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ÖZET 
İnorganik kimyada önemli bir yer teşkil eden fosfazenler, -[N=PR2]-, halkalı, 
doğrusal veya makromolekül yapıda bulunabilmektedir. Hekzaklorosiklotrifosfazen 
(trimer) bileşiği, azot ve fosfor atomlarının birbirlerini takip ettiği ve her fosfor 
atomunda iki klor atomunun bulunduğu düzlemsel halka yapısına sahip fosfazen 
sınıfı üyesidir. Bu halka, fosfor - azot omurgasının sağlamlığı ve de pek çok organik 
ya da inorganik gruplarla nükleofilik yer değiştirme tepkimelerini sağlayan aktif 
fosfor - klor bağları ile bilinmektedir. Reaktiflerin özelliklerine ve reaksiyon 
şartlarına bağlı olarak, yeni fiziksel ve kimyasal özelliklere sahip siklotrifosfazen 
bileşikleri elde edilebilir. 
Benzimidazol, bir imidazol halkası ile kaynaşmış bir benzen halkasından oluşan, 
C7N2H6 formülüne sahip, heterosiklik organik bileşiklerin sınıfına ait bir bileşiktir. 
Önemli biyolojik maddelerin içeriğinde bulunmasının yanı sıra antifungal, 
antibakteriyel, antikanserojenik, antitümör, antiviral özelliklere sahip olmaları 
açısından da birçok ilaç benzimidazol halkasını içerir. 
Tez çalışması kapsamında, monospiro- (2, 2-dietil-1,3-propandioksi) (1), monospiro 
-(2, 2-dibütil -1, 3-propandioksi) (3), monospiro -(N,N' -dimetil-1,3-prapandiamino) 
(7) ve dispiro-(N,N’ -dimetil-1,3-propandioksi) (9) sübstitüe siklotrifosfazen 
bileşikleri sentezlendi. Sentezlenen bu bileşiklerin (1, 3, 7, 9) benzimidazol ile uygun 
şartlarda reaksiyonu sonucu sırasıyla 2, 4, 8 ve 10 numaralı bileşikler elde edildi. 
Ayrıca, monospiro-(2,2-dibütil-1,3-propandioksi) (3) bileşiğinin 2-metilmerkapto 
benzimidazol ile reaksiyonu sonucu ise 5 ve 6 numaralı bileşikleri elde edildi.Uygun  
ayırma ve saflaştırma işlemleri yapıldıktan sonra, elde edilen bileşiklerin yapıları, 
kütle spektrometresi (MALDI - TOF), 31P NMR ve 1H NMR spektroskopisi ve tek 
kristal X-ışını kırınım (2, 4, 8 ve 10) yöntemi ile aydınlatıldı.  
Son olarak, elde edilen tüm bileşiklerin antioksidan aktiviteleri Serbest Radikal 
Süpürücü (DPPH) ve Toplam Fenolik Madde Miktarı analizleriyle araştırıldı. En 
etkili %DPPH aktivitesinin 400 µg/mL konsantrasyonda 10 numaralı bileşiğe ait 
olduğu (%95.04), en etkili fenolik aktivitenin 1µg/ml konsantrasyonda 5 numaralı 
bileşiğe ait olduğu (204.85µg/mL) belirlendi. 1, 2, 3 ve 4 numaralı bileşiklerin MCF-
7 hücre hattında sitotoksisite etkileri WST-8 yöntemiyle araştırıldı. 1 numaralı 
bileşiğin en düşük IC50değerine (15.23μM (LogIC50:1,183)), 3 numaralı bileşiğin en 
etkili % canlılık aktivitesine ((50.79) için 6 μM) sahip olduğu görüldü. 
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ABSTRACT 
In inorganic chemistry, phosphazenes, -[N=PR2]-, hold significant importance and 
can be found in ring, linear, or macromolecular structures. 
Hexachlorocyclotriphosphazene (trimer) is a member of the phosphazene class, 
characterized by a planar ring structure where nitrogen and phosphorus atoms 
alternate, and each phosphorus atom is bonded to two chlorine atoms. This ring is 
known for the robustness of its phosphorus-nitrogen backbone and active 
phosphorus-chlorine bonds, which facilitate nucleophilic substitution reactions with 
various organic or inorganic groups. Consequently, cyclotriphosphazene compounds 
with different and new physical and chemical properties can be synthesized 
depending on the reactants' characteristics and reaction conditions.  
Benzimidazole is a compound belonging to the class of heterocyclic organic 
compounds, consisting of a benzene ring fused with an imidazole ring and has the 
formula C7N2H6. It is found in the composition of significant biological substances 
and also forms part of many pharmaceuticals due to its antifungal, antibacterial, 
anticarcinogenic, antitumor, and antiviral properties, which involve the 
benzimidazole ring. 
In the thesis study, monospiro-(2,2-diethyl-1,3-propanedioxy) (1), monospiro-(2,2-
dibutyl-1,3-propanedioxy) (3), monospiro-(N,N'-dimethyl-1,3-propanediamino) (7), 
and dispiro-(N,N’-dimethyl-1,3-propanedioxy) (9) substituted cyclotriphosphazene 
compounds were synthesized. As a result of reacting these synthesized compounds 
(1, 3, 7, 9) with benzimidazole under appropriate conditions, compounds 2, 4, 8, and 
10 were obtained respectively. Additionally, the reaction of monospiro-(2,2-dibutyl-
1,3-propanedioxy) (3) compound with 2-methylmercapto benzimidazole resulted in 
compounds 5 and 6. After appropriate separation and purification processes, the 
structures of the obtained compounds were elucidated using mass spectrometry 
(MALDI-TOF), 31P NMR, and 1H NMR spectroscopy, and single-crystal X-ray 
diffraction methods (2, 4, 8, and 10). 
Finally, the antioxidant activities of all obtained compounds were investigated 
through Free Radical Scavenging (DPPH) and Total Phenolic Content analyses. It 
was determined that the most effective % DPPH activity belonged to compound 10 at 
a concentration of 400 µg/mL (95.04%), and the most effective phenolic activity 
belonged to compound 5 at a concentration of 1µg/mL (204.85µg/mL). The 
cytotoxic effects of compounds 1, 2, 3, and 4 on the MCF-7 cell line were studied 
using the WST-8 method. It was observed that compound 1 had the lowest IC50 value 
(15.23μM (LogIC50:1.183)), and compound 3 had the most effective % viability 
activity (50.79) at 6 μM. 
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1. GİRİŞ 

1.1. Tezin Amacı, Katkısı ve İçeriği 

İlk olarak 1834 yılında fosfor pentaklorürün amonyakla etkileşimi sonucu elde edilen 

fosfazenler, -[N=PR2]-(R: halojen, alkoksi, amino, alkil ve aril), inorganik kimya 

alanında önemli bir sınıfı oluşturmaktadır. Halkalı, düz zincirlerde veya yüksek 

molekül ağırlıklı polimer yapılarda bulunabilirler. Fosfazen bileşiklerinin en çok 

çalışılan üyelerinden biri olan hekzaklorosiklotrifosfazen (N3P3Cl6, trimer)azot ve 

fosfor atomlarının birbirlerine ardışık olarak bağlanmasıyla oluşur ve klor atomları 

da düzlemsel bir halka oluşturacak şekilde fosfor atomlarına bağlanır. Fosfor 

atomuna bağlı klor atomlarının kolayca yer değiştirme reaksiyonları vermesiyle 

çeşitli nükleofillere sahip farklı siklotrifosfazen türevleri elde edilir ve bağlanan 

grupların özelliklerine göre farklı kimyasal özellikler kazanır [1]-[4]. 

İmidazoller azot ve karbon içeren bir heterosiklik gruptur ve azot içeren heterosiklik 

yapılar biyolojik aktiviteleri bilinen pek çok doğal moleküle benzerler ve büyük 

ölçüde antimikrobiyal, antiinflamatuar, antitümör ve antiviral gibi önemli biyolojik 

aktivite özelliği gösterirler [5]-[9]. 

Tez çalışması kapsamında, monospiro ve dispiro sübstitüe siklotrifosfazenler ile 

potansiyel biyolojik aktifliğe sahip moleküller olarak düşünülen benzimidazol 

türevlerini aynı platformda buluşturarak yeni nesil benzimidazol türevisübstitüe 

siklotrifosfazen bileşiklerinin sentezlenmesi ve biyolojik aktivite özeliklerinin 

incelenmesi hedeflenmiştir. 

Hekzaklorosiklotrifosfazen ile 2,2-dietil-1,3-propandiolün, 2,2-dibütil-1,3-

propandiolün ve N,N’-dimetil-1,3-propandiaminin reaksiyonları incelenerek 

monospiro yapıda siklotrifosfazen bileşikleri olan bileşikler (1, 3, 7) ve dispiro 

yapıda siklotrifosfazen bileşiği olan bileşik 9 elde edilmiştir.Elde edilen bu  bileşikler 

(1, 3, 7, 9) sonraki reaksiyonlar için başlangıç bileşikleri olarak kullanılmıştır. Daha 

sonra, monospiro yapıdaki siklotrifosfazen bileşiği (1) ile benzimidazolün uygun mol 

oranındaki reaksiyonundan bileşik (2), monospiro yapıdaki siklotrifosfazen bileşiği 

(3) ile benzimidazolün uygun mol oranındaki reaksiyonundan bileşik (4), monospiro 

yapıdaki siklotrifosfazen bileşiği (3) ile 2-Metilmerkapto benzimidazolün uygun mol 
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oranındaki reaksiyonundan bileşik (5) ve bileşik (6), monospiro yapıdaki 

siklotrifosfazen bileşiği (7) ile benzimidazolün uygun mol oranındaki 

reaksiyonundan bileşik (8) ve dispiro yapıdaki siklotrifosfazen bileşiği (9) ile 

benzimidazolün uygun mol oranındaki reaksiyonundan bileşik (10) elde edilmiştir. 

Sentezlenen tüm bileşikler kolon kromatografisi yöntemiyle saflaştırılmıştır. 

Bileşiklerin yapılarının aydınlatılması için kütle (MALDI-TOF) spektrometresi, 1H 

NMR,31P NMR, Fourier Dönüşümlü Kızılötesi (FT-IR) spektroskopi yöntemleri 

kullanılmıştır. Uygun kristal yapısında olan bileşiklerin (2, 4, 8 ve 10) yapıları da X-

ışını kırınımı yöntemiyle aydınlatılmıştır. Son olarak başlangıç maddeleri ve 

sentezlenen tüm bileşiklerin DPPH Serbest Radikal Süpürücü Aktivite ve Total 

Fenolik Madde Miktarı yöntemleriyle antioksidan aktiviteleri, bileşik (1), (2), (3), 

(4)'ün WST-8 yöntemiyleMCF-7 (meme kanseri) hücre hattı üzerindeki sitotoksik 

etkisiaraştırılmıştır. 
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2. KURAMSAL TEMELLER 

2.1. Fosfazenler 

İnorganik kimyanın önemli bir sınıfını oluşturan ve fosfonitrilik olarak da bilinen 

fosfazenler, ilk olarak 1834 yılında, klorofosfazen (NPCl2)n şeklinde Liebig ve 

Wöhler ile Rose tarafından fosfor pentaklorürün amonyak ile etkileşimiyle 

hazırlanmış ve beyaz bir kristal olarak elde edilmiştir. 1844'te Gerhardt ve Lauren 

tarafından bu katı kristal maddenin formülünün NPCl2 olduğu analizle tespit 

edilmiştir. Buhar yoğunluğu ölçümlerini kullanarak 1862'de Glodstone ve Holmes ve 

ardından Wichelhaus, bileşiğin mol kütlesini bulmuş ve moleküler formülün aslının 

(NPCl2)3 olduğunu göstermiştir [10], [11]. 

1924'teSchenk ve Römer amonyumklorür ve fosforpentaklorür kullanarak 

günümüzde ticari üretimin temelini oluşturan klorofosfazenlerin yüksek verimle elde 

edilen bir yöntemini geliştirmiştir (Şekil 2.1) [12]. 

 

 

Şekil 2.1:Klorofosfazenlerin sentezi. 

 

Bu reaksiyon ile halkalı ve lineer fosfazenlerin bir karışımı elde edilmekte ve organik 

çözücüler kullanılarak lineer-polimerik maddeler, halkalı fosfazenlerden 

ayrılmaktadır. 

Sonraki yıllarda fosfazen bileşiklerinin yapılarının belirlemek için X-ışınları, infrared 

ve raman spektroskopisi yöntemleriyle ile çalışmalar yapılmıştır [13]- [15]. 

1965 'te Allcock ve Kugel ilk polifosfazen bileşiğini sentezlemiştir [16]. 

2.1.1. Yapılarına Göre Fosfazen Bileşikleri 

Fosfazenler, -[N=PR2]-(R: halojen, alkoksi, amino, alkil ve aril), beyaz renkli kristal 

yapılı maddelerdir ve düz zincirli  yapıda (1),  halkalı yapıda (2), yüksek molekül 

ağırlıklı polimerik yapıda (3)  bulunan çok çeşitli bileşiklerdir (Şekil 2.2). 
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Şekil 2.2:Farklı yapıdaki fosfazen bileşikleri. 

 

2.1.1.1. Düz Zincirli Fosfazen Bileşikleri 

 

R P N P R

R

R R

R

 

Şekil 2.3:Düz zincirli yapıdaki fosfazen bileşiği. 

 

Düz zincirli fosfazenlerde fosfor ve azot atomları ardışık bir sıra ile dizilirler ve 

isimlendirilmeleri “fosfiniminler veya fosforaniminler” olarak değişmektedir. Düz 

zincirli fosfazenler " R3P=NR' " genel formülüyle gösterilmektedir. 

En yaygın düz zincirli fosfazenler [R3P=NPR3]
+ (R: halojen, amino, alkoksi) 

formülüne sahip katyonlardır (Şekil 2.3)[17]. 

2.1.1.2. Halkalı Fosfazen Bileşikleri 

Halkalı (siklo) fosfazenler, (NPR2)n (n= 3-12; R= halojen, amino, alkoksi) kapalı 

formülü ile gösterilmektedir.Çeşitli halka yapılarında bulunabilirler fakat bu 

yapıların en bilinenleri  trimer(a) (n=3) ve tetramerdir(b) (n=4) (Şekil 2.4) [18]. 



5 

N

P

N

P

N

P

RR

R

R R

R

P

N

P

R

R

R

R

N

P
R

R

N

PN

R

R

(a) (b)
 

Şekil 2.4:Halkalı yapıdaki fosfazen bileşikleri. 

 

Tetramer (N4P4Cl8), [-N=PCl2] tekrarlayan birimi içeren, erime noktası 123,5 °C, 

yoğunluğu ise 2,18 g/cm3 olan tetragonal yapılı kristaldir (Şekil 2.5). 

 

P

N

P

Cl

Cl

Cl

Cl

N

P
Cl

Cl

N

PN

Cl

Cl

 

Şekil 2.5:Tetramerin yapısı. 

 

Tetramer bileşiğinin yapısındaki P-N-P bağlarının esnekliği halkaya kararlılık 

sağladığı için kararlı olan sandalye (T formu), daha az kararlı olankayık (K formu), 

gibi tetramerin farklı konformasyonlara sahip olmasına yol açmıştır (Şekil 2.6) [19]. 

 

 

 

Şekil 2.6: Tetramerin T ve K formu. 

 

Bu grubun inorganik kimyada önemli bir yere sahip olan, bir diğeri üyesi olan altı 

üyeli siklotrifosfazen (Hekzaklorosiklotrifosfazen, trimer, N3P3Cl6), (1), azot ve 

Sandalye (T)                                               Kayık (K) 
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fosfor atomlarının birbirine ardışık olarak bağlandığı, altı üyeli, düzlemsel halka 

şeklinde bir yapıya sahiptir (Şekil 2.7). 

 

N

P

N

P

N

P

ClCl

Cl

Cl Cl

Cl

 

Şekil 2.7:Trimerin yapısı. 

 

Trimer D3h nokta grubunda, rombik yapıda, erime noktası 114,6°C, yoğunluğu 1.98 

g/cm3 olan beyaz renkli, katı bir bileşiktir.Havada oldukça kararlı olup,petrol eteri ve 

hekzanda iyi kristallenir. Sulu ortamda hidroliz olmaktadır [20]. 

 

 

Şekil 2.8:Trimerin X-ışını kırınımı tekniğiyle ile aydınlatılan yapısı [21]. 

 

Hekzaklorosiklotrifosfazen bileşiğinde fosforlar tetrahedral geometridedir ve  P-N 

bağ uzunlukları birbirine eşit ve 158 pm , P-Cl bağ uzunlukları birbirine eşit ve 197 

pm dir. Aynı zamanda, P=N-P 121,4°, N=P-N 118,4° ve Cl-P-Cl 102° bağ açılarına 

sahiptir (Şekil 2.9). Farklı sübstitüentler bağlandığında trimer halkasındaki fosfor-

azot atomları arasındaki bağ uzunlukları ve halkanın düzlemsel olan yapısı 

değişmektedir [22], [23]. 
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Şekil 2.9:Trimerin bağ uzunluklarını ve bağ açıları. 

 

2.1.1.3. Polimerik Fosfazen Bileşikleri 

 

N P

R

R

n
 

Şekil 2.10:Polimerik fosfazen bileşiği. 

 

Polimer yapılı fosfazen bileşikleri (-RR'P=N-)(R: halojen, alkoksi, amino, alkil ve 

aril) tekrarlayan birime sahip ve n=15,000 birime çıkabilen yüksek molekül ağırlıklı 

polifosfazen bileşikleridir [24]. 

2.1.2. Siklofosfazen Bileşiklerinin Reaksiyonları 

2.1.2.1. Hidroliz Reaksiyonları 

Kristal, beyaz hekzaklorosiklotrifosfazen bileşikleri aslında neme karşı kararlıdırlar 

fakat sulu çözeltilerde hidroliz olmaktadırlar. İlk olarak 1890 yılında Stokes 

tarafından hidroliz çalışması yapılmıştır. (NPF2)3veya 4, (NPCl2)3,4 veya n ve 

(NPBr2)3veya4 gibi halosiklofosfazen bileşikleri asidik, bazik ve nötral çözeltilerde de 

hızlı bir şekilde hidroliz olurlar. Reaksiyonda trimer önce hidroksisiklofosfazene(I) 

sonra hidroksiokzofosfazene(II) dönüşür. Son basamakta hidrohalid asit veya tuz,  

fosforikasit, amonyak, siklofosfazan ürünleri verir (Şekil 2.11) [25], [26]. 
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Şekil 2.11:Trimer bileşiğinin hidroliz reaksiyonu. 

 

2.1.2.2. Aminoliz Reaksiyonları 

Aminoliz reaksiyonları, trimerin primer veya sekonder aminlerle tepkimesi sonucu 

amino substitüe fosfazen bileşiklerinin oluşmasıdır. Siklofosfazenlerin aminoliz 

reaksiyonları SN
1 ya da SN

2 mekanizmalarıyla ilerler. Fosfora bağlı klor atomunun 

uygun bir amin ile yer değiştirmesi için trietilamin, piridin gibi tersiyer aminlere 

veya aminin aşırısına ihtiyaç duyulur. Tepkime sonucu oluşan HX'i tutmak için 

bunlara gereksinim vardır. Çözücü yüksek polariteye sahipse, aminin elektron verme 

gücü düşükse SN
1 mekanizmasını tercih etmektedir. SN

1mekanizması iki basamaktan 

oluşur. Birinci basamakta klorun ayrılmasıyla fosfor katyonu oluşur. İkinci 

basamakta ise aminin fosfor katyonuna hızlı saldırısı ile reaksiyon tamamlanır (Şekil 

2.12)[27]. 

 

 

Şekil 2.12:Trimerin aminlerle olan SN
1reaksiyon mekanizması. 

 

Çözücü düşük polariteye sahipse, aminin elektron verme gücü yüksekseSN
2 

mekanizmasını tercih etmektedir. SN
2 mekanizması tek basamaktan oluşur. Aminin 
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bağlanması ve klor atomunun fosfor atomundan ayrılması aynı anda gerçekleşir 

(Şekil 2.13) [27]. 

 

 

Şekil 2.13:Trimerin aminlerle olan SN
2reaksiyon mekanizması. 

 

Reaksiyon ilerleyişinde, ikinci amin bağlanırken geminal izomer(I) oluşumu SN
1 

mekanizması üzerinden, nongeminal izomer(II,III) oluşumu ise SN
2mekanizması 

üzerinden yürür (Şekil 2.14). İkincil aminler genelliklenon-geminal yolu tercih 

ederken, birincil aminler sterik ve elektronik etkiler sebebiyle geminal veya non- 

geminal yolu tercih edebilmektedir [28], [29]. 

 

N

P

N

P

N

P

NHRRHN

Cl

Cl
Cl

Cl

N

P

N

P

N

P

NHRCl

Cl

Cl
Cl

NHR

N

P

N

P

N

P

NHRCl

Cl

Cl NHR

Cl

geminal(I) cis-nongeminal(II) trans-nongeminal(III)

 

Şekil 2.14: Geminal ve non-geminal bağlanma. 

 

2.1.2.3. Alkol ve Alkolatlar İle Reaksiyonu 

Siklohalofosfazenlerin piridin ve trietilamin gibi organik çözücü varlığında alkol 

veya fenollerle (Şekil 2.15), ya da alkol veya fenollerin sodyum tuzlarıyla 

tepkimesinden (Şekil 2.16) alkoksi ve ariloksi fosfazen türevleri 

sentezlenir.Reaksiyon sırasında çok az yan ürün oluşur. Oluşan bileşikler kararlı 

yapıdaki katılardır [30]. 
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2n ROH  +  (NPX2)n→[NP(OR)2]n  +  2n HX 

Şekil 2.15:Siklofosfazen bileşiğininalkolle reaksiyonu. 

 

2n RONa  +  (NPX2)n→[NP(OR)2]n  +  2n NaX 

Şekil 2.16: Siklofosfazen bileşiğininalkolatla reaksiyonu. 

 

2.1.3. Siklofosfazen Bileşiğinin Yer Değiştirme Reaksiyonlarına  
  Etki Eden Faktörler 

2.1.3.1. Nükleofilin Etkisi 

Fosfor atomu üzerindeki klorların farklı nükleofillerle yer değiştirme tepkimesi 

sonucu geminal veya geminal olmayan ürünler oluşmaktadır. Geminal olmayan yer 

değiştirme reaksiyonlarında cis- ve trans- izomerler oluşabilmektedir [31]. 

2.1.3.2. Kullanılan Bazın Etkisi 

Yer değiştirme reaksiyonlarında trimer bileşiğindeki fosfor atomlarına bağlı klorların 

tuz oluşturupreaksiyon ortamından uzaklaştırılması için baz kullanılmaktadır. 

Fosfazen bileşiklerinin reaksiyonlarında alkoksitlerin, ariloksitlerin veya tiyollerin 

sodyum tuzları içeren reaksiyonları genelde kolay ve hızlıdır ve yan ürün olarak 

sodyum klorür verirler [32]. Ayrıca trimerin amino alkollerle reaksiyonunda 

kullanılan bazın, ürün çeşitliliği üzerinde de önemli bir rolü vardır [33]. 

2.1.3.3. Çözücünün Etkisi 

Trimer bileşiğindeki fosfor-halojen bağlarının hidroliz olmaması için dietileter, 

tetrahidrofuran, benzen, toluen, ksilen, aseton, metil etil keton, piridin gibi susuz 

çözücüler kullanılır. 

Çözücü seçimindeki diğer önemli noktalar da çözücünün polaritesi ve ortamdaki 

tuzları çözünürlüğüdür. Genellikle çözücünün oluşan tuzları çözmemesi istenir. 

Ayrıca çözücünün polaritesi de reaksiyon hızı ve mekanizması üzerindeki etkilidir 

[33]. 
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2.1.3.4. Sıcaklığın Etkisi 

Yan reaksiyonları önlemek için hafif reaksiyon koşulları da tercih edilir. Örneğin, 

(NPCl2)n   (n=3  veya 4) 'ün piridin çözeltisi içinde katekol ile reaksiyonu -8 ila 30°C 

arasında gerçekleştirilir. Sodyum metoksit ile trimerin benzen-metanol çözeltisi 

içindeki reaksiyonu 0°C'de gerçekleştirilir. Etil alkol, piridin ve 

hekzaklorosiklotrifosfazenlerin etkileşimi 0-5°C'de yürütülür. Etil alkol yerine n-

bütanol kullanıldığında, reaksiyon oda sıcaklığında gerçekleşir [34]. 

2.1.4. Siklofosfazen Bileşiklerinin Uygulama Alanları 

Fosfora bağlı klorlar organik ya da inorganik gruplarla yer değiştirme tepkimeleri 

verebilir ve bağlanan yan grupların farklı doğasına göre yepyeni fiziksel ve kimyasal 

özellikler kazanabilir. Kazandıkları bu yeni özellikleri sayesinde oldukça farklı 

sektör ve üründe kullanımları mümkündür. 2000’li yıllarda farklı araştırma grupları 

tarafından gerçekleştirilen biyolojik aktivite çalışmaları ile siklofosfazen 

bileşiklerinin bu anlamda uygulama alanı genişletilmeye çalışılmıştır. Fosfazen 

kimyasında, aktif moleküller olduğu düşünülen siklofosfazen türevleri sentezlenerek, 

anti-tümör [35], anti-bakteriyel [36], [37], antimikrobiyal [38]-[40], antikanser [41]-

[46], antifungal [47], [48] gibi değişik biyolojik aktivite özellikleri incelenmiş ve 

olumlu sonuçlar alınmıştır. Yapılan bir çalışmada tannik asitten fosfazen türevi 

sentezlenerek mide ve kolon kanseri türleri için ilaç taşıyıcı sistem olarak 

kullanılabileceği gösterilmiştir [49]. Farklı bir çalışmada yeni siklofosfazen türevi 

bileşiğin AİDS hastalarından alınan hücreler üzerinde önemli iyileştirici aktivite 

özelliği gösterdiği, diğer bir çalışmada L1210’a karşı hem in vitro hem in vivo 

ortamda anti-kanserojen etki gösterdiği belirtilmiştir. Başka bir çalışmada ise 

fosfazen-Pt kompleksi sentezlenip anti-tümör etkisi incelenerek mide kanserine karşı 

tümör inhibe edici özellik gösterdiği rapor edilmiştir [50], [51]. Sağlık alanının 

yanında alev geciktiriciler [52]-[54], lityum iyon piller [55], [56], sıvı kristaller [57], 

[58] gibi farklı endüstriyel alanlarda da araştırma konusudur ve çok çeşitli kullanım 

alanlarına sahiptir. 
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2.2. Benzimidazoller 

1,3-Benzodiazole, benzoglioksalin, azindol olarak da bilinen benzimidazol, imidazol 

halkasının 4. ve 5. konumlarından benzene bağlanması ile meydana gelmiş 

heterosiklik bir halka sistemidir. 170 oC erime noktasına sahip, beyaz kristal bir 

yapıdadır. Seyreltik asitte çözünür ve bazikliği imidazolden daha zayıftır. İmidazol 

gibi, -NH- ve =N- yapıları arasında hızlı bir dönüşüm, benzimidazolde iki tautomerin 

oluşumuna yol açar (Şekil 2.17) [59]. 

 

 

Şekil 2.17: Benzimidazolün tautomerik formu. 

 

Yapısındaki azot atomlarının kontrollü şartlarda kolay sübstitüe olması, 

benzimidazol bileşikleriyle çalışmaya dikkat çekmektedir. Ayrıca doğal moleküllere, 

insan vücudunda bulunan doğal nükleotitlere ve siyanokobalamin gibi doğal 

kaynaklardan elde edilebilen bazı önemli bileşiklere yapısal benzerliği onların canlı 

sistemlerdeki biyomoleküllerle kolayca etkileşime girmelerini sağlar ve tıbbi 

kimyada kullanılabilecek benzimidazol türevlerinin hazırlanmasına yol açar [60]. 

Benzimidazol yapısı, enzimler ve biyolojik reseptörlerle hidrojen bağları oluşturur, 

π-π ve hidrofobik etkileşimlere katılır ve çeşitli metal iyonları için ligand olarak 

hareket eder. Bu nedenle son zamanlarda benzimidazol bazlı türlerin, özellikle uygun 

kanser karşıtı ilaçlar için tasarımı ve sentezine büyük önem verilmektedir.En çok 

çalışılan imidazol gruplarından biri olan benzimidazol; antimikrobiyal, 

antiinflamatuar, antitümör ve antiviral gibi önemli biyolojik/farmakolojik aktiviteler 

sergilemektedir [61]. 

2.2.1. Benzimidazollerin Eldesinde Kullanılan Yöntemler 

İlk benzimidazol 1872 yılında Hoebrecker tarafından 2-nitro-4-metilasetanilitin 

indirgenmesiyle hazırlanmıştır.Sonraki yıllarda Hoebrecker tarafından elde edilen 
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maddeyi Ladenburg,3,4-diaminotoluenin asetik asitle reaksiyonundan oluşturmuştur 

[62]. 

Benzimidazol türevlerinin üretilmesi için en yaygın sentetik yöntem, Phillip’in 

metodu olarak bilinmektedir. Bu yöntem, o-fenilendiamin ile karboksilik asitlerin 

kendisi veya türevlerinin yoğunlaştırılmış HCl varlığında ısıtılarak kondensasyonunu 

içermektedir [63]. 

2.2.2. Benzimidazollerin Uygulama Alanları 

Benzimidazoller doğal yapılara benzedikleri için özellikle farmakolojik alanda 

örneğin, antimikrobiyal [64], [65], antiinflamatuar [66], antioksidan [67], antiviral 

[68] olarak, çok sayıda çalışması olan bileşiklerdir. 

Yapılan bir çalışmada 24 adet pirazol benzimidazol türevi sentezlemiş ve aralarından 

bir tanesi in-vivo çalışmalarda yüksek antitümör özellik göstermiştir [69]. 

Benzimidazol türevlerinin, kanser hücre hatları üzerinde de güçlü antiproliferatif 

aktivite gösterdiği ve çeşitli imidazol türevlerinin M. tuberculosis H37Rv'ye karşı in 

vitro antitüberküloz aktiviteleri olduğu belirtilmiştir [70]. 

Başka bir çalışmada benzimidazol türevli maddeler sentezlenmiş ve sentezlenen bu 

maddelerin antikanser sonuçlarının MCF-7 hücrelerine karşı meme kanseri 

tedavisinde kullanılan tamoksifenden daha umut verici olduğunu bulmuşlardır [71]. 

Bu araştırmalar, benzimidazollerin biyomedikal uygulamalardaki potansiyelini ve 

çeşitliliğini vurgulamaktadır. 

Sağlık sektöründe bulunan bazı ilaçların etken maddelerinde de benzimidazol 

türevleri bulunmaktadır (Şekil 2.18). 
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Şekil 2.18: Bazı ilaçların etken maddelerindeki imidazol ve benzimidazol türevleri. 

ETKEN 

MADDE İSMİ 

ETKEN MADDE ŞEKLİ TEDAVİ ŞEKLİ 

 

 

Liarozole 

 

Metastatik prostat 

kanserinin 

tedavisindeinsan katı 

tümörleri için 

farklılaşma terapisi 

olarak geliştirilen bir 

moleküldür [72]. 

 

Bendamustine 

 

İnsan over ve meme 

kanserlerine karşı in 

vitro ortamda sitotoksik 

aktivite gösteren iki 

fonksiyonlu bir 

alkilleyici ajandır [73]. 

 

 

 

Veliparib 

 

 

DNA hasarına yol açan 

ajanlar ve radyasyonun 

etkisini artıran geniş 

spektrumlu bir 

potansiyelleyici olarak, 

özellikle over kanseri, 

meme kanseri ve 

akciğer kanseri gibi katı 

tümörlerde klinik 

sonuçları iyileştirici bir 

moleküldür [74]. 
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Şekil 2.18: Devam. 

 

 

Klemizol 

 

NS4B molekülü üzerine 

en ileri düzeyde 

araştırma yapılan 

madde olan klemizol, 

daha önce antihistamin 

olarak klinik onay almış 

eski bir ilaç 

molekülüdür [75]. 

 

 

 

Karbendazim 

 

 

 

Karbendazim, 

benzimidazol fungisit 

ailesine aittir. Etki 

mekanizması, 

mikrotübül montajını 

bozarak ve hücre 

bölünmesini 

engelleyerek β-tubulin'e 

bağlanmayı içerir. 

Yaygın bir fungisit 

olarak kullanılır [76]. 
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3. KONU İLE İLGİLİ YAPILAN ÇALIŞMALAR 

Benzimidazol türevlerinin farklı bir uygulama alanı floresans özellik göstermesinden 

dolayı pH tahminlerinde kullanılmasıdır. 2018'de Yan-Cheng Wu ve arkadaşları 

benzimidazoldeki N-H birimi ve C=N deki azot atomunun hidroksil ve hidrojen 

iyonlarıyla etkileşerek floresans özellik göstermesini araştırmış, üç tane 

benzimidazol bağlı floresan probu sentezlemişlerdir. Sentezledikleri bu benzimidazol 

türevi bileşiklermükemmel performans sergilediğini ve bu bileşiklerin pH 

değişimlerinin görüntülenmesi için kullanılabileceğini belirlemişlerdir [77]. 

Son yıllarda siklotrifosfazen çekirdekleri elektrolüminesans cihazların 

geliştirilmesinde floresans bileşikler olarak ilgi görmektedir. İbişoğlu ve arkadaşları 

2019 yılında yaptığı çalışmada benzimidazol ve imidazol grupların fonksiyonel 

floroforları temsil ettiğinden yola çıkarak yeni imidazol ve benzimidazol sübstitüe 

siklotrifosfazen türevleri sentezlemiş ve bu bileşiklerin floresans spektroskopisini 

araştırmışlardır. Sentezlenenbileşiklerin UV-Vis absorpsiyon ve floresans emisyon 

özellikleri tetrahidrofuran, asetonitril, diklorometan, kloroform, dimetilsülfoksit, 

metanol ve etanolde incelenmiştir. Çözücü etkisinin emilim davranışı üzerine 

incelendiğinde, bileşiklerin emilim dalga boylarının çözücülere bağlı olarak 

değişmediği görülmüş ancak, bileşiklerin emilim yoğunluğunun çözücü ile değiştiği 

gözlenmiş.Yüksek molar soğurma katsayıları ile 240-300 nm bölgesinde absorpsiyon 

göstermiş ve asetonitrilde yaklaşık 310-330 nm'de iyi bir floresans emisyon 

yoğunluğu sergilediğini bulmuşlardır [78]. 

2019 yılında Cheng ve arkadaşlarının yapmış olduğu bir çalışmada siklotrifosfazene 

benzimidazol bağlanarak sentezlenenbileşiklerinalev geciktirici özelliği 

incelenmiştir.Sentezlenen bu yeni bileşik epoksi reçineye bağlanarak sertleştirilmiş 

ve epoksi reçineli bu yeni madde iyi mekanik özellikler, geliştirilmiş dielektrik 

özellikleri ve çok daha yüksek camsı geçiş sıcaklığı (Tg) sergilemiş ve iyi bir alev 

geciktirici madde olarak kullanabileceği belirtilmiştir [79]. 

2017 yılında Uslu ve arkadaşları benzimidazol ve imidazol ile modifiye edilmiş 

siklotrifosfazenlerin konfigürasyonel izomerlerini(cis ve trans) sentezlemiş ve bu 

bileşiklerin metal iyonlarının varlığını ve konsantrasyonunu tespit etmek için 

kullanılan floresan prob özelliğini incelemişlerdir. UV-Vis ve floresan çalışmalarının 

sonuçları, incelenen cis ve trans siklotrifosfazen türevlerinin diğer metallerin (Ag+, 
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Al3+, Ba2+, Cr3+, Co2+, Cs2+, Ca2+, Cd2+, Fe2+, Fe3+, Hg2+, K+, Li+, Mg2+, Mn2+, Na+, 

Ni2+, Pb2+, Zn2+) varlığında seçici olarak Cu2+ iyonlarını bağlayabildiğini 

göstermiştir. Özellikle Cu2+ için, yapılandırmalı izomerlerin ayrılmasının metal 

iyonlarının seçiciliği ve kompleks oluşumu açısından etkili olduğunu 

kanıtlamışlardır. Fotofiziksel davranışı ve metal iyon seçiciliği, UV/vis ve floresans 

spektroskopisi kullanılarak incelenen bileşiklerin metal iyonunafloresans tepkisi 

verdiğini bulmuşlardır [80]. 

Endüstrideki sentetik boyaların üretimi kullanımdaki artışla birlikte sürekli 

arttığından dolayıbu toksik boyaların atık suyla karıştığında ciddi bir ekolojik tehlike 

oluşturduğu düşüncesiyle Zorlu ve arkadaşlarının 2024 yılında yayınlanan 

çalışmalarında iki yeni koordinasyon polimeri sentezlemişlerdir. Atık sulardan 

boyaları giderme yöntemlerinden biri olan adsorpsiyon yönteminde kullanmak 

amacıylabenzimidazol sübstitüe siklotrifosfazen sentezleyip gümüş ve civa 

kullanılarakiki yenikoordinasyon polimeri elde etmişlerdir. Koordinasyon 

polimerlerinin boyar madde adsorpsiyon çalışmaları UV-Vis. absorbsiyon 

spektroskopisi kullanılarak gerçekleştirmişlerdir. Uyguladıkları adsorpsiyon 

deneylerinden sentezlenen bileşiklerin tümünün su içinden katyonik metilen mavisini 

çıkardığı ancak anyonik metil turuncu ve tartazin gibi boyar maddelere karşı 

adsorpsiyon davranışı göstermediği sonucuna varmışlardır [81]. 

İbişoğlu ve arkadaşları 2024 yılında yürüttükleri bir çalışmada bütiloksianizol 

grupları içeren siklotrifosfazen türevlerini sentezlemişler ve bileşiklerin dört 

mikroorganizma(Gram(+) olarak Staphylococcus aureus ve Bacillus cereus, Gram(-) 

olarak Escherichia coli ve Candida albicans) karşısında antimikrobiyal aktivitelerini 

değerlendirmiş ve antioksidan aktivitelerini araştırmışlardır.2-mono-

(bütiloksianisol)-2,4,4,6,6-pentaklorosiklotrifosfazen bileşiği test edilen tüm 

mikroorganizmalara karşı antimikrobiyal etki gösterirken, 2-mono-(bütiloksianisol)-

2,4,4,6,6-penta-(2-naftoksi)-siklotrifosfazen bileşiğiyalnızca C. albicans'a karşı 

antifungal özellik sergilediğini bulmuşlardır. Ayrıca, bu siklotrifosfazen türevleri 

arasında sadece 2-mono-(bütiloksianisol)-2,4,4,6,6-pentaklorosiklotrifosfazen 

bileşiğinin antioksidan aktivite gösterdiğini belirtmişler, 2-mono-(bütiloksianisol)-

2,4,4,6,6-pentaklorosiklotrifosfazen ve 2-mono-(bütiloksianisol)-2,4,4,6,6-penta-(2-

naftoksi)-siklotrifosfazen bileşiklerinin antimikrobiyal çalışmalar için umut vadeden 

adaylar olabileceği sonucuna varmışlardır [82]. 
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İbişoğlu ve arkadaşlarının yapmış olduğu başka bir çalışmada, benzimidazol 

halkaları içeren kısmi (mono-, non-geminal bis- ve tris-) sübstitüe 

spiro(bifenil)siklotrifosfazen türevlerini biyolojik olarak aktif siklotrifosfazen 

bileşikleri elde etmek amacıyla sentezlemiş ve bu bileşiklerin antimikrobiyal 

etkilerini araştırmışlardır. Sentezledikleri benzimidazolil grupları içeren yeni 

monospiro-(2′,2′′-dioksi-1′,1′′-bifenil)siklotrifosfazen türevlerinin antimikrobiyal 

etkileriniGram(+) ve Gram(-) bakterilere ve mantarlara karşı incelemişlerdir.Ayrıca, 

benzimidazol içermeyen başlangıç bileşiği, siklotrifosfazenbenzimidazol 

sübstitüsyonunun antimikrobiyal aktivite üzerindeki etkisini belirlemek için 

değerlendirmişlerdir.Siklotrifosfazen çekirdeğinde benzimidazol grubu sayısının 

artmasının antimikrobiyal etkiyi artırdığını gözlemlemişlerdir. Özellikle bağlanan 

benzimidazol grubu sayısının en fazla olduğubileşiğintüm bileşikler arasında en 

yüksek antibakteriyel aktiviteyi gösterdiği için bir antimikrobiyal ajan olarak 

kullanılma potansiyeline sahip olduğunu belirtmişlerdir [83]. 

Refaat ve arkadaşları yaptıkları bir çalışmada moksifloksasin ve benzimidazolden 

oluşan, [M(MOX)(Ben)Cl(H2O)m].nH2O ve [Ag(MOX)(Ben)]3.5H2O (M= Co, Ni 

ve Zn),(n, 1.5, 2 ve 1; m, 0 veya 2)formüllerine sahip bir kompleks sentezlemişler ve 

bu komplekslerin farklı kanser hücreleri üzerindeki etkileri ile birlikte bakteriyel ve 

fungal aktivitelerini inceleyip moksifloksasin ligandıyla kıyaslamışlardır. Ayrıca 

bileşiklerin DPPH yöntemi ile antioksidan aktivitelerinin taraması yapılarak ve 

sitotoksisite aktiviteleri de meme kanseri hücre hatları (MCF-7) ve hepatosellüler 

karsinoma hücreleri (HepG2) üzerinde canlılık deneyi yöntemi ile test edilmiştir. 

MCF-7 hücre hattına karşı çeşitli konsantrasyonlarda IC50 değerlerinin sonuçlarına 

göre, MOX ligandı, Ag(I) ve Co(II) komplekslerinin iyi etkinlik gösterdiğini, fakat 

Ni(II) ve Zn(II) komplekslerinin MCF-7 hücre hatlarına karşı önemli bir aktivite 

göstermediklerini belirtmişlerdir. 

Karaciğer hücre (HepG2) hattına karşı sitotoksik çalışmada ise çinko hariç bütün 

çalışılan komplekslerin ana ligandlardan daha etkili olduğunu bulmuşlar.Sentezlenen 

benzimidazol bağlı komplekslerin moksifloksasin ligandına kıyasla daha iyi 

antibakteriyel ve antifungal aktivitelere sahip olduğunu bulmuşlardır. 

Standart olarak askorbik asit kullanıldıkları ve IC50 değerini 4.35 mg/mL olarak 

belirledikleri DPPH radikal süpürme aktivitesini ise Ag(I)-kompleksi > Zn(II)-
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kompleksi > Co(II)-kompleksi > Ni(II)-kompleksi > MOX ligandı sıralamasıyla 

bulmuşlardır [84]. 

2018 yılında yapılan bir çalışmada Manjuraj ve arkadaşları4-{(1Z)-1-[2-(1H-

benzimidazol-2-ilmetil)hidraziniliden]etil}fenol ligandının (LB) ve metal (Co(II), 

Ni(II) and Cu(II) ) komplekslerinin sentezini gerçekleştirip DPPH yöntemiyle 

antioksidan çalışmalarını, MTT yöntemiyle MCF-7 hücre hattına karşı sitotoksik 

araştırmalarını gerçekleştirmişlerdir.Metal komplekslerinin LB'den daha fazla radikal 

süpürme aktivitesi sergilediğini, [Cu(LB)2Cl2]·H2O kompleksinin referans olarak 

kullanılan standart BHT'ye neredeyse yakın etkili antioksidan aktivite gösterdiğini, 

[Co(LB)2Cl2]·2H2O, [Ni(LB)2Cl2]·2H2O metal komplekslerinin iseorta düzeyde 

aktivite sergilediğini bulmuşlardır. Komplekslerin artan aktivitesi, ligandın 

benzimidazol çekirdeğinin varlığından ve metal iyonu ile koordine olmasından 

kaynaklandığı çıkarımında bulunmuşlardır. Bileşiklerin iki tümör hücre hattına karşı 

sitotoksisite deneyi; MCF-7 (östrojen reseptör pozitif insan meme kanseri) ve HeLa 

(insan rahim ağzı kanseri hücre hattı) yapılmış ve IC50 değerleri standart 

Tamoksifen ile karşılaştırılmıştır. Elde ettikleri sonuçlara göre tüm komplekslerin 

güçlü bir sitotoksik etki gösterdiğini, [Cu(LB)2Cl2]·H2O kompleksinin 6.8 ile 10.24 

arasında IC50 değeri ile HeLa hücre hatlarına karşı göreceli olarak yüksek inhibisyon 

gösterdiğini ve MCF-7 hücre hatlarına karşı biraz daha az aktivite gösterdiğini 

belirtmişlerdir. Tüm metal kompleksleri, HeLa hücre hatlarına karşı umut vaat eden 

aktivite gösterirken bu değişiklik, komplekslerin kanser hücre hatlarına karşı seçici 

inhibisyonundan kaynaklanabileceği sonucuna varmışlardır [85]. 

2020 yılında İşcan ve arkadaşları hekzaklorosiklotrifosfazenin yapısındaki fosfora 

bağlı klorların sodyum(N-benzil)aminopropanoksidlerle gerçekleştirdiği yer 

değiştirme reaksiyonları ile monospiro-, cis- ve trans-dispirosiklotrifosfazen 

bileşikler,farklı sekonder aminlerle klorların yerdeğiştirme reaksiyonundan ise 

monospirotetrakis-aminosiklotrifosfazen bileşiklerini sentezlemişler ve bu 

bileşiklerin 5 tür G(+) bakteriye (E. hirae, E. faecalis, B. subtilis, B. cereus ve S. 

aureus) ve 6 tür G(-) bakteriye (2 E. coli ve K. pneumoniae, S. typhimurium, P. 

vulgaris ve P. aeruginosa) karşı agar kuyu difüzyon metodu kullanılarak 

antimikrobiyal aktivitelerini incelemişlerdir. Sentezlenen bileşiklerden çoğunun P. 

aeruginosa, S. aureus ve B. cereus dışındaki bakterilerin antibakteriyel aktivitelerini 

inhibe ettiği bulmuşlardır.Ürünlerin antimikrobiyal aktiviteleri ile ilgili bulgular, E. 
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faecalis'in bileşiklere en dirençli bakteri olduğunu, ardından E. coli geldiğini, buna 

karşın S. aureus, S. typhimurium ve P. aeruginosa'nın bileşiklere en hassas bakteriler 

olduğunu göstermiştir [86].  

2021 yılında Gullapelli ve arkadaşları bazı yeni 2-(1-((1-substitüefenil-1H-1,2,3-

triazol-4-il)metoksi)etil)-1-((1-sübstitüefenil-1H-1,2,3-triazol-4-il)metil)-1H-

benzo[d]imidazol türevleri sentezlemişler ve bu bileşiklerin HeLa (servikal kanser), 

MCF-7 (meme kanseri) ve A-549 (akciğer kanseri) olmak üzere üç insan kanser 

hücre hattına karşı in vitro anti-kanser aktivitesini standart olarak doksorubisin 

kullanarak gerçekleştirmişlerdir. Bileşiklerden 2-(1-((1-(3,5-diklorofenil)-1H-1,2,3,-

triazol-4-il)metoksi)etil)-1-((1-(3,5-diklorofenil)-1H-1,2,3-triazol-4-il)metil)-1H-

benzo[d]imidazol,2-(1-((1-(2-(triflorometil)fenil)-1H-1,2,3,-triazol-4-il)metoksi)etil)-

1-((1-(2-(trifloromethyl)fenil)-1H-1,2,3-triazol-4-yl)metil)-1H-benzo[d]imidazol, 2-

(1-((1-(3-metoksifenil)-1H-1,2,3,-triazol-4-il)metoksi)etil)-1-((1-(3-metoksifenil)-

1H-1,2,3-triazol-4-il)metil)-1H-benzo[d]imidazol tüm hücre hatlarına karşı umut 

verici aktivite gösterdiğini, bileşiklerden 2-(1-((1-(3,5-dimetilfenil)-1H-1,2,3,-triazol-

4-yl)metoksi)etil)-1-((1-(3,5-dimetilfenil)-1H-1,2,3-triazol-4-il)metil)-1H-

benzo[d]imidazol ve 2-(1-((1-(2-nitrofenil)-1H-1,2,3,-triazol-4-yl)metoksi)etil)-1-

((1-(2-nitrofenil)-1H-1,2,3-triazol-4-il)metil)-1H-benzo[d]imidazol mükemmel 

antioksidan aktivite sergilediğini bulmuşlardır [87]. 
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4. MATERYAL VE YÖNTEM 

4.1. Tez Çalışmasında Kullanılan Kimyasallar 

 

Tablo 4.1: Bileşiklerin sentez, karakterizasyon ve antioksidan aktiviteleri için   
 ...........kullanılan kimyasal maddeler. 

 

 

Adı Üretici Firma Katalog No Özellik (Saflık%) 

Fosfonitrilik klorür 
(trimer) 

Sigma-Aldrich 230286 Sentez için, 98.0 

2,2-dietil-1,3- propandiol Sigma-Aldrich 115-76-4 Sentez için, 99.0 

2,2-dibütil-1,3- 
propandiol 

Sigma-Aldrich 24765-57-9 Sentez için, 97.0 

2-
metilmerkaptobenzimidaz

ol 
Sigma-Aldrich 

 

7152-24-1 

 

Sentez için, 97.0 

Benzimidazol Sigma-Aldrich 51-17-2 Sentez için, 98.0 

N,N’-dimetil-1,3-propan-
diamin 

Alfa Aesar 
111-33-1 Sentez için, 97.0 

Sodyum hidrür Merck Ltd. 814552 Sentez için, 60.0 

Ninhidrin Fluka Ltd. 33437 Analiz için, 99.0 

Asetik asit Merck Ltd. 100056 Ekstra saf, 100 

2-Propanol Merck Ltd. 101040 HPLC, ≥99.9 

Dötero kloroform Merck Ltd. 134200 NMR analizi, 99.0 

Tetrahidrofuran Sigma-Aldrich 87368 Sentez için, ≥99.9 

Piridin Sigma-Aldrich 110-86-1 Sentez için, ≥ 99.0 

Aseton Sigma-Aldrich 32201 Ekstra saf, ≥99.5 

Diklorometan Merck Ltd. 106049 Ekstra saf, ≥ 99.0 

n-Hekzan Merck Ltd. 104368 Ekstra saf, ≥ 95.0 

Metanol ISOLAB 67-56-1 Sentez için, 99.8 
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Tablo 4.1: Devam. 

 

4.2. Tez Çalışması Boyunca Kullanılan Cihazlar 

 

Tablo 4.2: Bileşiklerin sentez, karakterizasyonu için kullanılan cihazlar. 

Sodyum Sülfat Merck Ltd. 106643 Ekstra saf,> 99.0 

Silikajel Merck Ltd. 109385 0.040-0.063 mm 

DMSO Sigma-Aldrich D2650 ≥99.7 

1,1-difenil-2-pikril-
hidrazil (DPPH) 

Sigma-Aldrich 1898-66-4 ≥90 

Bütillenmiş hidroksianisol 
(BHA) 

Sigma-Aldrich B1253 ≥98.5 

Bütillenmiş 
hidroksitoluen (BHT) 

Sigma-Aldrich 128-37-0 ≥ 99.0 

6-hidroksi-2,5,7,8 
tetrametilkroman-2-

karboksilik asit (Trolox) 
Sigma-Aldrich 53188-07-1 97 

FolinCiocalteu reaktifi Sigma-Aldrich 
MFC 

DOO132625 
2 M 

FeCl2 Merck Ltd. 13478-10-9 98 

Ferrozin Sigma-Aldrich 1266615-85-3 97 

Etanol Sigma-Aldrich 64-17-5 ≥ 99.8 

Adı Modeli Bulunduğu Yer 

NMR Spektrometresi Varian 500 MHz GTÜ 

Kütle Spektrometresi 
Bruker Microflex LT MALDI-

TOF MS 
GTÜ 

İnfrared Spektrofotometresi Bio-Rad FTS 175C GTÜ 

TLC UV Lamba UVP UVGL-58 GTÜ 

Döner buharlaştırıcı Heidolph GTÜ 

Isıtıcılı Manyetik Karıştırıcı Heidolph MR Hei-Standart GTÜ 

X-Işını Difraktrometresi Bruker APEX II QUAZAR GTÜ 
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Tablo 4.3: Hücre çalışmaları için kullanılan cihazlar. 

Adı Firma ve Modeli Bulunduğu Yer 

Mikroplaka okuyucu 

Spektrofotometre 
Thermo, Multiskan GO Amasya Üniversitesi 

İnkübatör Memmert, INC-153med Amasya Üniversitesi 

Santrifüj 
HermleLabortechnik, 

Z216 MK 
Amasya Üniversitesi 

UV Spektrofotometre Shimadzu UV-1800 Amasya Üniversitesi 

Mini spin IKA mini G Amasya Üniversitesi 

Vorteks IKA, vorteks 4 basic Amasya Üniversitesi 

ManyetikKarıştırıcı IKA, c-mag HS7 Amasya Üniversitesi 

pH metre Thermo, Orion star A211 Amasya Üniversitesi 

İnverted Mikroskop Leica, DM IL LED fluo Amasya Üniversitesi 

Işık mikroskop OLYMPUS, CX21 Amasya Üniversitesi 

-80°C dondurucu Thermo, 88400 V 63 Amasya Üniversitesi 

Otoklav Hırayama, HV-110L Amasya Üniversitesi 

Thermalcycleblock Thermo, 5020 Amasya Üniversitesi 
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5. DENEYSEL ÇALIŞMALAR 

5.1. Genel İşlemler 

Ortamın oksijeni, nemi gibi faktörler reaksiyonları etkilediği için tepkimeler kuru 

argon gazıyla inert bir atmosferde yürütüldü. Reaksiyon ilerlemesi ince tabaka 

kromatografisi (TLC) ile incelenerek sonlandırıldı. Reaksiyondan sonra bileşikler 

kolon kromatografisi ile saflaştırıldı. Sentezlenen ve saflaştırılan bileşiklerin çözücü 

olarak döterokloroform (CDCl3) kullanılmasıyla31P, 1H NMR analizleri yapıldı. 

5.1.2. Trimerin Saflaştırılması 

Trimer n-hekzanda çözünüp ve fraksiyonlu kristallendirmeyle saflaştırıldı. 

5.1.3. Ninhidrin Çözeltisinin Hazırlanışı 

İnce tabaka kromatografisi analizinde kullanılması için 2-propanol (190 mL) ve 

asetik asit (10 mL) çözücü karışımına ninhidrin (0.6 g) ilave edildi. Sarı bir çözelti 

elde edilene kadar oda sıcaklığında manyetik bir karıştırıcıyla karıştırıldı. 

 

5.2. 1-10 Bileşiklerinin Sentezi 

5.2.1. 2,2-Mono-spiro-(2′,2′′-dietil-1′,3′-propandioksi)-4,4,6,6-tetra-
  kloro-siklotrifosfazen Bileşiğinin (1) Sentezi 

 

 
Şekil 5.1: Trimer ile 2,2-dietil- 1,3- propandiolün reaksiyonu. 
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Argon atmosferinde üç boyunlu reaksiyon balonuna, 20 mL kuru tetrahidrofuranın 

(THF) içinde çözülmüş trimer (3.00 g, 8.60 mmol) ve piridin (1.41 mL, 17.40 mmol) 

eklendi. Reaksiyon ortamına damlatma hunisi yardımıyla 30 mL THF içinde 

çözünmüş olan 2,2-dietil-1,3-propandiol (1.13 g, 8.60 mmol) eklendi. Reaksiyon, 

manyetik karıştırıcı yardımıyla oda sıcaklığında yaklaşık 72 saat karıştırıldı. 

Reaksiyonun ilerlemesi TLC ile kontrol edildi ve ürün oluşumuyla birlikte 

sonlandırıldı. Reaksiyon karışımını tuzlarından ayırmak için sinterli filtre (G4) ile 

süzüldü. Kalan süzüntünün çözücüsü (THF) kısmen vakum döner buharlaştırıcı ile 

uzaklaştırıldı. Geriye kalan reaksiyon karışımı silikajel (200-400 mesh, 110 g.) 

dolgulu kolonda (3.0, 75 cm), DCM: n-hekzan (1:2) çözücü sistemi kullanılarak, 

beyaz renkli katı bir madde olan bileşik 1 (1.51 g, e.n: 183oC, Rf=0.48) %43.1 

verimle ayrıştırıldı. Bileşik 1, DCM:n-hekzan (1:2) çözücü sistemi ile   

kristallendirildi. Bileşik 1'in sentezlenmesinde literatürden yararlanıldı [88]. 

5.2.2. 2,2-Mono-spiro-(2′,2′′-dietil-1′,3′-propandioksi)-4,4,6,6-tetra-
  (benzimidazolil)-siklotrifosfazen Bileşiğinin (2) Sentezi 

 

 

Şekil 5.2:Bileşik 1 ile benzimidazolün reaksiyonu. 

 

Argon atmosferinde üç boyunlu reaksiyon balonuna, 20 mL tetrahidrofuranın (THF) 

içinde çözünmüş bileşik 1 (0.5 g, 1.22 mmol) ve trietilamin (Et₃N) (0.67 mL, 4.88 

mmol) eklendi. Reaksiyon ortamına damlatma hunisi yardımıyla 10 mL THF içinde 

çözünmüş olan benzimidazol (0.57 g, 4.8 mmol) damla damla eklendi.Reaksiyon, 

manyetik karıştırıcı yardımıyla oda sıcaklığında yaklaşık 1 hafta karıştırıldı. 

Reaksiyonun ilerlemesi ince tabaka kromatografisi (TLC) ile kontrol edildi ve ürün 

oluşumunun gözlenmesiyle sonlandırıldı. Reaksiyon karışımını tuzlarından ayırmak 
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için sinterli filtre (G4) ile süzüldü. Kalan süzüntünün çözücüsü (THF) kısmen vakum 

döner buharlaştırıcı ile uzaklaştırıldı. Geriye kalan reaksiyon karışımı silikajel (200-

400 mesh, 110 g.) dolgulu kolonda (3.0, 75 cm), EtOAc: n-hekzan (8:1) çözücü 

sistemi kullanılarak, beyaz renkli katı bir madde olan bileşik 2(0.56 g, e.n: 243.6oC, 

Rf=0.65)%63 verimle ayrıştırıldı. Bileşik 2, DCM: n-hekzan (2:1) çözücü sistemi ile   

kristallendirildi. 

5.2.3. 2,2-Mono-spiro-(2′,2′′-dibütil-1′,3′-propandioksi)-4,4,6,6-  
  tetra-kloro-siklotrifosfazen Bileşiğinin (3) Sentezi 

 

 

Şekil 5.3:Trimer ile 2,2-dibütil- 1,3- propandiolün reaksiyonu. 

 

Argon atmosferinde üç boyunlu reaksiyon balonuna, 20 mL kuru THF içinde 

çözülmüş trimer (2.0g, 5.75mmol) ve piridin (0.92 mL, 11.5mmol) eklendi. 

Reaksiyon ortamına damlatma hunisi kullanılarak 40 mL THF’de çözünmüş olan 

2,2-dibütil-1,3-propandiol (0.6g, 5.75mmol) çözeltisi damlatma hunisi yardımıyla 

reaksiyon ortamına damla damla eklendi. Reaksiyon, bir manyetik karıştırıcı 

yardımıyla yaklaşık 72 saat boyunca oda sıcaklığında karıştırıldı. Reaksiyon 

ilerlemesi TLC ile kontrol edildi ve ürün oluşumuyla sonlandırıldı. Reaksiyon 

karışımı sinterli filtreden (G4) süzülerek tuzlarından ayrıldı. Kalan süzüntünün 

çözücüsü (THF) kısmen vakum altında döner buharlaştırıcı ile uzaklaştırıldı. Daha 

sonra, geriye kalan reaksiyon karışımından beyaz renkli katı bir madde olan bileşik 3 

(1.53 g, e.n: 243 oC, Rf=0.86), silikajel (200-400 mesh, 110 g.) dolgulu kolonda (3.0, 

75 cm), DCM: n-hekzan (2:1) çözücü sistemi kullanılarak, %57.5 verimle ayrıştırıldı. 

Bileşik 3, DCM: n-hekzan (2:1) çözücü sistemi ile   kristallendirildi. Bileşik 3'ün 

sentezlenmesinde literatürden yararlanıldı [88]. 
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5.2.4. 2,2-Mono-spiro-(2′,2′′-dibütil-1′,3′-propandioksi)-4,4,6,6-  
  tetra-(benzimidazolil)-siklotrifosfazen Bileşiğinin (4) Sentezi 

 

 

Şekil 5.4:Bileşik 3 ile benzimidazolün reaksiyonu. 

 

Argon atmosferinde üç boyunlu reaksiyon balonuna, 20 mL THF içinde çözünmüş 

bileşik 3 (0.5 g, 1.08 mmol) ve Et₃N (0.55 mL, 4.3 mmol) eklendi. Reaksiyon 

ortamına damlatma hunisi yardımıyla 10 mL THF içinde çözünmüş olan 

benzimidazol (0.48 g, 4 mmol) damla damla eklendi.Reaksiyon, manyetik karıştırıcı 

yardımıyla oda sıcaklığında yaklaşık 1 hafta karıştırıldı. Reaksiyonun ilerlemesi TLC 

ile kontrol edildi ve ürün oluşumun gözlenmesiyle sonlandırıldı. Reaksiyon 

karışımını tuzlarından ayırmak için sinterli filtre (G4) ile süzüldü. Kalan süzüntünün 

çözücüsü (THF) kısmen vakum döner buharlaştırıcı ile uzaklaştırıldı. Geriye kalan 

reaksiyon karışımı silikajel (200-400 mesh, 110 g.) dolgulu kolonda (3.0, 75 cm), 

EtOAc: n-hekzan (3:1) çözücü sistemi kullanılarak, beyaz renkli katı bir madde olan 

bileşik 4 (0.51 g, e.n: 248.9 oC, Rf =0.72)%54.2 verimle ayrıştırıldı. Bileşik 4, DCM: 

n-hekzan (2:1) çözücü sistemi ile kristallendirildi. 
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5.2.5. 2,2-Mono-spiro-(2′,2′′-dibütil-1′,3′-propandioksi)-4-mono- 
  (2′′′-metilmerkaptobenzimidazolil)-4,6,6-tri-kloro-   
  siklotrifosfazen (5)  ve 2,2-mono-spiro-(2′,2′′-dibütil-1′,3′- 
  propandioksi)-4,6-di-(2′′′-metilmerkaptobenzimidazolil)-4,6-
  di-kloro-siklotrifosfazen (6) Bileşiklerinin Sentezi 

 

 

Şekil 5.5:Bileşik 3 ile 2-metilmerkaptobenzimidazolünreaksiyonu. 

 

Argon atmosferinde üç boyunlu reaksiyon balonuna, 20 mL THF içinde çözünmüş 

bileşik 3 (0.5 g, 1.08 mmol) ve Et₃N (0.55 mL, 4.3 mmol) eklendi. Reaksiyon 

ortamına damlatma hunisi yardımıyla 10 mL THF içinde çözünmüş olan 2-

Metilmerkapto benzimidazol (0.71 g, 4.3 mmol) damla damla eklendi. Reaksiyon, 

manyetik karıştırıcı yardımıyla oda sıcaklığında yaklaşık 1 hafta karıştırıldı. 

Reaksiyonun ilerlemesi TLC ile kontrol edildi ve ürün oluşumunun gözlenmesiyle 

sonlandırıldı. Reaksiyon karışımını tuzlarından ayırmak için sinterli filtre (G4) ile 

süzüldü. Kalan süzüntünün çözücüsü (THF) kısmen vakum döner buharlaştırıcı ile 

uzaklaştırıldı. Geriye kalan reaksiyon karışımı silikajel (200-400 mesh, 110 g.) 

dolgulu kolonda (3.0, 75 cm), EtOAc : n-hekzan (5:1)  çözücü sistemi kullanılarak, 

sarı renkli yağsı madde olan bileşik 5 (44 mg, Rf =0.18) ve yine sarı renkli yağsı bir 

madde olan bileşik 6 (32 mg,  ve Rf = 0.21 ) %12 verimle ayrıştırıldı. 
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5.2.6. 2,2-Mono-spiro-(N,N′-dimetil-1′,3′-propandiamino)-4,4,6,6- 
  tetra-kloro-siklotrifosfazen Bileşiğinin (7) Sentezi 

 

 

Şekil 5.6:Trimer ile N,N’-dimetil-1,3-propandiaminin reaksiyonu. 

 

Argon atmosferinde üç boyunlu reaksiyon balonuna, 90 mL THF içinde çözünmüş 

trimer (3.5 g, 10 mmol) eklendi. Reaksiyon ortamına damlatma hunisi yardımıyla 40 

mL THF içinde çözünmüş olan N,N'-dimetil-1,3-propandiamin (2.5mL, 20 mmol) 

damla damla eklendi.Reaksiyon, manyetik karıştırıcı yardımıyla oda sıcaklığında 

yaklaşık 3 saat karıştırıldı. Reaksiyonun ilerlemesi TLC ile kontrol edildi ve ürün 

oluşumunun gözlenmesiyle sonlandırıldı. Reaksiyon karışımını tuzlarından ayırmak 

için sinterli filtre (G4) ile süzüldü. Kalan süzüntünün çözücüsü (THF) kısmen vakum 

döner buharlaştırıcı ile uzaklaştırıldı. Geriye kalan reaksiyon karışımı silikajel (200-

400 mesh, 110 g.) dolgulu kolonda (3.0, 75 cm), EtOAc: n-hekzan (3:1) çözücü 

sistemi yürütücü faz olarak kullanılmasıylabeyaz renkli katı bir madde olan bileşik 7 

(2.94 g, e.n:113 oC, Rf=0.5)%78 verimle ayrıştırıldı. Bileşik 7, n-hekzan: DCM (4:1) 

çözücü sistemi ile kristallendirildi. Bileşik 7'nin sentezlenmesinde literatürden 

yararlanıldı [89]. 

 

 

 

 

 

 



30 

5.2.7. 2,2-Mono-spiro-(N,N′-dimetil-1′,3′-propandiamino)-4,4,6,6- 
 ......tetra-(benzimidazolil)-siklotrifosfazen Bileşiğinin (8) Sentezi 

 

 

Şekil 5.7: Bileşik 7 ile benzimidazolün reaksiyonu. 

 

Argon atmosferinde üç boyunlu reaksiyon balonuna, 20 mL THF içinde çözünmüş 

bileşik 7 (0.5 g, 1.33 mmol) ve Et₃N (0.772 mL, 8.5 mmol) eklendi. Reaksiyon 

ortamına damlatma hunisi yardımıyla 10 mL THF içinde çözünmüş olan 

benzimidazol (0.66 g, 5.6 mmol) damla damla eklendi. Reaksiyon, manyetik 

karıştırıcı yardımıyla oda sıcaklığında yaklaşık 1 hafta karıştırıldı. Reaksiyonun 

ilerlemesi TLC ile kontrol edildi ve ürün oluşumunun gözlenmesiyle sonlandırıldı. 

Reaksiyon karışımını tuzlarından ayırmak için sinterli filtre (G4) ile süzüldü. Kalan 

süzüntünün çözücüsü (THF) kısmen vakum döner buharlaştırıcı ile uzaklaştırıldı. 

Geriye kalan reaksiyon karışımı silikajel (200-400 mesh, 110 g.) dolgulu kolonda 

(3.0, 75 cm), THF çözücü sistemi kullanılarak, beyaz bir katı madde olan bileşik 8 

(0.56 g, e.n: 253.40 C, Rf =0.23) %57.4 verimle ayrıştırıldı. Bileşik 8, DCM: n-

hekzan (2:1) çözücü sistemi ile kristallendirildi. 
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5.2.8. Trimer ile N,N′-dimetil-1,3-propandiamin’in (1:4)    
  Reaksiyonu (Bileşik 9)2,2,4,4-Dispiro-(N,N′-dimetil-1′,3′-  
 ......propandiamino)-6,6-di-kloro-siklotrifosfazen Bileşiğinin (9)  
  Sentezi 

 

 

Şekil 5.8:Trimer ile N,N’-dimetil-1,3-propandiaminreaksiyonu. 

 

Bileşik 9, Çiftçi ve arkadaşları tarafından 2013 yılında yapılan çalışmada belirtilen 

yönteme göre hazırlanmıştır [89].Trimer (3.5 g, 10 mmol), 50 mL kuru THF, argon 

atmosferinde 250 mL’lik üç boyunlu reaksiyon balonunda çözüldü. Reaksiyon 

ortamına 40 mL kuru THF içindeki N,N'-dimetil-1,3-propandiamin(5.0 mL, 40 

mmol) çözeltisi damlatma hunisi yardımıyla reaksiyon ortamına damla damla ilave 

edildi. Reaksiyon karışımı 4 saat boyunca manyetik karıştırıcı yardımıyla karıştırıldı. 

Reaksiyonun ilerlemesi TLC ile kontrol edildi ve ürün oluşumunun gözlenmesiyle 

sonlandırıldı. Reaksiyon karışımını tuzlarından ayırmak için sinterli filtre (G4) ile 

süzüldü.  Kalan süzüntünün çözücüsü (THF) kısmen vakum döner buharlaştırıcı ile 

uzaklaştırıldı. Reaksiyon karışımı, silikajel (200-400 mesh, 110 g.) dolgulu kolonda 

(3.0, 75 cm) EtOAc: n-hekzan (3:1) çözücü sistemi yürütücü faz olarak 

kullanılmasıyla bileşik 9 (2.77 g, E.N:127oC, Rf=0.26) %68.2 verimle beyaz renkli 

katı bir madde olarak elde edildi.Bileşik 9, n-hekzan:DCM (4:1) çözücü sistemiyle 

kristallendirildi. 
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5.2.9. Bileşik 9 ile Benzimidazol'ün (1:2)  Reaksiyonu (Bileşik 10) 
  2,2,4,4-Dispiro-(N,N′-dimetil-1′,3′-propandiamino)-6-   
  (benzimidazolil)-6-mono-kloro-siklotrifosfazen Bileşiğinin  
  (10) Sentezi 

 

 

Şekil 5.9:Bileşik 9 ile benzimidazolünreaksiyonu. 

 

Argon atmosferinde üç boyunlu reaksiyon balonuna, 20 mL THF içinde çözünmüş 

bileşik 9 (0.6 g, 1.5 mmol) ve Et₃N (0.27 g, 4.2 mmol) eklendi. Reaksiyon ortamına 

damlatma hunisi yardımıyla 10 mL THF içinde çözünmüş olan benzimidazol (0.32 g, 

2.7 mmol) damla damla eklendi. Reaksiyon, manyetik karıştırıcı yardımıyla oda 

sıcaklığında yaklaşık 1 hafta karıştırıldı. Reaksiyonun ilerlemesi TLC ile kontrol 

edildi ve sonlandırıldı. Reaksiyon karışımını tuzlarından ayırmak için sinterli filtre 

(G4) ile süzüldü. Kalan süzüntünün çözücüsü (THF) kısmen vakum döner 

buharlaştırıcı ile uzaklaştırıldı. Geriye kalan reaksiyon karışımı silikajel (200-400 

mesh, 110 g.) dolgulu kolonda (3.0, 75 cm), THF çözücü sistemi kullanılarak, 

sarımtrak bir katı madde olan bileşik 10 (0.32 g, e.n: 243.8 0C, Rf =0.34) %43.7 

verimle ayrıştırıldı. Bileşik 10, DCM: n-hekzan (2:1) çözücü sistemi ile  

kristallendirildi. 
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6. DENEYSEL 
VERİLERİNDEĞERLENDİRİLMESİ 

6.1. Bileşik 1’in Yapı Karakterizasyonu 

 

N

P

N

P

N

P

O O

Cl

Cl
Cl

Cl

 

Şekil 6.1:1 Bileşiğinin yapısı. 

 

1 Bileşiğinin MALDİ-TOF tekniği ile DIT matriksi kullanılarak pozitif iyon 

modunda alınmış kütle spektrumu incelendiğinde, molekül iyon piki [M]+ = 406.355 

m/z olarak görülmektedir ve beklenen değer (406.93) ile uyum göstermektedir (Şekil 

6.2). 

 

 

Şekil 6.2:1 Bileşiğinin kütle spektrumu. 
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1 numaralı bileşiğin proton eşleşmemiş 31P NMR spektrumu (CDCl3, 298 K) A2X spin 

sisteminde olup, δ= 3.03 ppm’ de [P(O)Spiro] (PX) ve  δ=22.2 ppm’ de ise [PCl2] (PA) 

gruplarının fosfor atomları rezonansa gelmiştir. [P(O)spiro grubundaki fosfor atomu 

[PCl2] grubundaki fosfor atomlarından dolayı üçe yarılmıştır. [PCl2] grubundaki fosfor 

atomları ise [P(O)Spiro] grubundaki fosfor atomundan dolayı ikiye yarılmıştır (Şekil 

6.3). 

 

 
Şekil 6.3:1 Bileşiğinin proton ile eşleşmemiş 31P NMR spektrumu. 

 

Bileşik 1'in proton ile eşleşmiş 31P NMR spektrumu (CDCl3, 298K)A2X spin 

sisteminde olup,[PCl2] gruplarındaki fosfor atomlarına ait pik δ=23.42 ppm’de 

rezonansa gelmiştir. [PO (spiro)] grubundaki fosfor atomuna ait pik δ=3.03 ppm’de 

rezonansa gelmiş olup, üç bağ ötesinde bulunan protonlardan dolayı çoklu pik olarak 

yarılmıştır (Şekil 6.4). 
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Şekil 6.4:1 Bileşiğinin proton ile eşleşmiş 31P NMR spektrumu. 

 

1 numaralı bileşiğin1H NMR (500 MHz, CDCl3) spektrumu incelendiğinde, δ=0.83 

ppm’deki pik–CH3 protonlarına ait olup komşu karbon atomundaki protondan dolayı 

üçlü pik olarak görülmektedir. δ=1.51 ppm’deki pik metil gruplarına bağlı -CH2 

protonlarına aittir ve komşu karbon atomundaki protonlardan dolayı çoklu yarılma 

olarak görülmektedir. δ=4.2 ppm’deki ikili pik oksijen atomuna bağlı –CH2 

protonlarına ait olup oksijenin elektronegatifliğinden dolayı düşük alana kaymıştır 

(Şekil 6.5). 

 

 

Şekil 6.5:1 Bileşiğinin 1H NMR spektrumu. 

 

1 Bileşiğinin FT-IRspektrumu (ν: cm-1): 2969.4 cm-1, 2926.1 cm-1, 2869.6 cm-1  

alifatik C-H gerilmesi; 1459.9 cm-1, 1384.1 cm-1,1288.3 cm-1alifatik C-H düzlemiçi 

eğilmesi; 1234.9 cm-1, 1189.7 cm-1, 1157.6 cm-1 P=N gerilmeleri; 1068.1 cm-1, 
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1025.7 cm-1,  1000.0 cm-1 P-O-C gerilmesi; 890.2 cm-1, 854.6 cm-1 alifatik C-H 

düzlemdışı eğilmeleri (Şekil 6.6). 

 

 

Şekil 6.6:1 Bileşiğinin FT-IR spektrumu. 

 

6.2. Bileşik 2’nin Yapı Karakterizasyonu 

 

 

Şekil 6.7: 2 Bileşiğinin yapısı. 

 

2 bileşiğinin MALDİ-TOF tekniği ile DIT matriksi kullanılarak pozitif iyon 

modunda alınmış kütle spektrumu incelendiğinde, molekül iyon piki [M]+ = 733.368 
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m/z olarak görülmektedir ve beklenen değer (733.65) ile uyum göstermektedir (Şekil 

6.8). 

 

 

Şekil 6.8: 2 Bileşiğinin kütle spektrumu. 

 

2 numaralı bileşiğin proton ile eşleşmemiş 31P NMR spektrumu (CDCl3, 298K) AX2 

spin sisteminde olup, δ=-3.43 ppm’ de[PR2](PX) (R=C7H5N2 (benzimidazolil)) ve 

δ=7.10 ppm’de ise [P(O)spiro] (PA) gruplarının fosfor atomları rezonansa gelmiştir. 

[P(O)spiro] grubundaki fosfor atomu [PR2] grubundaki fosfor atomlarından dolayı 

üçe yarılmıştır. [PR2] grubundaki fosfor atomları ise [P(O)spiro] grubundaki fosfor 

atomundan dolayı ikiye yarılmıştır (Şekil 6.9). 
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Şekil 6.9: 2 Bileşiğinin proton ile eşleşmemiş 31P NMR spektrumu. 

 

Bileşik 2'nin proton eşleşmiş31P NMR spektrumu (CDCl3, 298K)AX2 spin sisteminde 

olup [PO (spiro)] grubundaki fosfor atomuna ait pik δ=7.10 ppm’de rezonansa 

gelmiş ve üç bağ ötesinde bulunan protonlardan dolayı çoklu pik olarak yarılmıştır. 

[PR2] (R=C7H5N2 (benzimidazolil))gruplarındaki fosfor atomlarına ait pik δ= -3.43 

ppm’de rezonansa gelmiş olupeşleşebileceği proton olmadığı için değişmeden 

kalmıştır (Şekil 6.10). 

 

 

Şekil 6.10: 2 Bileşiğinin proton ile eşleşmiş 31P NMR spektrumu. 
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Bileşik 2'nin 1H NMR (500 MHz, CDCl3) spektrumu incelendiğinde, 

δ=0.99ppm’deki pik  –CH3protonlarına olup komşu karbon atomundaki protondan 

dolayı üçlü pik olarak görülmüştür. δ=1.38 ppm’deki pik metil gruplarına bağlı -CH2 

protonlarına ait olup komşu karbon atomlarında bulunan protonlardan dolayı çoklu 

yarılma olarak görülmektedir.δ=4.23ppm’deki pik oksijen atomuna bağlı –CH2 

protonlarına ait olup oksijenin elektronegatifliğinden dolayı düşük alana kaymıştır. 

δ=7.21 ppm’dekiçoklu pik He ile gösterilen –CH protonlarına ait olup komşu 

karbonda bulunan protondan dolayı çoklu yarılma olarak görülmektedir. δ=7.31 

ppm’deki çoklu pik Hd ile gösterilen –CH protonlarına ait olup komşu karbonda 

bulunan protondan dolayı çoklu yarılma olarak görülmektedir. δ=7.38 ppm’deki 

çoklu pik Hc ile gösterilen –CH protonlarına ait olup komşu karbonda bulunan 

protondan dolayı çoklu yarılma olarak görülmektedir. δ=7.78 ppm’deki çoklu pik Hb 

ile gösterilen –CH protonlarına ait olup komşu karbonda bulunan protondan dolayı 

çoklu yarılma olarak görülmektedir.δ=8.28 ppm’deki pik Ha ile gösterilen –CH 

protonuna ait olup komşu karbonda proton bulunmamasından dolayıdolayı teklipik 

olarak görülmektedir (Şekil 6.11). 

 

 

Şekil 6.11: 2 Bileşiğinin 1H NMR spektrumu. 
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2 numaralı bileşiğin FT-IRspektrumu (ν: cm-1): 3111.9 cm-1, 3061.7 cm-1aromatik C-

H gerilmesi;  2929.1 cm-1, 2866.2 cm-1 alifatik C-H gerilmesi; 1618.7 cm-1, 1607.2 

cm-1, 1587.9 cm-1 C=N gerilmesi; 1494.5 cm-1, 1477.7 cm-1, 1447.6 cm-1 aromatik 

C=C gerilmesi; 1245.2 cm-1, 1207.1 cm-1, 1127.1 cm-1 P=N gerilmeleri; 1022.9 cm-1, 

991.8 cm-1 P-O-C gerilmesi; 740.5 cm-1 aromatik C-H gerilmesi (parmak izi bölgesi 

monosübstitüe benzen türevi) (Şekil 6.12). 

 

 

Şekil 6.12: 2 Bileşiğinin FT-IR spektrumu. 

 

Bileşik2’nin yapısı, tek kristal X-ışını kırınımı yöntemiyle de incelenmiştir. 2,2-

dietil-1,3-propandiol molekülünün siklotrifosfazen halkasına monospiro konumunda 

bağlandığı ve N3P3 halkasının diğer fosfor atomları ile benzimidazol gruplarının 

tamamen sübstitüe olduğu görülmüştür (Şekil 6.13). 
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Şekil 6.13:2 Bileşiğinin Tek Kristal X-Işını Kırınımı Tekniği ile çözülmüş  
  .............yapısı. 

 

Tek kristal X-ışını kırınımı ölçümü sonucu elde edilen veriler ve bileşiğe ait yapısal 

özellikler Tablo 6.1'de verilmiştir. 

 

Tablo 6.1: 2 Bileşiğinin kristallografik verileri. 

Kapalı Formül C35H34N11O2P3 
Kristal Sistemi Orthorhombic 

Uzay Grubu Pbca 
a (Å) 11.1852 (7) 
b (Å) 23.0265 (14), 
c (Å) 30.5380 (18) 

α (°) 90 

β  (°) 90 

γ (°) 90 

Hücre hacmi (Å3) 7865.2 (8) 
Z 8 

Hücre yoğunluğu (g/cm3) 1.361 
µ (mm−1) 0.205 

F(000) 3379 
θ aralığı (°) 3.2 – 25.0 

h/k/l -13/13, -27/27, -36/36 
Toplanan yansıma sayısı 94159 
Kullanılan yansıma sayısı 6923 [Rint = 0.094] 

Parametre sayısı 509 
R [I>2σ(I)] 0.047 

wR (bütün data) 0.131 
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6.3. Bileşik 3’ün Yapı Karakterizasyonu 
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Şekil 6.14: 3 Bileşiğinin yapısı. 

 

3 bileşiğinin MALDİ-TOF tekniği ile DIT matriksi kullanılarak pozitif iyon 

modunda alınmış kütle spektrumu incelendiğinde, molekül iyon piki[M]+ =463.009 

m/z olarak görülmektedir ve beklenen değer (463.04) ile uyum göstermektedir (Şekil 

6.15). 

 

 

Şekil 6.15:3 Bileşiğinin kütle spektrumu. 

 

3 numaralı bileşiğin proton ile eşleşmemiş 31P NMR spektrumu (CDCl3, 298K) A2X 

spin sisteminde olup, δ= 23.21 ppm’de [P(O)spiro](PX) ve δ= 3.13 ppm’de ise [PCl2] 

(PA) gruplarının fosfor atomları rezonansa gelmiştir. [P(O)spiro grubundaki fosfor 
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atomu [PCl2] grubundaki fosfor atomlarından dolayı üçe yarılmıştır. [PCl2] grubundaki 

fosfor atomları ise [P(O)spiro] grubundaki fosfor atomundan dolayı ikiye yarılmıştır 

(Şekil 6.16). 

 

 

Şekil 6.16: 3 Bileşiğinin proton ile eşleşmemiş 31P NMR spektrumu. 

 

Bileşik 1'in proton ile eşleşmiş 31P NMR spektrumu (CDCl3, 298K)A2X spin 

sisteminde olup,[PCl2] gruplarındaki fosfor atomlarına ait pik δ=23.21 ppm’de 

rezonansa gelmiştir. [PO (spiro)] grubundaki fosfor atomuna ait pik δ=3.13 ppm’de 

rezonansa gelmiş olup, üç bağ ötesinde bulunan protonlardan dolayı çoklu pik olarak 

yarılmıştır (Şekil 6.17). 

 

 

Şekil 6.17: 3 Bileşiğinin proton ile eşleşmiş 31P NMR spektrumu. 
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Bileşik 3’ün 1H NMR (500 MHz, CDCl3) spektrumu incelendiğinde, 0.94 ppm’deki 

üçlü pik 6 numaralı –CH3 protonlarına ait olup komşu karbon atomunda iki proton 

bulunmamasından dolayı üçlü pik olarak görülmüştür. Bu pikin hemen solundaki pik 

5 numaralı –CH2 protonlarına ait olup δ=1.23 ppm'de komşu karbon atomlarında 

bulunan protonlardan dolayı çoklu yarılma olarak görülmektedir. δ=1.34 ppm'deki pik 

3 numaralı –CH2 protonlarına aittir ve komşu karbonlarda bulunan protonlardan 

dolayı çoklu yarılma olarak görülmektedir. δ=1.43 ppm'deki pik 2 numaralı –CH2 

protonlarına aittir ve komşu karbonda bulunan protonlardan dolayı çoklu yarılma 

olarak görülmektedir. 4.22 ppm’deki ikili pik 1 No’lu –CH2 protonlarına ait olup 

bulunduğu kimyasal ortam yüzünden farklılaşmıştır (Şekil 6.18). 

 

 

Şekil 6.18: 3 Bileşiğinin 1H NMR spektrumu. 

 

3 Bileşiğinin FT-IRspektrumu (ν: cm-1): 2960.3 cm-1, 2868.5 cm-1 alifatik C-H 

gerilmesi; 1480.0 cm-1, 1459.3 cm-1, 1378.9 cm-1,1316.4 cm-1 alifatik C-H düzlemiçi 

eğilmesi; 1238.7 cm-1, 1193.7 cm-1, 1159.3 cm-1 P=N gerilmeleri;  1029.9 cm-1, 

1003.1 cm-1, 974.9 cm-1P-O-C gerilmesi (Şekil 6.19). 
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Şekil 6.19: 3 Bileşiğinin FT-IR spektrumu. 

 

6.4. Bileşik 4’ün Yapı Karakterizasyonu 

 

 

Şekil 6.20:4 Bileşiğinin yapısı. 

 

4 bileşiğinin MALDİ-TOF tekniği ile DIT matriksi kullanılarak pozitif iyon 

modundaalınmış kütle spektrumu incelendiğinde, molekül iyon piki[M]+ =789.748 

m/z olarak görülmektedir ve beklenen değer (789.76) ile uyum göstermektedir (Şekil 

6.21). 
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Şekil 6.21:3 Bileşiğinin kütle spektrumu. 

 

4 numaralı bileşiğin proton ile eşleşmemiş 31P NMR spektrumu (CDCl3, 298K) AX2 

spin sisteminde olup, δ=7.90 ppm’ de [P(O)Spiro] (PA) ve δ=-3.43 ppm' de ise [PR2] 

(PX) (R=C7H5N2 (benzimidazolil)) gruplarının fosfor atomları rezonansa 

gelmiştir.[P(O)spiro] grubundaki fosfor atomu [PR2] grubundaki fosfor atomlarından 

dolayı üçe yarılmıştır. [PR2] grubundaki fosfor atomları ise [P(O)Spiro] grubundaki 

fosfor atomundan dolayı ikiye yarılmıştır (Şekil 6.22). 

 

 

Şekil 6.22: 4 Bileşiğinin proton ile eşleşmemiş 31P NMR spektrumu. 

 

Bileşik 4'ün proton eşleşmiş 31P NMR spektrumu (CDCl3, 298K) AX2 spin 

sistemindedir. [PR2] (R=C7H5N2 (benzimidazolil)) gruplarındaki fosfor atomlarına 
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ait pik δ= -3.43 ppm’de rezonansa gelmiş olup eşleşebileceği protonların olmaması 

nedeniyle değişmeden kalmıştır. [PO (spiro)] grubundaki fosfor atomuna ait pik δ= 

7.90 ppm’de rezonansa gelmiş olupüç bağ ötesinde bulunan protonlardan dolayı 

çoklu pik olarak yarılmıştır (Şekil 6.23). 

 

 

Şekil 6.23: 4 Bileşiğinin proton ile eşleşmiş 31P NMR spektrumu. 

 

4 numaralı bileşiğin 1H NMR (500 MHz, CDCl3) spektrumu incelendiğinde, 

δ=0.98ppm’deki pik  –CH3protonlarına ait olup komşu karbon atomundaki 

protondan dolayı üçlü pik olarak görülmüştür. Bu pikin hemen solundaki pik –CH2 

protonlarına ait olup δ=1.27 ppm'de komşu karbon atomlarında bulunan protonlardan 

dolayı çoklu yarılma olarak görülmektedir. δ=1.39 ppm'deki pik –CH2 protonlarına 

aittir ve komşu karbonlarda bulunan protonlardan dolayı çoklu yarılma olarak 

görülmektedir. δ=1.53 ppm'deki pik –CH2 protonlarına aittir ve komşu karbonda 

bulunan protonlardan dolayı çoklu yarılma olarak görülmektedir. δ=4.31 ppm'deki 

pik oksijen atomuna bağlı -CH2protonlarına ait olup oksijenin elektronegatifliğinden 

dolayı düşük alana kaymıştır.δ=7.20 ppm’dekiçoklu pik He ile gösterilen –CH 

protonuna ait olup komşu karbonda bulunan protonlardan dolayı çoklu yarılma 

olarak görülmektedir. δ=7.32 ppm’deki çoklu pik Hd ile gösterilen –CH protonuna 

ait olup komşu karbonda bulunan protonlardan dolayı çoklu yarılma olarak 

görülmektedir. δ=7.40 ppm’deki çoklu pik Hc ile gösterilen –CH protonuna ait olup 
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komşu karbonda bulunan protonlardan dolayı çoklu yarılma olarak görülmektedir. 

δ=7.81 ppm’deki çoklu pik Hb ile gösterilen –CH protonuna ait olup komşu 

karbonda bulunan protondan dolayı çoklu yarılma olarak görülmektedir.δ=8.21 

ppm’deki pik Ha ile gösterilen –CH protonuna ait olup komşu karbonlarda proton 

bulunmamasından dolayıdolayı teklipik olarak görülmektedir (Şekil 6.24). 

 

 

Şekil 6.24: 4 Bileşiğinin 1H NMR spektrumu. 

 

4  Bileşiğinin FT-IRspektrumu (ν: cm-1): 3100.1 cm-1aromatik C-H gerilmesi; 2927.7 

cm-1, 2868.3 cm-1 alifatik C-H gerilmesi; 1607.9 cm-1 C=N gerilmesi; 1495.4 cm-1, 

1473.6 cm-1, 1447.6 cm-1 aromatik C=C gerilmesi; 1249.3 cm-1, 1236.8 cm-1, 1216.7 

cm-1, 1195.6 cm-1, 1126.8 cm-1 P=N gerilmeleri; 1023.4 cm-1, 992.9 cm-1 P-O-C 

gerilmesi; 740.4 cm-1 aromatik C-H gerilmesi (parmak izi bölgesi monosübstitüe 

benzen türevi) (Şekil 6.25). 
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Şekil 6.25:4 Bileşiğinin FT-IR spektrumu. 

 

Bileşik 4'ün yapısı, tek kristal X-ışını kırınımı yöntemiyle de incelenmiştir. 2,2-

dibütil-1,3-propandiol molekülünün siklotrifosfazen halkasına monospiro 

konumunda bağlandığı ve N3P3 halkasınındiğer fosfor atomları ile benzimidazol 

gruplarının tamamen sübstitüe olduğu görülmüştür (Şekil 6.26). 

 

 

Şekil 6.26: 4 Bileşiğinin Tek Kristal X-Işını Kırınımı Tekniği ile çözülmüş yapısı. 
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X-ışını kırınımı sonucu elde edilen veriler ve bileşiğe ait yapısal özellikler Tablo 

6.2'de verilmiştir. 

 

Tablo 6.2: 4 Bileşiğinin kristallografik verileri. 

Kapalı Formül C39H42N11O2P3 
Kristal Sistemi Monoclinic 

Uzay Grubu P21/c 
a (Å) 11.524 (4) 
b (Å) 19.659 (7) 
c (Å) 17.453 (6) 

α (°) 90 

β  (°) 95.049(6) 

γ (°) 90 
Hücre hacmi (Å3) 3939 (2) 

Z 4 
Hücre yoğunluğu (g/cm3) 1.332 

µ (mm−1) 0.20 
F(000) 1657.71 

θ aralığı (°) 25.0-3.0 
h/k/l -13/33, -23/23, -20/20 

Toplanan yansıma sayısı 36855 
Kullanılan yansıma sayısı 6955 [Rint = 0.145] 

Parametre sayısı 499 
R [I>2σ(I)] 0.062 

wR (bütün data) 0.153 

 

6.5. Bileşik 5’in Yapı Karakterizasyonu 

 

 

Şekil 6.27: 5 Bileşiğinin yapısı. 
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5 Bileşiğinin MALDİ-TOF tekniği ile DIT matriksi kullanılarak pozitif iyon 

modundaalınmış kütle spektrumu incelendiğinde, molekül iyon piki[M]+ = 590.655 

m/z olarak görülmektedir ve beklenen değer (590.81) ile uyum göstermektedir (Şekil 

6.28). 

 

 

Şekil 6.28: 5 Bileşiğinin kütle spektrumu. 

 

5 numaralı bileşiğin proton ile eşleşmemiş 31P NMR spektrumu (CDCl3, 298K) 

AMX spin sisteminde olup,δ=3.44 ppm’ de [P(O)spiro] (PX)grubundaki fosfor atomu 

rezonansa gelmiştir ve [PClR] (PM) (R=2-metilmerkaptobenzimidazolil) ve 

[PCl2](PA) gruplarındaki fosfor atomlarından dolayı üçe yarılmıştır. δ= 9.59 

ppm’deki [PClR] grubundaki fosfor atomu rezonansa gelmiş ve[P(O)spiro] ve [PCl2] 

gruplarındaki fosfor atomlarından dolayı üçe yarılmıştır. δ=23.14 ppm’ de rezonansa 

gelmiş olan pikler[PCl2] grubundaki fosfor atomuna aitolup, [P(O)spiro] ve [PClR] 

gruplarındaki fosfor atomlarından dolayı üçe yarılmıştır (Şekil 6.29). 
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Şekil 6.29: 5 Bileşiğinin proton ile eşleşmemiş 31P NMR spektrumu. 

 

5 bileşiğinin proton ile eşleşmiş 31P NMR spektrumu (CDCl3, 298 K) AMX spin 

sistemindedir.δ=3.44 ppm’ deki pik [P(O)spiro] grubundaki fosfor atomuna ait olup 

üç bağ ötesinde bulunan protonlardan dolayı çoklu pik olarak yarılmıştır. δ= 9.59 

ppm’de [PClR] ve δ=23.14 ppm’ de[PCl2] gruplarının fosfor atomları rezonansa 

gelmiş olup eşleşebilecekleri proton olmaması nedeniyle değişmeden kalmıştır (Şekil 

6.30). 

 

 

Şekil 6.30: 5 Bileşiğinin proton ile eşleşmiş 31P NMR spektrumu. 



53 

Bileşik 5'in 1H NMR (500 MHz, CDCl3) spektrumu incelendiğinde, δ=0.97ppm’deki 

pik1 ile numaralandırılmış –CH3 protonlarına ait olup komşu karbon atomlarındaki 

protonlardan dolayı üçlü pik olarak yarılmıştır. Bu pikin hemen solunda 2 numaralı –

CH2 protonlarına ait olup δ=1.24 ppm'de komşu karbon atomlarında bulunan 

protonlardan dolayı çoklu yarılma olarak görülmektedir. δ=1.37 ppm'deki pik 3 

numaralı –CH2 protonlarına aittir ve komşu karbonlarda bulunan protonlardan dolayı 

çoklu yarılma olarak görülmektedir. δ=1.45 ppm'deki pik 3 numaralı –CH2 

protonlarına ait ve komşu karbonda bulunan protonlardan dolayı çoklu yarılma 

olarak görülmektedir. δ=2.76 ppm'deki pik 5 numaralı  –CH3 protonlarına ait olup 

komşu kükürt atomunda proton bulunmadığı için  tekli pik olarak görülmektedir. 

δ=4.30 ppm’deki pik 6 numaralı –CH2 protonlarına ait olup oksijenin 

elektronegatifliğinden dolayı düşük alana kaymıştır. δ=7.31 ppm’dekiçoklu pik Ha 

ile gösterilen –CH protonlarına ait olup komşu karbonda bulunan protondan dolayı 

çoklu yarılma olarak görülmektedir. δ=7.67 ppm’deki çoklu pik Hb ile gösterilen –

CH protonlarına ait olup komşu karbonda bulunan protondan dolayı çoklu yarılma 

olarak görülmektedir. δ=8.07 ppm’deki çoklu pik Hc ile gösterilen –CH protonlarına 

ait olup komşu karbonda bulunan protondan dolayı çoklu yarılma olarak 

görülmektedir (Şekil 6.31). 

 

 

Şekil 6.31: 5 Bileşiğinin 1H NMR spektrumu. 
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5 Bileşiğinin FT-IRspektrumu (ν: cm-1): 2954.2 cm-1, 2919.4 cm-1 alifatik C-H 

gerilmesi; 1702.2 cm-1 C=N gerilmesi; 1460.3 cm-1, 1379.1 cm-1 aromatik C=C 

gerilmesi; 1218.2 cm-1 P=N gerilmesi; 1080.1 cm-1, 969.8 cm-1 P-O-C gerilmesi 

(Şekil 6.32). 

 

 

Şekil 6.32:5 Bileşiğinin FT-IR spektrumu. 

 

6.6. Bileşik 6’nın Yapı Karakterizasyonu 
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Şekil 6.33: 6 Bileşiğinin yapısı. 

 

6 numaralı bileşiğinMALDİ-TOF tekniği ile DIT matriksi kullanılarak pozitif iyon 

modunda alınmış kütle spektrumu incelendiğinde, molekül iyon piki[M]+ = 
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718.095m/z olarak görülmektedir ve beklenen değer (718.57) ile uyum 

göstermektedir (Şekil 6.34). 

 

 

Şekil 6.34: 6 Bileşiğinin kütle spektrumu. 

 

6 numaralı bileşiğin proton ile eşleşmemiş 31P NMR spektrumu (CDCl3, 298K) A2X 

spin sisteminde olup, δ= 3.67 ppm’ de [P(O)spiro](PX) veδ= 9.33 ppm’de[PClR] (PA) 

(R=2-metilmerkaptobenzimidazolil) gruplarının fosfor atomları rezonansa gelmiştir. 

[P(O)spiro] grubundaki fosfor atomu [PClR] gruplarındaki fosfor atomlarından dolayı 

üçe yarılmıştır. [PClR] gruplarındaki fosfor atomlarıise [P(O)spiro] grubundaki 

fosfor atomundan dolayı ikiye yarılmıştır (Şekil 6.35). 

 

 

Şekil 6.35: 6 Bileşiğinin proton ile eşleşmemiş 31P NMR spektrumu. 
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6 numaralı bileşiğin proton ile eşleşmiş 31P NMR spektrumu (CDCl3, 298 K) A2X 

spin sistemindedir. [P(O)spiro] grubundaki fosfor atomuna ait pikδ=3.67 ppm’ de 

rezonansa gelmiş olup üç bağ ötesinde bulunan protonlardan dolayı çoklu pik olarak 

yarılmıştır. [PClR] gruplarındaki fosfor atomlarına ait pikδ=9.33 ppm’de rezonansa 

gelmiş olup eşleşebileceği proton olmaması nedeniyle değişmeden kalmıştır (Şekil 

6.36). 

 

 

Şekil 6.36: 6 Bileşiğinin proton ile eşleşmiş 31P NMR spektrumu. 

 

6 numaralı bileşiğin1H NMR (500 MHz, CDCl3) spektrumu incelendiğinde, 

δ=0.88ppm’deki pik1 ile numaralandırılmış –CH3 protonlarına ait olup komşu 

karbon atomundaki protondan dolayı üçlü pik olarak görülmüştür. Bu pikin hemen 

solunda metil grubuna bağlı 2 numaralı –CH2 protonlarına ait olup δ=1.17 ppm'de 

komşu karbon atomlarında bulunan protonlardan dolayı çoklu yarılma olarak 

görülmektedir. δ=1.34 ppm'deki pik 3 numaralı –CH2 protonlarına aittir ve komşu 

karbonlarda bulunan protonlardan dolayı çoklu yarılma olarak görülmektedir. δ=1.47 

ppm'deki pik 4 numaralı –CH2 protonlarına aittir. δ=2.76 ppm'deki pik 5 numaralı  –

CH3 protonlarına ait olup komşu kükürt atomunda proton bulunmadığı için  tekli pik 

olarak görülmektedir. δ=4.23 ppm’deki  pik 6 numaralı  –CH2 protonlarına ait olup 

oksijenin elektronegatifliğinden dolayı düşük alana kaymıştır. δ=7.96 ppm’dekiçoklu 

pik Ha ile gösterilen –CH protonlarına ait olup komşu karbonda bulunan protondan 

dolayı çoklu yarılma olarak görülmektedir. δ=7.45 ppm’deki çoklu pik Hb ile 
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gösterilen –CH protonlarına ait olup komşu karbonda bulunan protondan dolayı 

çoklu yarılma olarak görülmektedir. δ=7.28 ppm’deki çoklu pik Hc ile gösterilen –

CH protonlarına ait olup komşu karbonda bulunan protondan dolayı çoklu yarılma 

olarak görülmektedir (Şekil 6.37). 

 

 

Şekil 6.37: 6 Bileşiğinin 1H NMR spektrumu. 

 

6 numaralı bileşiğin FT-IRspektrumu (ν: cm-1): 2925.8 cm-1alifatik C-H gerilmesi; 

1607.9 cm-1 C=N gerilmesi; 1449.0 cm-1 aromatik C=C gerilmesi; 1254.1 cm-1, 

1236.7 cm-1, 1207.0 cm-1, 1141.1 cm-1 P=N gerilmeleri; 1028.6 cm-1, 974.7 cm-1 P-

O-C gerilmesi; 857.3 cm-1, 741.6 cm-1 aromatik C-H gerilmesi (parmak izi bölgesi 

monosübstitüe benzen türevi) (Şekil 6.38). 
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Şekil 6.38: 6 Bileşiğinin FT-IR spektrumu. 

 

6.7. Bileşik 7’nin Yapı Karakterizasyonu 
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Şekil 6.39: 7 Bileşiğinin yapısı. 

 

7numaralı bileşiğinMALDİ-TOF tekniği ile DIT matriksi kullanılarak pozitif iyon 

modunda alınmış kütle spektrumu incelendiğinde, molekül iyon piki [M]+ = 

376.13m/z olarak görülmektedir ve beklenen değer (376.91) ile uyum göstermektedir 

(Şekil 6.40). 
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Şekil 6.40: 7 Bileşiğinin kütle spektrumu. 

 

7 numaralı bileşiğinproton eşleşmemiş 31PNMR spektrumu(CDCl3, 298 K) A2X spin 

sisteminde olup,δ=22.8 ppm’de[PCl2] (PA) ve δ=16.0 ppm’ de [P(N)spiro] (PX) 

gruplarının fosfor atomları rezonansa gelmiştir. [P(N)spiro] grubundaki fosfor atomu 

[PCl2] gruplarındaki fosfor atomlarından dolayı üçe yarılmıştır. [PCl2] gruplarındaki 

fosfor atomları ise [P(N)spiro] grubundaki fosfor atomundan dolayı ikiye yarılmıştır 

(Şekil 6.41). 

 

 

Şekil 6.41: 7 Bileşiğinin proton ile eşleşmemiş 31P NMR spektrumu. 

 

7 numaralı bileşiğinproton ile eşleşmiş 31P NMR (500 MHz, CDCl3) (298K) 

spektrumu A2X spin sistemindedir. δ=22.8 ppm’de rezonansa gelmiş olan [PCl2] 
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gruplarındaki fosfor atomlarına ait pik, eşleşebileceği proton olmadığı için 

değişmemiştir. δ=16.0 ppm’de rezonansa gelmiş olan çoklu pik, [PN(Spiro)] 

grubundaki fosfor atomuna aittir ve üç bağ ötesinde bulunan protonlardan dolayı 

çoklupik olarak yarılmıştır (Şekil 6.42). 

 

 

Şekil 6.42: 7 Bileşiğinin proton ile eşleşmiş 31P NMR spektrumu. 

 

7numaralı bileşiğin 1HNMR (500 MHz, CDCl3) spektrumunda, δ=1.91-2.00 ppm 

aralığındaki çoklu pik 1 numaralı -CH2 protonlarına ait olup komşu karbonlarda 

bulunan protonlardan dolayı çoklu yarılmış olarak görülmektedir. δ=2.58 veδ=2.61 

ppm’deki tekli pikler 2 numaralı -CH3 protonlarına ait olup kimyasal çevrelerinden 

dolayı farklılaşmıştır.δ=3.13 ppm’ deki pikler 3 numaralı -CH2 protonlarına ait olup 

komşu karbonlardaki protonlardan dolayı çoklu piklere yarılmış olarak 

görülmektedir (Şekil 6.43). 
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Şekil 6.43: 7 Bileşiğinin 1H NMR spektrumu. 

 

7 numaralı bileşiğin FT-IRspektrumu (ν: cm-1): 2933.6 cm-1, 2856.5 cm-1, 2825.2 cm-

1 alifatikC-H gerilmesi; 1478.1 cm-1, 1448.2 cm-1, 1432.9 cm-1, 1377.8 cm-1 alifatik 

C-H düzlem içi eğilmesi; 1212.0 cm-1, 1159.1 cm-1 P=N gerilmeleri; 1124.1 cm-1 

alifatik C-H eğilmesi; 1045.6 cm-1 C-N gerilmesi (Şekil 6.44). 

 

 

Şekil 6.44: 7 Bileşiğinin FT-IR spektrumu. 
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6.8. Bileşik 8’in Yapı Karakterizasyonu 

 

P
N

P
N

P

N

N N
H3C CH3

N

N

N

N

N

N

N

N

 

Şekil 6.45: 8 Bileşiğinin yapısı. 

 

8 numaralı bileşiğin MALDİ-TOF tekniği ile DIT matriksi kullanılarak pozitif iyon 

modunda alınmış kütle spektrumu incelendiğinde, moleküler iyon piki [M]+ = 

703.008 m/z olarak görülmektedir ve beklenen değerle (703.63) uyum 

göstermektedir (Şekil 6.46). 

 

 

Şekil 6.46: 8 Bileşiğinin kütle spektrumu. 

 

8 numaralı bileşiğin proton ile eşleşmemiş 31P NMR spektrumu (CDCl3, 298K) AX2 

spin sisteminde olup,δ= -3.54 ppm’ de [PR2] (PX) (R=C7H5N2 (benzimidazolil)) ve 

δ= 20.07 ppm'de [P(N)spiro] (PA) gruplarının fosfor atomları rezonansa gelmiştir. 
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[PR2] gruplarındaki fosfor atomları [P(N)spiro] grubundaki fosfor atomundan dolayı 

ikiye yarılmıştır. [P(N)spiro] grubundaki fosfor atomu[PR2] gruplarındaki fosfor 

atomlarından dolayı üçe yarılmıştır (Şekil 6.47). 

 

 

Şekil 6.47: 8 Bileşiğinin proton ile eşleşmemiş 31P NMR spektrumu. 

 

8 numaralı bileşiğin proton ile eşleşmiş 31P NMR spektrumu (CDCl3, 298K) AX2 

spin sistemindedir.δ= -3.54 ppm’de rezonansa gelmiş olan [PR2] gruplarındaki fosfor 

atomlarına ait pik, eşleşebileceği proton olmadığı için değişmeden kalmıştır. δ=20.07 

ppm’de rezonansa gelmiş olan çoklu pik, [P(N)spiro] grubundaki fosfor atomuna 

aittir veüç bağ ötesinde bulunan protonlardan dolayı çoklu pik olarak yarılmıştır 

(Şekil 6.48). 
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Şekil 6.48: 8 Bileşiğinin Proton ile Eşleşmiş 31P NMR Spektrumu. 

 

Bileşik 8'in 1H NMR (500 MHz, CDCl3) spektrumu incelendiğinde,δ=2.06 ppm’deki 

pik, 1 ile numaralandırılmış –CH2 protonlarına ait olup komşu karbon atomlarındaki 

protonlardan dolayı çoklu yarılmıştır. Bu pikin hemen solunda 2 ile numaralandırılan 

azot atomuna bağlı metil gruplarının protonlarına ait olup δ=2.33 ppm ve δ=2.29 

ppm'de komşu karbon atomlarında bulunan protonlardan dolayı kimyasal 

çevrelerinden dolayı farklılaşmıştır.δ=3.18 ppm'deki pik 3 numaralı –CH2 

gruplarındaki protonlara aittir ve komşu karbonlarda bulunan protonlardan dolayı 

çoklu yarılmıştır. δ=7.31 ppm’deki çoklu pik Hd ve Hd' ile gösterilen –CH 

gruplarındaki protonlara aitolup komşu karbonlarda bulunan protonlardan dolayı 

çoklu yarılma olarak görülmektedir. δ=7.59 ppm’deki pik Hc ilegösterilen –CH 

grubundaki protona ait olup komşu karbonda bulunan protondan (Hd') dolayı 

yarılmıştır. δ=7.80 ppm’deki tekli pik Hb ile gösterilen –CH protonuna ait olup 

komşu karbonda bulunan  protondan (Hd) dolayı yarılmıştır. δ=8.42 ppm’deki tekli 

pik Ha ile gösterilen –CH grubundaki protona ait olup komşu atomlarda proton 

olmadığı için tekli pik olarakgörülmektedir ve azot atomlarının 

elektronegatifliğinden dolayı düşük alana kaymıştır (Şekil 6.49). 
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Şekil 6.49: 8 Bileşiğinin 1H NMR spektrumu. 

 

8 numaralı bileşiğin FT-IRspektrumu (ν: cm-1): 3100.3 cm-1aromatik C-H gerilmesi; 

2949.8 cm-1, 2849.3 cm-1 alifatik C-H gerilmesi; 1607.9 cm-1 C=N gerilmesi; 1496.2 

cm-1, 1471.5 cm-1, 1446.8 cm-1 aromatik C=C gerilmesi; 1258.8 cm-1, 1236.8 cm-1, 

1216.7 cm-1, 1195.6 cm-1, 1171.2 cm-1 P=N gerilmeleri; 1123.0 cm-1, 1104.3 cm-1 

alifatik C-H eğilmesi; 1049.9 cm-1 C-N gerilmesi; 871.3-741.8 cm-1 aromatik C-H 

gerilmesi (parmak izi bölgesi monosübstitüe benzen türevi) (Şekil 6.50). 

 

 

Şekil 6.50: 8 Bileşiğinin FT-IR spektrumu. 
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Bileşik8’in yapısı, tek kristal X-ışını kırınımı yöntemiyle de incelenmiştir. N,N'-

dimetil-1,3-propandiaminmolekülünün siklotrifosfazen halkasına monospiro 

konumunda bağlandığı ve N3P3 halkasının diğer fosfor atomlarında bulunan klor 

atomlarının tamamının benzimidazol grupları ile yer değiştirdiği görülmüştür (Şekil 

6.51). 

 

 

Şekil 6.51: 8 Bileşiğinin Tek Kristal X-Işını Kırınımı Tekniği ile çözülmüş yapısı. 

 

X-ışını kırınımı sonucu elde edilen veriler ve bileşiğe ait yapısal özellikler Tablo 

6.3’te verilmiştir. 

 

Tablo 6.3: Bileşik 8’in kristallografik verileri. 

Kapalı Formül C33H32N13P3 
Kristal Sistemi Monoclinic 

Uzay Grubu P21/c 
a (Å) 9.609 (2), 
b (Å) 29.590 (7), 
c (Å) 12.964 (3) 

α (°) 90 

β  (°) 106.583 (4) 

γ (°) 90 

Hücrehacmi (Å3) 3532.8 (13) 
Z 4 

Hücreyoğunluğu (g/cm3) 1.376 
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Tablo 6.3: Devam. 

µ (mm−1) 0.22 

F(000) 1520 
θ aralığı (°) 18.7-2.2 

h/k/l -12/12, -38/38, -16/16 
Toplanan yansıma sayısı 52136 
Kullanılan yansıma sayısı 8095[Rint = 0.189] 

Parametre sayısı 464 
R [I>2σ(I)] 0.075 

wR (bütün data) 0.229 

 

6.9. Bileşik 9’un Yapı Karakterizasyonu 

 

 

Şekil 6.52: 9 Bileşiğinin yapısı. 

 

9 numaralı bileşiğin MALDİ-TOF tekniği ile DIT matriksi kullanılarak pozitif iyon 

modunda alınmış kütle spektrumu incelendiğinde, moleküler iyon piki [M]+= 

406.025 m/z olarak görülmektedir ve beklenen değerle (406.17) uyum 

göstermektedir (Şekil 6.53). 
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Şekil 6.53: 9 Bileşiğinin kütle spektrumu. 

 

9 numaralı bileşiğin proton ile eşleşmemiş 31PNMRspektrumu (CDCl3, 298 K) 

AX2spin sisteminde olup, δ=20.9 ppm’ de [P(N)spiro] (Px) ve δ=25.7 ppm’ de [PCl2] 

(PA) gruplarındaki fosfor atomları rezonansa gelmiştir. [PCl2] grubundaki fosfor 

atomu [P(N)spiro] gruplarındaki fosfor atomlarından dolayı üçe yarılmıştır. 

[P(N)spiro] gruplarında bulunan fosfor atomları ise [PCl2] grubundaki fosfor 

atomundan dolayı ikiye yarılmıştır (Şekil 6.54). 

 

 

Şekil 6.54: 9 Bileşiğinin proton ile eşleşmemiş 31P NMR spektrumu. 
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9 numaralı bileşiğin proton ile eşleşmiş 31P NMR spektrumu (CDCl3, 298 K) 

AX2spin sistemindedir. [PCl2] grubundaki fosfor atomuna ait pikδ=25.7 ppm’de 

rezonansa gelmiş ve eşleşebileceği proton atomu olmadığı için değişmeden kalmıştır. 

δ=20.9 ppm' derezonansa gelmiş olan çoklu pik, [P(N)spiro] gruplarındaki fosfor 

atomlarına aittir ve PCl2 grubunda bulunan fosfor atomundan ve üç bağ ötesindeki 

protonlardan dolayı çoklu pik olarak yarılmıştır (Şekil 6.55). 

 

 
Şekil 6.55: 9 Bileşiğinin proton ile eşleşmiş 31P NMR spektrumu. 

 

9 numaralı bileşiğin 1H NMR (500 MHz, CDCl3) spektrumu incelendiğinde, δ=1.76-

1.94 ppm aralığındaki çoklu pikler 1 numaralı -CH2grubundaki protonlara ait olup 

komşu karbonlarda bulunan protonlardan dolayı yarılmış ve kimyasal çevrelerinden 

dolayı farklılaşmıştır. δ=2.61 ppm’deki tekli pikler 2 numaralı -CH3grubundaki 

protonlara ait olup kimyasal çevrelerinden dolayı farklılaşmıştır.δ=3.07-3.15 ppm 

aralığındaki pikler 3 numaralı -CH2 protonlarına ait olup komşu karbonda bulunan 

protonlardan dolayı çoklu pik olarak görülmektedir ve kimyasal çevrelerinden dolayı 

farklılaşmıştır (Şekil 6.56). 
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Şekil 6.56: 9 Bileşiğinin 1H NMR spektrumu. 

 

9 Bileşiğinin FT-IRspektrumu (ν: cm-1): 2946.6 cm-1, 2854.1 cm-1, 2809.3 cm-1 

alifatik C-H gerilmesi; 1474.3 cm-1,1450.3 cm-1, 1434.2 cm-1, 1420.3 cm-1, 1376.8 

cm-1alifatik C-H düzlem içi eğilmesi; 1222.3 cm-1, 1195.2 cm-1, 1148.3 cm-1, 1115.8 

cm-1 P=N gerilmeleri; 1039.9 cm-1 C-N gerilmesi (Şekil 6.57). 

 

 

Şekil 6.57: 9 Bileşiğinin FT-IR spektrumu. 
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6.10. Bileşik 10’un Yapı Karakterizasyonu 
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Şekil 6.58: 10 Bileşiğinin yapısı. 

 

10 numaralı bileşiğinMALDİ-TOF tekniği ile DIT matriksi kullanılarak pozitif iyon 

modundaalınmış kütle spektrumu incelendiğinde, moleküler iyon piki [M]+ =  

485.255 m/z olarak görülmektedir ve beklenen değerle (487.14) uyum 

göstermektedir (Şekil 6.59). 

 

 

Şekil 6.59: 10 Bileşiğinin kütle spektrumu. 

 

10 numaralı bileşiğin proton ile eşleşmemiş 31PNMR spektrumu (CDCl3, 298 K) 

A2X spin sisteminde olup,δ=21.9 ppm’de [P(N)spiro] (PA) ve δ=14.6 ppm’de [PRCl] 

(PX) (R=C7H5N2 (benzimidazolil)) gruplarının fosfor atomları rezonansa gelmiştir. 

[P(N)spiro] gruplarındaki fosfor atomları [PClR] grubundaki fosfor atomundan 
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dolayı ikiye yarılmıştır. [PClR] grubundaki fosfor atomu [P(N)spiro] gruplarındaki 

fosfor atomlarından dolayı üçe yarılmıştır (Şekil 6.60). 

 

 

Şekil 6.60: 10 Bileşiğinin proton ile eşleşmemiş 31P NMR spektrumu. 

 

10 numaralı bileşiğinproton ile eşleşmiş 31P NMR spektrumu (CDCl3, 298K) A2X 

spin sistemindedir. δ=21.9 ppm’de [P(N)spiro] gruplarındaki fosfor atomları 

rezonansa gelmiş olup üç bağ ötesinde bulunan protonlardan dolayı çoklupik olarak 

yarılmıştır. δ=14.6 ppm’de [PClR] grubundaki fosfor atomu rezonansa gelmiş olup 

eşleşebileceği proton olmadığı için değişmeden kalmıştır (Şekil 6.61). 

 

 

Şekil 6.61: 10 Bileşiğinin proton ile eşleşmiş 31P NMR spektrumu. 

 



73 

10 numaralı bileşiğin 1H NMR (500 MHz, CDCl3) spektrumu incelendiğinde, δ=1.91 

ppm’deki pik, 1 ile numaralandırılmış –CH2 protonlarına ait olup komşu karbon 

atomlarındaki protonlardan dolayı tek pik olarak görülmektedir. Bu pikin hemen 

solundaki δ= 2.77 ppm ve δ= 2.47 ppm'deki ikili pikler azot atomuna bağlı, 2 

numaralı –CH3 grubundaki protonlara ait olup kimyasal çevrelerinden dolayı 

farklılaşmıştır. δ=3.14 ppm'deki pik azot atomuna bağlı –CH2 grubunun protonlarına 

ait olup komşu karbon atomlarında bulunan protonlardan dolayı yarılmıştır. δ=7.38 

ppm’deki çoklu pik Hd ve Hd' ile gösterilen –CH protonlarına aitolup komşu 

karbonda bulunan protondan dolayı çoklu yarılma olarak görülmektedir. δ=7.82 

ppm’deki pik Hc ilegösterilen –CH protonuna ait olup komşu karbonda bulunan 

protondan (Hd') dolayı yarılmıştır. δ=8.16 ppm’deki tekli pik Hb ile gösterilen –CH 

protonuna ait olup komşu karbonda bulunan  protondan (Hd) dolayı yarılmıştır. 

δ=8.50 ppm’deki tekli pik Ha ile gösterilen –CH protonuna ait olup komşu atomlarda 

proton olmadığı için tekli pik olarakgörülmektedir ve azot atomlarının 

elektronegatifliğinden dolayı düşük alana kaymıştır (Şekil 6.62). 

 

 

Şekil 6.62: 10 Bileşiğinin 1H NMR spektrumu. 

 

10 numaralı bileşiğin FT-IRspektrumu (ν: cm-1): 2935.7 cm-1alifatik C-H gerilmesi; 

1609.5 cm-1 C=N gerilmesi; 1472.4 cm-1, 1451.1 cm-1 aromatik C=C gerilmesi; 

1214.3 cm-1 - 1126.6 cm-1 P=N gerilmeleri; 1043.4 cm-1, 1010.7 cm-1C-N gerilmesi; 

837.8 cm-1 aromatik C-H gerilmesi (parmak izi bölgesi monosübstitüe benzen türevi) 

(Şekil 6.63). 
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Şekil 6.63: 10 Bileşiğinin FT-IR Spektrumu. 

 

10 numaralı bileşiğin yapısı, tek kristal X-ışını kırınımı yöntemiyle incelenmiştir. 

N,N'-dimetil-1,3-propandiaminmolekülünün siklotrifosfazen halkasına dispiro 

konumunda bağlandığı ve N3P3 halkasının diğer fosfor atomunda bulunan klor 

atomlarından birinin benzimidazol molekülü ile yer değiştirdiği görülmüştür (Şekil 

6.64). 

 

 

Şekil 6.64: 10 Bileşiğinin Tek Kristal X-Işını Kırınımı Tekniği ile çözülmüş yapısı. 

 

X-ışını kırınımı sonucu bileşik 10'un kristaline ait elde edilen veriler ve bileşiğe ait 

yapısal özellikler Tablo 6.4’de verilmiştir. 
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Tablo 6.4: Bileşik 10’un kristallografik verileri. 

Kapalı Formül C17H29ClN9P3 
Kristal Sistemi Monoclinic 

Uzay Grubu P21/c 

a (Å) 9.9979 (11) 
b (Å) 27.739 (3) 
c (Å) 8.5786 (10) 

α (°) 90 

β  (°) 94.995 (2) 

γ (°) 90 
Hücre hacmi (Å3) 2370.1 (5) 

Z 4 
Hücre yoğunluğu (g/cm3) 1.367 

µ (mm−1) 0.39 
F(000) 1024 

θ aralığı (°) 2.5 – 22.0 

h/k/l -12/12, -36/36, -11/11 
Toplanan yansıma sayısı 35719 
Kullanılan yansıma sayısı 5408[Rint = 0.067] 

Parametre sayısı 275 
R [I>2σ(I)] 0.047 

wR (bütün data) 0.1522 
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7. BİYOLOJİK AKTİVİTE ÇALIŞMALARI 

7.1. Antioksidan Aktivite 

Bileşikler DMSO’da hazırlanarak antioksidan aktiviteleri Serbest Radikal Süpürücü 

ve Toplam Fenolik Madde Miktarı yöntemleriyle belirlenmiştir.  

7.1.1. Serbest Radikal Süpürücü Aktivite (DPPH) 

Farklı konsantrasyonları hazırlanmış olan bileşiklerden üç tekrar yapılarak 

çalışılmıştır. Her üç tekrarlı konsantrasyondan 100 μL alınarak içerisine 600 

μLEtOH ve 60 μL (20 mg/L) DPPH çözeltisi eklenmiştir. Kontrol grubu 3.5 

mLEtOH ve 0.5 mL DPPH çözeltisi hazırlanarak çalışılmıştır ve blank olarak sadece 

EtOH kullanılmıştır. Standart olarak bütillenmişhidroksianisol (BHA), 

bütillenmişhidroksitoluen (BHT) ve Trolox (100 μg/mL) kullanılmıştır. Hazırlanan 

karışımlar kuvvetlice çalkalanmış, 30 dakika oda sıcaklığında karanlık ortamda 

bekletilmiş ve 517 nm'deabsorbansları ölçülmüştür. Yüzde inhibisyon aktivitesi, 

aşağıdaki denklem kullanılarak hesaplanmıştır.  

Serbest radikal süpürücü etki % = [(A0- A1) / A0] x 100. (A0 = kontrol absorbansı 

ve A1 = örnek solüsyon absorbansı) 

7.1.2. Toplam Fenolik Madde Miktarı 

Ana stok için bileşikler DMSO’da 1 mg/mL olacak şekilde hazırlanmıştır. 

Bileşiklerin toplam fenolik madde miktarları SlinkardandSingleton (1977) tarafından 

önerilen yönteme göre, fenolik standart gallikasite bağlı FolinCiocalteu reaktifi 

kullanılarak belirlenmişitr. 1 mL hazırlanmış olan bileşiklerden deney tüpüne 

alındıktan sonra üzerine 4.5 mL su ve 0.1 mLFolin–Ciocalteu reaktifi eklenmiş ve 

çözelti 5 dakika karanlıkta tutularak, 0.3 mL sodyum karbonat (%2) ilave edilmiştir. 

Tüpler parafilm ile kaplanarak, karanlıkta 1 saat bekletilmiştir. Ölçümler 

spekrofotometrede 765 nm’de yapılarak, gallik asit kalibrasyon eğrisi ile 

karşılaştırma yapılmıştır. Sonuçlar kurutulmuş numunede mg gallik asit eşdeğeri/g 

(mg GAE/g) olarak ifade edilmiştir.  
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7.2. Sitotoksisite Analizleri 

Hücre kültürü için, insan meme kanseri hücre hattı (MCF-7) %10 FBS, %1 

Penisilin/Streptomisin ve %1 L-Glutamine içeren RPMI-1640 besiyeri içerisinde 

inkübe edilmiştir. Hücreler 37°C ve %5 CO2 etüv içerisinde üretilmiştir. Çoğaltılan 

hücreler(WST-8)  sitotoksisite çalışmalarında kullanılmıştır. 

Sentezlenen 1, 2,3 ve 4 numaralı bileşiklerin MCF-7 hücre hattında sitotoksik 

aktiviteleri belirlenmiştir. Hücre kültürü flaskları içerisinde üretilen MCF-7 

hücreleri, Tripsin/EDTA kullanılarak tutunmuş oldukları yüzeyden kaldırılmıştır. 

Total hücre sayısı Trypan Blue yöntemiyle hesaplanmıştır. Hücreler 96 

kuyucuklupleytlere, her kuyuda 5x103 hücre olacak şekilde üç tekrarlı ekim 

yapılmıştır. 6, 12, 25,50ve 100 µM konsantrasyon aralığında hazırlanmış numuneler, 

üçerli tekrar halinde, her kuyuda toplam 100 µl hacim olacak şekilde kuyulara 

uygulanmıştır. Negatif kontrol kuyucukları sadece besiyeri ile muamele edilmiştir. 

Pozitif kontrol kuyucukları %10 oranında DMSO ile muamele edilmiştir. 37°C ve 

%5 CO2 koşullarında 24 saatlik inkübasyona bırakılmıştır.  Hücreler inkübatör 

içerisinde, 37°C’de, karanlıkta, 3 saat inkübe edimiştir. Hücre canlılığı 450 nm’de 

optik yoğunluk ölçülerek belirlemiştir. Hücre canlılık oranındaki değişiklikler, 

kontrol grupları referans alınarak hesaplanmıştır.  
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8. SONUÇLAR 

Spiro siklotrifosfazen bileşiklerinin benzimidazol türevleriyle yeni nesil benzimidazol 

sübstitüe siklotrifosfazen bileşikleri sentezlenmiştir. DPPH Serbest Radikal Süpürme 

Aktiviteleri ve Toplam Fenolik Madde Miktarı yöntemleri ile antioksidan 

aktiviteleri, WST-8 testi ile sitotoksik aktiviteleri incelenmiştir. 

Tez çalışması kapsamında; hekzaklorosiklotrifosfazen bileşiği ile sırasıyla 2,2-dietil-

1,3-propandiol, 2,2-dibütil-1,3-propandiol ve N,N’-dimetil-1,3-propandiamin  

bileşiğinin sentezi gerçekleştirilerek monospiro (1), (3), (7) ve dispiro (9) yapılarında 

başlangıç bileşikleri elde edilmiştir. Sonrasında sırasıyla, benzimidazolün başlangıç 

bileşiklerinin tümüyle (1,3,7,9) ve 2-Metilmerkaptobenzimidazolün monospiro-(2,2-

dibütil-1,-3-propandioksi) sübstitüe siklotrifosfazen bileşiği (3) ile reaksiyonları 

gerçekleştirilmiştir. Monospiro-(2,2-dietil,1,3-propandioksi) sübstitüe 

siklotrifosfazen bileşiğinin (1) benzimidazol ile reaksiyonundan bileşik 2, 

monospiro-(2,2-dibütil-1,-3-propandioksi) sübstitüe siklotrifosfazen bileşiğinin (3) 

benzimidazol ile reaksiyonundan bileşik 4, monospiro-(2,2-dibütil-1,-3-

propandioksi) sübstitüe siklotrifosfazen bileşiğinin (3) 2-Metilmerkaptobenzimidazol 

ile reaksiyonundan bileşik 5 ve bileşik 6, monospiro-(N,N'dimetil,1,3propandiamino) 

sübstitüe siklotrifosfazen bileşiğinin (7) benzimidazol ile reaksiyonundan bileşik 8, 

dispiro -(N,N'dimetil,1,3propandiamino) sübstitüe siklotrifosfazen bileşiğinin (9) 

benzimidazol ile reaksiyonundan bileşik 10 elde edilmiştir. Sentezlenen bileşikler (1-

10) kolon kromatografisi yöntemiyle saflaştırılmıştır. Kütle (MALDI-TOF), 1H, 31P, 

Fourier dönüşümlü kızılötesi (FT-IR) spektroskopi teknikleri ile bileşiklerin yapıları 

aydınlatılmıştır.  Ayrıca 2, 4, 8 ve 10 numaralı bileşiklerin moleküler ve kristal 

yapıları tek kristal X-ışını kırınımı tekniğinden elde edilen veriler ile aydınlatılmıştır. 

Sentezlenen 1, 2, 3, 4 numaralı bileşiklerin MCF-7 (insan meme adenokarsinoma) 

hücre hattı üzerindeki sitotoksik etkisi WST-8 (hücre canlılık) analizi ile 

araştırılmıştır. 5-10 bileşiklerinin MCF-7 hücre hattı üzerindeki sitotoksik etki  

çalışmaları halen devam etmektedir. Ayrıca, sentezlenen tüm bileşiklerin DPPH 

Serbest Radikal Süpürme Aktivite ve Toplam Fenolik Madde Miktarı yöntemleriyle 

antioksidan aktiviteleri incelenmiştir. 
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8.1. DPPH Serbest Radikal Süpürme Aktivite Sonuçları 

Bileşiklerin DPPH aktiviteleri değerlendirildiğinde; tüm bileşikler için 25 μg/mL - 

400 μg/mL arasındaki farklı konsantrasyonlarda DPPH Serbest Radikal Süpürme 

Aktivite Değeri %72.17 ile %95.04 arasında belirlenmiştir. En etkili %DPPH 

aktivitesi, 400 µg/mL konsantrasyonda 10 numaralı bileşik (%95.04) olarak 

belirlenmiştir(Tablo 8.1). 

 

Tablo 8.1: 1-10 numaralı bileşiklerin farklı dozlarda DPPH SerbestRadikal 
....Süpürme Aktiviteleri. 

 25 μg/mL 50 μg/mL 100 μg/mL 200 μg/mL 400 μg/mL 

Bileşik1 73.335 73.237 74.491 77.888 78.241 

Bileşik2 91.864 91.902 90.856 90.546 88.389 

Bileşik3 74.378 78.446 78.107 77.768 78.728 

Bileşik4 91.308 90.753 91.563 91.355 90.668 

Bileşik 5 72.395 72.858 72.165 74.509 74.110 

Bileşik 6 73.863 74.338 74.802 76.445 77.909 

Bileşik 7 94.087 93.851 93.860 93.832 94.821 

Bileşik 8 94.209 94.002 93.813 94.294 93.314 

Bileşik 9 93.502 94.652 92.759 93.437 94.491 

Bileşik 10 92.900 94.567 94.708 94.812 95.038 

 

8.2. Toplam Fenolik Aktivite Sonuçları 

Bileşiklerin Toplam Fenolik Aktiviteleri değerlendirildiğinde; sentezlenen tüm 

bileşikler için Toplam FenolikAktivite değeri 204.85 - 9.17(1µg/mL) arasında tespit 

edilmiştir. En etkili fenolik aktivitenin 1µg/ml konsantrasyonda 5 numaralı bileşiğe 

ait (204.85 µg/mL) olduğu belirlenmiştir (Tablo 8.2). 
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Tablo 8.2: 1-10 numaralı bileşiklerin 1 µg/mLdozda Toplam FenolikAktiviteleri. 

 1µg/mL 

Bileşik1 32.764 

Bileşik2 30.869 

Bileşik3 50.215 

Bileşik4 33.483 

Bileşik 5 204.856 

Bileşik 6 185.379 

Bileşik 7 9.170 

Bileşik 8 9.235 

Bileşik 9 9.235 

Bileşik 10 9.758 

 

8.3. Sitotoksisite Aktivite Sonuçları 

1,2,3 ve 4 numaralı bileşiklerin MCF-7 hücresindeki % canlılık aktiviteleri 

değerlendirildiğinde; bileşik 1 için %51.36 ile %58.43, bileşik 2 için %51.68 ile 

%56.07, bileşik 3 için %50.79 ile %55.83 ve bileşik 4 için %52.66 ile %57.21 

arasında sitotoksik aktivite tespit edilmiştir. En etkili % canlılık aktivitesi, bileşik 3 

için 6 μM konsantrasyonda (%50.79) belirlenmiştir (Tablo 8.3-8.4). 

 

Tablo 8.3: 1,2,3,4 bileşiklerin MCF-7 Hücre Hattındaki Sitotoksik Aktivite ile ilgili 
  .....absorbans değerleri. 

Absorbans Bileşik1 Bileşik2 Bileşik3 Bileşik4 

[a] (-)  kontrol 1.230 1.230 1.230 1.230 
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Tablo 8.3: Devam. 
[b](+) kontrol 0.274 0.274 0.274 0.274 

[c]DMSO kontrol 1.195 1.195 1.195 1.195 

6µM 0.632 0.636 0.625 0.648 

12µM 0.639 0.667 0.651 0.681 

25µM 0.665 0.675 0.674 0.685 

50µM 0.670 0.678 0.682 0.688 

100µM 0.719 0.690 0.687 0.704 

[a](-) kontrol=besiyeri ve hücre; [b](+) kontrol=%10 DMSO; [c]DMSO kontrol=%1 DMSO 

 

Tablo 8.4: MCF-7 hücresinde bileşiklere ait sitotoksik aktivite % canlılık grafikleri. 

 

 

Bileşik 1,2,3 ve 4'ün MCF-7 hücrelerindeki IC50 değerlerine göre; bileşik 1 için 

15.23μM (LogIC50:1.183), bileşik 2 için 42.91μM (LogIC50:1.633), bileşik 3 için 

41.76μM (LogIC50:1.621) ve bileşik 4 için 39.03μM (LogIC50:1.591) olarak 

hesaplanmıştır. En düşük IC50 değeri bileşik 1 için 15.23μM (LogIC50:1.183) olarak 

belirlenmiştir (Tablo 8.5 ve Şekil 8.1). 
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Tablo 8.5: 1,2,3 ve 4 numaralı bileşiklerin MCF-7 hücre hattında % canlılık ve  
 ...........IC50değerleri. 

% Canlılık Bileşik 1 Bileşik 2 Bileşik 3 Bileşik 4 

[a](-) kontrol 100 100 100 100 

[b](+) kontrol 22.267 22.267 22.267 22.267 

[c]DMSO kontrol 97.155 97.155 97.155 97.155 

6µM 51.361 51.686 50.792 52.661 

12µM 51.930 54.205 52.905 55.343 

25µM 54.043 54.855 54.774 55.668 

50µM 54.449 55.099 55.424 55.912 

100µM 58.431 56.074 55.830 57.212 

[d]IC50değeri 15.23 42.91 41.76 39.03 

 [a](+)kontrol = Besiyeri ve hücre; [b](-)kontrol = %10 DMSO; [c]DMSO kontrol= %1 DMSO, 
[d] IC50: Maksimum inhibitör konsantrasyonunun yarısı (μg/mL). 
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Şekil 8.1:  1,2,3 ve 4 numaralı bileşiklerininMCF-7 hücresinde sitotoksik aktivite % 
  .....canlılık ve LogIC50 grafikleri. 

 

Sentezlenen bileşiklerin antioksidan aktivite ve sitotoksik aktivite çalışmaları 

gerçekleştirilmiştir. Sonuçların değerlendirilmesi aşağıda verilmiştir: 

• 1, 2, 3 ve 4 numaralı bileşiklerin MCF-7 hücre hattındasitotoksisite etkileri 

araştırılmıştır. Bu bileşiklerin meme kanseri hücre hattına karşı hücre canlılığını %50 

baskılayıcı konsantrasyon (IC50) değerleri WST-8 yöntemiyle belirlenmiştir. Bu 

bağlamda; 

• 1, 2, 3 ve 4 numaralı bileşiklerspiro yapılı siklotrifosfazen bileşikleri olup 

literatürde daha önce hiç sentezlenmemiştir. İlk kez sentezlenen ve yapıları 

aydınlatılan bu bileşiklerin MCF-7 kanser hücre hattına karşı sitotoksik etkileri de ilk 

kez incelenmiştir. Elde edilen sonuçlara göre; 96 kuyulu hücre kültür pleytlerinin her 

kuyucuğunda 100 μL’de 5x103 hücre olacak şekilde ekim yapılmıştır. 6, 12, 25, 50ve 

100 μM konsantrasyon aralığında hazırlanmış numuneler, üçerli tekrar halinde, her 

kuyuda toplam 100 μl hacim olacak şekilde kuyulara uygulanmıştır. Negatif kontrol 
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kuyucukları sadece besiyeri ile muamele edilmiştir. DMSO kontrol kuyucukları %1 

oranında DMSO ile muamele edilmiştir. 

•MCF-7 hücrelerinde bileşiklerin % canlılık aktiviteleri değerlendirildiğinde; 1 

numaralı bileşik için %51.36-58.43 arasında, 2 numaralı bileşikiçin %51.68-

56.07arasında, 3 numaralı bileşik için %50.79-55.83 arasında, 4 numaralı bileşik için 

%52.66-57.21 arasında sitotoksik aktivite tespit edilmiştir. En etkili % canlılık 

aktivitesi 3 numaralı bileşik (50.79) için 6 μM konsantrasyonudur (Tablo 8.3-8.5). 

• MCF-7 hücresindeki bileşiklerin IC50 değerlerine göre; 1 numaralı bileşik için 

15.23μM (LogIC50:1,183), 2 numaralı bileşik için 42.91μM (LogIC50:1,633), 3 

numaralı bileşik için 41.76μM (LogIC50:1,621), 4 numaralı bileşikiçin 39.03μM 

(LogIC50:1,591) olarak hesaplanmıştır. En düşük IC50değeri 1 numaralı bileşik 

15.23μM (LogIC50:1,183)’dür (Tablo 8.5 ve Şekil 8.1). 

• Sentezlenen tüm bileşiklerin (1-10) antioksidan aktiviteleri Serbest Radikal 

Süpürücü (DPPH) ve Toplam FenolikMadde Miktarı analizleriyle araştırılmıştır.En 

etkili %DPPH aktivitesinin400 µg/mL konsantrasyonda 10 numaralı bileşiğe ait 

olduğu (%95.04), 1µg/ml konsantrasyonda en etkili fenolik aktivitenin5 numaralı 

bileşiğe aitolduğu (204.85µg/mL) belirlenmiştir.  

• Sentezlenen yeni nesil bileşikler literatüre kazandırılmış ve ileri çalışmalar için 

öncülük etmeleri amaçlanmıştır. Bu bileşiklerin etkili antioksidan ve sitotoksik 

aktivitelerini gösteren in vitro kanıtlar, potansiyel ilaç adayı ajanların geliştirilmesi 

için önemli olabileceğini ortaya koymaktadır. 
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Tez çalışması kapsamında sentezlenen bileşikler Tablo 8.6’da verilmiştir. 

 

Tablo 8.6: Tez çalışmasında sentezlenen ve yapısı aydınlatılan bileşikler. 

BİLEŞİK 

NUMARASI 
BİLEŞİK ŞEKLİ 

FİZİKSEL  

ÖZELLİKLERİ 

1 

 

 

Beyaz 

Kristal 

2 

 

 

 

 

Beyaz 

Kristal 

3 

 

 

Beyaz 

Kristal 
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Tablo 8.6: Devam. 
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Sarı renkli 
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6 

 

 

 

Sarı renkli 

Yağsı 

7 

 

 

Beyaz 

Kristal 
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Tablo 8.6: Devam. 
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10 
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