) izole edildi (Sekil 4.6). Reaksiyon karisimina ait proton ile eslesmemis 3'P
NMR spektrumu incelendiginde iki iiriiniin olustugu goriilmektedir. Daha Once
yapilan ¢alismalar g6z 6niine alindiginda; -O- nin ¢iftlesmemis elektron ¢iftleri etkisi

[91] nedeniyle n-biitilamino grubunu kendisine cis yonlendirmesi beklenmektedir.
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Daha sonra, benzer 8c bilesiginin tek kristal X-151m1 kirinimi teknigi ile aydinlatilan
yapisi; elde edilen ana iirlinde -NH grubunun oksijen atomuna cis yonlendigini
destekledi. Kimyasal kayma degerleri ve eslesme sabiti 8b bilesigine ¢ok yakin olan
ve az miktarda olusan diger {iriiniin (% 2) mono biitilamino grubunun, ansa halkasina
trans konumunda baglandig: bilesik oldugu tahmin edildi.

Ayni mol oranlarinda ve reaksiyon sartlarinda 3b ve 3c bilesiklerinin aminoliz
reaksiyonlar1 gerceklestirildi. Mono amin siibstitiie bilesikler (8b ve 8c) sirasi ile n-
hekzan-diklorometan (3:2) ve (2:1) ¢oziicii sistemlerinde kolon kromotografisi
kullanilarak saflastirildi. Izole edilen 8b (0.74 g %83, e.n. 67 °C) bilesigi n-hekzan-
diklorometan (3:1) ¢6ziicli sisteminde kristallendirildi. 8b Bilesiginin X-1gin1 kirinimi
teknigi ile belirlenen yapisi incelendiginde ana iiriin olarak biitilamino grubunun ansa
halkasina cis konumunda baglandig1 goriildii. 3¢ Bilesiginin Et;N bazi varligindaki
aminoliz reaksiyonu sonucu mono amino grubunun ansa halkasina cis olarak
baglandig1 8c (0.61 g %76, e.n. 70 °C) bilesik izole edildi (Sekil 4.6). Ornek olarak 8b
bilesiginin reaksiyon karisimina ait proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu asagida

verildi (Sekil 4.7).
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Sekil 4.7: Bilesik 3b’nin n-biitilamin ile 1:1 oranindaki reaksiyon karigiminin proton
ile eslesmemis *'P NMR spektrumu.
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4.2.7. Mono amino Florodiol Tiirevlerinin NaH Baz1 Varhgindaki De-
protonasyon Reaksiyonlari

) < o
/P\N /T ONGS N N N—PY \
C",lﬁ | Cl NaH / \P/ \p// N (CFpn

P P CFh Ny y N =¥,
(" e
(CFy),

(8a-c¢)

trans-bis ansa

(9a-c)

Sekil 4.8: Mono-amino florodiol tiirevlerinin NaH bazi varligindaki de-protonasyon
reaksiyonu.

Mono amino siibstitiie bilesik 8a (0.70 g, 1.48 mmol), argon atmosferinde 50
mL’ lik yuvarlak dipli ve ii¢ boyunlu balona alindi. 3-5 ml THF iceren NaH (0.06 g,
1.48 mmol, %60) ¢ozeltisi reaksiyon ortamina ilave edildi. Reaksiyon karigimi, TLC
ile kontrol edilerek 24 saat oda sicakliginda manyetik karistirict yardimiyla karistirildi.
Reaksiyon karigimi, sinterli filtreden (G4) siiziilirek NaCl tuzlart ayrildi. Coziicii
(THF) doner buharlastiricida kismen vakum uygulanarak uzaklastirildi. Reaksiyon
karigimi, n-hekzan-diklorometan (1:1) c¢oziicii sisteminin ylritiicii faz olarak
kullanildig, silikajel (230- 400 mesh, 90 g.) dolgulu kolona (1.5, 90 cm) yiiklenerek
trans bis ansa iiriin (9a) (1.04 g, %80, e.n: 240 °C), izole edildi (Sekil 4.8). Izole edilen
9a bilesigi n-hekzan-diklorometan (3:1) ¢oziicii sisteminde kristallendirildi.

Ayni mol oranlarinda ve reaksiyon sartlarinda 8b ve 8c bilesiklerinin de-
protonasyon reaksiyonu gerceklestirildi. Bis ansa tiirevleri (9b ve 9c) sirast ile n-
hekzan-diklorometan (1:1) ve (3:2) ¢oziicii sistemlerinin yiiriitiici faz olarak
kullanildig1 kolon kromotografisi yardimiyla saflagtirildi. Yine iki ansa grubunun
birbirine trans konumunda yer aldig1 bis ansa tiirevleri olan 9b (1.09 g, %90, e.n: 230
°C) ve 9c (0.84 g, %90, e.n: 174 °C), izole edildi (Sekil 4.8). izole edilen 9b bilesigi n-

hekzan-diklorometan (3:1) ¢oziicii sisteminde kristallendirildi.
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4.2.8. Trimer’in 2-(Metilamino) etanol ile Reaksiyonu
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Cl Cl
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Sekil 4.9: Mono spiro 2-metilaminoetoksisiklotrifosfazen bilesigi.

iki esdeger kiral merkez iceren yeni tip N, N-spiro kopriilii yapilar1 sentezlemek
ve stereojenik oOzelliklerini incelemek amaciyla, mono spiro 2-(metilamino)etoksi
siibstitiie baslangic bilesiginin (10) sentezi (Sekil 4.9), istenilen iriiniin ayrilmasi,

saflagtirilmasi ve yapisinin aydinlatilmasi literatiire [74] gore gerceklestirildi.

4.2.9. 10 Bilesiginin n-Biitilamin ile Reaksiyonu

Sekil 4.10: 10 Bilesiginin n-biitilamin ile reaksiyonu.

Mono spiro bilesigi (10) (1.50 g, 4.30 mmol), 60 mL kuru THF’ de argon
atmosferinde 250 mL’lik yuvarlak dipli ve ii¢ boyunlu bir balonda ¢6ziildii. Ardindan
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baz olarak (0.60 ml, 4.30 mmol) Et3N ilave edildi. Son olarak n-biitilamin’in (0.42 ml,
4.30 mmol) 30 mL THF’ deki ¢6zeltisi damlatma hunisi yardimiyla yavas yavas
reaksiyon ortamina ilave edildi. Reaksiyon oda sicakliginda bir giin devam ettikten
sonra reaksiyon karigimi diklorometan ¢6ziicii sistemi kullanilarak TLC ile kontrol
edildi ve ana iiriin disinda az miktarda bir {iriiniin daha olustugu goriildii. Reaksiyon
karigimi, sinterli filtreden (G4) siiziilirek biitilamonyumkloriir tuzlarnn ayrildi.
Siiziintiiniin ¢oziiclisi (THF) doner buharlagtiricida kismen vakum uygulanarak
uzaklastirildi. Reaksiyon karigimi, diklorometan ¢oziicii sisteminin yliriitiicii faz
olarak kullanildigs, silikajel (230- 400 mesh, 150 g.) dolgulu kolona (2.5, 100 cm)
yiiklenerek, n-biitilamin siibstitiie bilesik (11) (1.33 g, %80, e.n: 93-96 °C) izole edildi
(Sekil 4.10).

10 bilesiginin #n-biitilamin ile reaksiyonu sonucu amin grubunun oksijen
atomuna cis veya trans konumunda baglanma olasiligi s6z konusudur. Reaksiyon
karisimina ait proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu incelendiginde; reaksiyon
ortaminda %385 ve %15 oranlarinda, kimyasal kayma degerleri ve eslesme sabitleri,
birbirine ¢ok yakin iki iiriin olustugu gézlendi. Daha Once yapilan calismalar goz
oniine alindiginda; oksijen atomuna cis yonlenme [91] ve —CH3 grubunun sterik etkisi
nedeniyle amin grubunun oksijen atomuna cis konumunda baglandigi {iriiniin, ana
iriin olmasi beklenmektedir. Dolaysiyla az miktarda olusan {iriiniin de, amin grubunun
oksijen atomuna trans konumunda baglandigi {iriin oldugu tahmin edilmektedir. Kolon
kromotografisi yontemiyle yapilan ayirma c¢alismalarinda bu iki izomer birlikte izole

edildi.
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4.2.10. 11 Bilesiginin NaH Baz1 Varhgindaki De-protonasyon
Reaksiyonu
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Sekil 4.11: 11 Bilesiginin NaH bazi varligindaki de-protonasyon reaksiyonu.

Mono amin siibstitiie bilesik (12) (1.0 g, 2.58 mmol), argon atmosferinde 50 mL’
lik yuvarlak dipli ve ii¢ boyunlu balona alindi. 3-5 ml THF iceren NaH (0.1 g, 2.58
mmol, % 60) ¢ozeltisi reaksiyon ortamina ilave edildi. Reaksiyon karigimi, TLC ile
kontrol edilerek 24 saat oda sicakliginda manyetik karistirict yardimiyla karistirildi.
Reaksiyon karigimi, sinterli filtreden (G4) siiziiliirek NaCl tuzlar1 ayrildi. Coziicti
(THF) doner buharlastiricida kismen vakum uygulanarak uzaklagtirildi. Reaksiyon
karigimi, n-hekzan-tetrahidrofuran (1:1) ¢oziicii sisteminin ylritiicii faz olarak
kullanildigy, silikajel (230- 400 mesh, 90 g.) dolgulu kolona (1.5, 90 cm) yiiklendi.
Trans dispiro bilesik (12a) (0.72 g, %40, e.n: 290 °C) ve cis dispiro bilesik (12b) (0.81
g, %45, en: 218 °C), izole edilerek (Sekil 4.11) n-hekzan-diklorometan (3:1) ¢6ziicii

sisteminde kristallendirildi.
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4.2.11. Trimer’in Dibenzilamin ile Reaksiyonu

(13)

Sekil 4.12: Trimer’e trans dibenzilamino siibstitiie baslangi¢ bilesigi.

Dort esdeger kiral merkez igeren yeni tip N, N-spiro kopriilii yapilart sentezlemek
ve stereojenik 6zelliklerini incelemek amaciyla baslangigda iki esedeger kiral merkez
iceren siklotrifosfazen bilesiklerine (¢rans-rasemik ve cis-mezo) ihtiya¢ vardi. Trans-
rasemik siklotrifosfazen baslangi¢ bilesigi olarak, trans-nongeminal bir bilesigin
(Sekil 4.12) kullanilmasi planlandi. 7Trans dibenzilamino siibstitiie siklotrifosfazen
bilesiginin (13) sentezi, istenilen {irliniin ayrilmasi, saflagtirllmasi ve yapisinin

aydinlatilmasi literatiire [92] gore gerceklestirildi.

4.2.12. 13 Bilesiginin n-Butilamin ile Reaksiyonu
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Sekil 4.13: 14 Bilesiginin n-biitilamin ile reaksiyonu

Trans-bis non-geminal bilesigi (13) (2.00 g, 2.99 mmol), 30 mL kuru THF’ de
argon atmosferinde 100 mL’lik yuvarlak dipli ve ii¢ boyunlu bir balonda ¢6ziildii.
Ardindan baz olarak (0.41 ml, 2.99 mmol) Et;N ilave edildi. Son olarak »-biitilaminin
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(0.30 ml, 2.99 mmol) 20 mL THF’ deki ¢6zeltisi damlatma hunisi yardimiyla yavas
yavag reaksiyon ortamina ilave edildi. Reaksiyon karisimi n#-hekzan / tetrahidrofuran
(8:1) ¢oziicii sistemi kullanilarak TLC ile kontrol edildi. Baglangi¢ bilesigi disinda bir
iirliniin olustugu gdzlendi. Reaksiyon oda sicakliginda 24 saat devam etti. Reaksiyon
karigimi, sinterli filtreden (G4) siiziiliirek biitilamonyumkloriir tuzlari ayrildi.
Siiziintiiniin ¢oziiclisii (THF) doner buharlagtiricida kismen vakum uygulanarak
uzaklastirildi. Reaksiyon karigimi, tetrahidrofuran/n-hekzan (1:8) ¢oziicii sisteminin
yiriitiicii faz olarak kullanildigy, silikajel (230- 400 mesh, 150 g.) dolgulu kolona (2.5,
100 cm) yiiklenerek, oncelikle baslangi¢ bilesigi, ardindan biitilamin grubunun (PCly)
grubundaki klor atomlarindan biri ile yer degistirmesi sonucu olusan mono amin
stibstitiie bis dibenzilaminosiklotrifosfazen bilesigi (14) (1.52 g, %72, yags1) izole
edildi (Sekil 4.13).

4.2.13. 14 Bilesiginin NaH Bazi Varhgindaki De-protonasyon
Reaksiyonu

Cl II[P_N § wCl
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Sekil 4.14: 14 Bilesiginin NaH bazi varligindaki de-protonasyon reaksiyonu

Mono amin siibstitiie bilesik (14) (1.30 g, 1.84 mmol), argon atmosferi altinda
50 mL’ lik yuvarlak dipli ve {i¢ boyunlu balona alindi. 3-5 ml THF igeren NaH (0.07
g, 1.84 mmol, %60) ¢cozeltisi reaksiyon ortamina ilave edildi. Reaksiyon karigimi, TLC
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ile kontrol edilerek 24 saat oda sicakliginda manyetik karistirici yardimiyla karistirildi.
Reaksiyon karigimi, sinterli filtreden (G4) siiziilirek NaCl tuzlart ayrildi. Coziicii
(THF) doner buharlastiricida kismen vakum uygulanarak uzaklagtirildi. Reaksiyon
karigimi, n-hekzan-tetrahidrofuran (8:1) ¢dziicii sisteminin yiiriitiicii faz olarak
kullanildig, silikajel (230- 400 mesh, 90 g.) dolgulu kolona (1.5, 90 cm) yiiklenerek
tetra dibenzilamino siibstitiie N, N-spiro bilesigi (15a) (1.18 g, % 48, e.n: 190 °C) izole
edildi (Sekil 4.14). Izole edilen bilesik 15a n-heptan/diklorometan (3:1) ¢oziicii
sisteminde kristallendirildi. Reaksiyon karisimina ait proton ile eslesmemis *'P NMR
spektrumu incelendiginde her iki izomerin de esit oranda olustugu belirlendi, fakat

diger izomer (15b) izole edilemedi.

4.2.14. Trimer’in Florodiol ile Reaksiyonu

(32)

Sekil 4.15: Trimer’e cis-mono ansa florodiol siibstitiic baglangic bilesigi.

Dort esdeger kiral merkez igeren yeni tip N, N-spiro kopriilii yapilart sentezlemek
ve stereojenik 6zelliklerini incelemek amaciyla baslangigda iki esedeger kiral merkez
iceren siklotrifosfazen bilesiklerine (frans-rasemik ve cis-mezo) ihtiya¢ oldugundan;
cis-mezo siklotrifosfazen baslangig bilesigi , cis-mono ansa florodiol bilesiginin (Sekil
4.15) kullanilmasi planlandi. Cis-mono ansa florodiol siibstitiie baslangi¢ bilesiginin
(3a) sentezi, istenilen iriiniin ayrilmasi, saflastirilmasi ve yapisinin aydinlatilmasi
literatiire [58] gore gerceklestirildi. Yine bu bilesigin aminoliz (8a) ve de-protonasyon
(9a) reaksiyonlar da literatiire [42] gore gerceklestirildi. Ancak olusabilecek izomerik

iirliinler, kazanilan tecriibeler 1s181nda detayli olarak yeniden incelendi.
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4.2.15. 8a Bilesiginin NaH Baz1 Varhgindaki De-protonasyon
Reaksiyonu
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Sekil 4.16: Trans ve cis bis-ansa N, N spiro kopriilil bilesik.

8a Bilesiginin de-protonasyon reaksiyonu literatiirde belirtilen yonteme gore
tekrarland1 [42]. Elde edilen reaksiyon karistmi TLC ile kontrol edildiginde ayrica
reaksiyon karigimina ait proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu dikkatlice
incelendiginde (Spin sistemleri ikinci derece oldugundan izomerleri gérmek de
zorlagmaktadir.) ortamda iki yeni iirliniin olustugu belirlendi. Her iki izomerin de esit
oranda olustugu belirlendi. Reaksiyon karisimi, n-hekzan-diklorometan (1:1) ¢6ziicii
sisteminin yiiriitiicli faz olarak kullanildigi, silikajel (230- 400 mesh, 90 g.) dolgulu
kolona (1.5, 90 cm) yiiklenerek sadece bir {irlin, trans bis ansa {iriin (9a-1) (1.17 g,
%85, e.n: 248 °C), izole edildi (Sekil 4.16). Izole edilen 9a-I bilesigi n-hekzan-
diklorometan (3:1) ¢oziicii sisteminde kristallendirildi. Reaksiyon karigimina ait
proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu incelendiginde her iki izomerinde
neredeyse esit oranda olustugu goriildii fakat diger izomer (9a-II) kolondan izole

edilemedi.
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5. DENEYSEL VERILER

5.1. 4a Bilesiginin Yap1 Analizi

Sekil 5.1: 4a Bilesiginin yapisi.

4a Bilesiginin proton ile eslesmemis 3'P NMR spektrumu ABX spin
sistemindedir. 0,= 25.73 ppm’ de goriilen dortlii pik [PCl,] fosfor atomuna, 6= 23.99
ppm’de gozlenen dortlii pik [PCI(NHR)] fosfor atomuna, 6x= 11.12 ppm’de goriilen
dortlii pik ise [P(OO)-spiro] fosfor atomuna aittir. Her bir fosfor atomu diger iki fosfor
atomu ile esleserek ikilinin ikilisi seklinde yarilmistir. Eslesme sabitleri, 2Jpa-ps= 53.0

Hz,?Jpapx= 73.6 Hz ve 2Jpspx= 65.8 Hz olarak hesaplanmistir (Sekil 5.2).

1151
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L1110
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Sekil 5.2: 4a Bilesiginin proton ile eslesmemis >'P NMR spektrumu.
g p p
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4a Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu incelendiginde spiro
halkasinda yer alan -OCH»- grubu protonlarinin 6=4.29 ppm’de rezonansa geldigi
goriilmektedir. Bu protonlar, fosfor ve flor atomlan ile esleserek c¢oklu olarak
yarilmiglardir. Biitilamino zincirindeki -NA protonu 6=3.12 ppm’de, -NHCH>-
protonlart  8=2.98 ppm’de, -NHCH;CH>- protonlar1 6=1.50 ppm’de,
NHCH>CH>CH:>- protonlar1 6=1.32 ppm’de ve son olarak -CH;3 protonlari 6=0.87

ppm’de rezonansa gelmistir. integral degerleri de 6nerilen yapiy1 destekler niteliktedir

(Sekil 5.3).
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Sekil 5.3: 4a Bilesiginin fosfor ile eslesmis '"H NMR spektrumu.

4a Bilesiginin, 2,5 dihidroksibenzoikasit matriksi kullanilarak MALDI-TOF
teknigi ile alinmis kiitle spektrumu incelendiginde, protonlanmis molekiiler iyon piki
475.50 m/z olarak goriilmektedir ve bu deger beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol

kiitlesi 473.50) ile uyum i¢indedir (Sekil 5.4).
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Sekil 5.4: (4a) Bilesiginin kiitle spektrumu.

5.2. 4b Bilesiginin Yap1 Analizi

(4b)

Sekil 5.5: 4b Bilesiginin yapisi.

4b Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu ABX spin
sistemindedir. d,= 25.52 ppm’ de goriilen pik grubu [PCl,] fosfor atomuna, 6z= 23.97
ppm’de gozlenen pik grubu [PCI(NH)] fosfor atomuna, dx= 10.49 ppm’de goriilen pik
grubu ise [P(OO)-spiro] fosfor atomuna aittir. Her bir fosfor atomu diger iki fosfor
atomu ile esleserek ikilinin ikilisi seklinde yarilmistir. Eslesme sabitleri, 2Jpaps= 51.7

Hz, ?Jpa-px= 73.5 Hz ve 2Jps.px= 65.2 Hz olarak hesaplanmstir (Sekil 5.6).

44



Binss SIS

1083

/1051
$10.47

1015

...................................

Sekil 5.6: 4b Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu.

4b Bilesiginin fosfor ile eslesmis '"H NMR spektrumu incelendiginde spiro

halkasinda yer alan -OCH>- grubu protonlarinin 6=4.42 ppm’de rezonansa geldigi

goriilmektedir. Bu protonlar, fosfor ve flor atomlan ile esleserek c¢oklu olarak

yarilmiglardir. Biitilamino zincirindeki -NH protonu 6=3.18 ppm’de, -NHCH>-

protonlar1 6=3.01 ppm’de, -NHCH2CH>- protonlar1 6=1.49 ppm’de,-NHCH>CH>CH:>-

6=1.32 ppm’de ve son olarak -CHj3 protonlar1 6=0.87 ppm’de rezonansa gelmistir.

Integral degerleri de yapiy1 destekler niteliktedir (Sekil 5.7).
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Sekil 5.7: (4b) Bilesiginin fosfor ile eslesmis '"H NMR spektrumu.
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4b Bilesiginin, 2,5 dihidroksibenzoikasit matriksi kullanilarak MALDI-TOF

teknigi ile alimmus kiitle spektrumu incelendiginde temel molekiiler iyon piki 507.38

m/z olarak goriilmektedir ve alkil zincirinde ki -CH3 grubunun yapidan kopmasina

karsilik gelmektedir. Spektrumda 523.17 m/z iyon piki de yer almaktadir ve bu deger

beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol kiitlesi 523.51) ile uyum i¢indedir (Sekil 5.8).
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Sekil 5.8: 4b Bilesiginin kiitle spektrumu.

5.3. 5a Bilesiginin Yap1 Analizi
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Sekil 5.9: 5a Bilesiginin yapisi.

5a Bilesiginin proton ile eslesmemis 3'P NMR spektrumu AA'BB'XX' spin

sisteminde ikinci derece bir spektrumdur. 8=5.32 ppm’de rezonansa gelen [P-(NN)
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spiro] grubu fosfor atomlar1 (kdpriibas1 fosfor atomlar1) hem birbirleri ile hem de
bulunduklar1 halkada yer alan diger fosfor atomlar1 ile esleserek c¢oklu olarak
yarimustir. [P(OR)2] gruplar1 6=15.38 ppm’de rezonansa gelirken [PCl2] grubu fosfor
atomlar1 ise 6=30.40 ppm’de rezonansa gelmistir. Bilesigin proton ile eslesmis fosfor

NMR spektrumu da yapiy1 desteklemektedir (Sekil 5.10).

,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,
33 31 29 27 25 23 21 19 17 15 13 1 9 8 7 6 5 4 3 2
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Sekil 5.10: 5a Bilesiginin proton ile eslesmemis >'P NMR spektrumu.
g p p

5a Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu incelendiginde spiro
halkalarinda yer alan -OCH»- grubu protonlarinin 6=4.39 ppm’de rezonansa geldigi
goriilmektedir. Bu protonlar, fosfor ve flor atomlarn ile esleserek c¢oklu olarak
yarilmiglardir. Biitilamino zincirlerindeki -NCH; protonlariin 6=3.04 ppm’de, diger
-CH>- protonlarmin 8=1.42-1.57 ppm araliginda ve son olarak -CHj3 protonlarinin
5=0.93 ppm’de rezonansa geldigi goriilmektedir. integral degerleri de yapiy1
desteklemektedir (Sekil 5.11).
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Sekil 5.11: 5a Bilesiginin fosfor ile eslesmis '"H NMR spektrumu.
g p

S5a Bilesiginin, 1,8,9-trihidroksiantrasen matriksi kullanilarak MALDI-TOF

teknigi ile alimmis kiitle spektrumu incelendiginde protanlanmis molekiiler iyon piki

875.3 m/z olarak goriilmektedir ve bu deger beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol

kiitlesi 874.1) ile uyum i¢indedir (Sekil 5.12).
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Sekil 5.12: 5a Bilesiginin kiitle spektrumu.
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5a Bilesiginin, tek kristal X-isinlarn kirmmimi teknigi kullanilarak c¢oziilen
yapisinda, spiro tetraflorodioksi gruplarmin N3P; halkalarinda birbirine gore anti
konumda diizenlendigi goriildii (Sekil 5.13). Kristaller ¢ok kii¢iik ve ince oldugundan

toplanan datalar yapimin tam olarak ¢éziimlenmesi igin yeterli olmadi.

Sekil 5.13: 5a Bilesiginin X-1s1m1 kirinimi teknigi ile belirlenen yapisi.

5.4. 5b Bilesiginin Yap1 Analizi
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Sekil 5.14: 5b Bilesiginin yapisi.

Alt1 tane fosfor gekirdegine sahip 5b bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR
spektrumu AA’'BB'XX’ spin sistemindedir. $=4.86 ppm’de rezonansa gelen [P-(NN)

spiro] grubu fosfor atomlar1 hem birbirleri ile hem de bulunduklar1 halkada yer alan
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diger fosfor atomlari ile esleserek coklu olarak yarilmistir. [P(OR);] gruplar 6=14.43
ppm’de rezonansa gelitken [PClx] grubu fosfor atomlart ise 6=30.08 ppm’de

rezonansa gelmistir. Bilesigin proton ile eslesmis fosfor NMR spektrumu da yapiy1

desteklemektedir (Sekil 5.15).

AA'

......................................................................

fl (ppm)

Sekil 5.15: 5b Bilesiginin proton ile eslesmemis >'P NMR spektrumu.

5b Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu incelendiginde spiro
halkalarinda yer alan -OCH»- grubu protonlarinin 6=4.43 ppm’de rezonansa geldigi
goriilmektedir. Bu protonlar, fosfor ve flor atomlan ile esleserek c¢oklu olarak
yarilmiglardir. Biitilamino zincirlerindeki -NCH; protonlar1 6=2.94 ppm’de, diger -
CH;- protonlarinin 6=1.32-1.46 ppm araliginda ve son olarak -CH;3 protonlarinin

5=0.83 ppm’de rezonansa geldigi goriilmektedir. Integral degerleri de yapiy1 destekler
niteliktedir (Sekil 5.16).
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ekil 5.16: ilesiginin fosfor ile eslesmis spektrumu.
Sekil 5.16: 5b Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spek

5b Bilesiginin, 2,5 dihidroksibenzoikasit matriksi kullanilarak MALDI-TOF
teknigi ile alinmig kiitle spektrumu incelendiginde molekiiler iyon piki 974.1 m/z
olarak goriilmektedir ve bu deger beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol kiitlesi 974.1)

ile uyumludur (Sekil 5.17).
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Sekil 5.17: 5b Bilesiginin kiitle spektrumu.

51



5b Bilesiginin, tek kristal X-igmnlart kirinimmi teknigi kullanilarak c¢oziilen
yapisinda spiro florodioksi gruplarinin karsilikli fosfazen halkalarinda birbirine gore

syn konumunda diizenlendigi goriilmektedir (Sekil 5.18).

F9 F12 . F4 e
FliZg_ ©9 A C8 L F10 F3
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Cl4

Sekil 5.18: 5b Bilesiginin X-151n1 kirinimi teknigi ile belirlenen yapisi.

5.5. 6a Bilesiginin Yap1 Analizi
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Sekil 5.19: 6a Bilesiginin yapist.

6a Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu AX, spin
sistemindedir. [PCI(NH)] fosfor atomu &= 29.10 ppm’de, [P(OO)-spiro] fosfor
atomlar1 &= 16.78 ppm’de rezonansa gelmistir. Fosfor atomlarina ait eslesme sabiti

2Jpa-px=70.6 Hz olarak bulunmustur (Sekil 5.20).
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Sekil 5.20: 6a Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu.

6a Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu incelendiginde spiro
halkalarinda yer alan -OCH- grubu protonlarinin 6=4.32 ppm’de rezonansa geldigi
goriilmektedir. Bu protonlar, fosfor ve flor atomlarn ile esleserek c¢oklu olarak
yarilmiglardir. Biitilamino zincirindeki -NH protonu 6=3.15 ppm’de, -NHCH>-
protonlart  8=3.06 ppm’de, -NHCHCH>- protonlar1 06=1.55 ppm’de, -
NHCH>CH>CH>- protonlart 6=1.38 ppm’de ve -CH; protonlar1 6=0.95 ppm’de

rezonansa gelmistir. Integral degerleri de yapi ile uyum igindedir (Sekil 5.21).
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Sekil 5.21: 6a Bilesiginin fosfor ile eslesmis '"H NMR spektrumu.
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6a Bilesiginin, 1,8,9-trihidroksiantrasen matriksi kullanilarak MALDI-TOF
teknigi ile alimmus kiitle spektrumu incelendiginde protonlanmis molekiiler iyon piki
563.92 m/z olarak goriilmektedir ve bu deger beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol

kiitlesi 562.66) ile uyum igindedir (Sekil 5.22).
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Sekil 5.22: 6a Bilesiginin kiitle spektrumu.

6a Bilesiginin, tek kristal X-iginlart kirmimi teknigi kullanilarak c¢oziilen
yapisinda di spiro baslangig bilesigine bir biitilamino grubunun baglandig

goriilmektedir (Sekil 5.23).

Sekil 5.23: 6a Bilesiginin X-1s11 kirinimi teknigi ile belirlenen yapist.
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5.6. 6b Bilesiginin Yap1 Analizi

(6b)

Sekil 5.24: (6b) Bilesiginin yapisi.

6b Bilesiginin proton ile eslesmemis 3'P NMR spektrumu AX> spin
sistemindedir. [PCI(NH)] fosfor atomu 6= 25.76 ppm’de, [P(OO).spiro]> fosfor
atomlar1 6= 12.74 ppm’de rezonansa gelmistir. Fosfor atomlarina ait eslesme sabiti

2Jpa-px=68.9 Hz olarak bulunmustur. (Sekil 5.25).
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Sekil 5.25: 6b Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu.
ginin p p

6b Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu incelendiginde spiro
halkalarinda yer alan -OCH- grubu protonlarinin 6=4.46 ppm’de rezonansa geldigi
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goriilmektedir. Bu protonlar, fosfor ve flor atomlan ile esleserek c¢oklu olarak
yarilmiglardir. Biitilamino zincirindeki -NA protonu 6=3.36 ppm’de, -NHCH>-
protonlart  8=3.05 ppm’de, -NHCH:CH>- protonlar1i 6=1.55 ppm’de, -
NHCH:CH2CH>- protonlart 8=1.39 ppm’de ve son olarak -CHj; protonlar1 6=0.94
ppm’de rezonansa gelmistir. integral degerleri de yapiyla uyumludur (Sekil 5.26).
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Sekil 5.26: 6b Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu.

6b Bilesiginin, 1,8,9-trihidroksiantrasen matriksi kullanilarak MALDI-TOF
teknigi ile alinmis kiitle spektrumu incelendiginde molekiiler iyon piki 663.53 m/z
olarak goriilmektedir ve bu deger beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol kiitlesi 662.68)

ile uyum ig¢indedir (Sekil 5.27).
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Sekil 5.27: 6b Bilesiginin kiitle spektrumu.

5.7. 7a Bilesiginin Yap1 Analizi
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Sekil 5.28: 7a Bilesiginin yapisi.

7a Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu AA'X,X,'spin
sistemine sahip ikinci derece bir spektrumdur. $6=9.70 ppm’de rezonansa gelen [P-
(NN) spiro] grubu fosfor atomlar1 hem birbirleri ile hem de ayn1 fosfazen halkasindaki
diger fosfor atomlari ile esleserek c¢oklu olarak yarilmigtir. [P(OR)2] gruplan ise

8=21.17 ppm’de rezonansa gelmistir (Sekil 5.29).
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Sekil 5.29: 7a Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu.

7a Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumunda spiro halkalarinda yer

alan -OCH,- grubu protonlarinin 6=4.24 ppm’de rezonansa geldigi goriilmektedir. Bu

protonlar, fosfor ve flor atomlart ile esleserek ¢oklu olarak yarilmiglardir. Biitilamino

zincirlerindeki -NCH: protonlar1 6=2.87 ppm’de, diger -CH>- protonlar1 6=1.31-1.52

ppm araliginda ve son olarak -CHj3 protonlar1 6=0.82 ppm’de rezonansa gelmistir.

Integral degerleri de yapiy1 desteklemektedir (Sekil 5.30).
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Sekil 5.30: 7a Bilesiginin fosfor ile eslesmis '"H NMR spektrumu.
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7a Bilesiginin, 1,8,9-trihidroksiantrasen matriksi kullanilarak MALDI-TOF
teknigi ile alinmus kiitle spektrumu incelendiginde protonlanmis molekiiler iyon piki
1053.7 m/z olarak goriilmektedir ve bu deger beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol

kiitlesi 1052.4) ile uyum igindedir (Sekil 5.31).
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Sekil 5.31: 7a Bilesiginin kiitle spektrumu.

Bilesigin, X-1sinlart kirinimi teknigi kullanilarak ¢oziilen yapisinda, dort tane
2,2,3,3 tetrafloro biitandioksi grubunun spiro olarak baglandigi goriilmektedir (Sekil
5.32). Kiristaller ¢ok kiigiik ve ince oldugundan toplanan datalar yapinin tam olarak

coziimlenmesi i¢in yeterli olmamstir.

—

Sekil 5.32: 7a Bilesiginin X-1s11 kirinimi teknigi ile belirlenen yapist.
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5.8. 7b Bilesiginin Yap1 Analizi

(7d)

Sekil 5.33: 7b Bilesiginin yapisi.

7b Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu AA'X,X,' spin

sistemindedir. =8.76 ppm’de rezonansa gelen [P-(NN) spiro] grubu fosfor atomlar

hem birbirleri ile hem de bulundugu fosfazen halkasindaki diger fosfor atomlar ile

esleserek coklu olarak yarilmistir. [P(OR).] gruplar1 da 6=19.69 ppm’de rezonansa

gelmistir (Sekil 5.34).
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Sekil 5.34: 7b Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu.
ginm p P
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7b Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu incelendiginde, spiro

halkalarinda yer alan -OCH>- grubu protonlarinin 6=4.41 ppm’de rezonansa geldigi

goriilmektedir. Bu protonlar, fosfor ve flor atomlan ile esleserek c¢oklu olarak

yarilmiglardir. Biitilamino zincirlerindeki -NCH; protonlar1 6=2.87 ppm’de, diger -

CH»- protonlar1 6=1.29-1.40 ppm araliginda ve -CH; protonlart 6=0.83 ppm’de

rezonansa gelmistir. Integral degerleri de yapi ile uyum igindedir (Sekil 5.35).
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Sekil 5.35: 7b Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu.

7b Bilesiginin, 1,8,9-trihidroksiantrasen matriksi kullanilarak MALDI-TOF

teknigi ile alinmis kiitle spektrumu incelendiginde protonlanmis molekiiler iyon piki

1255.7 m/z olarak goriilmektedir ve bu deger beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol

kiitlesi 1252.4) ile uyum i¢indedir (Sekil 5.36).
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1265.723

Sekil 5.36: 7b Bilesiginin kiitle spektrumu.

Bilesigin, X-1sinlart kirinimi teknigi kullanilarak ¢6ziilen yapisinda, dort tane
2,2,3,3,4,4-hekzafloro pentandioksi grubunun spiro olarak baglandig1 goriilmektedir
(Sekil 5.37).

Sekil 5.37: 7b Bilesiginin X-151n1 kirtnimi teknigi ile belirlenen yapisi.
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5.9. 8a Bilesiginin Yap1 Analizi

(8a)

Sekil 5.38: 8a Bilesiginin yapisi.

8a Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu A>B spin
sistemindedir. [PCI(NH)] fosfor atomu &= 21.77 ppm’de, [PCI(OR)] fosfor atomlar1
8=22.25 ppm’de rezonansa gelmistir. Fosfor atomlarina ait eslesme sabiti 2Jpapp=57.1

Hz olarak bulunmustur. (Sekil 5.39).
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Sekil 5.39: 8a Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu.

8a Bilesiginin fosfor ile eslesmis '"H NMR spektrumunda, ansa halkasinda yer

alan -OCH>- grubu protonlarinin, ansa halkasinin durusu sebebiyle farkli ¢evreleri
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gormesinden -CH.Hp- seklinde farklandigi ve 6=4.48 ppm ve 6=4.73 ppm’de
rezonansa geldigi goriilmektedir. Bu protonlar, fosfor ve flor atomlar1 ile esleserek
¢oklu olarak yarilmislardir. Biitilamino zincirindeki -NAH protonu 6=3.59 ppm’de, -
NHCH>- protonlart 6=3.13 ppm’de, -NHCH>CH>- protonlar1 6=1.62 ppm’de, -
NHCH>CH>CH>- protonlart 6=1.45 ppm’de ve -CH; protonlar1 6=0.99 ppm’de
rezonansa gelmistir. Integral degerleri de yapiy1 dogrulamaktadir (Sekil 5.40).
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Sekil 5.40: 8a Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu.

8a Bilesiginin, 1,8,9-trihidroksiantrasen matriksi kullanilarak MALDI-TOF
teknigi ile alinmis kiitle spektrumu incelendiginde molekiiler iyon piki 473.61 m/z
olarak goriilmektedir ve bu deger beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol kiitlesi 473.50)

ile uyum igindedir (Sekil 5.41).
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Sekil 5.41: 8a Bilesiginin kiitle spektrumu.

5.10. 8b Bilesiginin Yapi1 Analizi

(8b)

Sekil 5.42: 8b Bilesiginin yapisi.

8b Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu AB; spin
sistemindedir. [PCI(NHR)] fosfor atomu 8= 24.18 ppm’de, [PCI(OR)]> fosfor atomlar1
8=21.88 ppm’de rezonansa gelmistir. Fosfor atomlarina ait eslesme sabiti 2Jpa-pp=61.5

Hz olarak bulunmustur (Sekil 5.43).
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Sekil 5.43: 8b Bilesiginin proton ile eslesmemis 3'P NMR spektrumu.

(8b) Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu incelendiginde ansa
halkasinda yer alan -CH>- grubu protonlarinin, ansa halkasinin durusu sebebiyle farkli
cevreleri gérmesinden -CH,Hyp- seklinde farklandigi ve 6=4.89 ppm ve 6=4.46 ppm’
de rezonansa geldigi goriilmektedir. Bu protonlar, fosfor ve flor atomlari ile esleserek
coklu olarak yarilmislardir. Biitilamino zincirindeki -NH protonu 6=3.19 ppm’de, -
NHCH>- protonlart 6=3.08 ppm’de, -NHCH>CH>- protonlar1 6=1.56 ppm’de, -
NHCH>CH>CH>- protonlart 6=1.39 ppm’de ve -CH; protonlar1 6=0.94 ppm’de
rezonansa gelmistir. Integral degerleri yapiy1 desteklemektedir (Sekil 5.44).
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Sekil 5.44: 8b Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu.
g p

8b Bilesiginin, 2,5 dihidroksibenzoikasit matriksi kullanilarak MALDI-TOF
teknigi ile alinmis kiitle spektrumu incelendiginde molekiiler iyon piki 523.08 m/z
olarak goriilmektedir ve bu deger beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol kiitlesi 523.51)

ile uyum igindedir (Sekil 5.45).
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Sekil 5.45: 8b Bilesiginin kiitle spektrumu.
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8b Bilesiginin, tek kristal X-1sinlart kirmmimi teknigi kullanilarak c¢oziilen

yapisinda biitilamino grubunun ansa halkasina cis- konumda baglandigi goriilmektedir

(Sekil 5.46).
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Sekil 5.46: 8b Bilesiginin X-151n1 kirtnimi teknigi ile belirlenen yapisi.

5.11. 8¢ Bilesiginin Yap1 Analizi
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Sekil 5.47: 8c Bilesiginin yapisi.

8c Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu AB; spin
sistemindedir. [PCI(NHR)] fosfor atomu 6= 25.19 ppm’de, [PCI(OR)]> fosfor atomlar1

8=20.83 ppm’de rezonansa gelmistir. Fosfor atomlarina ait eslesme sabiti 2Jpa.ps=63.3

Hz olarak bulunmustur. (Sekil 5.48).
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Sekil 5.48: 8c Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu.

8c Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumunda ansa halkasinda yer
alan -OCH>- grubu protonlarinin 6=3.67 ppm’de rezonansa geldigi goriilmektedir. Bu

protonlar, fosfor ve flor atomlart ile esleserek ¢oklu olarak yarilmiglardir. Biitilamino
zincirindeki -NH protonu 6=3.27 ppm’de, -NHCH:- protonlar1 6=3.00 ppm’de, -
NHCH:CH:- protonlar1 6=1.47 ppm’de, -NHCH>CH2CH>- protonlar1 6=1.29 ppm’de
ve -CH; protonlar1 8=0.86 ppm’de rezonansa gelmistir. integral degerleri yapiy1

desteklemektedir (Sekil 5.49).
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Sekil 5.49: 8c Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu.

8c Bilesiginin, 1,8,9-trihidroksiantrasen matriksi kullanilarak MALDI-TOF
teknigi ile alinmis kiitle spektrumu incelendiginde molekiiler iyon piki 572.90 m/z

olarak goriilmektedir ve bu deger beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol kiitlesi 573.52)

ile uyum igindedir (Sekil 5.50).
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Sekil 5.50: 8c Bilesiginin kiitle spektrumu.
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5.12. 9a Bilesiginin Yap1 Analizi
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Sekil 5.51: 9a Bilesiginin yapisi.

9a Bilesiginin proton ile eslesmemis >'P NMR spektrumu AA'X,X,' spin

sisteminde, yine ikinci derece bir spektrumdur. 6=5.29 ppm’de rezonansa gelen [P-

(NN) spiro] grubu fosfor atomlar1 hem birbirleri ile hem de bulunduklar1 fosfazen

halkasindaki diger fosfor atomlarn ile esleserek coklu olarak yarilmistir. [PCI(OR)]

gruplart ise 6=29.04 ppm’de rezonansa gelmistir (Sekil 5.52).
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Sekil 5.52: 9a Bilesiginin proton ile eslesmemis >'P NMR spektrumu.
g p Y

9a Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu incelendiginde, ansa

halkalarinda yer alan -OCH»- grubu protonlarinin ansa halkasinin durusu sebebiyle
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farkli ¢evreleri gormesinden -CH.Hp- seklinde farklandigi ve 6=4.30 ve 4.72 ppm’de
rezonansa geldigi goriilmektedir. Biitilamino zincirlerindeki -NCH; protonlar1 6=2.97
ppm’de, diger -CH»- protonlar1 6=1.33-1.50 ppm araliinda ve son olarak -CH;
protonlar1 ise 8=0.85 ppm’de rezonansa gelmistir. integral degerleri de yapiy1

desteklemektedir (Sekil 5.53).
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Sekil 5.53: 9a Bilesiginin fosfor ile eslesmis "H NMR spektrumu.

9a Bilesiginin, 2,5 dihidroksibenzoikasit matriksi kullanilarak MALDI-TOF
teknigi ile alimmus kiitle spektrumu incelendiginde protonlanmis molekiiler iyon piki
875.7 m/z olarak goriilmektedir ve bu deger beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol

kiitlesi 874.1) ile uyum igindedir (Sekil 5.54).
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Sekil 5.54: 9a Bilesiginin kiitle spektrumu.

9a Bilesiginin, tek kristal X-igmlart kirmimi teknigi kullanilarak ¢6ziilen
yapisinda, fosfazen halkalar1 iizerinde ansa halkalarinin birbirine gore anti

pozisyonunda baglandig: goriilmektedir (Sekil 5.55).

Sekil 5.55: 9a Bilesiginin X-1s1m1 kirmimi teknigi ile belirlenen yapisi.
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5.13. 9b Bilesiginin Yap1 Analizi
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Sekil 5.56: 9b Bilesiginin yapisi.

9b Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu AA'X,X,' spin
sistemindedir. 6=5.04 ppm’de rezonansa gelen [P-(NN) spiro] grubu fosfor atomlari
hem birbirleri ile hem de bulunduklar1 halkadaki diger fosfor atomlar ile esleserek
coklu olarak yarilmistir. [PCI(OR)] gruplart ise 6=26.02 ppm’de rezonansa gelmistir
(Sekil 5.57).
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Sekil 5.57: 9a Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu.
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9b Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu incelendiginde, ansa
halkalarinda yer alan -OCH;- gruplarina ait protonlarin ansa halkasinin durusu
sebebiyle farkli ¢cevreleri gormelerinden -CHaHy- seklinde farklandigi ve 6=4.36 ve
4.86 ppm’de rezonansa geldigi goriilmektedir. Bu protonlar, fosfor ve flor atomlari ile
esleserek ¢oklu olarak yarilmiglardir. Biitilamino zincirlerindeki -NCH protonlarinin
6=2.98 ppm’de, diger -CH>- protonlar1 6=1.31-1.50 ppm araliginda ve son olarak -CHj3
protonlarinin  8=0.82 ppm’de rezonansa geldigi goriilmektedir. integral degerleri de

yapiy1 desteklemektedir (Sekil 5.58).
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Sekil 5.58: 9b Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu.

9b Bilesiginin, 1,8,9-trihidroksiantrasen matriksi kullanilarak MALDI-TOF
teknigi ile alinmis kiitle spektrumu incelendiginde protonlanmis molekiiler iyon piki
975.7 m/z olarak goriilmektedir ve bu deger beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol

kiitlesi 974.1) ile uyum igindedir (Sekil 5.59).
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Sekil 5.59: 9b Bilesiginin kiitle spektrumu.

9b Bilesiginin, tek kristal X-isinlart kirmnimi teknigi kullanilarak ¢oziilen
yapisinda, fosfazen halkalan iizerinde yer alan ansa halkasinin birbirine gore anti

pozisyonunda yer aldig1 goriilmektedir (Sekil 5.60).

Sekil 5.60: 9b Bilesiginin X-151n1 kirinimi teknigi ile belirlenen yapisi.
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5.14. 9¢ Bilesiginin Yap1 Analizi
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9c Bilesiginin proton ile eslesmemis 3'P NMR spektrumu AA'X,X,' spin
sistemindedir. 6=5.82 ppm’de rezonansa gelen [P-(NN) spiro] grubu fosfor atomlari
hem birbirleri ile hem de bulunduklar1 halkada yer alan diger iki fosfor atomu ile

esleserek coklu olarak yarilmistir. [PCI(OR)] gruplari ise 6=25.04 ppm’de rezonansa

gelmistir (Sekil 5.62).

Sekil 5.61: 9c¢ Bilesiginin yapisi.
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Sekil 5.62: 9¢ Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu.
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9¢ Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu (i¢ referans TMS, CDCls,
298°K) incelendiginde ansa halkasinda yer alan -OCH,- grubu protonlarinin ansa
halkasinin durusu sebebiyle farkli cevreleri gormesinden -CH.Hy- seklinde farklandig:
ve 0=4.58 ve 4.90 ppm’de rezonansa geldigi goriilmektedir. Bu protonlar, fosfor ve
flor atomlar ile esleserek ¢oklu olarak yarilmiglardir. Biitilamino zincirlerindeki —
NCH: protonu 6=2.87 ppm’de, diger -CH>- protonlar1 6=1.34-1.1.44 ppm araliginda
ve -CH; protonlari ise 8=0.78 ppm’de rezonansa gelmistir. Integral degerleri de yapiy1

desteklemektedir (Sekil 5.63).
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Sekil 5.63: 9¢ Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu.

9c¢ Bilesiginin, 1,8,9-trihidroksiantrasen matriksi kullanilarak MALDI-TOF
teknigi ile alinmis kiitle spektrumu incelendiginde molekiiler iyon piki 1075.9 m/z
olarak goriilmektedir ve bu deger beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol kiitlesi 1074.1)

ile uyum igindedir (Sekil 5.64)
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Sekil 5.64: 9c Bilesiginin kiitle spektrumu.

9c Bilesiginin, tek kristal X-isinlart kirmmimi teknigi kullanilarak c¢oziilen
yapisinda iki ansa halkasinin birbirine gore anti- pozisyonunda baglandigi
goriilmektedir (Sekil 5.65). Kristaller ¢ok kii¢iik ve ince oldugundan toplanan datalar

yapinin tam olarak ¢oziimlenmesi i¢in yeterli olmamuistir.

Sekil 5.65: 9c¢ Bilesiginin X-151m1 kirinimi teknigi ile belirlenen yapisi.

79



5.15. 11 Bilesiginin Yap1 Analizi

Oy N—CH,
p
cl N7 SN N TN
4| |,»
W 2P
Cl N "Cl

an

Sekil 5.66: 11 Bilesiginin yapisi.

11 Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu ABX spin
sistemindedir. 6= 25.87 ppm’ de goriilen pik grubu [PCl:] fosfor atomuna, 6= 26.24
ppm’de gbzlenen pik grubu [PCI(NH)] fosfor atomuna, 6= 24.85 ppm’de goriilen pik
grubu ise [P(ON)-spiro] fosfor atomuna aittir (Sekil 5.67). Spektrumdan goriilecegi
tizere, butilamino grubunun O grubuna trans olarak yonlendigi bilesigin disinda diger

izomerde az miktarda ortamda bulunmaktadir.
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Sekil 5.67: 11 Bilesiginin proton ile eslesmemis >'P NMR spektrumu.
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11 Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu incelendiginde spiro
halkasinda yer alan -OCH>- grubu protonlariin 6=4.34 ppm’de, -OCH>CH»- grubu
protonlarmin 8=3.36 ppm’de rezonansa geldigi goriilmektedir. Yine spiro halkasinda
yer alan —NCH3 grubu protonlart ise 6=2.67 ppm’de rezonansa gelerek ikiye
yarilmistir (*Jp.p=12.1 Hz). Biitilamino zincirindeki -NH protonu §=3.15 ppm’de, -
NHCH;- protonlar1 8=3.08 ppm’de, -NHCH>CH,- protonlar1 6=1.55 ppm’de -
NHCH:CH2CH>- protonlart 8=1.39 ppm’de ve son olarak -CHj; protonlar1 6=0.93
ppm’de rezonansa gelmistir. Integral degerleri de yapiy1 dogrular niteliktedir (Sekil

5.68).
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Sekil 5.68: 11 Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu.
11 Bilesiginin, 1,8,9-trihidroksiantrasen matriksi kullanilarak MALDI-TOF

teknigi ile alinmig kiitle spektrumu incelendiginde molekiiler iyon piki 386.2 m/z
beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol kiitlesi 386.5) ile uyum igindedir (Sekil 5.69).
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Sekil 5.69: 11 Bilesiginin kiitle spektrumu.

5.16. 12a Bilesiginin Yap1 Analizi
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Sekil 5.70: 12a Bilesiginin yapisi.

12a Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu AA’BB’XX’ spin
sistemindedir. 6=7.02 ppm’de rezonansa gelen [P-(NN)-spiro] grubu fosfor atomlar
hem birbirleri ile hem de bulunduklan halkadaki diger fosfor atomlari ile esleserek
coklu olarak yarilmistir. [P(ON)-spiro] gruplar1 6=28.55 ppm’de rezonansa gelirken

[PCl2] grubu fosfor atomlar1 ise 6=30.98 ppm’de rezonansa gelmistir ve yine
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beklenildigi gibi ¢oklu pik grubu olarak goriillmektedir. Bilesigin proton ile eslesmis
3P NMR spektrumu da yapiy1 desteklemektedir (Sekil 5.71).
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Sekil 5.71: 12a Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu.

12a Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu incelendiginde spiro
halkalarinda yer alan -OCH>- grubu protonlarinin 6=4.25 ppm’de, -OCH2CHa- grubu
protonlarmin §=3.29 ppm’de rezonansa geldigi goriilmektedir. Yine spiro halkasinda
yer alan —NCH3 grubu protonlart ise 6=2.55 ppm’de rezonansa gelerek ikiye
yarilmistir (*Jp.u=11.7 Hz). Biitilamino zincirlerinde yer alan -NCH,- protonlar
6=2.98 ppm’de, -NCH2CH:>- protonlar1 6=1.50 ppm’de -NHCH>CH>CH>- protonlari
5=1.35 ppm’de ve -CH; protonlar 8=0.83 ppm’de rezonansa gelmistir. Integral
degerleri de yapiy1 desteklemektedir (Sekil 5.72).
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Sekil 5.72: 12a Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu.

12a Bilesiginin, 1,8,9-trihidroksiantrasen matriksi kullanilarak MALDI-TOF
teknigi ile alinmig kiitle spektrumu incelendiginde molekiiler iyon piki 701.7 m/z
olarak goriilmektedir ve bu deger beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol kiitlesi 700.1)

ile uyum ig¢indedir (Sekil 5.73).
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Sekil 5.73: 12a Bilesiginin kiitle spektrumu.
12a Bilesiginin, tek kristal X-1sinlar1 kirinimi teknigi kullanilarak ¢oziilen

yapisinda spiro 2-metilaminoetoksi gruplarinin fosfazen halkalar {izerinde birbirlerine

gore anti-trans konumunda diizenlendigi goriilmektedir (Sekil 5.74).
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Sekil 5.74: 12a Bilesiginin X-1s1n1 kirnimi teknigi ile belirlenen yapisi.

5.17. 12b Bilesiginin Yap1 Analizi
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Sekil 5.75: 12b Bilesiginin yapisi.

12b Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu AA'BB'XX' spin
sistemindedir. 6=6.94 ppm’de rezonansa gelen [P-(NN) spiro] grubu fosfor atomlar
hem birbirleri ile hem de yer aldig1 fosfazen halkasindaki diger fosfor atomlart ile
esleserek ¢oklu olarak yarilmistir. [P(ON)-spiro] gruplart 6=28.60 ppm’de, [PCI:]
grubu fosfor atomlan ise 6=31.02 ppm’de simetrik pik c¢okluklar1 seklinde
goriilmektedir. Bilesigin proton ile eslesmis fosfor NMR spektrumu 6nerilen yapiy1

desteklemektedir (Sekil 5.76).
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ekil 5.76: ilesiginin proton ile eslesmemis spektrumu.
Sekil 5.76: 12b Bilesiginin p ile esl is >'P NMR spek

12b Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu incelendiginde spiro
halkalarinda yer alan -OCH>- grubu protonlarinin 6=4.23 ppm’de, -OCH2CHa- grubu
protonlarinin §=3.26 ppm’de rezonansa geldigi goriilmektedir. Yine spiro halkasinda
yer alan -NCH; grubu protonlar1 $=2.53 ppm’de rezonansa gelerek ikiye yarilmistir
(*Jp.u=11.1 Hz). Biitilamino zincirlerinde yer alan -NCHa- protonlar1 §=2.97 ppm’de,
-NCH>CH:>- protonlar1 6=1.43 ppm’de, -NHCH>CH>CH>- protonlari 6=1.36 ppm’de
ve -CH; protonlari ise 5=0.83 ppm’de rezonansa geldigi gelmistir ve integral degerleri

de yapi ile uyumludur (Sekil 5.77).
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Sekil 5.77: 12b Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu.
g P

12b Bilesiginin, 1,8,9-trihidroksiantrasen matriksi kullanilarak MALDI-TOF

teknigi ile alinmig kiitle spektrumu incelendiginde molekiiler iyon piki 700.1 m/z

olarak goriilmektedir ve bu deger beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol kiitlesi 700.1)

ile uyum igindedir (Sekil 5.78).

Tntens. [a.u.

800

600

400 1

2004

700.105

N,

500 600 700 800 900

Sekil 5.78: 12b Bilesiginin kiitle spektrumu.

87



12b Bilesiginin, tek kristal X-1ginlart kirinimi teknigi kullanilarak ¢oziilen
yapisinda dispiro 2-metilaminoetoksi gruplarinin syn-cis konumunda diizenlendigi

goriilmektedir (Sekil 5.79).

Ccli1 C8 CI3

Sekil 5.79: 12b Bilesiginin X-1g1m1 kirinimi 6l¢iimiiyle belirlenen yapisi.

5.18. 14 Bilesiginin Yap1 Analizi

(14)

Sekil 5.80: 14 Bilesiginin yapisi.

14 Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu ABC spin
sistemindedir. 0= 25.00 ve 24.54 ppm’ de goriilen pik grubu {PCI[N(CH2Ph)]} fosfor
atomlarina, 6= 22.95 ppm’de gozlenen pik grubu {[PCI(NHR)]} fosfor atomuna aittir.
Eslesme sabitleri, 2J ag = 48.9 Hz, 2J ac= 45.2 Hz, >Jpc= 43.9 Hz olarak hesaplanmistir
(Sekil 5.81).
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ekil 5.81: ilesiginin proton ile eslesmemis spektrumu.
Sekil 5.81: 14 Bilesiginin p ile esl is >'P NMR spek

14 Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu incelendiginde
dibenzilamin halkasinda yer alan aromatik protonlarn (-ArH), 6=7.24-7.17 ppm
araliginda, NCH>- grubu protonlarinin 6=4.30-4.13 ppm araliginda rezonansa geldigi
goriilmektedir. -NH protonu ise 0=3.65 ppm’de rezonansa gelmistir. Alkil zincirinde
yer alan -NHCH;- protonlar1 6=2.99 ppm’de, -NHCH,CH>- protonlar1 d=1.44 ppm’de
-NHCH,CH,CH>- protonlar1 6=1.27 ppm’de ve -CH; protonlart 6=0.80 ppm’de
rezonansa gelmistir. Integral degerleri de yapiy1 desteklemektedir (Sekil 5.82).
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Sekil 5.82: 14 Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu.

14 Bilesiginin, 1,8,9-trihidroksiantrasen matriksi kullanilarak MALDI-TOF
teknigi ile alinmig kiitle spektrumu incelendiginde molekiiler iyon piki 705.1 m/z
olarak goriilmektedir ve bu deger beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol kiitlesi 705.9)

ile uyum ig¢indedir (Sekil 5.83).

125

Intens, (4
705.110

100
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25+
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Sekil 5.83: 14 Bilesiginin kiitle spektrumu.
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5.19. 15a Bilesiginin Yap1

Analizi

l'l[IP "Cl
Nt
// \\ / \ \
_/ \N/ A\ //
@AN\\\\ N'\@
(152)

Sekil 5.84: 15a Bilesiginin yapisi.

15a Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu AA'X,X,' spin

rezonansa gelmistir (Sekil 5.85).

‘ I AA'

.......................

S ——

Sekil 5.85: 15a Bilesiginin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu.

sistemindedir. 5=4.37 ppm’de rezonansa gelen [P(NN)-spiro] grubu fosfor atomlar
hem birbirleri ile hem de yer aldiklar1 fosfazen halkasindaki diger fosfor atomlari ile

esleserek ¢oklu olarak yarilmigtir. {2x PCI[N(CH2Ph).]}gruplari ise $=29.43 ppm’de
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15a Bilesiginin fosfor ile eslesmis 'H NMR spektrumu incelendiginde
dibenzilamin halkasinda yer alan aromatik protonlarm (-ArH), 6=7.34-7.26 ppm
araliginda, -NCH,- grubu protonlarinin $=4.43-4.23 ppm araliginda rezonansa geldigi
goriilmektedir. Bu protonlar, fosfor ve flor atomlan ile esleserek c¢oklu olarak
yarilmiglardir. Biitilamino zincirlerindeki -NCH protonlar1 6=3.02 ppm’de,
-CH,CH3- protonlar1 8=1.39 ppm’de, -NCH2.CH: protonlar1 6=1.58 ppm’de ve -CH3
protonlar1 =0.87 ppm’de rezonansa gelmistir. Integral degerleri de yap1 ile uyumludur

(Sekil 5.86).

NmaASARBE 00 mEONN 0 MO RRNND M PRI

r1.22
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ArH

7NN
ok \P_N/P\N/ \]\N 1{’ % %
O. GBS —/‘-.'.-g
m b N\_‘.: \Cl ]l:é Cll :AN o ** CH: gruplan

Sekil 5.86: 15a Bilesiginin fosfor ile eslesmis '"H NMR spektrumu.
g p

15a Bilesiginin, 1,8,9-trihidroksiantrasen matriksi kullanilarak MALDI-TOF
teknigi ile alinmis kiitle spektrumu incelendiginde molekiiler iyon piki 1339.3 m/z
olarak goriilmektedir ve bu deger beklenen mol kiitlesi (molekiiliin mol kiitlesi 1339.0)

ile uyum igindedir (Sekil 5.87).
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Sekil 5.87: 15a Bilesiginin kiitle spektrumu.

(15a) Bilesiginin, tek kristal X-1smlart kirmimi teknigi kullanilarak ¢oziilen
yapisinda ayni siklofosfazen halkasi iizerinde bulunan iki dibenzilamin grubunun
birbirine trans konumunda oldugu, iki trimer halkasi gbéz Oniine alindiginda
dibenzilamin gruplarinin birbirlerine gore cis pozisyonunda olduklar1 belirlenmis olup

yapi trans-cis yapisindadir. (Sekil 5.88).

Sekil 5.88: 15a Bilesiginin X-1s1n1 kirinimi 6lglimiiyle belirlenen yapisi.
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5.20. 9a-1 Bilesiginin Yap1 Analizi

(9a-1)

Sekil 5.89: 9a-I Bilesiginin yapisi.

Dort esdeger kiral merkez iceren 9a-I bilesigi, ayn1 zamanda florodiol i¢eren

yeni tip N,N-spiro yapilarinin termal kararliliklarmi incelemek amaciyla tez

kapsaminda sentezlendi. Bilesigin yapis1 *'Pdec, '"H NMR, kiitle ve tek kristal X-151m

kirinimi teknigi kullanilarak aydinlatildi ve ilgili deneysel sonuglar boliim 5.12 de

detayl olarak verildi.
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5.21. Sentezlenen Bilesiklerin Elementel Analiz Sonug¢lari

Tablo 5.1: Sentezlenen bilesiklerin elementel analiz sonuclari.

Bilesik Elementel Analiz Verileri

No Kapali Formiil Hesaplanan (%) Bulunan (%)
C H N C H N

4a CsH14CLI3F4aN4O2P3 | 20.29 | 298 | 11.83 | 20.42 | 3.01 | 11.65
4b CoH14CI3F¢N4O2P3 | 20.65 | 2.70 | 10.70 | 20.76 | 2.82 | 10.62
5a Ci16H26ClsFsNgO4Ps | 21.99 | 3.00 | 12.82 | 22.08 | 2.88 | 12.68
5b Ci8H26ClsF12NgO4Ps | 22.20 | 2.69 | 11.50 | 22.31 | 2.62 | 11.44
6a C12HisCIFgN4O4P3 | 25.62 | 3.22 | 9.96 | 25.56 | 3.12 | 10.02
6b CusHisCIF12N4O4P3 | 2538 | 2.74 | 8.45 | 2557 | 2.69 | 8.13
7a C24H34F16NgOsPs | 27.39 | 3.26 | 10.65 | 27.03 | 2.89 | 10.78
7b Ca2sH34F24NgOsPs | 26.85 | 2.74 | 895 | 27.28 | 2.68 | 8.66
8a CsHi14CI3FaN4O2P3 | 20.29 | 2.98 | 11.83 | 20.62 | 3.11 | 11.48
8b CoH14CI3F¢N4O2P3 | 20.65 | 2.70 | 10.70 | 20.90 | 2.83 | 10.22
8¢ Ci1oH14Cl3FsN4O2P3 | 20.94 | 2.46 | 9.77 | 21.16 | 2.54 | 9.37

9a/9a-1 | Ci6H26ClaFsNgO4Ps | 21.99 | 3.00 | 12.82 | 22.32 | 291 | 12.11
9b CisH26ClsF12NsO4Ps | 22.20 | 2.69 | 11.50 | 22.57 | 2.72 | 11.01
9¢ C20H26ClsF16NsO4Ps | 22.36 | 2.44 | 10.43 | 22.70 | 2.48 | 9.12
11 C7H17C1I3N50P;3 21.75 | 443 | 18.12 | 22.05 | 4.62 | 17.86
12a C14H32ClaN1002Ps | 24.02 | 4.61 | 20.01 | 24.32 | 473 | 19.52
12b C14H32ClaN1002Ps | 24.02 | 4.61 | 20.01 | 24.28 | 4.71 | 19.68
14 C32H3sCI3N6P3 5444 | 543 | 11.90 | 55.03 | 5.58 | 11.17
15a Ce4H74ClaN12Ps 57.41 | 557 | 12.55 | 57.67 | 5.69 | 11.98
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5.22. Tez Kapsaminda Sentezlenen ve Yapis1 Aydinlatilan Bilesikler

Tablo 5.2: Sentezlenen ve yapisi aydinlatilan bilesikler.

]?:ik Bilesizin Yapisi Fiziksel ve Stereojenik
siei Tap Ozellikleri
F F
FﬁF
0. O '
4a 7 P\< Yagimsi, Rasemik
N N
a "//],)l ]}l’\\\‘ NH/\/\
N Z
a’ N %
F F
F F
z?f;
4b Ov,, A9 Yagimsi, Rasemik
/P\\N
CL | | HN /\/\
/P\ P
a’” N Y
F
Fy
Cl 0 F ' .
Cl., N N—p=O Renksiz Kristal,
5a PN\ N E. N. 220 °C,
No 7 ‘N=F Akiral
O,]_)_N \N/ N_‘PIIII.CI
F ) cl
F
F F
F.F
F
oﬁFSg\F
y N N—;//P 20 Renksiz Kristal,
b o-;\,P=N\P/ Ny \)N E.N. 161 °C,
4\\[:_ 14/ \N/ =¥, Akiral
Cl —-Cl Cl
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Tablo 5.2: Devam.

Beyaz Kati,
6a E. N. 140 °C,
Akiral
¥
F F
F F
O\ \\‘O
R Yagimst1
/ b
° ¥ Akiral
0"////’ | N>
F ¥ P\ _ AW
FXr 4 N A
F
F
F F K_F
F F
4 N  NRo Beyaz Kati
0'11p=N N\ )
7a N /\/P< >P</ N E. N. 295 °C,
omp—N N MO Akiral
F 0 Q F
¥
F
F g F F
F_F FF .
¥ O-nllll!:N /N\ /N—//\‘O RenkSlZ Kl'lstal,
7o N K OR P E. N. 287 °C,
omp—N N N0 Akiral
Fooq O F \F
F}[K?O § ng
F F FF
N
Cl,,////P/ ~
N/ %N
Cl, | [ WCl Beyaz Kati,
8a N E.N. 89 °C,
0) (0] Mezo
F , <
F F F
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Tablo 5.2: Devam.

H
N\/\/
c., p
7P,
e %N
cr,, | ll)\\\\\‘Cl Renksiz Kristal,
8b y N¢‘ E.N. 67 °C,
(0] 0) Mezo
F F
F F
F F
/\/\
a, I
P
N~ \N
cl, I ,\\\\Cl Beyaz Kati,
8¢ i’\Nﬁ E.N. 70 °C,
) ) Mezo
F. F
F F
FpyF
cl % cl .
O‘/P\=N\ /N\ //N_l{\\\ o F Renksiz Kristal,
9a/9a-1 N //P\ /P\ N E. N. 240°C,
OVP/;_N N N=4P//,, o F Mezo
a % o) F
Cl % cl
Ompin N Ha0— F . , ,
% / \P/ \P// A\ F Izole edilemedi,
\ Y \
,\P/—N \N/ N_P/‘ F Mezo
ov = NI ¢]
a % a F
Cl a F
O~pN :P““ 0 ¥ Renksiz Kristal
PN / AN Y F o
9b F N\ \ / F E. N. 230 °C,
OAP—N N=FI0 ¥ Mezo
« Cl F
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Tablo 5.2: Devam.

cl a F F
F S
Om—p—N N N—‘P{‘ 0 Beyaz Kati,
9c N4 >p</ A E.N. 174 °C,
0—\\11_ N// \N N_—:—_lp”.. o . Mezo
F el a
O, N—CH
\Pi 3 Beyaz Kati,
P )
11 adl” N N E.N.95°C,
4 Rasemik
a2
(0] .Cl
NP—N N_P‘Cl Renksiz Kristal,
12a N ¥ \P\\ N E. N. 290 °C,
P N/ \ 4 N— P/II M
N "o €z0
a™y 4
CHj;
(\0 /»
/ 1 N
/N"'“/P—N\ p N/ N=PIN_ Renksiz Kristal,
12b cuy N P R //N cHy E.N. 218 °C,
WP=N N N—Py, Mezo
'y cl
Cl a
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Tablo 5.2: Devam.

\P\\\““
N
Yo
14 Ny, BN Yagimsi, Rasemik
N7 \
of " %©
a p § QP
Cl"//[!—N N N=]')\\\1-Cl
oo\ \P/ \ Renksiz Kristal,
15a VA NS 4 E.N. 190 °C,
W “ Mezo
Cg % é o g?
QP § QP
Clms__ N N_l!\\wCl ) ‘ .
15h N// N\ \P/ \ Izole edilemedi,
/Ny

Mezo
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6. TERMAL OZELLIKLERIN INCELENMESI

Flor siibstitiie gruplar igeren siklofosfazen bilesiklerinin alev geciktirici katki
maddelerin (maddelerin yanabilirlik O6zelliklerini diisiirerek tutugmayi geciktiren
maddeler) hazirlanmasinda 6nemli bir yer tuttugu bilinmektedir [6, 40]. De-
protonasyon reaksiyonu yolu ile hazirlanan halkali fosfor-azot bilesiklerinin son
derece rijid ve kararh bir yapiya sahip oldugu g6z 6niine alinirsa, hazirlanacak florlu
tirevlerinin extra termal kararlilik gostermesi beklenmektedir. Bu amagla sentezi
gergeklestirilen florodiol siibstitiie yeni tasarim inorganik halkali bilesiklerin, termal
ozelliklerini aragtirmak icin Termogravimetrik Analiz (TGA) spektrometresi

kullanildi.
6.1. 5a Bilesiginin Termal Ozelliklerinin Incelenmesi

5a Bilesiginin TGA termogrami incelendiginde, bilesigin 700 °C’ye kadar
yapilan 1sitmada tek basamakta kiitle kaybina ugradigi ve 270 °C’den baslayarak 320
°C’ye kadar agirliginin % 95’ini kaybettigi gézlenmektedir (Sekil 6.1).

1-06-1_tga
-06-1_tga, 2.1086 mg

20 Integral -192.49 mg
b minAo1 normalized -91.29
Onset 269.54 °C

Peak 310.77 °C
Endset 320.18 °C
100 150 200 250 500 550
0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 60 min
Lab: GYTE METTLER TOLEDO STAR® System

Sekil 6.1: Bilesik 5a’nin TGA termograma.
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6.2. 5b Bilesiginin Termal Ozelliklerinin Incelenmesi

5b Bilesiginin TGA termogrami incelendiginde, bilesigin 700 °C’ye kadar
yapilan 1sitmada tek basamakta kiitle kaybina ugradigi ve 283 °C’den baglayarak 341
°C’ye kadar agirliginin % 98’ini kaybettigi gézlenmektedir (Sekil 6.2).

1315-mutlu-04-1_tga
315-mutlu-04-1 tga, 5.2888 mg
—F
Step -98.2071 %
50 -5.1940 mg
‘ Residue 1.9502
- \v’\
50 100 150 200 250 308 35 - 500 % 550 600 50
0 1 2 30 40 4 50 0
2 A
i~ 3 Zl
Integral -512.43 mg
10 normalized -96.89
bmin~a-1 Onset 282.84 °C
Peak 329.48 °C
Endset 340.91 °C
0 100 1 00 350 400 450 500 550 600 650
0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 min
Lab: GYTE METTLER TOLEDO STAR® System

Sekil 6.2: Bilesik 5b’nin TGA termograma.

6.3. 7a Bilesiginin Termal Ozelliklerinin Incelenmesi

7a Bilesiginin TGA termogrami incelendiginde, bilesigin 700 °C’ye kadar
yapilan 1sitmada tek basamakta kiitle kaybina ugradigi ve 297 °C’den baslayarak 333
°C’ye kadar agirliginin % 86’si1 kaybettigi gdzlenmektedir (Sekil 6.3).
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!315-mutlu-08-1_tga
3lf'>fm.1tl.1708717tqa, 0.7580 mg
3
1

—

50
? Step -86.0010 &
-0.6519 mg
Residue 18.3505 %
0.1391 mg

E‘ 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 min
L,

20 ? Integral -76.54 mg
normalized -100.98

Onset 297.31 °C

Peak 325.60 °C

Endset 333.38 °C

pmin®-1

50 100 150 200 250 300 350 400 450 500 550 600 650 °c

0

10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 min

Lab: GYTE METTLER TOLEDO STAR® System

Sekil 6.3: Bilesik 7a’nin TGA termogramu.
6.4. 7b Bilesiginin Termal Ozelliklerinin incelenmesi

7b Bilesiginin TGA termogrami incelendiginde, bilesigin 700 °C’ye kadar
yapilan 1sitmada tek basamakta kiitle kaybina ugradigi ve 287 °C’den baslayarak 364
°C’ye kadar agirliginin % 98’ini kaybettigi gézlenmektedir (Sekil 6.4).

!315-mutlu-10-1 tga
oy 315-mutlu-10-1 tga, 4.5076 mg
iy
50 Step -97.6940 %
% -1.4036 mg
Residue 2.2441 %
0.1012 mg
50 100 150 200 250 300 ! 00 S50 ¢ 800 6950 °
0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 min
[ 4
3 { -
10 Integral -421.21 mg
. normalized -93.44
pmin®-1 o
Onset 287.08 °C
Peak 341.88 °C
Endset 364.62 °C
50 100 150 200 250 5C 400 450 500 550 600 650 °q]
0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 min
Lab: GYTE METTLER TOLEDO STAR® System

Sekil 6.4: Bilesik 7b’nin TGA termograma.

103



6.5. 9a Bilesiginin Termal Ozelliklerinin incelenmesi

9a Bilesiginin TGA termogrami incelendiginde, 700 °C’ye kadar yapilan
1sitmada iki basamakta kiitle kayb1 meydana geldigi gozlenmektedir. Bilesigin ilk
basamakta, (226 °C’den baslayarak 279 °C’ye kadar) agirliginin %18’ini kaybettigi
gozlenmektedir. ikinci basamakta ise, (291°C’den 387 °C’ye kadar) maddenin geri
kalan kismi, agirligimin %51 ini kaybetmektedir (Sekil 6.5).

gs0 1 °C

100 150 200 250 300
S T O T TN O T T N O O TN O T O N O O N
| LI I B
10 15 20 25 30 5 0 55 60

aMa

2 Integral -19.87 ng
hmin~-1 _
normalized -14.12 Integral -65.84 mg
Onset 225.78 °C normalized -46.78
Peak 264.55 °C Onset 290.99 °C
Endset 279.01 °C Peak 361.80 °C
400 Boget 500 38857 "Ceno 650

100

0

METTLER TOLEDO STAR® System

Lab: GYTE

Sekil 6.5: Bilesik 9a’nin TGA termogramu.
6.6. 9b Bilesiginin Termal Ozelliklerinin incelenmesi
9b Bilesiginin TGA termogrami incelendiginde, bilesigin 700 °C’ye kadar

yapilan 1sitmada tek basamakta kiitle kaybina ugradigi ve 266 °C’den baslayarak 324
°C’ye kadar agirliginin % 92’sini kaybettigi gézlenmektedir (Sekil 6.6).
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!315-mutlu-02-1_tga
. ,  315-mutlu-02-1 tga, 1.9443 mg
B
-0 Step -92.2798 %
¢ 7942 mg
Res idue 8.0662 %
0.1568 mg
50 100 150 200 250 00 350 e e 650 o}
0 5 10 1 20 25 30 35 0 4 50 55 60 min
|- N . 1
| V
20 Integral -187.10 my
b min~-1 normalized -96.23
Onset 265.79 °C
Peak 315.27 °C
Endset 324.19 °C
50 100 150 200 250 350 400 450 500 550 600 650 °c
0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 min
Lab: GYTE METTLER TOLEDO STAR® System

Sekil 6.6: Bilesik 9b’nin TGA termogrami.
6.7. 9¢ Bilesiginin Termal Ozelliklerinin incelenmesi

9c¢ Bilesiginin TGA Termogrami incelendiginde, bilesigin 700 °C’ye kadar
yapilan 1sitmada tek basamakta kiitle kaybina ugradigi ve 289 °C’den basglayarak 350
°C’ye kadar agirliginin % 95’ini kaybettigi gézlenmektedir (Sekil 6.7).

1315 mitlu-12-1_tga
315-mutlu-12-1_tga, 5.2926 mg
|3 2
50
50 100 150 250 300 400 Evate S50 00 450
A1 1 P I T T T T T  HH  H H HH  H HH HH  A BU B
frerrrrrrrrrrooT LI e B
0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 6 min
B~ 2 Kl
3 {
10 | Integral -495.77 mg
 minco1 normalized -93.67
Onset 288.71 °C
Peak 335.35 °C
Endset 349.68 °C
50 100 150 200 250 350 400 450 500 550 600 650 °C|
0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 min
Lab: GYTE METTLER TOLEDO STAR® System

Sekil 6.7: Bilesik 9¢’nin TGA termograma.
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7. STEREOJENIK (KIRAL) OZELLIKLERIN
INCELENMESI

Yasam dongiisii iginde yer alan ve hayati 6neme sahip olan proteinler, enzimler,
amino asitler, karbonhidratlar, niikleositler ve hormonlar kiral bilesiklerdir. Kiral
bilesiklerin uygun hedefler dogrultusunda tasarlanarak sentezlenmesi, 6zelliklerinin
aragtirllmas1 ve elde edilen sonuglarin degerlendirilerek kullanim alanlarinin
belirlenmesi yasamimizda onemli bir yere sahiptir. Dort koordinasyonlu ve 5
degerlikli fosfor bilesikleri potansiyel kiral bilesikler olup, genis uygulamalari
nedeniyle biiyiik ilgi gormektedir. Kararli iskelet yapisina sahip ve dort tane potansiyel
stereojenik fosfor merkezi igeren yeni tasarim bis siklofosfazenlerin, (N, N-spiro)
stereojenik Ozelliklerinin arastirilmasi fosfor-azot kimyasi i¢in 6nemli ve yeni bir
alandir.

Bu amagcla, tez ¢alismas1 kapsaminda, yeni tip fosfor-azot iskelet sistemini
kullanarak iki ve dort esdeger kiral merkez igeren yapilar tasarlandi ve sentezleri
gergeklestirildi. Elde edilen bilesiklerin stereojenik 6zellikleri en dogru ve kesin metot
olan, tek kristal X-151m1 kirinimi teknigi kullanilarak incelendi. Bunun yani sira elde
edilen bilesiklere kiral ¢oziinme ajan1 (CSA) ilave edilerek alman 3'P NMR 6l¢iimleri

de degerlendirilerek molekiillerin stereojenik 6zellikleri hakkinda bilgiler edinildi.

7.1. iki Esdeger Kiral Merkez iceren Yapilar

0, N—CH,
&
P
al NN
Al | 4C1
Cl\\\\\P\ 41)//’0
Cl
(10)

Sekil 7.1: Prokiral fosfor atomlarina sahip baslangic bilesigi.

iki esdeger kiral merkeze sahip N,N-spiro bilesiklerinin elde edilebilmesi igin,

baslangic bilesigi olarak, asimetrik 2-metilaminoetoksi grubunun trimer’e mono spiro

106



stibstitiie oldugu bilesik 10 (Sekil 7.1) tercih edildi. Baslangi¢ bilesiginin aminoliz ve
ardindan de-protonasyon reaksiyonlari sonucu iki esdeger kiral merkez igeren 12a ve

12b bilesikleri izole edildi.

7.1.1. 12a Bilesiginin Stereojenik Ozelliklerinin Incelenmesi

Sekil 7.2: iki esdeger kiral merkez igeren 12a bilesiginin yapisi.

12a Bilesiginin tek kristal X-1s1n1 kirinimu teknigi ile aydinlatilan yapisinda, iki
trimer halkasina, 2-metilaminoetoksi gruplariin birbirine gore anti konumunda
siibstitiie oldugu goriilmiistiir. Aym1 zamanda asimetrik bir reaktif olan 2-
metilaminoetoksi grubunda ki N ve O atomlar1 da birbirine gore trans pozisyondadir
(Sekil 7.2). Bundan dolay1 izole edilen molekiil anti-trans izomer olarak adlandirilir.
P2 ve P2# fosfor atomlar1 kiral merkezler olup S ve/veya R konfigiirasyonuna
sahiptirler. Iki esdeger kiral merkez iceren molekiil simetri merkezi icermektedir
(Sekil 7.3) (Molekiiliin agirlik merkezinden her iki zit yone esit oranda gidildiginde
molekiilde ayni atom ile karsilasiliyorsa molekiil simetri merkezi iceriyor demektir.)

ve mezo formdadir. Dolayisiyla molekiil optikge aktif degildir.
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Sekil 7.3: iki esdeger kiral merkez igeren 12a bilesiginin simetri merkezi gdsterimi.

A

. b
"

T T T T T T T T T T T T T T T T
30,0 25.0 20.0 15.0 1

s

T T T T T T T T T T T T T T T T T T
30.0 25.0 20.0 15.0 10.0 5.0

pom (t1)

Sekil 7.4: Proton ile eslesmemis *'P NMR a) Bilesik 12a b) 1:5 mol oraninda CSA
ilavesi sonras1 (CDCl;3 igerisinde).

Stereojenik 6zelliklerini incelemek amaciyla (12a) bilesigine belirli oranlarda
CSA ilave edilerek *'P NMR &l¢iimleri de alindi ve beklenildigi gibi piklerde herhangi
bir yarilma olmadi. Sadece kimyasal kaymalarinda kiiciik degisiklikler (yaklasik 6
Hz’lik) ve/veya genislemeler meydana geldi. Bu da yapinin mezo yani optikge inaktif
oldugunu destekledi (Sekil 7.4).
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7.1.2. 12Db Bilesiginin Stereojenik Ozelliklerinin incelenmesi

i ek

Sekil 7.5: iki esdeger kiral merkez iceren 12b bilesiginin yapist.

12b Bilesiginin tek kristal X-1s1m1 kirinimi teknigi ile belirlenen yapisinda, 2-
metilaminoetoksi gruplarinin, iki trimer halkasi {izerinde, birbirine gore syn konumda
stibstitiie oldugu goriildii. Ayn1 zamanda asimetrik bir ligant olan 2-metilaminoetoksi
gruplarindaki N ve O atomlar1 da yine birbirine gore cis pozisyondadir (Sekil 7.5).
Bundan dolay1 izole edilen molekiil syn-cis izomer olarak adlandirilir. P2 ve PS5 fosfor
atomlar1 kiral merkezler olup, sirasiyla R ve S veya S ve R konfigiirasyonlarina
sahiptirler. iki esdeger kiral merkez igeren molekiil, simetri diizlemi (Sekil 7.6)

icermektedir ve mezo formdadir. Dolayiyla optikge aktif degildir.
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Sekil 7.6: Simetri diizlemi iceren 12b bilesigi.

ppm

Sekil 7.7: Proton ile eslesmemis *'P NMR a) Bilesik 12b ) 1:5 mol oraninda CSA
ilavesi sonras1 (CDCl3 igerisinde).

Stereojenik ozelliklerini incelemek amaciyla 12b bilesigine belirli oranlarda
CSA ilave edilerek *'P NMR 6lgiimleri alindi. Bunun sonucunda beklenildigini gibi
piklerde herhangi bir yarilma olmadi. Sadece kimyasal kaymalarinda kiiciik
degisiklikler (~ 6 Hz) ve/veya piklerde genislemeler meydana geldi. Bu da yapinin
mezo yani optikge inaktif oldugunu destekledi (Sekil 7.7).
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7.2. Dort Esdeger Kiral Merkez iceren Yapilar

Cl
c., Cly, (Q
"’P/ A
N7 Sy Py
Cl',/Il)l ll)\\“Cl ©~N// I |\\\‘Cl
‘ \Né b 4 ~..zP
o) o Cl N\©
F F
(cis-mezo) (trans-rasemik)
(a) (b)

Sekil 7.8: iki esdeger kiral merkez igeren cis-mezo ve trans-rasemik baslangic

bilesikleri.

Baslangic bilesigi olarak, iki esedeger kiral merkez igeren siklotrifosfazen
bilesiklerine (cis-mezo ve trans-rasemik) ihtiya¢ oldugundan; Cis-mezo
siklotrifosfazen baslangi¢ bilesigi olarak, cis-ansa florodioksi tiirevi bilesik (Sekil
7.8a), trans-rasemik siklotrifosfazen baslangi¢ bilesigi olarak da trams-nongeminal
dibenzilamino bilesigi (Sekil 7.8b) tercih edildi. Baglangi¢ bilesiklerinin aminoliz ve
ardindan de-protonasyon reaksiyonlar1 sonucu dort esdeger kiral merkez igeren 9a-I,

9a-11, 15a ve 15b bilesikleri sentezlendi fakat sadece 9a-I ve 15a yapilari izole edildi.
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7.2.1. 9a-1 Bilesiginin Stereojenik Ozelliklerinin Incelenmesi

Sekil 7.9: Dort esdeger kiral merkez iceren 9a-I bilesiginin yapisi.

9a-1 Bilesiginin tek kristal X-1g1n1 kirinimi teknigi ile elde edilen yapisinda ansa
olarak baglanmig florodioksi gruplari, iki trimer halkasina birbirine gore anti
konumunda stibstitiie olmustur (Sekil 7.9). P2 ve P3 (P2# ve P3#) fosfor atomlari kiral

merkezler olup sirasiyla S ve R veya R ve S konfigiirasyonunlarina sahiptirler.

mean: NE P4 P4 N6 S
[

-

Sekil 7.10: Simetri diizlemi igeren 9a-I bilesigi.
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Dort esdeger kiral merkez igeren 9a-1 molekiilii, simetri diizlemi ve simetri

merkezi icermesi nedeniyle mezo formdadir ve optikge aktif degildir (Sekil 7.10).

Mol

30.0 25.0 20.0 15.0 10.0 5.0

T =TT
30.0 250 200 15.0 10.0 50 il

™
14
= |

ppm (t1)

A

Sekil 7.11: Proton ile eslesmemis *'P NMR g) Bilesik 9a-1 b) 1:10 mol oraninda CSA
ilavesi sonras1 (CDCl; igerisinde).

Stereojenik ozelliklerini incelemek amaciyla 9a-I bilesigine belirli oranlarda
CSA ilave edilmis ve *'P NMR 6l¢iimleri alimmistir. Bunun sonucunda beklenildigini
gibi piklerde herhangi bir yarilma olmamis sadece kimyasal kaymalarinda kiigiik
degisiklikler (~3 Hz) meydana gelmistir. Bu da yapmin mezo yani optikce inaktif
oldugunu destekler niteliktedir (Sekil 7.11).
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7.2.2. 9a-11 Bilesiginin Stereojenik Ozelliklerinin incelenmesi

(9a-11)

® kiral merkez

Sekil 7.12: Dort esdeger kiral merkez iceren 9a-11 bilesiginin yapist.

9a-1I bilesiginde florodioksi ansa gruplari birbirine syn konumundadir ve yap1
dort esdeger kiral merkez igermektedir (Sekil 7.12). Fakat molekiile genel anlamda
bakildiginda yapiy1 iki es parcaya bolen iki tane simetri diizlemi igerir (Sekil 7.13).
Asagidaki gorselde simetri diizlemleri gosterilmistir. Molekiildeki kirmizi renkli
atomlar florodioksi halkasindaki oksijen (O) atomlarmi, yesil renkli atomlar ise C/
atomlarini temsil etmektedir. Molekiil simetri diizlemi icerdiginden dolay1 mezo yani

optikge inaktif’ dir.

.5;’,. »
4 5 mean: C13 N8 M8 C13

mean: NG F4 P4 NG

Sekil 7.13: 9a-II Bilesiginden gegen simetri diizlemleri.
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7.2.3. 15a Bilesiginin Stereojenik Ozelliklerinin Incelenmesi

Sekil 7.14: Dort esdeger kiral merkez igeren 15a bilesiginin yapisi.

15a Bilesiginin, tek kristal X-isinlar1 kirinimi teknigi kullanilarak ¢oziilen
yapisinda ayni siklofosfazen halkasi iizerinde bulunan iki dibenzilamino grubunun
birbirine trans konumunda oldugu, karsilikli iki trimer halkas1 g6z 6niine alindiginda
ise dibenzilamin gruplarinin birbirlerine gore cis pozisyonunda olduklari belirlendi ve
yapi trans-cis olarak adlandirildi (Sekil 7.14). P1 ve P2 fosfor atomlar1 kiral merkezler

olup her ikisi de S veya R konfigiirasyonundadir.
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mean: C30 C29 MG N6 C28 C30

Sekil 7.15: Simetri diizlemi iceren 15a bilesigi.

Ancak dort esdeger kiral merkez igeren molekiil, simetri diizlemi ve merkezi

igermesi sebebiyle mezo formdadir ve optikge aktif degildir (Sekil 7.15).

Tk g

T T
30.0 25.0 20.0 15.0 10,0 50

7 | %

IEAN)

ppm (11)

pom 11

Sekil 7.16: Proton ile eslesmemis *'P NMR a) Bilesik 15a ) 1:10 mol oraninda CSA
ilavesi sonras1 (CDCls igerisinde).
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Stereojenik Ozelliklerini incelemek amaciyla 15a bilesigine belirli oranlarda
CSA ilave edilmis ve *'P NMR &lciimleri alimustir. Bunun sonucunda beklenildigini
gibi piklerde herhangi bir yarilma olmamis, sadece kimyasal kaymalarinda kiiciik
degisiklikler (~2 Hz) meydana gelmistir. Bu da yapinin mezo yani optikce inaktif
oldugunu destekler niteliktedir (Sekil 7.16).

7.2.4. 15b Bilesiginin Stereojenik Ozelliklerinin incelenmesi

® kiral merkez

Sekil 7.17: Dort esdeger kiral merkez iceren 15b bilesiginin yapist.

Olusmasi muhtemel diger izomerin de (15b) reaksiyon ortaminda olustugu
reaksiyon karisimma iliskin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumunda goriildii.
Fakat dort esdeger kiral merkez iceren 15b bilesigi (Sekil 7.17) izole edilemedi.
Molekiil detayli olarak incelendiginde bilesigin agiortaylarindan iki tane simetri
diizleminin gegtigi ve molekiilii es iki parcaya boldiigi goriildii (Sekil 7.18). Asagidaki
gorselde simetri  diizlemleri gosterilmigtir.  Molekiildeki mor renkli atomlar
dibenzilamin grubundaki azot (N) atomlarini, yesil renkli atomlar ise CI/ atomlarini
temsil etmektedir Dolayistyla yap1 mezo formda olup optikge aktif degildir. Molekiil

D24 nokta grubunda olup oldukca nadir rastlanan bir simetri grubundadir.
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Sekil 7.18: Simetri diizlemleri i¢eren 15b bilesigi.
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8. SONUCLAR ve YORUMLAR

8.1. Florodioksi Siibstitiie /V,/N-spiro Kopriilii Yeni Tasarim
Bilesiklerin Termal Kararhhklar

Fosfor-azot iskeletine sahip fosfazenler, termal stabiliteleri ve yanmaya
dayanikliliklar1 nedeniyle yiiksek sicakliga dayanikli malzemelerin hazirlanmasinda
katk1 maddesi olarak kullanilabilmektedir [6, 40]. Ozellikle, floro alkoksi tiirevleri bu
tiir calismalarda tercih edilmektedir. Ciinkii s6z konusu tiirevler inorganik fosfazen
halkasinin dogas1 (fosfor ve azot atomlarindan olusmasi ve kararli bir iskelet yapisina
sahip olmasi) ve yiiksek halojen yiizdesi ile yliksek termal kararliliga sahiptir. Bu
nedenlerle N, N-spiro kopriisii ile (fosfazan halkasi1) bagh olan kararli ve yeni tip bu
heterosiklik yapiy1, floro dioller ile siibstitiie ederek bir seri bilesik (5a, 5b, 7a, 7b ve

9a-c) hazirlandi ve termal kararliliklarini incelendi [62],[93].

Tablo 8.1: Termal analiz sonuglari.

Bilesikler ?TSS T TGA| (C) T

Baslangi¢c maddeleri
la 95 147 186
1b 70 178 218
2a 204 199 231
2b 87 195 231
3a 145 150 193
3b 152 159 197
3c 124 173 221

Sentezlenen yeni tip halkali bilesikler
Sa 220 270 311
5b 161 283 329
Ta 295 297 326
7b 287 287 342
9a 240 291 362
9b 230 266 315
9¢ 174 289 335

Tm: Erime noktasi
Ton: Bozunmaya baglama sicakligi

Tam: Maksimum bozunma sicakligi
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DSC analiz sonuglar incelendiginde, sentezlenen N,N-spiro kopriilii yeni tip
halkal1 bilesiklerin (5a, 5b, 7a, 7b ve 9a-c) erime noktalarmin baslangic bilesiklerine
(4a, 4b, 6a, 6b ve 8a-c) gore oldukea yiiksek oldugu goriildii (Tablo 8.1). Sentezlenen
bilesiklerde, florodioksi grubunun artmasi ile bilesigin erime noktasmin yiikseldigi
belirlendi. Ornegin, tetra spiro iiriinlerin erime noktalar1 (7a i¢in 295 °C ve 7b igin
287°C) di-spiro bilesiklerin (5a i¢in 220 °C ve 5b i¢in 161 °C) erime noktalarindan
daha yiiksektir.

TGA termogralari incelendiginde ise sentezlenen yeni tip kopriili bilesiklerin
tek basamakta bozundugu ve yaklasik olarak %90-98 oraninda kiitle kaybinin oldugu
gozlenmigtir (Sekil 8.1). Yine baslangig bilesikleri ile sentezlenen kopriilii bilesiklerin
termal kararliklan karsilastirildiginda, N, N-spiro kopriilii fosfazen tiirevlerinin daha
kararl1 olduklar1 acgikga goriilmektedir. Ornegin; baslangi¢ bilesigi olan la igin
bozunmaya basladig1 sicaklik 147°C iken, de-protonasyon reaksiyonu sonucu
sentezlenen N, N-spiro kopriilii bilesik 5a’nin bozunmaya baglama sicakligi 270°C’dir
(Tablo 8.1).

Elde edilen termal analiz verileri detayli olarak incelendiginde, flor atomlarinin
sayisinin veya trimer halkalar1 iizerinde ki siibstitiisyon sayisimin artmasiyla
bilesiklerin termal kararliliklarinin artis1 arasinda diizenli bir orantinin olmadigi
goriilmiistiir. Fakat ayni1 florodioksi grubuna sahip tetra-spiro tiirevinin (7b i¢in 287°C)
di-spiro (5b i¢in 283°C) ve di-ansa (9b i¢in 266°C) tiirevlerine gore termal
kararliliginin daha yiiksek oldugu gozlenmistir.

5b

a
>
]
x
=
=
k<)
<
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-10|

7 100 200 300 400 500 600 700

Sicaklik °C

Sekil 8.1: 5b, 7b ve 9b bilesiklerinin TGA sonuglari.
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8 .2. iki ve Dort Esdeger Kiral Merkez Iceren NN,N-spiro
Koprili Yeni Tasarim Bilesiklerin Stereojenik Ozellikleri

8.2.1. Iki Esdeger Kiral Merkez Iceren N,N-spiro Kopriilii
bis(siklotrifosfazen) Bilesikleri

Tez kapsaminda iki esdeger kiral merkez iceren N, N-spiro k&priilii yeni tasarim
heterosiklik bilesikler sentezlendi. Bu amacla oncelikle kiral merkez olusturabilecek
uygun siibstitiient belirlenerek uygun mol oranlarinda siklotrifosfazen bilesigi ile
reaksiyonu gerceklestirildi ve de-protonasyon reaksiyonu sonucu iki esdeger kiral
merkez iceren 12a ve 12b bilesikleri elde edildi. Gergekte de-protonasyon reaksiyonu
sonucu olugmasi muhtemel dort izomer (anti-trans, anti-cis, syn-cis ve syn-trans)
olmasina ragmen, sadece iki izomerin (anti-trans, ve syn-cis) elde edilmesi, siibstitiie
grup i¢eren bilesiklerden ¢ikilarak de-protonasyon reaksiyonlarinin gergeklestirilmesi,
iirliin ¢esitliliginde bir azalmaya ya da segicilige sebebiyet verir mi sorusunu akla
getirdi. Hem bu sorunun cevabini netlestirebilmek hem de diger izomerleri elde
edebilmek amaciyla ikinci bir reaksiyon yolu tercih edildi.

Ikinci reaksiyon yolunda, &ncelikle trimerin aminoliz reaksiyonu
gergeklestirilerek mono amino siibstititie bilesik elde edildi. Ardindan NaH bazi
varliginda de-protonasyon reaksiyonu gergeklestirildi ve {izerinde aktif sekiz tane P-
Cl bagi bulunun N, N-spiro oktaklorosiklotrifosfazen bilesigi literatiire gore sentezlendi
[49]. Ardinda bu bilesik iki esdeger kiral merkez olusturmak amaciyla uygun mol

oraninda asimetrik bir reaktif olan 2-metilaminoetanol ile etkilestirildi (Sekil 8.2) [69].
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Sekil 8.2: 12a ve 12b Bilesiklerini sentezi.

Siibstitiie grup igeren bilesigin (11) de-protonasyon reaksiyonu sonucu olugmasi

muhtemel izomer sayis1 dort iken, ikinci reaksiyon yolu ile gerceklestirilen

stibstitiisyon reaksiyonu sonucu olusmasi muhtemel izomer sayis1 alti’dir (Sekil 8.3).

Birinci reaksiyon yolundan farkli olarak ikinci yolda, 2-metilaminoetoksi gruplarinin

ipselateral yani aymi trimer halkas1 iizerine siibstitiisyonu miimkiin olabilir. Ancak

ilgingtir ki; ikinci reaksiyon yolunda da ayni izomerler olustu [(12a) ve (12b)] ve izole

edildi. Sonug olarak; her iki reaksiyon yolundada, simetriye sahip izomerlerin (simetri

merkezi ve diizlemi) olusumu yoniinde bir segiciligin oldugunu sdylemek

mimkiindiir.
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olusmas1 muhtemel iiriinler (1.yol)

X X X X X X Y
Y Y Y Y Y Y X
X Y X ‘ ‘
Y X v
(12a) (12b) (12c) (12d) (12e) (12f)
trans-trans, meso  cis-cis, meso Cis-trans, rasemik  trans-cis, rasemik  ipsilateral-cis, meso _ipsilateral-trans, rasemik
C C, C, C, Cs C,

@ kiral merkez X: N
Y: O
cl cl
\ //N\P/
a”l u\m
Sp~
/ \ J—
—R =
N/
NN
[N} 1_cCl
~y7
o N Na
R NN

N,N- spiro kopriilii oktaklorosiklotrifosfazen

olusmas1 muhtemel iiriinler (2.yol)

Sekil 8.3: Olugsmas1 muhtemel iki esdeger kiral merkez igeren bilesikler.

8.2.2. Dort Esdeger Kiral Merkez Iceren N,N-spiro Kopriilii

bis(siklotrifosfazen) Bilesikleri

Dort esdeger kiral merkez igeren olasi tiim izomerleri elde etmek ve stereojenik

ozelliklerini incelemek amaciyla iki esdeger kiral merkez igeren iki farkli (cis-mezo ve

trans-rasemik) baglangic bilesigi tercih edildi.

Cis-mezo baslangic bilesigi olan ansa florodioksi siibstitiie bilesiginin de-

protonasyon reaksiyonu sonucu olusmasi muhtemel iki izomer s6z konusudur. Bu

izomerler ansa florodioksi grubunun birbirine anti pozisyonda oldugu 9a-I bilesigi,

digeri ise ansa florodiksi gruplarimin birbirine syn konumunda baglandigi 9a-II

bilesigidir. Her iki izomerde simetri diizlemi ve merkezi icerdiginden dolay1

mezolakiral’dir (Sekil 8.4) [70]
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= b fo)
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RS=SR
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(0] 0 b 0
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RSSR=SRRS *RSRS=SRSR
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3.adim

l.adim

2.adim

Sekil 8.4: Dort esdeger kiral merkez iceren olasi N, N - spiro kopriilii oktaklorobis
(siklotrifosfazen) tiirevleri (cis-mezo ¢ikig bilesigi).

Mono amino siibstitiie cis-mezo bilesiginin (8a) de-protonasyon reaksiyonu

sonucu elde edilen reaksiyon karigimmin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu

detayli olarak incelendiginde, AA'X>X"; spin sistemine sahip iki izomerin de neredeyse

esit oranda olustugu belirlendi (Sekil 8.5). Fakat sadece 9a-1 izomeri izole edilebildi.
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De-protonasyon reaksiyon karisimina ait proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu
(Sekil 8.5a) ile izole edilen izomerin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu (Sekil

8.5b) karsilastinlldiginda reaksiyon karisimda iki izomerinde olustugu acikga

goriilmektedir.
) MM
o
I 1 1] 1] L] I 1 ] T 1] | 1 1] T L] | 1 1] ] L] | ] 1] i L] | 1]
g 50 0.0 1580 10.0 50
1] ppm (H
Q) %
J
] T T ] T ] T T T T |' T ] T T |' T T T T |' T T T T |' T
g 50 00 150 10.0 50
ppm it

Sekil 8.5: Proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumlari a) 8a bilesiginin NaH bazi
varliginda ki de-protonasyon reaksiyon karisimina ait spektrum b) 9a-I bilesigine ait
spektrum.

Yine aym sekilde trans-rasemik baslangig bilesigi olan dibenzilamino siibstitiie
bilesiginin de-protonasyon reaksiyonu sonucu olugmasi muhtemel iki izomer s6z
konusudur. Bu izomerler; iki fosfazen halkasindaki dibenzilamino gruplarinin
birbirine gore cis pozisyonda oldugu 15a bilesigi ve trans pozisyonda oldugu 15b
bilesigidir. 15a bilesigi simetri diizlemi ve merkezi igerdiginden dolay1 mezo, 15b
bilesigi ise aciortaylarmdan gegen iki tane simetri diizlemi igerdiginden dolay1r mezo

formda olup ve optikce inaktif’dir (Sekil 8.6) [70].
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Sekil 8.6: Dort egdeger kiral merkez igeren olasi N, N - spiro kopriilii oktaklorobis
(siklotrifosfazen) tiirevleri (trans-rasemik ¢ikis bilesigi).

Mono amino siibstitiie trans-rasemik bilegiginin (14) de-protonasyon reaksiyonu
sonucu elde edilen reaksiyon karisimimin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu
detayli olarak incelendiginde yine her iki izomerin neredeyse esit miktarda (%53-%47)
olustugu belirlendi (Sekil 8.7). Fakat sadece 15a izomeri izole edilebildi. Reaksiyon
karisimina ait proton ile eslesmemis >'P NMR spektrumu (Sekil 8.7a) ile izole edilen
izomerin proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumu (Sekil 8.7b) karsilastirildiginda

reaksiyon oratminda iki tane AA'X>X>' spin sistemine sahip {iriin olustugu goriildii.
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Sekil 8.7: Proton ile eslesmemis *'P NMR spektrumlari a) 14 bilesiginin NaH bazi
varliginda ki de-protonasyon reaksiyon karigimina ait spektrum b) 15a bilesigine ait
spektrum.

Dort esdeger kiral merkez iceren izomer bilesiklerin sentezinde, olugmasi
muhtemel tiim izomerler neredeyse esit oranlarda olustugu belirlenmis ancak hem
simetri diizlemi hem de simetri merkezi iceren izomerler (mezo yapisinda, optikce
aktif degil) 9a-1 ve 15a izole edilebilmistir.

Sonug olarak, trans-rasemik baslangig bilesiginden yola ¢ikilsa bile, N, N-spiro
kopriilii oktaklorobissiklofosfazen bilesigi ile dort esdeger kiral merkez igeren rasemik
iiriinlerin  olusturulamayacagi belirlendi. Bununla birlikte, N, N-spiro kopriilii
oktaklorobissiklofosfazen bilesigi ile uygun asimetrik ligantlar ve/veya mono
fonksiyonlu ligantlar kullanilarak, dért kiral merkez igeren fakat esdeger olmayan

rasemik urtinleri elde etmek miimkiin olacaktir.
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Ek B: Sentezlenen Bilesiklerin X-Ray Analiz Sonuglari

Tablo B1.1: 5b ve 6a Bilesiklerine ait kristalografik veriler.

Bilesik Sb 6a
Kapali formiil CisH26ClaF12N3O4Ps | C12H1sCIFsN4O4P3
Formdil agirhigi 974.09 562.66
Sicaklik (K) 173(2) 173(2)
Kristal sistemi monoklinik monoklinik
Uzay grubu P121/n1 P121/c1
a(A) 14.267(2) 12.6626(15)
b(A) 11.7791(17) 14.3513(17)
c(A) 22.347(4) 12.3482(16)
a () 90° 90°
B () 96.791(10)° 106.569(7)
v (®) 90° 90°
Hiicre hacmi (A%) 3729.10(10) 2150.80(5)
Z 4 4
Hiicre yogunlugu (mg/m?) 1.735 1.738
Absorpsiyon katsayist (mm') 0.676 0.498
F(000) 1952 1136
Kristal boyutu (mm?) 0.07x0.08x0.16 | 0.09x0.17x 0.31
Omax (°) 25.00 25.00
Alman yansima sayisi 28978 14716
Kullanilan yansima sayis1 6546 3795
Rint 0.1655 0.1158
Parametre sayist 471 293
R (F>26F) 0.0686 0.0510
wR (biitiin data) 0.1616 0.1314
Apmax / min (eA) 0.651/-0.511 0.389/-0.565
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Tablo B1.2: 7b ve 8b Bilesiklerine ait kristalografik veriler.

Bilesik 7b 8b
Kapal1 formiil CosH34F24NgOsPs | CoH14Cl3FsN4O2P3
Formdil agirhigi 1252.45 523.50
Sicaklik (K) 173(2) 173(2)
Kristal sistemi monoklinik monoklinik
Uzay grubu P12l/cl P1211
a(A) 12.2560(5 10.284(3)
b(A) 17.0648(6) 16.875(5)
c(A) 11.7041(4) 17.653(5)
a () 90° 90°
B (°) 109.553(2) 105.979(7)
v (®) 90° 90°
Hiicre hacmi (A%) 2306.71(15) 2945.20(14)
z 2 6
Hiicre yogunlugu (mg/m?) 1.803 1.771
Absorpsiyon katsayist (mm') 0.386 0.751
F(000) 1256 1572
Kristal boyutu (mm?) 0.21x0.32x0.39 | 0.15x0.16 x0.40
Omax (°) 25.00 25.00
Alman yansima say1si 15742 22348
Kullanilan yansima sayis1 4065 9897
Rint 0.0549 0.0768
Parametre sayis1 335 739
R (F>2cF?) 0.0511 0.0533
wR (biitiin data) 0.1335 0.1277
Apmax / min (eA™) 1.098/-0.543 0.580/-0.657
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Tablo B1.3: 9a ve 9b Bilesiklerine ait kristalografik veriler.

Bilesik 9a 9b
Kapali formdil Ci16H26ClaFgNgO4Pg | C1sH26ClaF12NgO4Ps
Formiil agirligt 874.07 974.09
Sicaklik (K) 174(2) 173(2)
Kristal sistemi triclinic monoclinic
Uzay grubu P-1 P12l/cl
a(A) 9.6851(6) 10.383(3)
b(A) 12.7690(8) 19.005(5)
c(A) 14.3096(9) 18.798(5)
a(°) 89.591(4) 90°
B (® 73.955(4) 103.318(8)
v(®) 73.591(4) 90°
Hiicre hacmi (A%) 1626.61(18) 3609.6(17)
V4 2 4
Hiicre yogunlugu (mg/m?) 1.785 1.792
Absorpsiyon katsayis1 (mm™') 0.746 0.698
F(000) 880 1952
Kristal boyutu (mm?) 0.17x0.26x0.29 | 0.13x0.16 x 0.25
Omax (°) 25.00 25.00
Alman yansima say1s1 14495 26290
Kullanilan yansima sayist 5740 6358
Rint 0.1105 0.1555
Parametre sayisi 417 479
R (F*>26F) 0.0594 0.0635
wR (biitiin data) 0.1609 0.1866
Apmax / min (eA) 0.489 /-0.862 0.993/-0.450
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Tablo B1.4:

12a,12b ve 15a Bilesiklerine ait kristalografik veriler.

Bilesik 12a 12b 15a
Kapali formiil | Ci4H32ClsN19O2Ps | C1aH32Cl4N190O2Ps | CeaH74Cl4N12Ps
Formiil agirhig 700.11 700.11 1338.97

Sicaklik (K) 173(2) 173(2) 173(2)
Kristal sistemi orthorhombic orthorhombic Monoclinic
Uzay grubu Pbca Pca2l P2i/c
a(A) 8.8504(11) 10.0603(5) 16.5275 (17)
b(A) 16.7444(19) 24.0671(13) 22.477 (2)
c(A) 20.708(2) 11.9952(6) 9.0162 (10)
a(°) 90 90 90
B 90 90 96.344 (7)
v (®) 90 90 90
Hiicre hacmi 3068.8(6) 2904.3(3) 3328.9 (6)
(A
Z 4 4 2
Hiicre 1.515 1.601
yogunlugu 1.336
(mg/m*)
Absorpsiyon 0.732 0.773 0.37
katsayis1 (mm™)

F(000) 1440 1440 1400
Kristal boyutu | 0.20x0.23x0.27 | 0.05x0.21x0.22 | 0.10 x 0.15 x 0.20

(mm?)

Omax (°) 25.00 25.00 25.00

Alman yansima 22129 16767 25563
sayisl
Kullanilan 2707 3865 5799
yansima sayisl
Rint 0.0654 0.0633 0.0775
Parametre sayisi 172 330 389
R (F>>26F?) 0.1283 0.0546 0.0490
wR (biitiin data) 0.3368 0.1377 0.1274
Apmax / min 2.182/-1.219 1.338/-0.979 0.545/ —0.376
(eA”)
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veriler.

5b 6a 7b
P1-N1 1.587(5) | 1.591(3) 1.595(3)
P1-N3 1.602(6) | 1.594(3) 1.586(3)
P2-N1 1.576(5) | 1.568(3) 1.570(3)
P2-N2 1.584(5) | 1.583(3) 1.574(3)
P3-N2 1.571(6) | 1.580(3) 1.580(3)
P3-N3 1.558(5) | 1.565(3) 1.570(3)
P1-N4 1.658(6) | 1.621(3) 1.661(3)
P1-N5 1.665(5)
P4-N4 1.670(5)
P4-N5 1.667(5)
P4-N6 1.578(6)
P4-N8 1.599(6)
P5-N6 1.566(5)
P5-N7 1.574(5)
P6-N7 1.580(6)
P6-N8 1.573(5)
N1-P1-N3 | 115.1(3) | 114.67(16) | 115.13(14)
N1-P2-N2 | 118.8(3) | 118.30(16) | 119.61(15)
N2-P3-N3 | 120.2(3) | 117.88(16) | 119.14(15)
P2-N1-P1 | 122.5(4) | 123.15(19) | 122.44(17)
P3-N2-P2 | 118.7(3) | 120.72(19) | 119.68(18)
P3-N3-P1 | 122.8(4) | 123.2(2) | 123.06(16)
P4-N6-P5 | 123.4(4)
P5-N7-P6 | 119.0(3)
P4-N8-P6 | 122.3(4)
N6-P4-N8 | 114.3(3)
N6-P5-N7 | 119.5(3)
Biikiilme, Q | 0.130(4) | 0.159(2) | 0.103(2)
for P3N3
halkalari | 01 74(4)

0.091(3) | 0.100(3) | 0.0708(11)
P3N3 (P2) (N3) (P1)
halkasindan | 0.113(6)
maksimum (N8)
sapma

Tablo B1.6: 5b, 6a ve 7b Bilesiklerinin X-1smlar1 kirinimi 6l¢iimiinden elde edilen
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veriler.
8b 9a 9b
P1-N1 1.581(7) 1.597(4) | 1.590(6)
P1-N3 1.593(7) 1.599(4) | 1.589(6)
P2-N1 1.560(7) 1.565(4) | 1.580(5)
P2-N2 1.589(7) 1.582(4) | 1.575(6)
P3-N2 1.579(7) 1.575(4) | 1.588(6)
P3-N3 1.566(7) 1.581(4) | 1.582(5)
P1-N4 1.610(7) 1.674(4) | 1.661(5)
N1-P1-N3 117.7(4) 115.5(2) | 116.5(3)
N1-P2-N2 117.6(4) 118.8(2) | 119.0(3)
N2-P3-N3 118.5(4) 118.8(2) | 118.2(3)
P2-N1-P1 121.0(4) 123.03) | 121.9(4)
P3-N2-P2 119.0(4) 119.6(3) | 118.6(3)
P3-N3-P1 121.4(4) 122.4(2) | 122.2(4)
P3N3
halkalar1
icin 0.213(6) | 0.127(3) 0.198(4)
biikiilme,
Q
P3N
halkasindan | 0.141(3) | 0.087(5) | 0.138(6)
maksimum (P2) (N2) (N2)
sapma

Tablo B1.7: 8b, 9a ve 9b Bilesiklerinin X-1smlar1 kirinimi 6l¢iimiinden elde edilen
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Tablo B1.8: 12a Bilesiginin X-1sinlar1 kirinimi1 6l¢iimiinden elde edilen veriler.

sapma

12a 12a
P1-N1 1.573(8) P1-N1-P2 127.0(5)
P1-N3 1.588(7) P2-N2-P3 120.8(5)
P2-N1 1.578(8) P3-N3-P1 121.7(5)
P2-N2 1.587(9) N1-P2-N2 114.7(5)
P3-N2 1.568(9) N2-P3-N3 120.7(4)
P3-N3 1.558(8) N3-P1-Nl1 121.7(3)
P1-N4 1.672(9) N4-P1-N4# 86.0(5)
P1-N7 P1-N4-P1# 94.0(5)
12a
P3Nj3 halkasindaki biikiilme
(Q) degeri 0.078(8)
5 tyeli halkalardaki sapma 0.056(17) (C1)
P3N3 halkasindaki maksimum
0.051(10) (N2)
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Tablo B1.8: 12b Bilesiginin X-1smlar1 kirinimi él¢iimiinden elde edilen veriler.

12b 12b
P1-N1 1.566(7) P1-N1-P2 126.5(5)
P1-N3 1.607(7) P2-N2-P3 120.6(5)
P2-N1 1.589(7) P3-N3-P1 121.4(4)
P2-N2 1.597(8) N1-P2-N2 115.3(4)
P3-N2 1.573(7) N2-P3-N3 120.9(4)
P3-N3 1.562(6) N3-P1-Nl1 114.8(4)
P1-N7 1.670(7) P1-N4-P1#
P1-N8 1.665(7) P4-N4-P5 126.7(5)
P4-N7 1.677(7) P5-N5-P6 121.3(4)
P4-N8 1.673(7) P6-N6-P4 121.5(4)
P4-N4 1.572(7) N4-P5-N5 114.8(4)
P4-N6 1.609(7) N5-P6-N6 120.7(4)
P5-N4 1.587(7) N6-P4-N4 114.4(3)
P5-N5 1.598(8) P1-N§8-P4 95.6(4)
P6-N5 1.572(8) P1-N7-P4 95.2(4)
P6-N6 1.563(6) N8-P4-N7 84.3(3)
N7-P1-N8 84.8(3)
12b
P3Nj3 halkasindaki biikiilme Diizlemsel
(Q) degeri Diizlemsel
5 iiyeli halkalardaki sapma 017211 (N9)
-0.187(10) (N10)
P3Nj3 halkasindaki maksimum 0.047(3) (P1)
sapma -0.052(3) (P4)
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Tablo B1.9: 15a Bilesiginin X-1sinlar1 kirinimi 6l¢iimiinden elde edilen veriler.

15a 15a
PI-N1 1.581(3) PI-N1-P2 120.46(16)
P1-N3 1.581(3) P2-N2-P3 121.88(16)
P2-N1 1.573(3) P3-N3-P1 123.07(15)
P2-N2 1.577(3) N1-P2-N2 118.71(14)
P3-N2 1.589(2) N2-P3-N3 115.48(13)
P3-N3 1.585(3) N3-PI-N1 117.85(14)
P3-N6 1.667(2) N6-P3-N6# 85.07(13)
P1-N4 1.618(3) P3-N6-P3# 94.93(13)
P2-N5 1.622(2) N3-P3-N6 114.77(13)
P1-Cl1 2.0471(12) | N3-P3-N6# | 111.35(13)
P2-CI2 2.0669(12)
15a
P3Nj3 halkasindaki biikiilme
Q) degeri 0.177(2)
P3Nj3 halkasindaki maksimum
-0.111(3) (N2)
sapma
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