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OZET

Butlinlyle iyonlardan olusmus olan iyonik sivilar, son yillarda katalizér ve
reaksiyon ortami (cOziicu) olarak yaygin bir sekilde kullaniimaktadirlar.
Benzimidazolyum tuzlari ise biyolojik olarak aktif benzimidazol halkasi icerirler ve
yapisal olarak iyonik sivilarin benzerleridir. Korozyon inhibe edici katki maddesi ve
Ozellikle karben éncull olarak katalitik amagclar igin kullanimlari da oldukca yaygindir.
Benzimidazol halkasinin 6nemi de g6z oOnidne alindiginda yeni benzimidazolyum

tuzlarinin tasarlanarak sentez edilmesi oldukca 6nemlidir.

Bu calismada mikrodalga ve klasik isitma yontemleri kullanilarak 1-Metil-2-
arilbenzimidazollerin azot uUzerinden alkillenmesi ile yeni bir seri 1,3-Dialkil-2-
arilbenzimidazolyum tuzunun ((arbim)X) sentezi gerceklestirilmistir. Sentezler cok
modIlu bir mikrodalga sentez reaktoriinde, 1liman kosullarda (120 W) ve ¢ok az miktarda
¢ozlicti (DMF) kullanilarak gegeklestirilmistir. Sentezlenen bilesiklerin yapilari IR, H-
NMR ve BC-NMR teknikleri kullanilarak aydinlatiimistir.

Mikrodalga sartlarda yuritulen reaksiyonlarda klasik isitmaya gore daha kisa
strelerde ylksek verimlere ulasiimistir. Klasik 1sitma ile tekrarlanan reaksiyonlar g6z
ondne alindiginda reaksiyon sirelerinin 3-6 saatten mikrodalga ile 5-35 dakikaya
dustigu belirlenmistir. Reaksiyon hizi klasik i1sitmaya goére mikrodalga ile 5-72 kat
artmaktadir. Ayrica verim degerleri % 4-81 degerlerinden % 64-96’lara ylkselmistir.

Yontem, basitligi, 1hman kosullar (120 W’lik mikrodalga 1sima) ve az miktarda
¢cozlcu kullanilmasi, kolay saflastiriimasi, kisa surelerde yiksek verimlerin elde
edilmesi gibi yonleriyle oldukca avantajlidir. Bu calismanin sonuclari sentetik organik
kimya, mikrobiyoloji, farmasotik kimya ve kimyasal kataliz alanlari i¢in oldukg¢a 6nem
arz etmektedir.

Anahtar Kelimeler: Benzimidazolyum tuzlari; benzimidazol; sentez; mikrodalga;

iyonik sivi



ABSTRACT

lonic liquids which composed entirely of ions are used as catalyst and reaction
medium (solvent) commonly in recent years. Benzimidazolium salts include
biologically active benzimidazole ring and are the structural analogue of ionic liquids.
The irusage as corrosion inhibiting additive and especially as carbene precursor for
catalytic purposes are also very common. Dueto the importance of the benzimidazole

nucleus, it is important to design and synthesize novel benzimidazolium salts.

In this study, a series of new 1,3-Dialkyl-2-arylbenzimidazolium salts ((arbim)X)
will synthesize by N-alkylation of 1-Methly-2-arylbenzimidazoles by using microwave
or classical heating methods. The synthesis were performed in a multimode microwave
reactor, under mild conditions (120 W) and by using a small amounts of solvent (DMF).
Structures of the synthesized compounds were idendified by using IR, *H-NMR and
13C-NMR techniques.

The reactions conducted under microwave conditions were achived the higher
yields in shorter times than classical heating.. Considering the reactions repeated by
classical heating, it was determined that the reaction times were decreased 3-6 hours to
5-35 minutes with microwave. The reaction rates are increased by 5-72 times with
microwave compared to conventional heating. Inaddition, yields have increased from
4-81 % to 64-96 % value.

The method is advantageous regarding simplicity, the usage of mild conditions
(120 W microwave irradiation) and small amounts of solvent, easy purification and
achieving high yields in short times. The results of this study is very important in the
areas of synthetic organic chemistry, microbiology, pharmaceutical chemistry and
chemical catalysis.

Keywords: Benzimidazolium salts; benzimidazole; synthesis; microwave; ionic liquids
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1. GIRIS

imidazol ve benzimidazol yapilari aminoasitler ve niikleik asitler gibi bircok
dogal bilesigin yapisinda bulunmalari ve sentez edilen farkh turevlerinin farkli tir
biyolojik aktiviteler gostermeleri sebebiyle oldukca onemli bilesiklerdir. imidazol ve
benzimidazol yapili bilesiklerin antihistaminik, antitlser, antihipertansiv, antiviral,
antifungal, antikanser vb. ozellikler gosterdigi bilinmektedir (ikizler, 1985;
Andrzejewska, vd., 2002; Ayhan-Kilcigil ve Altanlar, 2003). imidazoller biyolojik
reaksiyon ortamlarina benzer reaksiyon denemeleri ve inorganik ara reaksiyonlarin

farkli uygulamalari igin ¢ok 6nemlidirler (Sheldon, 2001).

Iyonik sivilar kisaca, tamamen iyonlardan olusan sivilardir. Katyon ve anyon
bilesiminin ayarlanabilir olmasi ile dizaynedilebilir ¢ozuculerdir. Son zamanlarda polar
cozlculere alternatif olarak cevre dostu ve geri donusumli olmalari sebebiyle tercih
edilmektedirler. Iyonik sivilar tuz olmalarina ragmen birgok organik ¢oziiciide suya ve
alkollere oranla daha iyi ¢oziinmektedirler (Sheldon, 2001). Ayrica buhar basinglarinin
dustik olmasi ve dielektrik sabitlerinin ylksek olmasi yoniyle de mikrodalga isitma igin
oldukca elverislidirler (Lidstrom, vd., 2001).

1,3-Dialkilimidazolyum halojenirler ve farkli anyonlar iceren imidazolyum
tirevleri ise iyonik sivi 6zelligi gostermeleri sebebi ile farkli reaksiyonlarda katalizor
veya ¢Ozucu olarak kullanilmaktadirlar (Sheldon, 2001; Song, vd., 2000; Howarth,
2000).

(v )y A ek

1H-imidazol 1H-benzimidazol imidazolyum tuzu (im)X

Benzimidazollerin, bazik muamele ardindan uygun alkil halojendrler ile
reaksiyonundan N-stbstitie benzimidazoller elde edilmistir. N-substitue benzimidazol
bilesikleri de uygun alkil halojentrlerle etkilestirildiklerinde benzimidazolyum tuzlari

olusur. Benzimidazollerin 2 mol alkilhalojenir ile geri sogutucu altinda kaynatiimasi



ile de benzimidazolyum tuzlarinin dogrudan eldesi mimkin olmustur (Kigukbay, vd.,
1995; Deniz, 2009; Guven, 2000; Celik, 2006). Reaksiyonlarda katalizor veya ¢ozici
olarak imidazolyum tuzlarinin ((im)X) kullanimi arastirilmistir (Sheldon, 2001). Fakat
benzimidazolyum tuzlarinin sentezi ve Katalitik amach kullanimina dair az sayida
calisma kaydedilmistir (Kigtukbay, vd., 1995; Deniz, 2009; Giiven, 2000; Celik, 2006).
Ozellikle 1,3-Dialkil-2-arilbenzimidazolyum tuzlarinin  ((arbim)X) sentezine ve

kullanimina dair calismalara rastlanmamistir.
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| |
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X X
O —n Oy—n
N N
I I
R’ H
1,3-Dialkil-2-arilbenzimidazolyum tuzu 2-Arilbenzimidazolyum tuzu
(arbim)X

Mikrodalga isitmanin kimyasal reaksiyonlarda kullanimi, reaksiyon hizinda ve
verimlerde buyuk artislar olusturmasi, diizenli, segici ve hizli bir 1sitma saglamasi ile
reaksiyonlarin tekrarlanabilirligini artirmasi, ¢oziici kullanimini azaltmasi sebebiyle
cevreye zararsiz ve temiz bir sentetik yol olmasi gibi avantajlariyla gelisime acik ve ilgi
cekici bir konu haline gelmistir (Taylor, vd., 2005). Benzimidazol tdrevlerinin
mikrodalgalar ve farkl katalizorler yardimi ile sentezi ve yapilarinin aydinlatiimasi
konusunda literatiirde 6nemli calismalarimiz bulunmaktadir (Eren ve Bekdemir, 2014;
Eren ve Erdogan, 2012; Eren ve Gumus, 2015). Bu tez calismasinda ise 1,3-Dialkil-2-
arilbenzimidazolyum tuzlarinin ((arbim)X) klasik ve mikrodalga sartlarda sentezi ve

Ozelliklerinin belirlenmesi hedeflenmistir.



2. LITERATUR OZETI

2.1. Mikrodalga Kimyasinin Temelleri
2.1.1. Mikrodalgalarin 6zellikleri ve madde ile etkilesimi

Mikrodalgalar, elektromanyetik spektrumda IR ile radyo dalgalari arasinda yer
alir. Bu bolge 0,01-1 m dalga boyu ve 30-0,3 GHz frekans degerlerine karsilik
gelmektedir. Herhangi bir cakismanin olusmamasi igin laboratuar ¢alismalarinda isitma
amach olarak kullanilan aletlerde genellikle 12,2 cm dalga boyuna karsilik gelen 2450
MHZz’lik 1sinlarin - kullanimi  tercih  edilmektedir (Strauss ve Trainor, 1995).

Mikrodalgalar sadece molekiler dénme hareketleri olusturabilecek miktarda enerjiye

sahiptirler (Sekil 2.1).
Mikrodai_g_alat |

10710 10-° 108 107 106 105 104 103 102 107 1
Dalga Boyu(metre)

Lazer Isima

[ 1
3x1012 3x1010 3x108 3x10¢ 3x104 3x102

Frekans(MHz)
Molekiiler
titresim
In; -kabuk
elektronlan  pyg-kabuk
(valans) ) .
elektronlari Molekuler donusler

Sekil 2.1. Elektromanyetik spektrumda yer alan bazi i1sinlarin madde Uzerine etkileri
(Collins, 2004; Eren, 2009).

Frekansi 2450 MHz olan bir mikrodalga fotonuna ait enerji degeri cok disik
olup yaklasik 0,037 kkal/mol’dur. Bir molekiler bagin kirilmasi igin yaklasik 20-120
kkal/mol enerji gerekir. Bu sebeple mikrodalgalar, organik bir molekulin yapisini
direkt olarak etkileyemez (Taylor, vd., 2005). iyonlastirabilme veya baglari kirabilme
kabiliyeti yoktur (Ferguson, 2000). Fakat bu degerdeki dalgalar reaksiyonlarda ¢alisilan
numunelerin icerisine kolayca niifuz edebilir ve ilerleyebilir. Mikrodalgalar 107

saniyede elektromanyetik enerjiyi transfer ederler. Bu enerjiyi soguran molekdllerin



kinetik molekiiler durulmasi ise yaklasik 10 saniyede gerceklesir. Enerji transferinin
molekdllerin durulmasindan daha hizli gergeklesmesi dengesiz sartlarin olusmasina ve
ani sicaklik artislarina sebep olur. Bu durum 0riin veriminde ve reaksiyon hizinda artis
olusturur (Collins, 2001; Taylor, vd., 2005).

Maddeler, mikrodalga ile etkilesimlerine gbére kisaca asagidaki gibi
siniflandirilabilir (Taylor, vd., 2005):

» Mikrodalgalari yansitan maddeler; metaller gibi iletkenlerdir
mikrodalgalar metallere carparak yansirlar fakat metalleri 1sitmazlar.

» Mikrodalgalara karsi gecgirgen olan maddeler; kikirt, teflon, cam,
seramik, plastik, kagit vb. gibi yahtkanlardir. Mikrodalgalari gegirdikleri
halde 1sinmadiklarindan reaksiyon kabi olarak kullaniimaktadirlar.

» Mikrodalgalari absorbe eden maddeler; mikrodalgalari absorbe ederek
hizlica 1sinan polar ¢oztculer ve polar reaktiflerdir.

Mikrodalgalarin maddeleri i1sitma 6zelligi ilk defa 1946 yilinda Dr. Spencer adli
bir bilim adami tarafindan fark edilmis ve bir 1sitma metodu olarak Onerilmistir.
1947°de ilk ticari ev tipi mikrodalga firin yapilmis ve sonralari mikrodalga cihazlar
organik maddelerin kurutulmasi, kulleme, parcalama ve ekstraksiyon gibi analitik

amaclar icin kullanilmistir (Taylor, vd., 2005).

1986°’da organik sentezlerde mikrodalga isinlarin  kullanimi ile ilgili ilk
makaleler yayinlanmis ve klasik 1sitma yontemine kiyasla 10° katlari asan hiz artislari
elde edilmistir (Gedye, vd., 1986). Hizli ve secici 1sitma saglamasi, reaksiyon kaplari
ile enerji kaynagi arasinda temas gerektirmeyisi ile mikrodalga isinlar, organik sentezler
icin oldukca elveriglidir. Cesitli firmalar (CEM, Milestone vb.) tarafindan bilgisayar
kontrollii cihazlarin, paralel ve ¢ok bilesenli sentez ekipmanlarinin gelistirilmesiyle
daha 6nce geleneksel yontemlerle gerceklestirilen bircok reaksiyon artik mikrodalga
Isitma ile daha kisa slrelerde ve yuksek verimlerle yirutilebilmektedir (Lidstrom, vd.,
2001).

Mikrodalga cozlclsuz ortamlarda gergeklestirilen reaksiyonlarin hizlarinda,

verimlerinde ve bazen secicilik oranlarinda artislar olustugu gozlenmistir. Butiin bu



avantajlar sebebiyle mikrodalga yardimi ile 1sitma ¢evre dostu bir yaklasim oldugundan

“yesil kimya” olarak adlandirilmaktadir (Perrux ve Loupy, 2001).
2.1.2. Mikrodalga 1sitma mekanizmalari

Mikrodalgalar, bir elektrik ve bir manyetik alan bileseninden olusan
elektromanyetik dalgalardir. Mikrodalgalardan maddeye enerji transferinin saglanmasi
ve dolayisiyla maddenin 1sinmasi icin dipol donme ve iyonik iletim olmak Uzere iki

temel mekanizma s6z konusudur (Lidstrém, vd., 2001).

Dipol donme, polar molekillerin mikrodalga alanin hizli degisen elektrik alan
bileseni ile birlikte hareket etmeye calismalari sonucu olusan etkilesimdir. Alanla
birlikte yonlenmeye calisan molekullerin hareketi enerji transferi ile sonuglanir (Collins,
2001; Strauss ve Trainor, 1995). 2450 MHz’lik mikrodalga i1simanin elektrik alan
bileseni 1 dakikada 4,9x10° kez salinim yapmaktadir. Dipolar molekiil elektriksel
alanla ayni hizaya gelebilmek icin yeniden yonlenirken alan tekrar degisir ve alan ile
dipollerin yonelimi arasinda faz farki olusur. Bu faz farki dipolde molekiler
carpismalar ve sirtiinmeler sonucu enerji kayiplarina sebep olur ve dielektrik 1sinma
olusur (Lidstrém, vd., 2001).
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Sekil 2.2. Elektrik alanda titreserek diizene girmeye calisan dipolar molekdller
(Kappe, vd., 2009).

Dielektrik sabitleri yuksek olan bilesikler (su, etanol, asetonitril gibi) mikrodalga
enerji ile daha cabuk isinirlar. Fakat net bir dipol momenti olmayan bilesikler (COa,
dioksan, CCl4 gibi) ve dizenliligi yuksek kristal maddeler daha zayif absorblayicidirlar
(Strauss ve Trainor, 1995). Gaz molekdlleri elektriksel alani tam olarak takip
edebildiklerinden, elektriksel alanla faz farki olusmaz ve mikrodalga i1sima ile
Isitilamazlar (Lidstrém, vd., 2001).



Eger bir ¢ozelti iyonik turler iceriyorsa iyonlar elektriksel alanla etkileserek hizli
hareket etmeye baslar. Sonug olarak carpisma hizindaki artistan kaynaklanan enerji
kaybi kinetik enerjinin 1stya dénusmesini saglar. Bu yolla meydana gelen 1sinma iyonik
iletim olarak adlandirilir. iletim mekanizmasi 1si olusturma kapasitesi bakimindan

dipol dénmeye gore daha gucli bir etkilesimdir (Lidstrém, vd., 2001; Collins, 2001).
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Sekil 2.3. Bir ¢ozelti igerisinde uygulanan elektriksel alani takip etmekte olan yuklu
parcaciklar (Lidstrom, vd., 2001).

Iyonik iletim ile olusan 1si iyonlarin bilyiikliig, yiki, iletkenligi ve ¢oziici ile
etkilesimlerine baghidir (Strauss ve Trainor, 1995). Saf su ve musluk suyu igeren iki
ornek tek modlu bir mikrodalga firinda sabit bir gucte belli bir sure 1sitilirsa musluk

suyunun ulasabildigi son sicaklik daha biylk olmaktadir (Lidstrém, vd., 2001).
2.1.3. Super 1sitma etkisi

Mikrodalgalara maruz kalan organik ¢oziciler kaynamayi baslatan kabarciklarin
olusumunun engellenmesi nedeniyle atmosferik basing¢ta normal kaynama noktalarindan
13-26 °C daha yuksek sicakliklarda kaynamaya baslamaktadirlar. Bu olaya Super
Isitma Etkisi denir. Bu sartlarda gozlenen yeni kaynama noktasina da Gecikmis

Kaynama NoktasI (GKN) adi verilir.

Super 1sitma etkisi, polar olan c¢ozlcl sistemlerinde gecerlidir.  Polar
cozlculerde gerceklesen reaksiyonlar siper isitma etkisi nedeniyle hizli bir sekilde
isinirlar ve boylece reaksiyon hizi artar. Polar olmayan ¢oziiculer ise mikrodalga 1s1ma
altinda 1sinmazlar, fakat bunlara bir miktar dielektrik sabiti blyik bir polar ¢ézicunin
eklenmesiyle karisimin 1sinma hizi arttirilabilir.  Enerji transferi mikrodalga ile

etkilesen polar molekuller arasinda olur ve bdylece polar olmayan ¢Oziclde isinir.



Mikrodalgayr absorbe etmeyen c¢oOzicllere tuz ve iyonik sivilarin ilavesiyle de
coziculerin isinmasi saglanabilir (Lidstrom, vd., 2001).

Baghurst ve Mingos (1992), floroptik sicaklik dlgtimleri ile mikrodalga 1sima
etkisi altinda isitilan bazi ¢ozicllerin gecikmis kaynama noktalarini belirlemislerdir
(Cizelge 2.1).

Cizelge 2.1. Bazi ¢6ztculerin 650 W’lik mikrodalga 1sima altindaki gecikmis kaynama
noktalari (GKN) ve 1sinma hizlari (Baghurst ve Mingos, 1992).

Coziicii KN (*C) GEN(°C) GEKN-KN(°C) Ismma hiz1(*Cs?)

Su 100 104 4 1.01
Etanol 79 103 24 2.06
Metanol 65 84 19 211
Diklorometan 40 55 15 2.16
Asetonitril 81 107 26 2.36
Aseton 56 81 25 223
Etl asetat 78 95 17 1.78
Klorobenzen 132 150 18 2.63
DMEFE 153 170 17 218
izo-Propil eter 69 85 16 1.90

Son zamanlarda polar ¢ozUculere alternatif olarak cevre dostu ve geri dontsimli
olmalari sebebiyle iyonik sivilar tercih edilmektedir. Buhar basin¢larinin diisuk olmasi
ve dielektrik sabitlerinin yiksek olmasi yoniyle de mikrodalga isitma igin oldukca
elveriglidirler. iyonik sivilar tuz olmalarina ragmen bircok organik ¢oziiciide suya ve
alkollere oranla daha iyi ¢6ziinmektedirler. Bazi turleri apolar ¢ozucilerde de iyi
cozinebildiginden mikrodalga absorblayici ajan olarak kullanilabilir.  Sekil 2.4’de
dioksan igerisine iyonik sivi ilavesiyle olusan sicaklik artisi gérilmektedir (Lidstrom,
vd., 2001).



Sicakhk (®c)
200,0-
175.0- Dioksan + iyonik sm
150,0-
125.0-
100,0-

75,0
50.0-
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20.0- [ 1
0 5 10 15 20 25 30

Larman (sn)

Sekil 2.4. 300 W’hk mikrodalga 1sinlari altinda dioksan icgerisine iyonik sivi
(hacimce %2 1-bitil-3-metil-imidazolyum hegzaflorofosfat) ilavesiyle olusan sicaklik
artisi (Lidstrom, vd., 2001).

1,3-Dialkilimidazolyum halojeniirler ve tetrafloroborat anyonu igeren

imidazolyum tirevleri iyonik sivi 6zelligi gosteren yapilardandir.

2 o B o

NNy NN NN AT,

R

X:-Cl, -Br, - R: n-butil, n-hegzil, n-oktil

Leadbeater apolar bir ¢ozlcl icerisine az miktarda iyonik sivi ilavesiyle
¢Ozeltinin sicakhiginda belirgin bir artis olustugunu gérmiistir. Ornegin toluen 150
saniye mikrodalga 1simaya maruz birakildiginda 109 °C’ye ulasirken, iyonik sivi
ilavesiyle ayni stre sonunda 195 °C’ye ulagmaktadir. Leadbeater, bu metodu Diels-

Alder reaksiyonlarinda hiz artisi saglamak amaciyla kullanmistir (Liu, 2002).

md, 5 dk, toluen COMe
+ 2 coMe — >
[\ BF,

NX/N
/\/R

A : 18- 24 sa, verim % 73
md: 5 dk, verim % 80



2.1.4. Mikrodalga firininin i¢ yapisi ve modlar

Ev tipi bir mikrodalga firin Sekil 2.5°te goraldigi gibi kavite, magnetron, anten,
dalga kilavuzu ve mod karistirici adi verilen bélumlerden olusur. Mikrodalga firin
icerisinde elektromanyetik mikrodalga i1sinlarinin Gretildigi b6lim magnetron olarak
adlandirihr.  Sekil 2.5’te bir magnetronun i¢ yapisi da gorilmektedir. Magnetron, bir
anoda ve dogrudan 1sitilan bir katoda sahip termiyonik bir diyottur (vakum tipi). Katot
isitildiginda elektronlar serbest kalir ve anoda dogru gekilir. Katottan anoda dogru
hareket eden elektronlarin dogrultularin miknatislarin manyetik etkisi ile bir miktar
saptirthir (Mingos ve Baghurst, 1991). Dis manyetik alanin etkisi ile oyuklarin icinde
donmeye zorlanan elektronlar boslugun dogal frekansinda titresim yapan bir enerji
olusturmustur. Bu titresim, elektromanyetik dalga i1simasi olarak anten vasitasiyla
magnetrondan  disart  ¢ikar  (http://hyperphysics.phy-astr.gsu.edu/hbase/waves/
magnetron.html, 04.11.2015). Dikdortgen sekilli metal bir kanal olan dalga kilavuzu
yansitict duvarlari ile olusan mikrodalgalari firin bosluguna (kavite) iletir. Firin
icerisinde esit bir enerji dagiliminin saglanmasi i¢in mod karistiricisi adi verilen,

donen bir pervane sistemi bulunmaktadir (Mingos ve Baghurst, 1991).

Kangtuia
Dalga klavuzn

Anten

mikrodalga T
radyasyan '\-,\:\ /;_,

miknatis

katot

glkig

. anot
anteni )

Magnetron

Sekil 2.5. Ev tipi bir mikrodalga firinin i¢ yapisi.
(mainland.cctt.org/istf2008/generators.asp,  04.11.2015);  (http://hyperphysics.phy-
astr.gsu.edu/hbase/waves/magnetron.html, 04.11.2015).
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Mikrodalgalar firin  bosluguna girdiginde duvarlar tarafindan yansitilir.
Yanstyan isinlar bosluk iginde t¢ boyutlu sabit duran bir dalga modeli olusturur. Buna
mod adi verilir. Sentezler icin 6zel olarak gelistirilmis cihazlar tek modlu ve cok

modlu olmak Gzere iki farkl tipte dizayn edilmistir (Lidstréom, vd., 2001).

Tek modlu sistemler, firin boslugunda ayni siddette fakat farkl titresim
yonlerindeki alanlarin girisimi ile sabit duran bir dalga modeli olusturan cihazlardir. Bu
dalga modelinde mikrodalga enerji siddetinin maksimum oldugu noktalar anti digim ve
sifir oldugu bolgeler ise digum noktalarina karsilik gelir. Sekil 2.6’da sabit duran bir
dalga modelinin olusumu goérulmektedir. Bu tlr firinlarin dizayninda numunenin
pozisyonunun ve magnetrona olan uzakhiginin iyi ayarlanmasi 6nemlidir. Bu uzaklik
numuneyi elektromanyetik dalga modelinin anti digim noktalarina denk getirecek
sekilde ayarlanir (Taylor, vd., 2005).

—~

Drigimler

Sekil 2.6. Sabit duran bir dalga modelinin olusumu (Taylor, vd., 2005).

Tek modlu bir 1sitict numunenin ¢ok modlu bir firinda elde edilenden daha
yuksek miktarda elektriksel alan siddetine sahip bir bélgeye yerlestirilebilmesine imkéan
verir.  Bu sebeple numunenin yuksek sicakliklara kontrolli bir sekilde isitiimasi
saglanir (Mingos ve Baghurst, 1991). lyi dizaynedilmis tek modlu bir kavitede sicak ve
soguk noktalarin olusumu 6nleneceginden tek diize bir 1sinma modeli elde edilir. Bu
durum sonuclarda ylksek tekrarlanabilirlik ve tahmin edilebilirlik olusturdugundan
kiglk miktarli numunelerle sentetik amagh calisirken tek modlu firinlar  tercih
edilmelidir (Lidstrém, vd., 2001). Tek modlu sistemin dezavantajlarindan biri her

seferinde yalnizca tek bir reaksiyon kabinin isitilabilmesidir (Taylor, vd., 2005).

Cok Modlu Sistemler, icerik olarak ev tipi mikrodalga firinlara benzerdir. Mod

karistiricilardan yararlanilarak firin icerisine giren mikrodalgalar duvarlar tarafindan
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yansitilir.  Numunenin yerlestirilebilmesi igin genis bir kavite bulunmaktadir (Kappe,
2004). Firin boslugunda diizgiin bir dalga modelinin olusumu engellenmistir. Amag
firin icerisinde isinlarla mimkun oldugunca kaos olusturmak ve 1sinmis boélge miktarini
artirmaktir (Taylor, vd., 2005). Firin igerisinde tim bdlgelerde esit sartlarin olusumu
zordur. Sicak ve soguk bolgelerin olusumu engellenemeyebilir. Dusik miktardaki
numunelerin 1sitilmasi icin uygun degildir.  Cunkd numunenin firin igerisindeki
pozisyonunun degisimi ile isitma verimliligi belirgin sekilde disecek ve
tekrarlanabilirlik azalacaktir (Lidstrom, vd., 2001). Birden fazla numune ayni anda
isitilabilir (paralel sentez) ve birkag litreye kadar buyik miktarlarla acik veya kapali
sartlarda calisilabilir. Dezavantaji ise tek modlu sisteme gore isitma etkisinin daha
dustk olmasidir (Taylor, vd., 2005).

Kimyasal sentezler icin son yillarda genellikle 6zel olarak tasarlanmis cihazlar
kullanilmaktadir. Bu cihazlar, karistirici sistemler icermeleri, fiber optik veya IR
sensorleri ve bilgisayar sistemleri ile reaksiyon karisiminin sicakhiginin anlik olarak
takip edilebilmesi, sicaklik ve basing kontroli saglamalari yondyle oldukca
kullanishdirlar (Sekil 2.7) (Kappe, 2004).

(a) (b) ()

Sekil 2.7. (a) Tek modlu mikrodalga sentez reaktéri (www.cem.com) (b) Cok modlu
mikrodalga sentez reaktori (atmosferik basingta sicaklik kontrollii geri sogutucu altinda
Isitma sistemi) (c) Basingli paralel sentez kaplari (10x100 ml), Tmax=240°C/ Pmax=55 bar
(Www.milestonesci.com).
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2.1.5. Organik sentezlerde mikrodalga kullaniminin sagladigi yararlar

* Homojen 1sitma; Klasik isitmada 6nce reaksiyon kabi isinir. Isi transferi dis
kisimdan ice dogru iletim yolu ile, molekilin termal iletkenligine bagli olarak yavasca
transfer edilir. Reaksiyon kabi ¢eperlerinde duvar etkisi olarak da adlandirilan asiri
Isinmalar olusabilir. Buna karsilik mikrodalga 1sitmada 1sinma polar molekdllerin veya
iyonik turlerin elektrik alanla etkilesimi sonucu olusur. Enerji transferi i¢ bolgelerden
disa dogrudur. Once reaktifler sonra reaksiyon kabi isinir. Sicaklik artisi reaksiyon
karisiminin her bélgesinde ayni oranda (homojen) gerceklesir.

* Enerji tasarrufu; Reaksiyon kaplarinin degil reaktiflerin oldukca hizli sekilde

Isinmalarina imkan sagladigindan énemli miktarda enerji tasarrufu saglar.

* Reaksiyon hizinda ve veriminde artis; Mikrodalga 1sitma, klasik isitmaya gore 10-
1000 kat arasinda hiz artisina neden olur. Mikrodalgalarin, Arrhenius denklemindeki
sicakligi iceren parametreyi etkiledigi disunulmustir. Sicakhktaki artis molekdllerin

hareketini ve buna bagl olarak carpisma sayisini artiracaktir (Taylor, vd., 2005).

sz'e—Ea/RT
A: Reaksiyon igin gerekli uygun geometrideki ¢arpismalarin frekansi,
eB¥RT: Reaksiyon icin gerekli minimum enerjili molekllerin kesri (Collins, 2004).

Sicakliga bagli etkilerin disinda, yalnizca mikrodalga dielektrik 1sitma
mekanizmalarindan kaynaklanan degismelere “6zel mikrodalga etkiler” adi verilir.
Klasik 1sitma ile gerceklestirilen bir reaksiyon ayni sartlarda mikrodalga ile
tekrarlandiginda reaksiyon hizi, verimi ve 0rin bilesimi oranlari agisindan farkh
sonuglar elde ediliyorsa, bu durumunun 6zel mikrodalga etkilerden kaynaklandigi

dustnilmastir (Kappe, 2004).

Literatirde vyapilan bazi calismalarda, go6zlenen 0zel mikrodalga etkiler
Arrhenius denkleminde bulunan A ve Ea (DG?) bulyukliklerindeki degisimlere bagli
olarak aciklanmistir.  Arrhenius denklemindeki A’nin sayisal biyUkligi reaksiyon
ortamindaki atomlarin titresim frekanslarina baglidir. Mikrodalgalarin, polar
molekdllerin karsihikli yonelmesini belirgin sekilde etkileyerek bu faktorii artirmasi

beklenmektedir.
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Reaktivite ve kinetigin prensipleri dogrultusunda, 6zel mikrodalga etki reaksiyon
mekanizmasina ve 6zelikle reaksiyon mekanizmasi boyunca polaritedeki degisime gore
aciklanmalidir.  Ozel mikrodalga etki, temel halden gecis haline dogru gidildikce
polaritenin artis gosterdigi durumlarda beklenebilir.  Clnki polar yapilar dipolar
polarizasyon yolu ile mikrodalga enerjisini daha etkili bir sekilde sogurabilirler.
Reaksiyon ortamina ve mekanizmaya bagli olarak, gecis hali (GH) temel hale (TH) gore
daha etkili bir sekilde kararli hale getirilebiliyorsa, bu durum aktivasyon enerjisinde

azalma ve reaktivitede artisla sonuclanir (Sekil 2.8) (Perreux ve Loupy, 2001).

Gecis hali
(GH) ’

.

AGHT _
[ fl.Gmd':
Temel hal ¥

am [l AGA*> AGmd®

Sekil 2.8. Temel hale (TH) gore daha polar olan bir gecis halinin (GH) mikrodalgalarla
daha kararli hale getirilmesi.

Hammond varsayimina goére gecis halinin reaksiyon koordinati boyunca aldigi
durum da dikkate alinmalidir. Eger bir reaksiyon kicuk bir aktivasyon enerjisine (DG?)
gerek duyuyorsa gegis hali (GH), temel hal (TH) benzeri olur. Bu durum reaktif benzeri
gecis hali olarak adlandirilir. Sonucta temel halden gecis haline gidiste polaritede ¢ok
az degisme olacagindan ¢ok zayif bir mikrodalga etki gozlenebilir. Aksine aktivasyon
enerjisi blylk olan bir reaksiyonda temel halden gecis haline dogru gidildikce gecis hali
daha gec olusur (Sekil 2.9) (Perreux ve Loupy, 2001).
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GH

GH
I¢G.=

AGH

(a) (b)

Sekil 2.9. (a) Kugiik DG?, erken gecis hali, polaritede az degisim, zayif mikrodalga etki,
(b) Buylk DG?, gec gegis hali, polaritede ¢cok degisim, biyik mikrodalga etki.

* Secici 1sitma; Mikrodalga kosullarda daha polar gecis haline sahip reaksiyon daha
istemlidir. Bu sebeple yarismali reaksiyonlar s6z konusu ise daha polar gecis haline
sahip reaksiyonun gecis hali daha fazla kararli kilinacagindan segicilikte belirgin artislar
ortaya cikabilmektedir. Uriinlerin safliginda artis ve yan (riin olusumunda azalma

g6zlenmistir (Perreux ve Loupy, 2001).

* Cevre dostu kimya; Mikrodalga destekli sentezlerde ¢6ziicu kullanma zorunlulugu
bulunmayisi cevre agisindan daha zararsiz sentezlerin yapilmasina imkan verir (Hoz,
vd., 2000; Varma, 2001; Varma, 2002). Cozucusuz sartlarda mikrodalgalar kullanilarak
gerceklestirilen organik sentezlerde farkli yontemler uygulanmaktadir. Reaktifleri
mikrodalga i1sima ile dogrudan etkilestirmek, az miktarda c¢oziicu ile islatarak(neat)
mikrodalga 1simaya maruz birakmak, reaksiyonu kati destek maddeleri Uzerinde veya
faz transfer katalizorleri yardimiyla olusturmak bunlar arasinda sayilabilir (Kidwai,
2001).

COzucisuz reaksiyonlarda kati destekler kullanilarak oldukga ylksek verimler
elde edilebilmistir. Kati destek olarak kullanilan maddeler, 6rnedin mineral oksitler
Istyt ¢ok zayif olarak iletirler bu nedenle mikrodalga isinini ¢ok verimli olarak
absorblarlar. Killer, aliminyum oksitler (Alimina), silika ve zeolitler asidik veya bazik
destek maddeleri olarak genis bir kullanima sahiptir (Taylor, vd., 2005; Lidstrom, vd.,
2001; Hoz, vd., 2000; Varma, 2001; Varma, 2002).
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Cozicinin olmadigr sartlarda radyasyon reaktifler tarafindan dogrudan
absorblanir.  Bu nedenle mikrodalga isinlarinin etkisi diger metotlara gore daha
baskindir. Dusuk kaynama noktali ¢oziculerden kaynaklanan ve istenmeyen basing

artislariyla sonuclanan durumlar engellenmistir.

Buyuk hacimlerde c¢oziculerin  kullaniminin  engellenmis olusu ¢o6ziicl
eliminasyonu ve destilasyon problemlerini ortadan kaldirmistir. Calisma islemi belirgin
bir sekilde basitlesmistir. Mineral asitler ve yukseltgeyiciler yerine kullanilan kati
destek maddeleri geri donusumlidir ve tekrar kullanilabilir.  Co6zicunin olmadigi

ortamda miktar arttirimi kolaylasmis olur (Hoz, vd., 2000).

* Cok bilesenli (kombinetoryal) sentez; Mikrodalga kullanimi ile énemli bir ivme
kazanan bu yaklasimda tek basamakta birden ¢ok Uriin elde edilmesi ve reaksiyon
bilesiminin degistirilerek Grln cesitliliginin artirilabilmesi sebebiyle 6zellikle sentetik
ilaglarin gelistirilmesinde oldukca biyuk faydalar elde edilebilmektedir (Varma, 2001,
Kappe, 2002).

2.2. Benzimidazoller
2.2.1. Benzimidazollerin 6zellikleri ve kullanim alanlari

1H-Benzimidazol yapisinda gorildugi gibi benzimidazoller, imidazol halkasina
4- ve 5- konumlarinda bir fenil halkasinin kaynasmasi ile olusmuslardir. 1H-
Benzimidazol yapisi benzo[d]imidazol yapisinda diizlemsel ve aromatik bir molekaldur.
1-Konumunda N atomuna bagh bir hidrojen atomu iceren benzimidazoller

tautomerizasyona ugrarlar.

H

\ NN N )
(3 O0y Cy— 0
1H-imidezol 1H-Benzimidazol H

Benzimidazoller genel olarak kristal yapili, yuksek erime ve kaynama noktasina

sahip katilardir. Polar ¢ozuculerde ¢ozlnurler fakat apolar ¢oziculerde ¢ozinurlikleri
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azdir. En buyuk 6zelliklerinden biri de kimyasal dayanikliklaridir. Asitler ve bazlarla
etkilesmelere bile direng gosterirler.

imidazol halkasi bazik karakter gostermesine ragmen, benzimidazol halkas
tasimis oldugu benzen halkasindan dolayi, imidazole gore daha zayif bazik 6zelliktedir
(1H-benzimidazol (pKa= 5,5), imidazole (pKa= 7,0)). Bunun nedeni imidazol ve benzen
halkalari arasindaki konjugasyondur. Benzimidazol halkasi icerisindeki konjugasyon
yapinin Kkararliligini arttiran bir etkendir.  Benzen halkasi Uzerindeki substitliye
gruplarda bazik giict etkilemektedir (Wright, 1951).

- N( N( H
Ny <«—> cH -~ \(J.:,H

~ 7/ - 4 4

N N N

d e f -

_ i+
L

~ 7/

N
g

e, f, g vyapilari imidazol ve benzen halkalari arasindaki konjugasyonu
gostermektedir. Bu yapilara bakilarak imidazol ve benzimidazoliin bazik gucleri
arasindaki fark kolaylikla anlasilabilmektedir (Deniz, 2009). Elektron gekici gruplar
bazik gucl azaltirken, elektron verici gruplar bazik gicl arttirmaktadir. Amfoterik
yapiya sahip olduklarindan ayni zamanda yeterince asidiktirler ve sulu alkali ortamda
N-metal yapilarina donusirler.  Asidik 06zellikleri benzimidazolyum iyonunun

rezonansla kararli hale gelebilmesinden kaynaklanmaktadir (Wright, 1951).
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Benzimidazollerin UV spektrumlarinda benzen kromoforuna ait m-m*
gecislerinden kaynaklanan B ve E bantlari gozlenmektedir. Kati fazda alinan IR
spektrumlarinda 2400-3200 cm™ araliginda, N-H...N tiirii H-baglarindan kaynaklanan
bir seri bant gdzlenir ve benzimidazoller icin karakteristiktir. ilaveten 3400 cm
civarinda N-H gerilme ve 1650-1500 cm™ bélgesinde ise C=N ve C=C gerilmelerine ait
pikler gozlenir (Giines, 1993).

Benzimidazollerin 'H-NMR  spektrumlarinda benzen halkasi siibstitiie
olmamigsa 1,2-disubstitliebenzen icin beklenen A2B; yarilmalari gézlenecektir. Fakat
1-konumundaki N-H ile tersiyer azot arasinda olusan 1,3-tautomerizasyonu sebebiyle
molekildeki protonlarin hizhi bir degisim gostermeleri beklenir. Ayrica bu durum
sebebiyle simetrik yapiya sahip sibstitie olmamis bilesiklerde benzen halkasinin
hidrojenlerine ait sinyaller spektrumdaki diger sinyallere gore farkh bir sekilde
genistirler ve integrasyonlari daha azdir (Sridharan, 2005; Gines, 1993; Alpan, vd.,
2007).

Bircok dogal bilesigin yapisina imidazol ve benzimidazol cekirdeklerine
rastlanmaktadir.  1H-imidazol cekirdegi, bir ¢ok enzim tepkimesinde dénemli rol
oynayan histidin amino asidinde bulunurken, purinler olarak adlandirilan nikleik asit

bazlarindan adenin ve guanin, benzimidazol yapisindadir (ikizler, 1985).

o]

CH,CHCO,H 2 N
— \ A N
N
SEEN OIS
N NH Z J\
X N N HN™ SN N
Histidin Adenin Guanin

Benzimidazol turevleri farmakolojik aktivite spektrumlarinin oldukca genis
olmasi sebebi ile ila¢ kimyasinda ¢ok 6nemli yapilardir. Benzimidazol yapisi igeren
bircok bilesik antibakteriyel, antimikrobiyal (Ayhan-Kilcigil ve Altanlar, 2003),
antiparazitik, antitimor, antikanser (Andrzejewska, vd., 2002)  antihistaminik
(Terzioglu, vd., 2004), antifungal (Kicukbay, vd., 2003; Agh-Atabay, vd., 2003),
antinelmintik (Roderick, vd., 1972), antiviral ve enzim inhibe edici Ozellikler
gostermektedir.
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Tiyabendazol, antihelmintik; cambendazol ve mebendazol, veteriner
antihelmintik; clemizole, antihistaminik ve bakteri 6lduricl; fuberidazol, fungusit;

nortran, herbisit etki gosteren benzimidazol tirevleridir (Preston, 1974).

OO O O

Tiyabendazol Fuberidazol Nortran

2.2.2. Benzimidazollerin sentez yontemleri

Literatlre bakildiginda her ne kadar farkli bazi yoéntemler bulunsa da
benzimidazollerin hazirlanmasi temelde iki yonteme dayanir. Bunlardan birinci yéntem
o-fenilendiaminlerle karboksilik asitler veya turevlerinin (nitriller, orto esterler vb.)
kondenzasyonudur. Bu yontem genellikle konsantre asidik sartlar ve cok yuksek
sicakliklar gerektirir (Phillips, 1928; Preston, 1974; Grimmet, 1997).

N
1. PPA, md, 6 dk N\
* RCOOH ™ "Nanco, R
N
H

R: alkil, aril

NH,

NH,

o-Fenilendiamin tirevlerinin karboksilik asitlerle etkilestirilmesi
benzimidazollerin sentezinde en ¢ok kullanilan yontemlerden biridir. o-Fenilendiamin

ile formik asidin oda sartlarinda 5 giin karistiritimasi sonucu % 80 verimle benzimidazol

elde edilmistir.
NH, N
1. HCOOH, 100°C, 2 sa \> +  2H,0
2. %10’luk NaOH
N
NH, H

o-Fenilendiaminlerin karboksilik asitlerle etkilestirilmesi yonteminde en genis

kullanima sahip reaksiyon sartlari reaktiflerin genellikle 4 M HCI igerisinde geri
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sogutucu altinda kaynatiimasi seklinde olup Phillips metodu olarak bilinir (Phillips,

1928).
NH, N
RCOOH _4a | \>7R
+
HCl \
H

NH,

ikinci yontem ise o-fenilendiaminlerin indiyum triflat (In(OTf)3) (Triverdi, vd.,
2006), I2/Kl (Gogoi ve Konwar, 2006), nitrobenzen (Grimmet, 1997), benzokinon,
sodyum metabisilfit (Goker, vd., 2002; Ozden, vd., 2005) ve hava (Lin ve Yang, 2005)
gibi ylkseltgeyici maddeler yardimiyla aldehitlerle kondenzasyonu seklindedir.

NH, ﬁ N
In(OTf)
+ C ? > \>7R
/ \ 30 dk
NH, R H N
N
/N N g
HoN NH
TN
1,/KI/K,CO3/H,0
RCHOH 30-50 dk
N

C[NHZ \>7R

N

H

NH,

NH, nitrobenzen N | |
| - - j

+ GSAK N

(@]

(@]

N
NH, CHO
% 73 verim
NH O N
X 2 1] hava, dioksan | N \
R—: + /C\ 5 > R I Ar
100 °C, 10-48 sa, GSAK
/ NH Ar H / H
2
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Aldehitlerin NaHSO3 ile reaksiyonlari sonucu olusan aldehit-bistlfit katiima
urdnlerinin  o-fenilendiaminlerle DMF igerisinde reaksiyona sokulmasi ile 2-
fenilbenzimidazoller elde edilmektedir (Ridley, vd., 1965).

NH, H N
| DMF AN
+ NC C—OH ———> CN
| GSAK
NH, SO3Na N
H

Bu yontem, genis bir seri aldehit ve o-fenilendiamin tlrevi i¢in uygulanmis ve
mikrodalga firinda c¢ozicuye ihtiyag¢ duyulmadan iliman kosullarda, klasik isitmaya
gore cok daha kisa sirelerde (2-40 dk.) yiksek verimlere (% 64-95) ulasiimistir (Eren,
2009).

X NH, (I)H X N\
—_—C— ——
+ Ar CI: SO3Na 180 W, md >7Ar
N
NH, H H

X NH; ',4 OH X N N X
+ NaO;S-C C-SOsNa ——— N 4
2 = [ oe 180 W
NHR OH H N N
R R
2.3. Benzimidazolyum Tuzlari

2.3.1.Benzimidazolyum tuzlarinin 6zellikleri ve kullanim alanlari

Benzimidazolyum tuzlarinin kimyasi, ozellikle katalitik sentezler, biyolojik
prosesler, eczacilik ve tarim gibi alanlarda oldukca ilgi ¢ekici bir konudur (Kamilla, vd.,
2006). Bu bilesikler metal iyonlarina (Rh ve Pd katalizorleri) giiclu bir sekilde koordine
olabilen karben tirlerinin olusturulmasinda oncul bilesik olarak genis bir kullanima
sahiptir (Weskamp, vd., 2000; Enders ve Gielen, 2001; Perry ve Burgess, 2003).
Benzimidazolyum tuzlari genis bir sicaklik arahginda (-100 °C’den 100 °C’ye)
kullanilabilen polar ¢ozuctler olan iyonik sivilar olarak da kullanim alani bulmaktadir
(Zhao ve Malhotra, 2002; Bonhote, vd., 1996). Ayrica, endlstride antistatik ve
korozyon onleyici ajan olarak kullaniimaktadirlar (Akstiant, 1977). Fakat Oncelikle

bircok fungusit ve antiseptik ajan biyolojik aktivitesi sebebi ile temelde bu hetero
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halkali yapiya dayanmaktadir. Ornegin, alifatik, aril ve hetero halkali gruplar iceren bazi
benzimidazolyum katyonu turevleri oldukga disuk konsantrasyonlarda dahi mantar
hastaligi gelisimini inhibe edebilmektedir (Kamilla, vd., 2006).

Benzimidazol yapisi iceren bircok organometalik bilesigin etkin katalitik
Ozellikler sergiledigi bilinmektedir.  Benzimidazol tuzu temelli N-heterohalkali
karbenler (NHC ler) bircok katalitik tepkimede daha pahali fosfin ligantlarina alternatif
olarak kullanilmakta ve ligant olarak kendilerini degerli kilan bircok ilging 6zellikler
sergilemektedirler. Karbenler ortaklanmamis bir elektron cifti iceren iki degerli karbon
bilesikleridir. Organometalik karben kompleksleri, alken duzenlenmeleri, Heck ve
Suzuki eslesmeleri, alken ve alkin polimerizasyonlari ve siklopropan olusumlari gibi
bazi reaksiyonlarin homojen katalizi igin ara Uriinler olarak oldukg¢a 6nemlidirler. Son
yillarda N iceren hetero halkali karbenler organometalik katalizérler igin ligand olarak
daha avantajl olduklarindan daha fazla ilgi cekmektedirler. Havaya ve neme karsi daha
dayaniklidirlar ve karsilik gelen fosfin komplekslerine gore daha etkilidirler (Starikova,
vd., 2003).

Bir calismada karben dncull benzimidazol tuzlari sentezlenmis ve Suzuki, Heck
ve halka kapama tepkimelerindeki katalitik aktiviteleri mikrodalga destekli ve
mikrodalga kullanilmaksizin  GC-MS  teknikleriyle arastiriimistir. Katalizor
kullaniimaksizin yapilan mikrodalga destekli Suzuki ve Heck eslesme tepkimelerinde
beklenen (rlnlere ulasilamazken katalizorle reaksiyonun 145 °C, 400 W, 5 dk da

yiiksek verimlerle sonuglandigi anlasiimistir (Deniz, 2009).

R, R, R" = alkil, X=1, CI, Br
Bim Tuzu
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Suzuki Eslesmesi :

K»CO3 H,O/DMF, Bim Tuzu T
B(OH), + X R > R
: oo \ /\ /

Heck Eslesmesi :

/ K,CO3 H,O/DMF, Bim Tuzu
+ X R >
Pd(OAC), ~ O R

Bir baska calismada sentez edilen bir seri benzimidazolyum tirevi bilesigin
(R"=metil, nitro, H R'=CH,CH,OMe R=alkil X=CI, Br) belirgin antimikrobiyal (S
aureus ve S faecalis 12,5-200 Mg/ml) ve antifungal (C. albicans ve C. tarpicalis 50-

6,25 Mg/ml) ozellikler gosterdigi belirlenmistir (Gliven, 2009). Ozdemir vd., bir seri N-
hetero halkali karben liganth gimis komplekslerinin bazi bakteri ve mantar tirlerine

kars! belirgin aktivite gosterdiklerini belirlemistir (Ozdemir, vd., 2010).

R R

| (
J IO (O~
' N

R
R"= metil, nitro, H R'= CH,CH,OMe
R=alkil X=CI, Br
Bir baska calismada sentez edilen ksilil bagh bisbenzimidazolyum tuzlarinin
insan kolon kanserine karsi potansiyel antikanser etkili olduklari belirlenmistir (Haque,
vd., 2012).
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Benzimidazolyum tuzlarinin korozyon inhibe edici katki maddesi olarak
kullanimlari da bilinmektedir. 1-Butil-3-metil-1H-benzimidazolyum iyodir(BMBIMI),
molekilinin celik ylzeyine adsorbe olarak 0,5 M H2SOs c¢ozeltisi igerisindeki

korozyonu etkili bir sekilde inhibe ettigi belirlenmistir (Zheng, vd., 2014).

CH,CH,CH,CHj
.
>
N
|
CHs
BMBIMI

2.3.2.Benzimidazolyum tuzlarinin sentez yontemleri

imidazol ile 2 esdeger klorosiilfonik asitin diklorometan igerisinde oda
sicakliginda reaksiyonu sonucu distlfoimidazolyum kloriir tuzu ([Dsim]Cl) elde
edilmistir. Benzer sekilde N-alkilimidazolln bir esdeger klorosulfonik asitle muamelesi
sonucu ise Karsilik gelen monosilfoimidazolyum Klorir tuzu ([Msim]CI) ele
gecmektedir (Khazaeia, vd., 2011).

/ \ CH,CI / \ ;
O + CISOH(neat) ———» N @N Cl

N N 25°C
SN 7N Nso

[Msim]CI

CH,Cl, /7 \\
/O\NH + 2CISOzH(neat) ————» N \ CI + HCI

N 25°C /S X\
N HO3S SO3H

[Dsim]CI

Benzimidazollerin, KOH, alkol ve uygun alkil halojendrler ile 2 saat
reaksiyonundan N-substitiie benzimidazoller elde edilmistir. N-slbstitlie benzimidazol
bilesikleri de uygun alkil halojenlrlerle DMF icerisinde 4 saat sureyle
etkilestirildiklerinde benzimidazolyum tuzlari elde edilir (~verim % 60-80).

Benzimidazollerin 2 mol alkilhalojentr ile geri sogutucu altinda kaynatiimasi ile de
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benzimidazolyum tuzlarinin direk eldesi mimkun olmustur (Deniz, 2009; Guven,
2000).

R R
I I
KOH, EtOH C[N\>+ CKJS> X
[T S ST T
R’
R" I \___2RX C@> X
T
R

N
H

THF/Na veya NaH/toluen sistemleri de benzimidazollerin N-alkilasyonlarinda
kullanilmis diger reaktiflerdir. THF icerisinde ¢Oziilen benzimidazol (izerine inert
atmosferde metalik Na ilave edilerek 5-6 saat karistirilip, ardindan alkilhalojentrlerle 2
saat oda sicakliginda muamele edildiginde karsilik gelen N-alkilbenzimidazoller
olusmaktadir  (~verim %  70-90). Elde edilen N-alkilbenzimidazollerin
alkilhalojentrlerle DMF icerisinde geri sogutucu altinda 2-3 saat kaynatilmasi sonucu
1,3-dialkilbenzimidazolyum halojendrler olusur (~verim % 50-90) (Celik, 2006;
Hamamci, 2011; Kugikbay, vd., 1995).

H

j ()
ZCEN) + BrCH,CH,CH,CH,Br %» C[N) <\N:©
N N . N N
5 (1= G-
¢ Co

R R
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Literatirde 2-arilbenzimidazollerden benzimidazolyum tuzu eldesine dair
calismalara ¢ok rastlanmamakta olup, vyalnizca bir c¢ahsmada 2-(4-metil
fenil)benzimidazol molekulinin 2 esdeger metiliyodirle metanol icerisinde basing
altinda 140 °C’de 4 saat otoklavlanmasi sonucu 1,3-dimetil-2-(4-metil
fenil)benzimidazolyum iyodir tuzunun elde edildigi belirtilmistir (Cernatescu ve
Comanita, 2004).

Benzimidazolin KOH yardimiyla DMSO icerisinde alkil halojentrlerle iki saat
ardindan metaksilil dibromir ile 80-100 °C’de dioksan igerisinde 12 saat
muamelesinden metaksilil bagl bisbenzimidazolyum tuzlarini elde etmistir (Rosenani,
vd., 2012).

I. basamak
L R
/\ (i) DMSO igerisinde KOH J/
N NH ile oda sicakliginda 30 dk N/\N
karistirma
+ R-X > + kx + HO
(ii) alkil halojeniirle 2
saat karistirma
I1. basamak
/\ /R
N z N 80-100 °C 'de
dioksanda reflaks
2 + >

N N
12 saat \% «z
/ \
Br Br \ N N ]
AN / 22X
R R

2.4. imidazolyum Tuzlari ve iyonik Sivilar

Iyonik sivilar kisaca, tamamen iyonlardan olusan sivilardir. Ornegin ergimis
NaCl bir cesit iyonik sividir. Fakat NaCl’ln sudaki ¢ozeltisi iyonik ¢ozeltidir. Ergimis
tuz terimi oldukca yiiksek sicaklikli viskoz ve ¢ok korozif bir ortami ifade eder. lyonik

sivilar ise tersine, ortam sicakliginda akiskan veya akiskana yakin Ozellikte, dusik
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viskoziteli, kolay kullantlabilirdirler ki, bu 6zellikler bir ¢6ziici igin ¢ok 6nemlidir.
Oda sicakhginda iyonik sivi  Ozelligindeki maddeler genellikle organik;
tetraalkilamonyum, tetraalkilfosfonyum, N-alkilpiridinyum, 1,3-dialkilimidazolyum ve
tetraalkilstilfoyum katyonlarini iceren tuzlardir. Oda sartlarinda sivi olmalari igin
asimetrik olmalari tercih edilir. Ornegin dialkilimidazolyum katyonundaki R! ve R2
gruplari birbirinden farkli olmalidir. Erime noktalari ayni zamanda anyonun yapisindan
da etkilenir (Cizelge 2.2) (Sheldon, 2001).

Cizelge 2.2. Bazi dialkil imidazolyum tuzlarinin erime noktalari.

N N
v NN,
2 R2 RZ
R X e.n./°C I |, |
N PL_ St
katyon: // \R3 // R3 /" \\
Me Cl 125 R! 1 R R
R4 R4
Et Cl 87
n-Bu  ClI 65 @ N N
/ N
- o’ N7 N
Et NOs 38 B
Et BF. 6 anyon:  BF,, PFg, SbFs, NOg, CF3S05", (CF4SO3),N"
ArSO?,_, CF3C02_, A|2C|7_
Et CF3S03 -9
Et (CF3sS0s3):2N -3
Bu CF3SO3 16

Bundan hareketle CF3SOs, [CF3SO2]2N°, CF3CO2,, CH3CO2, PhSO3  gibi farkl
cesit anyonlari iceren degisik 1,3-dialkilimidazolyum tuzlari sentez edilmistir (Bonhote,
vd., 1996; Koch, vd., 1995; Macfarlane, vd., 2001).

Iyonik sivilar icerisinde gerceklestirilen katalitik reaksiyonlar 2000’li yillardan

sonra ortaya ¢ikmis, endustriyel uygulamalar icin oldukga énem arz eden, ¢ok ilgi ¢cekici
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ve yeni bir arastirma alanidir. Iyonik sivilarin reaksiyon ortami (¢oziicii) olarak veya
bazi durumlarda katalizor olarak kullanimi, aktivite ve secicilikte belirgin etkiler
gostermektedir. Ustelik, katyon ve anyon bilesiminin ayarlanmasi ile reaksiyonlarin
hassasligi saglanabildiginden bu ¢oziicller ayni zamanda dizayn edilebilir ¢ozicllerdir.
Bircok durumda katalizor igeren iyonik sivilar geri kazanilabilirdirler. Ayrica minimum
atik olusumu iceren cevre dostu reaksiyonlar icin ortam saglarlar. iyonik sivilar
kelimenin tam anlamiyla sentetik organik kimya metodolojisinde bir devrim

sayilabilirler.

Oda sicakhginda iyonik sivi 6zelligindeki bu maddeleri homojen kataliz icin ¢ekici

bir ortam haline getiren birgok avantaj bulunmaktadir;

» Buhar basinglari yoktur, buharlasmazlar ve muhafazalari kolaydir.

> Belirgin ol¢lde termal kararliliga sahiptirler. Baska bir deyisle, birgok
iyonik sivi 300 °C ye kadar sivi halde kalabilir.

» Genis bir skalada yer alan organik, inorganik ve organometalik bilesikleri
cozebilme 6zellikleri vardir.

» Genellikle BFs ve PFg gibi zayif koordine olabilen anyonlardan
olustuklarindan yiksek polaritede fakat zayif koordine olmus ¢ozelti olma
potansiyeline sahiptirler. Bu nedenle katyonik ara drunlerin olustugu
reaksiyonlar icin belirgin bir hiz arttirici etkiye sahiptirler.

» Bazi organik c¢ozuculerle (6rnegin alkanlar) karismadiklarindan iki fazli
sistemler de de kullanilabilirler.

» Polarite ve hidrofilik/lipofilik 6zellikler katyon/anyon sec¢iminin uygun
sekilde yapilmasi ile ayarlanabilir oldugundan iyonik  sivilar
“dizaynedilebilir ¢ozicller” dir (Sheldon, 2001).

iyonik  sivilarin  Kkatalitik  oksidasyon  reaksiyonlarinda  kullanimina

rastlanmaktadir. Ornegin aromatik aldehitlerin bmimPFs igerisinde Ni(Ac): ile ilgili

karboksilik asite oksijenli katalizi tanimlanmistir (Howarth, 2000).

Song ve arkadaslari hidrofobik bmimPFs ve bmimSbFe gibi imidazolyum
katyonu iceren iyonik sivilar icerisinde aromatik bilesiklerin olefinlerle Sc(OTf)s

katalizorligunde Friedel-Crafts alkilasyonunu gerceklestirmislerdir.  bmimBFs ve
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bmimOTf gibi hidrofilik iyonik sivilarda veya yaygin olarak kullanilan suyun ¢oziicu
olarak kullanildigi ortamda reaksiyon gerceklesmemistir. Fakat bmimSbFs ortaminda,
20 °C’de benzenin siklohekzen ile verdigi siklohekzilbenzen Grlndndn verimi % 92 ve
cevrimi % 99 dan fazladir (Song, vd., 2000).

Sc(OTf)3 (20mol%)

-
'

bmim SbFg
20 °C/12 sa

3-Metil-1-sulfonik asit imidazolyum Klorir/FeClz ([Msim]Cl) ve 1,3-disllfonik
asit imidazolyum klorur/FeCls ([Dsim]Cl) iyonik sivili katalitik sistemleri kullanilarak,
atmosferik hava ortaminda, benzen-1,2-diaminin etil asetat icerisinde aromatik
aldehitlerle reaksiyonundan da kisa sirelerde yiksek verimlerle benzimidazol titrevleri
sentez edilmistir. Reaksiyonda aldehitler yerine karboksilik asitlerin kullanimi da iyi

sonuclar vermistir (Khazaeia, vd., 2011).
N @ N /N\@N\
SN \803H HO3S SOzH

[Msim]CI [Dsim]ClI

O Q= OO

X: H, Me, OMe, NO,CI

i: [Msim] CI (10 mol%)/FeCl; (10 mol%), EtOAc, 25°C
ii: [Dsim] CI (10 mol%)/FeCl5 (10 mol%), EtOAc, 25°C
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Kullanilan Kimyasal Maddeler, Aletler ve Cihazlar

3.1.1. Sentez calismalarinda kullanilan kimyasallar

Benzimidazollerin sentez yonteminde kullanilan ve ticari olarak alinan
kimyasallar higbir isleme tabi tutulmadan kullanilmistir. Benzimidazollerin sentezi ve
karakterizasyonu ic¢in kullanilan maddeler ve kisa ozellikleri Cizelge 3.1.* de
sunulmustur.

Cizelge 3.1. Sentez calismalarinda kullanilan kimyasal malzemeler ve 6zellikleri.

Molekal  Erime  Kaynama

Madde Adi ﬁgp%ﬁil Agirhgr  Noktasi  Noktasl Y(zg/unr:ll)u :
(g/mol)  (°C) (°C) .
N,N-Dimetilformamid  c,H,NO 73,09 -60 153 0,949
(% 99; Lab-Scan)
Etanol C2HsO 46,07 -114 78 0,789
(% 99,8; Aldrich)
Metanol CH.0 32,04 -98 64,7 0,791
(% 99,7; Aldrich)
1,479-
Kloroform CHCl3 119,38 60-62
(Aldrich) 1,489
- 0,714-
Dietil eter (C2Hs)20 74,12 34
(% 99,5; Emprove) 0,716
Amonyak NH;OH 35,046 0,904
(% 25; Carlo Erba)
1-lyodobiitan CsHol 184,02 -104 127-133 1,617
(% 99; Aldrich)
Benzil Bromiir C7H:Br 171,03  (-3)«(-1)  198-199
(%98; Aldrich)
iyodometan CHl 141,94 -67 41-43 2.28

3.1.2. Aletler ve cihazlar

Mikrodalga ile i1sitma ve yakma islemleri CEM-Mars6 240/50 model cihazda
elde edildi.

Reaksiyonlarin izlenmesi i¢in TLC Silica-gel 60 F2s4(Merck) ince tabaka kartlari
kullanildi.
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ince tabaka kartlari tizerindeki noktalar Spectroline marka ENF-240C/FE UV
lamba tutularak gérundr hale getirildi.

Maddelerin erime noktalarini tespit etmek icin Stuart dijital gostergeli erime

noktasi tayini cihazi kullanildi.
Infrared spektumlari 4000-450 cm™ arahiginda Perkin Elmer Frontier FTIR

Spectrum-100 spektrometre ile kaydedildi.

'H-NMR ve BC-NMR spektrumlari OXFORD NMR 300 spektrometresiyle
kaydedildi.

3.2. Sentez Calismalari
Bu calismada mikrodalga sentez reaktoru kullanilarak bazi stbstitiie 1,3-Dialkil-

2-arilbenzimidazol tdrevleri sentez edilmistir. Reaksiyonlarin ilerleyisi ince tabaka
kromatografisi (iTK) ile izlenerek reaksiyon siireleri belirlenmis, bazi reaksiyonlar
klasik 1sitma ile tekrarlanarak mikrodalga ile karsilastirilmistir. Calismalar CEM-Mars6
model ¢cok modlu bir mikrodalga sentez reaktdriinde gercgeklestirilmistir (Sekil 3.1.).
Genel sentez yontemi iki basamakta gerceklestirilmis olup asagida detayli olarak

aciklanmistir.

JJJJJJ;]]

= - “
R
|

Sekil 3.1. Sentez calismalarinda kullanilan CEM-Mars6 model mikrodalga sentez

reaktord.
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a. 1-Metil-2-arilbenzimidazol turevlerinin (I-V1I) sentezi
ilk asamada aril aldehitlerin alkol ¢ézeltileri tizerine NaHSOs’in sulu ¢ozeltisi
damlalar halinde ilave edilerek, buz banyosunda karistirma sonucu Kkarsilik gelen
aldehit-bislfit tuzlari elde edilmistir.
0 OH
buz banyosu |

Ar—C—H * NaHSO; > Ar—C—
Etanol/su (1:1) |
H

SOgNa

Ar: Fenil, 2-tiyofenil, 4-klorofenil, 4-metilfenil,
4-metoksifenil, 4-N,N-dimetilaminofenil, 4-nitrofenil
Benzaldehit bisdlfit katilma Grini % 71 verimle, tiyofen-2-karboksialdehit
bistlfit katilma riint % 63 verimle, 4-klorobenzaldehit bistlfit katilma Grini % 82
verimle, 4-metilbenzaldehit bisilfit katilma trind % 95 verimle, 4-metoksibenzaldehit
bisulfit katilma Grint % 86 verimle, 4-N,N-dimetilaminobenzaldehit bisulfit katiima
urini % 68 verimle, 4-nitrobenzaldehit bistlfit katilma drind % 98 verimle elde

edilmistir.

Bir sonraki asamada N-metil-o-fenilendiamin ile karsilik gelen aldehit-bistlfit
tuzunun mikrodalgada etkilestirilmesi sonucu 1-metil-2-arilbenzimidazol trevleri (I-

V1) elde edilmis olup genel sentez yontemi asagida belirtilmistir.

NH, OH N
| md \
+ Ar—C—SO3Na — > Ar
| 120 W
H |
NHCH; CHs
Avril aldehit bisulfit
katlima Grdina 1-VII

Ar: Fenil, 2-tiyofenil, 4-klorofenil, 4-metilfenil,
4-metoksifenil, 4-N,N-dimetilaminofenil, 4-nitrofenil
50 mI’lik deney balonuna yerlestirilen 2 mmol N-metil-ofenilendiamin Uzerine
karsilik gelen 2,5 mmol arilaldehit-bistlfit katilma urtnlerinden ilave edildi. Balon
uzerine bir kolon ve geri sogutucu eklenerek CEM-Mars6é model mikrodalga sentez

reaktord icerisine yerlestirildi. Elde edilen sistem DMF ile islatilarak belirli stirelerde
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120 W’hk mikrodalga isinina maruz birakildi. Reaksiyon ilerleyisi diizenli araliklarla
ITK ile takip edilerek reaksiyon siireleri belirlendi. Ydratucu faz olarak
kloroform/metanol (9:1) ¢6zuci sistemi kullanilmistir. Déndsumin tamamlanmasindan
sonra reaksiyon karisimlari sogutularak buzlu su icerisine dokuldi. Cokmenin
tamamlanmasi igin sogutma yapilarak yarim saat Karistirildi ve elde edilen katilar
kurutuldu. Kristallendirmeler metanolde aktif karbon muamelesi ardindan metanol/su
karisiminda gerceklestirildi.

iki asamada elde edilen bilesikler literatiirde var olan maddeler olup erime
noktalari literatirle uyumludur, bu nedenle spektroskopik karakterizasyona gerek
duyulmamustir (Eren, 2009). 1-metil-2-fenilbenzimidazol (1) 28 dakikada % 68 verimle
(e.n. 91-92 °C), 1-metil-2-(2-tiyofenil) benzimidazol (I1) 19 dakikada % 84 verimle
(e.n. 70-72 °C), 1-metil-2-(4-klorofenil) benzimidazol (111) 30 dakikada % 77 verimle
(e.n. 104-106 °C), 1-metil-2-(4-metilfenil) benzimidazol (IV) 40 dakikada % 80
verimle (e.n. 129-131 °C), 1-metil-2-(4 metoksifenil) benzimidazol (V) 22 dakikada %
86 verimle (e.n. 110-112 °C), 1 metil-2-(4-N,N-dimetilaminofenil) benzimidazol (V1)
25 dakikada % 82 verimle (e.n. 155-156 °C), 1-metil-2-(4-nitrofenil) benzimidazol
(V1) 28 dakikada % 74 verimle (e.n. 204-205 °C) elde edilmistir.

b. 1,3-Dialkil-2-arilbenzimidazolyum tuzlarinin (VIH-XXVIII) sentezi

Mikrodalga isitma; BoOlim 3.2.a. da elde edilen 1-metil-2-arilbenzimidazol

trevleri (I-VII)’ nin farkli alkil halojenurlerle (RX) mikrodalgada etkilestirilmesi
sonucu Karsilik gelen 1,3-dialkil-2-arilbenzimidazolyum tuzlarinin  (VIHI-XXVIII)

bilesikleri elde edilmis olup genel sentez yontemleri asagida belirtilmistir.
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|
CHj

T
N N x
S v —2 e [ JC
Ar RX 120 W
\ \
CHs

VIHI-XXVIHI
Ar: Fenil, 2-tiyofenil, 4-klorofenil, 4-metilfenil,
4-metoksifenil, 4-N,N-dimetilaminofenil, 4-nitrofenil

RX": Mel, Bul, BzBr

Tek boyunlu bir deney balonu icerisine 2 mmol 1-metil-2-arilbenzimidazol
konularak bir miktar DMF’de (2-3 ml) ¢6zuldu. Balon icerisindeki ¢Ozelti karismakta
iken (zerine damla damla 1,5 esdeger miktarda 3 mmol alkil halojenir ilave edildi.
Balon (zerine bir kolon ve geri sogutucu ilave edilerek mikrodalga sentez reaktori
igerisine yerlestirildi. Elde edilen sistem belirli surelerde 120 W’lik mikrodalga isinina
maruz birakildi. Bu sirada heterojen bir karisim olustugu gézlendi. TLC ile (yurticd
faz; metanol/kloroform1:9) reaksiyonun tamamlandigi goruldugiinde sistem sogutuldu.
Elde edilen reaksiyon karisimi 30 mL dietileter icerisine dokilerek ¢céziinmeyen katilar
stzulerek ayrildi. DMF’yi uzaklastirmak amaciyla yapilan dietileterde yikama islemi
benzer sekilde birka¢ kez tekrarlandi. Elde edilen katilar suda kristallendirilerek
50°C’de etlivde kurutuldu.

Klasik i1sitma; Tek boyunlu bir deney balonu igerisine 2 mmol 1-metil-2-

arilbenzimidazol konularak bir miktar DMF’de (2-3 ml) ¢6zildi. Balon igerisindeki
cozelti karismakta iken Uzerine damla damla 1,5 esdeger miktarda 3 mmol alkil
halojenur ilave edildi. Elde edilen reaksiyon karisimi belirli surelerde geri sogurucu
altinda kaynatildi (GSAK). Bu sirada heterojen bir karisim olustugu gozlendi. TLC ile
(yuratucu faz; metanol/kloroform1:9) reaksiyonun tamamlandigi goruldiginden sistem
sogutuldu. Reaksiyon karisimi icerisine bir miktar dietileter ilave edildi, ¢dzinmeyen

krem rengi katilar suiztilerek ayrildi ve 50 °C’de etlivde kurutuldu.
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3.2.1. 1,3-Dimetil-2-fenilbenzimidazolyum iyodur (V1I1) bilesiginin sentezi

[

N N

\ i

OO — 0

N N

I I

CHs CHs

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak  1,3-Dimetil-2-
fenilbenzimidazolyum iyodur (V1I1) bilesiginin sentezi mikrodalga 1sitma yontemiyle 5
dakikada % 95 verimle elde edilmistir (e.n. 272-275 °C). Karsilastirma yapmak
amaciyla 1,3-Dimetil-2-fenilbenzimidazolyum iyodir (VIII) bilesiginin sentezi klasik

Isitma yontemi ile tekrarlandiginda 6 saatte % 81 verimle elde edilmistir.

1,3-Dimetil-2-fenilbenzimidazolyum iyodiir (V1) ATR-IR, *H-NMR ve 3C-
NMR spektrumlart Sekil 3.2, Sekil 3.3 ve Sekil 3.4’te verilmistir. Butln spektroskopik
veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.2. 1,3-Dimetil-2-fenilbenzimidazolyum iyodur (\V111) bilesiginin ATR-IR
spektrumu.
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Sekil 3.3. 1,3-Dimetil-2-fenilbenzimidazolyum iyodir (V111) bilesiginin DMSO-de’daki
'H NMR spektrumu.
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Sekil 3.4. 1,3-Dimetil-2-fenilbenzimidazolyum iyodir (V1I) bilesiginin DMSO-ds’daki
13C NMR spektrumu.
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3.2.2. 1-Metil-2-fenil-3-butilbenzimidazolyum iyodir (1X) bilesiginin sentezi

CHCH,CH,CH,
I
N N -
N N
| I
CH, CHj

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak 1-Metil-2-fenil-3-
bitilbenzimidazolyum iyodir (1X) bilesiginin sentezi mikrodalga i1sitma yontemiyle 20
dakikada % 96 verimle elde edilmistir (e.n.217-220 °C). Karsilastirma yapmak
amaciyla 1-Metil-2-fenil-3-bitilbenzimidazolyum iyodir (1X) bilesiginin sentezi klasik

Isitma yontemi ile tekrarlandiginda 3 saatte % 57 verimle elde edilmistir.

1-Metil-2-fenil-3-bitilbenzimidazolyum iyodiir (1X) ATR-IR, *H-NMR ve 3C-
NMR spektrumlari Sekil 3.5, Sekil 3.6 ve Sekil 3.7°de verilmistir. Bitiin spektroskopik

veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.5. 1-Metil-2-fenil-3-bitilbenzimidazolyum iyodur (1X) bilesiginin ATR-IR
spektrumu.
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Sekil 3.6. 1-Metil-2-fenil-3-bitilbenzimidazolyum iyodir (1X) bilesiginin
DMSO-ds’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.7. 1-Metil-2-fenil-3-bitilbenzimidazolyum iyodir (1X) bilesiginin
DMSO-dg’daki 3C NMR spektrumu.
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3.2.3. 1-Metil-2-fenil-3-benzilbenzimidazolyum bromur (X) bilesiginin sentezi

38

. -
OO Q0
lil N
CHs (l:Hg

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak 1-Metil-2-fenil-3-

benzilbenzimidazolyum bromir (X) bilesiginin sentezi mikrodalga i1sitma yontemiyle
10 dakikada % 93 verimle elde edilmistir (e.n. 237-239 °C). Karsilastirma yapmak

amaciyla 1-Metil-2-fenil-3-benzilbenzimidazolyum bromir (X) bilesiginin sentezi

klasik 1sitma yontemi ile tekrarlandiginda 3 saatte % 62 verimle elde edilmistir.

1-Metil-2-fenil-3-benzilbenzimidazolyum bromiir (X) ATR-IR, H-NMR ve 3C-

NMR spektrumlart Sekil 3.8, Sekil 3.9 ve Sekil 3.10°da verilmistir.
spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.8. 1-Metil-2-fenil-3-benzilbenzimidazolyum bromir (X) bilesiginin ATR-IR

spektrumu.

643
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Sekil 3.9. 1-Metil-2-fenil-3-benzilbenzimidazolyum bromir (X) bilesiginin
DMSO-ds’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.10. 1-Metil-2-fenil-3-benzilbenzimidazolyum bromur (X) bilesiginin
DMSO-dg’daki 3C NMR spektrumu.
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3.2.4. 1,3-Dimetil-2-(2-tiyofenil)benzimidazolyum iyodur (XI) bilesiginin sentezi

CHs

I
OO K

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak 1,3-Dimetil-2-(2-tiyofenil)
benzimidazolyum iyodur (XI) bilesiginin sentezi mikrodalga isitma yoéntemiyle 35
dakikada % 64 verimle elde edilmistir (e.n. 88-90 °C). Karsilastirma yapmak amaciyla
1,3-Dimetil-2-(2-tiyofenil)benzimidazolyum iyodir (XI) bilesiginin sentezi klasik
Isitma yontemi ile tekrarlandiginda 3 saatte % 12 verimle elde edilmistir.

1,3-Dimetil-2-(2-tiyofenil)benzimidazolyum iyodir (XI) ATR-IR, *H-NMR ve
13C-NMR spektrumlari Sekil 3.11, Sekil 3.12 ve Sekil 3.13’te verilmistir. Butln

spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.11. 1,3-Dimetil-2-(2-tiyofenil)benzimidazolyum iyodur (X1) bilesiginin ATR-IR
spektrumu.
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Sekil 3.12. 1,3-Dimetil-2-(2-tiyofenil)benzimidazolyum iyodir (X1) bilesiginin
DMSO-dg’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.13. 1,3-Dimetil-2-(2-tiyofenil)benzimidazolyum iyodir (X1) bilesiginin
DMSO-ds’daki *C NMR spektrumu
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3.2.5. 1-Metil-2-(2-tiyofenil)-3-butilbenzimidazolyum iyodir (XII) bilesiginin

sentezi
CH,CH,CH,CH,4
N S ,l\l : S
C[ ]+ em _>©[@>@
r|\1 N
CHs Cl:H3

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak 1-Metil-2-(2-tiyofenil)-3-
bitilbenzimidazolyum iyodir (X11) bilesiginin sentezi mikrodalga 1sitma yontemiyle 25
dakikada % 86 verimle elde edilmistir (e.n.167-170 °C). Karsilastirma yapmak
amaciyla 1-Metil-2-(2-tiyofenil)-3-bitilbenzimidazolyum iyodir (XII) bilesiginin

sentezi klasik 1sitma yontemi ile tekrarlandiginda 4 saatte % 18 verimle elde edilmistir.

1-Metil-2-(2-tiyofenil)-3-bitilbenzimidazolyum iyodiir (XI1) ATR-IR, *H-NMR
ve BC-NMR spektrumlari Sekil 3.14, Sekil 3.15 ve Sekil 3.16’da verilmistir. Biitiin

spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.14. 1-Metil-2-(2-tiyofenil)-3-bdtilbenzimidazolyum iyodur (XI1) bilesiginin
ATR-IR spektrumu.
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Sekil 3.15. 1-Metil-2-(2-tiyofenil)-3-bdtilbenzimidazolyum iyodur (XI1) bilesiginin

DMSO-dg’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.16. 1-Metil-2-(2-tiyofenil)-3-bitilbenzimidazolyum iyodur (X11) bilesiginin

DMSO-ds’daki 3C NMR spektrumu.
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3.2.6. 1-Metil-2-(2-tiyofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromur (XI11) bilesiginin

. i
(L QeI

H

sentezi

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak 1-Metil-2-(2-tiyofenil)-3-
benzilbenzimidazolyum bromir (XI111) bilesiginin sentezi mikrodalga i1sitma yontemiyle
40 dakikada % 55 verimle elde edilmistir (e.n. 208-210 °C).

1-Metil-2-(2-tiyofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromir (XI1I) ATR-IR, H-
NMR ve 3C-NMR spektrumlari Sekil 3.17, Sekil 3.18 ve Sekil 3.19°da verilmistir.

Butln spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.17. 1-Metil-2-(2-tiyofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromar (XI11) bilesiginin
ATR-IR spektrumu.
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Sekil 3.18. 1-Metil-2-(2-tiyofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromar (XI11) bilesiginin
DMSO-ds’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.19. 1-Metil-2-(2-tiyofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromdar (X111) bilesiginin
DMSO-dg’daki 3C NMR spektrumu.
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3.2.7. 1,3-Dimetil-2-(4-klorofenil)benzimidazolyum iyodir (XIV) bilesiginin sentezi

i
N N
N N
I I
CH,4 CHs

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak 1,3-Dimetil-2-(4-klorofenil)-
benzimidazolyum iyodir (XIV) bilesiginin sentezi mikrodalga isitma yoéntemiyle 15
dakikada % 86 verimle elde edilmistir (e.n. 274-276 °C). Karsilastirma yapmak
amaciyla 1,3-Dimetil-2-(4-klorofenil)benzimidazolyum iyodir (XIV) bilesiginin sentezi
klasik 1sitma yontemi ile tekrarlandiginda 4 saatte % 71 verimle elde edilmistir.

1,3-Dimetil-2-(4-klorofenil)benzimidazolyum iyodiir (XIV) ATR-IR, *H-NMR
ve BC-NMR spektrumlari Sekil 3.20, Sekil 3.21 ve Sekil 3.22°de verilmistir. Bitiin

spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.20. 1,3-Dimetil-2-(4-klorofenil)benzimidazolyum iyodur (X1V) bilesiginin
ATR-IR spektrumu.
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Sekil 3.21. 1,3-Dimetil-2-(4-klorofenil)benzimidazolyum iyodur (XIV) bilesiginin
DMSO-ds’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.22. 1,3-Dimetil-2-(4-klorofenil)benzimidazolyum iyodur (X1V) bilesiginin
DMSO-dg’daki 3C NMR spektrumu.
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3.2.8. 1-Metil-2-(4-klorofenil)-3-butilbenzimidazolyum iyodir (XV) bilesiginin
sentezi

lCHZCHZCHZCH3
N N
\ I
Cl + C4Hgl —> @ Cl
N N
I I
CHs CH3

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak 1-Metil-2-(4-klorofenil)-3-
bitilbenzimidazolyum iyodlr (XV) bilesiginin sentezi mikrodalga 1sitma yontemiyle 25
dakikada % 92 verimle elde edilmistir (e.n. 193-196 °C). Karsilastirma yapmak
amaciyla 1-Metil-2-(4-klorofenil)-3-bitilbenzimidazolyum iyodir (XV) bilesiginin
sentezi klasik 1sitma yontemi ile tekrarlandiginda 5 saatte % 65 verimle elde edilmistir.

1-Metil-2-(4-klorofenil)-3-biitilbenzimidazolyum iyodir (XV) ATR-IR, !H-
NMR ve C-NMR spektrumlari Sekil 3.23, Sekil 3.24 ve Sekil 3.25’te verilmistir.

Butln spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.23. 1-Metil-2-(4-klorofenil)-3-butilbenzimidazolyum iyodir (XV) bilesiginin
ATR-IR spektrumu.
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Sekil 3.24. 1-Metil-2-(4-klorofenil)-3-butilbenzimidazolyum iyodir (XV) bilesiginin
DMSO-ds’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.25. 1-Metil-2-(4-klorofenil)-3-butilbenzimidazolyum iyodir (XV) bilesiginin
DMSO-dg’daki 3C NMR spektrumu.
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3.2.9. 1-Metil-2-(4-klorofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromur (XVI) bilesiginin

HZC@
N |
OO O
T N
CHs é

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak 1-Metil-2-(4-klorofenil)-3-

sentezi

Br
Cl
3

H

benzilbenzimidazolyum bromir (XVI) bilesiginin sentezi mikrodalga 1sitma yontemiyle
35 dakikada % 71 verimle elde edilmistir (e.n. 197-200 °C). Karsilastirma yapmak
amaciyla 1-Metil-2-(4-klorofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromur (XVI) bilesiginin

sentezi klasik 1sitma yontemi ile tekrarlandiginda 3 saatte % 4 verimle elde edilmistir.

1-Metil-2-(4-klorofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromir (XVI) ATR-IR, 'H-
NMR ve ¥C-NMR spektrumlari Sekil 3.26, Sekil 3.27 ve Sekil 3.28’de verilmistir.

Butln spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.26. 1-Metil-2-(4-klorofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromir (XV1) bilesiginin
ATR-IR spektrumu.
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Sekil 3.27. 1-Metil-2-(4-klorofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromar (XV1) bilesiginin
DMSO-dg’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.28. 1-Metil-2-(4-klorofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromur (XV1) bilesiginin
DMSO-ds’daki 3C NMR spektrumu.
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3.2.10. 1,3-Dimetil-2-(4-metilfenil)benzimidazolyum iyodir (XVII) bilesiginin

sentezi
T
N N -
\>_©'CH3 + CH3| E—— @@CH3
N N
l |
(:fi3 (:Fi3

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak 1,3-Dimetil-2-(4-metilfenil)
benzimidazolyum iyodir (XVII) bilesiginin sentezi mikrodalga 1sitma yontemiyle 15
dakikada % 89 verimle elde edilmistir (e.n. 260-263 °C). Karsilastirma yapmak
amaciyla 1,3-Dimetil-2-(4-metilfenil)benzimidazolyum iyodir (XVII) bilesiginin

sentezi klasik 1sitma yontemi ile tekrarlandiginda 3 saatte % 55 verimle elde edilmistir.

1,3-Dimetil-2-(4-metilfenil)benzimidazolyum iyodiir (XVII) ATR-IR, *H-NMR
ve B3C-NMR spektrumlari Sekil 3.29, Sekil 3.30 ve Sekil 3.31’de verilmistir. Butin
spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.29. 1,3-Dimetil-2-(4-metilfenil)benzimidazolyum iyodir (XVI1) bilesiginin
ATR-IR spektrumu.
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Sekil 3.30. 1,3-Dimetil-2-(4-metilfenil)benzimidazolyum iyodir (XVI1) bilesiginin
DMSO-ds’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.31. 1,3-Dimetil-2-(4-metilfenil)benzimidazolyum iyodir (XV1I) bilesiginin
DMSO-ds’daki 2*C NMR spektrumu.
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3.2.11. 1-Metil-2-(4-metilfenil)-3-butilbenzimidazolyum iyodir (XVI11) bilesiginin
sentezi
CH,CH,CH,CH3

I
N N -
\>_©'CH3 + C4Hg| —— @ CH3
N N
| |
CHs CH,

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak 1-Metil-2-(4-metilfenil)-3-
bitilbenzimidazolyum iyodir (XVII1I) bilesiginin sentezi mikrodalga i1sitma yontemiyle
25 dakikada % 67 verimle elde edilmistir (e.n. 157-160 °C).

1-Metil-2-(4-metilfenil)-3-bitilbenzimidazolyum iyodir (XVIII) ATR-IR, H-
NMR ve C-NMR spektrumlari Sekil 3.32, Sekil 3.33 ve Sekil 3.34’te verilmistir.

Butln spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.32. 1-Metil-2-(4-metilfenil)-3-bitilbenzimidazolyum iyodur (XV1II) bilesiginin
ATR-IR spektrumu.
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Sekil 3.33. 1-Metil-2-(4-metilfenil)-3-bitilbenzimidazolyum iyodir (XV1I1) bilesiginin

DMSO-dg’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.34. 1-Metil-2-(4-metilfenil)-3-bitilbenzimidazolyum iyodir (XV1I1) bilesiginin

DMSO-dg’daki 3C NMR spektrumu.
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3.2.12. 1-Metil-2-(4-metilfenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromir (X1X) bilesiginin

sentezi

H,C
|
N N g
| |
CHs CH;

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak 1-Metil-2-(4-metilfenil)-3-
benzilbenzimidazolyum bromur (XIX) bilesiginin sentezi mikrodalga i1sitma yontemiyle
50 dakikada % 78 verimle elde edilmistir (e.n. 125-128 °C).

1-Metil-2-(4-metilfenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromiir (XI1X) ATR-IR, H-
NMR ve 3C-NMR spektrumlari Sekil 3.35, Sekil 3.36 ve Sekil 3.37°de verilmistir.

Butln spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.35. 1-Metil-2-(4-metilfenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromur (XIX) bilesiginin
ATR-IR spektrumu.
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Sekil 3.36. 1-Metil-2-(4-metilfenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromur (XIX) bilesiginin
DMSO-dg’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.37. 1-Metil-2-(4-metilfenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromur (XIX) bilesiginin
DMSO-dg’daki 3C NMR spektrumu.
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3.2.13. 1,3-Dimetil-2-(4-metoksifenil)benzimidazolyum iyodur (XX) bilesiginin

sentezi
CH,4
N Y
OO v — IO
N N
C|:H3 Cl:Hs

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak 1,3-Dimetil-2-(4-
metoksifenil)benzimidazolyum iyodir (XX) bilesiginin sentezi mikrodalga 1sitma
yontemiyle 5 dakikada % 93 verimle elde edilmistir (e.n. 214-217 °C). Karsilastirma
yapmak amaciyla 1,3-Dimetil-2-(4-metoksifenil)benzimidazolyum iyodir (XX)
bilesiginin sentezi klasik isitma yontemi ile tekrarlandiginda 5 saatte % 49 verimle elde

edilmistir.

1,3-Dimetil-2-(4-metoksifenil)benzimidazolyum iyodir (XX) ATR-IR, *H-NMR
ve BC-NMR spektrumlari Sekil 3.38, Sekil 3.39 ve Sekil 3.40°ta verilmistir. Butin

spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.38. 1,3-Dimetil-2-(4-metoksifenil)benzimidazolyum iyodir (XX) bilesiginin
ATR-IR spektrumu.
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Sekil 3.39. 1,3-Dimetil-2-(4-metoksifenil)benzimidazolyum iyodir (XX) bilesiginin
DMSO-ds’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.40. 1,3-Dimetil-2-(4-metoksifenil)benzimidazolyum iyodir (XX) bilesiginin
DMSO-dg’daki 3C NMR spektrumu.
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3.2.14. 1-Metil-2-(4-metoksifenil)-3-btilbenzimidazolyum iyodur (XXI) bilesiginin

sentezi

CIZHZCHZCHZCHg
N N r
\>—©—00H3 + C4Hol ———> ® OCH;
N N
I I
CH3 CH3

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak 1-Metil-2-(4-metoksifenil)-
3-butilbenzimidazolyum iyodur (XXI1) bilesiginin sentezi mikrodalga isitma yéntemiyle
5 dakikada % 90 verimle elde edilmistir (e.n. 195-196 °C). Karsilastirma yapmak
amaciyla 1-Metil-2-(4-metoksifenil)-3-bitilbenzimidazolyum iyodir (XXI) bilesiginin
sentezi klasik 1sitma yontemi ile tekrarlandiginda 5 saatte % 18 verimle elde edilmistir.

1-Metil-2-(4-metoksifenil)-3-bitilbenzimidazolyum iyodir (XXI) ATR-IR, 'H-
NMR ve BC-NMR spektrumlari Sekil 3.41, Sekil 3.42 ve Sekil 3.43’te verilmistir.

Butln spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.41. 1-Metil-2-(4-metoksifenil)-3-butilbenzimidazolyum iyodir (XXI)
bilesiginin ATR-IR spektrumu.
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Sekil 3.42. 1-Metil-2-(4-metoksifenil)-3-butilbenzimidazolyum iyodir (XXI)
bilesiginin DMSO-dg’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.43. 1-Metil-2-(4-metoksifenil)-3-butilbenzimidazolyum iyodir (XXI)
bilesiginin DMSO-dg’daki *C NMR spektrumu.
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3.2.15. 1-Metil-2-(4-metoksifenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromur (XXII)

bilesiginin sentezi
44 )
N N B
-

\>—<j>OCH3 + QCHZBr—> @@OCH3
ITI N

I
CHg CHg3

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak 1-Metil-2-(4-metoksifenil)-
3-benzilbenzimidazolyum bromiar (XXII) bilesiginin sentezi mikrodalga i1sitma
yontemiyle 15 dakikada % 82 verimle elde edilmistir (e.n. 100-103 °C). Karsilastirma
yapmak amaciyla 1-Metil-2-(4-metoksifenil)-3- benzilbenzimidazolyum bromar (XXII)
bilesiginin sentezi klasik isitma yontemi ile tekrarlandiginda 6 saatte % 51 verimle elde

edilmistir.

1-Metil-2-(4-metoksifenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromir (XXII) ATR-IR,
'H-NMR ve B*C-NMR spektrumlari Sekil 3.44, Sekil 3.45 ve Sekil 3.46°da verilmistir.
Butln spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.44. 1-Metil-2-(4-metoksifenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromur (XXII)
bilesiginin ATR-IR spektrumu.
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Sekil 3.45. 1-Metil-2-(4-metoksifenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromur (XXII)
bilesiginin DMSO-ds’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.46. 1-Metil-2-(4-metoksifenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromir (XXII)
bilesiginin DMSO-dg’daki *C NMR spektrumu.
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3.2.16. 1,3-Dimetil-2-(4-dimetilaminofenil)benzimidazolyum iyodur (XXI11)

bilesiginin sentezi
CH,4
N I
CHs N CH
\ / | ks
N+ CHy——> © N
\
|T| CH; N CHj
I
CHs CH,

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak 1,3-Dimetil-2-(4-
dimetilaminofenil)benzimidazolyum iyodir (XXIII) bilesiginin sentezi mikrodalga
Isitma yontemiyle 50 dakikada % 83 verimle elde edilmistir (e.n. 271-274 °C).

1,3-Dimetil-2-(4-dimetilaminofenil)benzimidazolyum iyodir (XXII) ATR-IR,
'H-NMR ve *C-NMR spektrumlari Sekil 3.47, Sekil 3.48 ve Sekil 3.49°da verilmistir.
Butln spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.47. 1,3-Dimetil-2-(4-dimetilaminofenil)benzimidazolyum iyodir (XXI11)
bilesiginin ATR-IR spektrumu.
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Sekil 3.48. 1,3-Dimetil-2-(4-dimetilaminofenil)benzimidazolyum iyodir (XXIII)
bilesiginin DMSO-dg’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.49. 1,3-Dimetil-2-(4-dimetilaminofenil)benzimidazolyum iyodir (XXII1)
bilesiginin DMSO-ds’daki *C NMR spektrumu.
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3.2.17. 1-Metil-2-(4-dimetilaminofenil)-3-butilbenzimidazolyum iyodir (XXIV)
bilesiginin sentezi

C|2HZCH2CH2CH3
N
\\ /g:k*g Pd |' /;:}13
N +  CyHyl — © N
\ \
T CHs N CHj
|
CHgj CHg3

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak  1-Metil-2-(4-
dimetilaminofenil)-3-bitilbenzimidazolyum iyodir  (XXIV) bilesidinin  sentezi
mikrodalga 1sitma yontemiyle 40 dakikada % 82 verimle elde edilmistir (e.n. 120-124
°C).

1-Metil-2-(4-dimetilaminofenil)-3-butilbenzimidazolyum iyodur (XXIV) ATR-
IR, 'H-NMR ve 'C-NMR spektrumlari Sekil 3.50, Sekil 3.51 ve Sekil 3.52°de

verilmistir. Butun spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.50. 1-Metil-2-(4-dimetilaminofenil)-3-bitilbenzimidazolyum iyodir (XXIV)
bilesiginin ATR-IR spektrumu.
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Sekil 3.51. 1-Metil-2-(4-dimetilaminofenil)-3-bitilbenzimidazolyum iyodir (XXIV)
bilesiginin DMSO-ds’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.52. 1-Metil-2-(4-dimetilaminofenil)-3-bitilbenzimidazolyum iyodir (XXIV)
bilesiginin DMSO-ds’daki *C NMR spektrumu.
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3.2.18. 1-Metil-2-(4-dimetilaminofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromir (XXV)

N CH Ill
\ N — [ o &
. CH,Br N,
’T‘ CH3 N CH3
I
CHs CHs

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak  1-Metil-2-(4-

bilesiginin sentezi

dimetilaminofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromir (XXV) bilesiginin  sentezi
mikrodalga 1sitma yontemiyle 30 dakikada % 75 verimle elde edilmistir (e.n. 137-140
°C).

1-Metil-2-(4-dimetilaminofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromiir (XXV) ATR-
IR, 'H-NMR ve C-NMR spektrumlari Sekil 3.53, Sekil 3.54 ve Sekil 3.55’te
verilmistir. Butun spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.53. 1-Metil-2-(4-dimetilaminofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromir (XXV)
bilesiginin ATR-IR spektrumu.
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Sekil 3.54. 1-Metil-2-(4-dimetilaminofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromir (XXV)
bilesiginin DMSO-ds’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.55. 1-Metil-2-(4-dimetilaminofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromir (XXV)
bilesiginin DMSO-dg’daki *C NMR spektrumu.
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3.2.19. 1,3-Dimetil-2-(4-nitrofenil)benzimidazolyum iyodur (XXV1) bilesiginin

sentezi
T
N N .
N N
I I
CHs, CHs

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak 1,3-Dimetil-2-(4-nitrofenil)
benzimidazolyum iyodir (XXVI) bilesiginin sentezi mikrodalga 1sitma yontemiyle 10
dakikada % 68 verimle elde edilmistir (e.n. 197-199 °C).

1,3-Dimetil-2-(4-nitrofenil)benzimidazolyum iyodir (XXVI) ATR-IR, *H-NMR
ve BC-NMR spektrumlari Sekil 3.56, Sekil 3.57 ve Sekil 3.58’de verilmistir. Bitiin
spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.56. 1,3-Dimetil-2-(4-nitrofenil)benzimidazolyum iyodir (XXV1) bilesiginin
ATR-IR spektrumu.
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Sekil 3.57. 1,3-Dimetil-2-(4-nitrofenil)benzimidazolyum iyodir (XXVI) bilesiginin
DMSO-dg’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.58. 1,3-Dimetil-2-(4-nitrofenil)benzimidazolyum iyodir (XXV1) bilesiginin
DMSO-ds’daki 3C NMR spektrumu.
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3.2.20. 1-Metil-2-(4-nitrofenil)-3-butilbenzimidazolyum iyodir (XXVI1) bilesiginin

sentezi

CH,CH,CH,CHs

I
N N -
>—©ﬂ\102 + CyHyl — @@NOZ
N N
| |
CHg CH,

Yukarida verilen genel sentez yontemi kullanilarak 1-Metil-2-(4-nitrofenil)-3-

bitilbenzimidazolyum iyodir (XXVI1I) bilesiginin sentezi mikrodalga 1sitma yontemiyle

30 dakikada % 76 verimle elde edilmistir (e.n. 55-57 °C).

1-Metil-2-(4-nitrofenil)-3-biitilbenzimidazolyum iyodir (XXVII) ATR-IR, H-
NMR ve 3C-NMR spektrumlari Sekil 3.59, Sekil 3.60 ve Sekil 3.61’de verilmistir.
Butln spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.59. 1-Metil-2-(4-nitrofenil)-3-butilbenzimidazolyum iyodir (XXVII) bilesiginin

ATR-IR spektrumu.
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Sekil 3.60. 1-Metil-2-(4-nitrofenil)-3-butilbenzimidazolyum iyodir (XXVII) bilesiginin
DMSO-ds’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.61. 1-Metil-2-(4-nitrofenil)-3-butilbenzimidazolyum iyodir (XXV1I) bilesiginin
DMSO-dg’daki 3C NMR spektrumu.
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3.2.21. 1-Metil-2-(4-nitrofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromur (XXVIII)
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Yukarida verilen genel sentez yéntemi kullanilarak 1-Metil-2-(4-nitrofenil)-3-

bilesiginin sentezi

benzilbenzimidazolyum bromar (XXVIII) bilesiginin sentezi mikrodalga 1sitma
yontemiyle 40 dakikada % 82 verimle elde edilmistir (e.n. 172-174 °C).

1-Metil-2-(4-nitrofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromir (XXVIII) ATR-IR,
'H-NMR ve ¥C-NMR spektrumlari Sekil 3.62, Sekil 3.63 ve Sekil 3.64’te verilmistir.
Butln spektroskopik veriler bilesiklerin yapilarini desteklemektedir.
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Sekil 3.62. 1-Metil-2-(4-nitrofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromur (XXVIII)
bilesiginin ATR-IR spektrumu.
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Sekil 3.63. 1-Metil-2-(4-nitrofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromur (XXVIII)
bilesiginin DMSO-ds’daki *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.64. 1-Metil-2-(4-nitrofenil)-3-benzilbenzimidazolyum bromir (XXVIII)
bilesiginin DMSO-dg’daki *C NMR spektrumu.
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4. DENEYSEL BULGULAR ve TARTISMA

4.1. Benzimidazolyum Tuzlarinin Sentezi

Ik kez 1946 yilinda maddeleri 1sitma 6zelligi gosterdiklerinin bulunmasindan bu
yana mikrodalga isinlarin  kullanimi, besinlerin 1sitilmasi, kurutma islemleri,
vullkanizasyon, petrokimya, biyoteknoloji ve farmakoloji gibi pek cok endustriyel
alanda yayginlasmistir (Taylor, vd., 2005; Lindstrom, vd., 2001). Organik
reaksiyonlarda mikrodalga kullanimi; reaksiyon hizinda ve verimlerde blyuk artislar
olusturmasi, duzenli, secici ve hizli bir 1sitma saglamasi, reaksiyonlarda
tekrarlanabilirlik saglamasi, ¢cozict kullanimini azaltmasi gibi avantajlariyla ¢ok tercih

edilen bir yontem haline gelmistir (Taylor, vd., 2005).

Polar molekller (reaktifler, ¢ozuculer) ve iyonik tirler mikrodalgalari segici
olarak absorblar. Molekuller arasi sirtinmeler sonucu olusan enerji I1stya donudsur.
Polar olmayan molekiller ise mikrodalgalarla etkilesmezler. Eder bir sistemin
polaritesi temel halden gegis haline dogru gidiste artis gosteriyorsa, bu durumun madde
dalga etkilesimlerindeki artis sebebiyle reaksiyon hizinda da artma ile sonuclandigi
g6zlenmistir (Perreux ve Loupy, 2001).

Benzimidazol yapisi iceren bilesikler biyolojik aktiviteleri sebebiyle 6nem
arzetmektedirler. Benzimidazolyum tuzlari ise biyolojik aktiviteleri (Glven, 2009;
Ozdemir, vd., 2010; Haque, vd., 2012), katalitik amacli kullanimlari (Starikova, vd.,
2003; Deniz, 2009) ve yapisal olarak iyonik sivilara benzerlikleri gibi sebeplerle ¢ne
citkmakta olup, yapilarinin aydinlatilmasi ve yeni tirevlerinin literatiire kazandiriimasi

oldukca 6nemlidir.

Benzimidazol turevlerinin mikrodalgalar ve farkli katalizorler yardimi ile sentezi
ve yapilarinin aydinlatilmasi konusunda literatiirde 6énemli calismalar bulunmaktadir
(Eren ve Bekdemir, 2014; Eren ve Erdogan, 2012; Eren ve Glmdis, 2015). 2-
arilbenzimidazol tirevlerinin suda ¢éziinmedigi bilinmektedir. Bu bilesiklerin biyolojik
sistemlerdeki etkisini artirmak igin suda ¢coziinmeme probleminin ¢6ziime kavusmasi
o6nemlidir. Benzimidazolyum tuzlarinin iyonik karakterli olusu sebebiyle suda nispeten
daha iyi ¢6zlnecegi 6ngorilebilir. Bu sebeple ve daha énce belirtilmis olan molekiler

onemleri sebebiyle bu tez calismasinda 2-arilbenzimidazollerin 1,3-Dialkil halojentr
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tuzlarinin sentez edilmesi hedeflenmistir.  Karben 06ncilu olmalari sebebiyle 2
pozisyonunda slbstitient icermeyen benzimidazolyum ve imidazolyum tuzlarinin
sentezi ve katalitik amach kullanimlarina dair bazi calismalar bulunmaktadir (Deniz,
2009; Yilmaz, vd., 2013). Fakat 2-arilbenzimidazolyum tuzlarinin sentezini iceren

kapsamli bir calismaya rastlanmamistir.

Bu tez calismasinin dncelikli amaci bir seri yeni biyolojik aktivitif 1,3-Dialkil-2-
arilbenzimidazolyum ((arbim)X) tlrevinin sentez edilmesidir. Buna ilaveten hedeflenen
yapilarin sentezini ¢ok az miktarlarda ¢ozicl kullanimiyla bir mikrodalga reaktorde
gerceklestirerek en ideal sentez kosullari belirlenmistir. Bu sebeple ikinci bir hedef ise
bu bilesiklerin sentezinde daha pratik, basit, verimli ve cevreye duyarh bir yéntem
gelistirmektir.  Bu amagla deneysel calismalarda ilk olarak literatirdeki metodu
kullanarak 7 farkli 1-Metil-2-arilbenzimidazol turevi sentez edilmis ve bu bilesiklerin 3
farklhi alkil halojeniir ile mikrodalgada alkillenmesi ile 1,3-Dialkilimidazolyum
halojenur iyonik sivilarinin  yapisal benzerleri olan 21 farkh 1,3-Dialkil-2-

arilbenzimidazolyum ((arbim)X) tuzu elde edilmistir.

R
N X
AN X X
SO CEae)
'}' |}| Rl N\ \R2
CH, CH,
1-metil-2-arilbenzimidazol 1,3-dialkil-2-arilbenzimidazolyum  1,3-dialkil imidazolyum

(arbim)X tuzu halojenur

Calismalar CEM-Mars6 model ¢cok modlu bir mikrodalga sentez reaktdriinde
gerceklestirilmis olup genel sentez yontemi Sekil 4.1°de verilmistir. Reaksiyon sireleri
ince tabaka kromatografisi (ITK) ile takip edilerek belirlenmistir.  Mikrodalga
yontemiyle elde edilen butln bilesiklerin klasik 1sitmaya gore daha kisa strelerde ve
yuksek verimlerle sentezleri mimkun olmustur. Reaksiyonlar mikrodalgada oldukga
iliman kosullarda (120 W) ve ¢ok az miktarda ¢6zuct kullanilarak gerceklestirilmistir.
Farkli benzimidazoller ve alkil halojenurler kullanilarak énerdigimiz metodun kullanim

sahasinin genigligi de belirlenmistir. YOntem, basitligi, 1thman kosullarin kullanimi
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(120 W), kolay saflastirilmasi, kisa strelerde yuksek verimlerin elde edilmesi gibi

yonleriyle oldukca avantajhidir.

|
N N, x-
N = [ ]~
Ar RX oW
\ |
CHs

|
CHj

VIHI-XXVIHI
Ar: Fenil, 2-tiyofenil, 4-klorofenil, 4-metilfenil,
4-metoksifenil, 4-N,N-dimetilaminofenil, 4-nitrofenil

RX": Mel, Bul, BzBr

Sekil 4.1. N-Metil-2-arilbenzimidazollerle alkil halojenurlerin reaksiyonundan
1,3-Dialkil-2-arilbenzimidazolyum tuzlarinin ((arbim)X) sentezi.

Bu yontem kullanilarak mikrodalga 1sitma ile 120 W’ta sentez edilen

1,3-Dialkil-2-arilbenzimidazolyum tuzlarinin ((arbim)X) vyapilari ve sentezlere ait

reaksiyon sartlari, sure ve verimler Cizelge 4.1’de verilmistir.
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Cizelge 4.1. 1,3-Dialkil-2-arilbenzimidazolyum tuzlarinin ((arbim)X) mikrodalga 1sitma

ile 120 W’ta sentezlerine ait reaksiyon sartlari, stire ve verimleri.

Bilesik
R
N e.n, Reaksiyon Verim
O)a cc) s (%)
\
CHs
No Ar RX
Vil CeHs Mel 272-275 5 95
IX CeHs Bul 217-220 20 96
X CeHs BzBr 237-239 10 93
Xl 2-Tiyofen Mel 88-90 35 64
X1 2-Tiyofen Bul 167-170 25 86
X1 2-Tiyofen BzBr 208-210 40 55
XV 4-CICgH4 Mel 274-276 15 86
XV 4-CICgH4 Bul 193-196 25 92
XVI 4-CICgH4 BzBr 197-200 35 71
XVII 4-MeCgHy Mel 260-263 15 89
XVIII 4-MeCgHy Bul 157-160 25 67
XIX 4-MeCgHy BzBr 125-128 50 78
XX 4-MeOCgH4 Mel 214-217 5 93
XXI 4-MeOCgH4 Bul 195-196 5 90
XX 4-MeOCgH4 BzBr 100-103 15 82
XX 4- Me2NCeH,4 Mel 271-274 50 83
XXIV 4- Me2NCeH,4 Bul 120-124 40 82
XXV 4- Me2NCeH,4 BzBr 137-140 30 75
XXVI 4- NO2CgH4 Mel 197-199 10 68
XXVII 4- NO2CgH4 Bul 55-57 30 76
XXV 4- NO2CsHa BzBr 172-174 40 82
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Cizelge 4.2 ve Sekil 4.2°de goruldugi gibi karsilastirma amaciyla bilesiklerden
bazilarinin sentezi, klasik isitma sartlarinda da tekrarlanmis, mikrodalga sartlarda
reaksiyon surelerinin belirgin sekilde kisaldigi verimlerin ise yukseldigi tespit
edilmistir. Reaksiyonlar Klasik 1sitma ile 3-6 saat surmekte iken mikrodalga ile 5-35
dakikada tamamlanmaktadir. Reaksiyon hizinda klasik 1sitmaya gére mikrodalgada 5-
72 kat artis olusmaktadir. Ayrica verim degerleri % 4-81 degerlerinden % 64-96’lara

yukselmistir.

Cizelge 4.2. 1,3-Dialkil-2-arilbenzimidazolyum tuzlarinin ((arbim)X) mikrodalga ve
klasik 1sitma ile sentezlerine ait sonuclar.

Bilesik
Klasik Isitma? Mikrodalga Isitma®

I?

No G—>>i Ar Rejutj;/ion Verim Re:utseisyion Verim

N

CH, (dk) () (dk) (*)
Ar RX

\h CeHs Mel 360 81 5 95
IX CeHs Bul 180 57 20 96
X CeHs BzBr 180 62 10 93
Xl 2-Tiyofen Mel 180 12 35 64
XIl 2-Tiyofen Bul 240 18 25 86
)\ 4-CICe¢H4 Mel 240 71 15 86
XV 4-CICgH4 Bul 300 65 25 92
XVI 4-CICeH4 BzBr 180 4 35 71
XVII 4-MeCgH4 Mel 180 55 15 89
XX 4-MeOCgH4 Mel 300 49 5 93
XXI 4-MeOCgH4 Bul 300 18 5 90
XX 4-MeOCgH4 BzBr 360 51 15 82

4DMF icerisinde geri sogutucu altinda kaynatma ile

PDMF icerisinde gok modlu bir mikrodalga sentez reaktérii kullanilarak 120 W’ta
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Sekil 4.2. 1,3-Dialkil-2-arilbenzimidazolyum tuzlarinin ((arbim)X) sentezine ait

mikrodalgada elde edilen reaksiyon verim ve sirelerinin klasik 1sitma sonuclariyla

karsilastiriimasi.

Reaksiyon mekanizmasinin bilinmesi mikrodalga isitmanin reaksiyon hizina

etkisini anlayabilmeyi kolaylastirir. Literatiirde bu reaksiyona ait mekanizma hakkinda

detayli bir bilgi bulunmamaktadir.

Fakat bilinen mekanistik kurallar dogrultusunda

mekanizmanin blyilk bir olasilikla bi molekiler nikleofilik yer degistirme SN

mekanizmasi oldugunu tahmin etmek zor degildir.

DMF gibi polar aprotik bir

¢ozicunun kullaniimasi ve alkil halojenirler olarak metil, butil ve benzilhalojentirlerin

bulunmasi bu ihtimali artirmaktadir (Balci, 2012; Solomons ve Fryhle, 2000).
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Bu bilgiler 1s1ginda Sekil 4.3’te reaksiyonun ilerleyisine ait 6ngordigumiz

mekanizma verilmistir.

/—\ R-(=:H2——-Xi ?HZ_R
. |
N A N N
QL)+ =" QL+ — OO
N ‘N/ N
(|2H3 Cl:Ha éHg
GH

Sekil 4.3. N-Metil-2-arilbenzimidazollerle alkil halojendrlerin reaksiyonundan 1,3-
Dialkil-2-arilbenzimidazolyum tuzlarinin ((arbim)X) olusumu i¢in 6nerilen mekanizma.

Onerilen mekanizma, elde edilen sentez sonuclarini (Cizelge 4.1) anlamli
kilmaktadir. ~ Bimolekilernukleofilik yer degistirme reaksiyonlari tek basamakli
reaksiyonlar olup hizlari buyik 6lcude reaksiyon merkezinin ve nikleofilin sterik
engelliligi azaldik¢a, halojentriin ayrilma kolayhgi arttikca ve nukleofilin gici arttikca
artar. Reaksiyonlarda 3 farkli alkil halojentr, ve nikleofil olarak 7 farkli benzimidazol
kullanilmistir.  Cizelge 4.1 genel olarak incelendiginde metiliyodr, sterik engelsiz
olusu ve iyi ayrilan iyodur grubunu icermesi sebebiyle beklendigi gibi oldukca hizl
reaksiyon vermis olup, reaksiyon sureleri iki reaksiyon disinda 5-15 dakika arasinda
degismektedir. Verim degerleri de oldukga yuksektir (% 63-95). Reaksiyonlarda
kullanilan diger alkil halojenirler n-bdtiliyodur ve benzilbromirdir. Bu reaktifleri
nikleofilik yer degistirme reaksiyonlarindaki reaktivitelerini birbirine gore kiyaslamak
zordur. Cinkl iyodur anyonu bromire goére daha iyi ayrilan bir grup olup n-
batiliyodirin daha hizli  reaksiyona girmesini  gerektirir. Buna Kkarsin
benzilhalojenurlerin sahip olduklari konjuge m sistemi ile nukleofille gelen negatif yukd
dagitarak gecis halini daha kararh kilip yer degistirmeleri hizlandirdiklari da bilinir.
Sentezlere bakildiginda genellikle her bir benzimidazol alkilasyonu grubunda
benzilleme ve bitilleme hizlari degismekte bazi gruplarda benzilleme bazilarinda ise
batilleme hizi yiksektir. 7 benzimidazol turevinden 5 tanesinde bdtilleme reaksiyonu
daha kisa strede gerceklesmis olmakla birlikte reaksiyon verimleri buna paralellik arz
etmemektedir. Sentezlerin sonuclari nikleofilik yer degistirme reaksiyolarinda hizi
etkileyen diger bir faktor olan nukleofillin yapisi acisindan da degerlendirilebilir.
Alkillemesi gerceklestirilen bezimidazoller birbirinden 2 konumlarina bagl aril gruplari
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ile farkhilasmaktadir. Fakat aril halkasinin para pozisyonuna bagl stbstitientlerin
benzimidazol tersiyer azotunu rezonans ile etkilemeleri miumkin gorulmemektedir.
Clnku benzer bilesiklerin literatirdeki tek kristal XRD verilerine gére benzimidazol
halkasi ile benzen halkasinin ayni diizlemde olmadigi bilinmektedir (Demir, vd., 2015;
Eren ve Unal 2013; Unal ve Eren 2013). Bu durumda niikleofilik karakteri etkileyen
tek faktor 2 pozisyonundaki aril halkasinin sterik veya elektronik etkileri olabilir. Kesin
olarak sebebi aciklanamamakla birlikte sentez sonuclari 2-tiyofenil, 4-nitrofenil, 4-N,N-
dimetilaminofenil gruplari iceren benzimidazollerde reaksiyon hizi ve verimlerinin
nispeten daha disuk oldugunu gostermektedir. Buna karsilik fenil ve 4-metoksifenil
gruplari iceren bilesiklerin reaksiyonlar ise daha hizli gerceklesmis olup verimleri de
nispeten daha yuksektir.

Onerilen mekanizmadaki (Sekil 4.3) gecis hali GH yapisina bakildi§inda temel
hale gore yik gelisiminin olustugu daha polar bir yapiya gidildigi goérulir. Néotral iki
molekdl iceren temel halden (TH), dipolar bir gecis haline (GH) dogru gidilmektedir.
Yuk ayriminin s6z konusu oldugu polar yapilarin daha etkin bir sekilde mikrodalgalar
ile etkilestigi bilinmektedir. Bu sebeple elde edilen sonuclarda da gozlendigi gibi
mikrodalga ortamda bu tur bir reaksiyonun daha hizli olmasi beklenen bir durumdur.
Oyleyse burada molekiiler donme hareketlerindeki ve carpisma ihtimalindeki artistan
kaynaklanan sicakhga bagl mikrodalga etkinin yaninda sicakliga bagl olmayan “6zel”
mikrodalga etkilerin de oldugu 6ngorilebilir (Perreux ve Loupy, 2001). Sentezlerin
sinirli miktarlarda da olsa ¢6zuci kullanilarak yapilmasi gézlenen mikrodalga etkinin
¢cozlcunin super 1sinma etkisi sebebiyle kaynama noktasindaki artisa atfetmek de

mUmkuindr.

\\ 6+ 6-
—N: + R—X — N---R--X

- N*—R, X

Literattrde iki notral molekdlin reaksiyonunda gecis halinde dipolar yapilara
donlstugi ve bu sebeple, mikrodalga ortamda belirgin hiz artisi gosteren reaksiyonlara
rastlanmaktadir. Pirazol halkasina fenil etil bromurin nukleofilik stbstitlisyonu buna

ornek verilebilir. Reaksiyon Klasik 1sitma ile 48 saatte gerceklesirken mikrodalga ile
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baz kullanilmaksizin ¢ozlclsuz sartlarda 8 dakikada tamamlanmaktadir (Perreux ve
Loupy, 2001).

R:C6H5CH2CH2

4.2. Spektroskopik Bulgularin Degerlendirilmesi

4.2.1. Infrared spektrumlarin degerlendirilmesi

Sentez calismalari bolimdiinde bilesikler icin verilen IR spektrumlarina genel
olarak bakildiginda elde edilen verilerin molekil yapilari ile uyumlu oldugu
gorulmektedir. Bilesiklere ait belirgin IR titresim degerleri Cizelge 4.3’te verilmistir.
Spektrumlarin timiinde 3100 cm™ den daha yiiksek frekansta pik bulunmamaktadir. Bu
durum benzimidazol halkasi azot atomlarinin alkil substitie oldugunu, yani
benzimidazolyum tuzlarinin olustugunu gosterir. Cunki bu bdlgede bulunan ve 1H-
benzimidazollere 6zgl olan serbest N-H veya N-H...N turi H baglarindan kaynakl
pikler gézlenmemistir (Eren ve Unal, 2013). Bilesiklerin timiinde 3050-3000 cm™
boélgesinde benzimidazol ve aril halkalarindan kaynaklanan aromatik C-H gerilme
titresimlerine ait pikler bulunmakta olup cizelgede bu pikler arasinda en siddetli olani
belirtilmistir. Spektrumlarda 2986-2865 cm™ bélgesinde alifatik C-H’lara ait gerilme
titresimleri yer almaktadir.

Benzimidazol turevlerine ait spektrumlar igin dider bir karakteristik bolge ise
orta siddetli C=C gerilme ve iskelet titresimlerinin yer aldi§i 1650-1400 cm™ bolgesidir.
Bu bdlgede yer alan pikler Cizelge 4.3’te verilmis olup literatiirle uyumludur (Fu, vd.,
2012; Malek, vd., 2006). Benzimidazol halkasi C=N, C-N veya N-C-N baglarina ait
gerilme titresimlerini bulunduklari bdlgenin oldukca karisik olmasi sebebiyle diger
baglara ait gerilme ve egilme modlarindan ayirt etmek oldukca zordur. Bu durumda en
faydali yontem DFT hesaplamalari ile piklere ait % PED (potansiyel enerji dagilim
ylzdesi) deQerlerine gore karar vermektir. Bu calismalar tez calismamizin hedefi
disinda oldugundan bu durumda yapilabilecek tek sey literatiirdeki benzer yapilar igin
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verilen deQerlere gore en uygun pikleri atamaktir. Bu sebeple bu titresimlere ait pik
atamalari literattire uygun olarak yapilmis olup Cizelge 4.3’te gorilmektedir (Eren ve
Unal, 2013; Malek, vd. 2006; Preston, 2009; Sundaraganesan, vd., 2007; Ozdemir, vd.,
2011).
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Cizelge 4.3. 1,3-Dialkil-2-arilbenzimidazolyum tuzlarinin IR titresim degerleri (cm2).

IR Titresim Degerleri (cm™)

Bilesik
uc-H uc-H uc-s
No Uc=N Uc=C Arom. Uc-N
(Aromatik) (Alifatik) uno2
Vi 3042 2942,2867 1487 1582,1405 1294,1228 -
IX 3030 2986,2947 1512 1607,1468 1382,1022 -
X 3028 2984,2872 1507 1605,1468 1354,1024 -
Xl 3046 2949,2758 1559 1614,1461 1275,1228 847,747
Xl 3030 2951,2870 1568 1607,1412 1249,1221 849,743
X1 3063 2967,2870 1577 1482,1405 1224,1010 824
XV 3035 2967,2874 1577 1482,1405 1224,1010 -
XV 3012 2921,2851 1514 1600,1431 1345,1091 -
XVI 3014 2940,2865 1582 1499,1447 1356,1087 -
XVII 3014 2981,2914 1512 1607,1484 1356,1012 -
XVII 3019 2958,2937 1510 1605,1461 1345,1015 -
XIX 3028 2984,2872 1510 1610,1454 1328,1015 -
XX 3017 2935,2835 1600 1610,1447 1359,1177 -
XX1 3016 2965,2874 1493 1608,1463 1356,1175 -
XXII 3014 2972,2835 1496 1605,1449 1359,1177 -
XX 3012 2972,2893 1507 1598,1442 1375,1191 -
XXIV 3032 2977,2881 1510 1607,1468 1370,1177 -
XXV 3028 2945 1505 1600,1449 1377,1198 -
1342
(sim),
XXVI 3021 2949,2870 1514 1600,1463 1310,1010
1463
(asim)
1342
(sim),
XXVII 3019 2951,2865 1512 1600,1466 1326,1010
1512
(asim)
1345
(sim),
XXVII 3021 2949,2867 1514 1600,1463 1328,1108
1519

(asim)
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4.2.2. NMR spektrumlarinin degerlendirilmesi

Sentezi gerceklestirilen 21 farkl 1,3-Dialkil-2-arilbenzimidazolyum halojentr
((arbim)X) tiirevinin yapilari DMSO-ds icerisindeki *H ve *C NMR spektrumlari ile
desteklenmis olup spektrumlar sentez calismalari béliminde gorilmektedir (Bolim
3.2). Cizelge 4.4-4.10°da goruldugl gibi bilesiklerin H ve C pik atamalari literatir
bilgileri 1s1ginda yapilmis olup molekdl yapilari ile uyumludur (Eren ve Unal, 2013;
Ozdemir, vd., 2011; Anahtarlaman ve Elango, 2007; Starikova, vd., 2003; Zheng, vd.,
2014).

'H-NMR  sonuglarina  bakildijinda aromatik bolgede  1,3-disiibstitiie
benzimidazolyum halojentr halkasi sebebiyle 1,2-dislibstitie benzen ve 2-
pozisyonundaki 4-slbstittie aril halkalarindan dolayi 1,4-distbstitie benzen sistemleri
karakteristik bir sekilde izlenmektedir. Bilesiklerin aromatik bolge protonlari uygun
kimyasal kayma ve integrasyon degerlerinde uygun boliunmeleriyle izlenmektedir.
Benzimidazolyum halojenir halkasina ait H-4/H-7 ve H-5/H-6 hidrojenleri literatiirde
1H-benzimidazoller icin belirtildigi gibi genelde esdegerdir, genellikle genis gorinimli
pikler halinde gozlenirler ve integrasyonlari beklenenden daha azdir (Giines, 1993;
Alpan, 2005; Sridharan, vd., 2005). Tum bilesiklere genel olarak bakildiginda H-4/H-7
protonlarinin 8-8,5 ppm araliginda, H-5/H-6 protonlarinin ise 7,9-7,2 ppm arahiginda
dubletindubleti veya multiplet pikler halinde g6zlemlenmistir. Bu degerler literatiirdeki
karsilik gelen 2-arilbenzimidazollerin benzer protonlari ile kiyaslandiginda ~0,5-1 ppm
asagl alana kaydiklari gozlenir (Eren, 2009). Bu beklenen bir durumdur cinki,
bilesiklerdeki benzimidazol halkalari pozitif yikli olup elektron cekici etkisi ile
benzimidazol halkasi protonlarindaki perdelemeyi azaltarak paramanyetik kaymaya
sebep olur.

2-pozisyonunda bagh aril halkalarina ait protonlar 1,4-dislbstitle benzen
sistemlerine has iki farkli dublet pikler halinde gozlenmektedirler. Pik atamalari bagli
gruplarin yonlendirmelerine gore belirlenmis olup, spektrumlardaki degerler tablolarda
Ozetlenmistir.  Beklenildigi gibi aril halkasina baglh 4 konumundaki orto ve para
yonlendirici gruplarin (-N(CHa)z, -OCHs, -CHs, -Cl gibi) bagl oldugu bilesiklerde H-3’
ve H-5' protonlari yukari alanda H-2' ve H-6' protonlari ise asagi alanda gelmistir.

Ornegin, 1,3-Dimetil-2-(4-metoksifenil)benzimidazolyum iyodir (XX) bilesiginin H-2'
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ve H-6' protonlari & 7.86 ppm’de dublet, H-3' ve H-5' protonlari & 7,32 ppm’de dublet
seklinde gozlenmistir (Sekil 3.39).

Alifatik bdlge protonlarina bakildiginda 6ncelikle bitun bilesiklerde ortak olan
N-CH3 protonlari & 3,84-4,00 ppm bolgesinde 3H degerinde singlet pikler seklinde
gozlenmistir. ~ N-Butil grubu iceren bilesiklerde —-NCH.CH2CH.CHz protonlari
beklendigi gibi azot atomuna yakinliklarina gére sirasiyla yaklasik 4,3(t), 1,6(p), 1,2(h),
0,7(t) ppm degerlerinde uygun vyarilmalariyla izlenmistir.  Benzil grubu iceren
bilesiklerde ise —~NCH2Ph grubundaki CH: protonlari Ph ve N gibi iki elektron ¢ekici
gruba komsuluklari sebebiyle oldukca asagdi alanda yaklasik 5,6 ppm civarinda singlet
seklinde gozlenmistir.

13C-NMR spektrumlarinda alifatik bélge karbonlari literatiir degerleri ile paralel
olarak kolaylikla ayrilabilmektedir (Eren, 2009; Eren ve Unal, 2013; Ozdemir, vd.,
2011; Anahtarlaman ve Elango, 2007; Starikova, vd., 2003; Yilmaz, vd., 2013).
Bilesiklerin timinde ortak olarak bulunan N-CHs karbonu 31-35 ppm arahiginda
siddetli pikler seklinde gozlenmistir.  Batil grubu iceren bilesiklerde -NCH:
CH>CH2CHs karbonlari beklendigi gibi azot atomuna yakinliklarina goére sirasiyla
yaklasik 46, 31, 19, 13 ppm degerlerinde gdzlenmistir. Benzil grubu iceren bilesiklerde
ise -NCH2Ph grubundaki CH. karbonlari Ph ve N gibi iki elektron cekici gruba
komsuluklari sebebiyle oldukca asagi alanda yaklasik 56-45 ppm civarinda
g6zlenmistir.

Spektrumlardaki aromatik karbonlardan benzimidazol halkasinin olustuguna
delil teskil eden C-2 karbonu en asagi alanda 153-133 ppm araliginda gelmis olup diger
aromatik karbonlardan kolaylikla ayirt edilmistir. Diger aromatik bélge karbonlarinin
oldukca dar bir bolgede ve birbirine ¢cok yakin konumda olmalari sebebiyle ayrimlari
oldukga gictiir. Literattirde de belirtildigi gibi 3C-NMR spektrumlarinda C—4/C-7, C—-
5/C-6 ve C-3a/C-7a karbonlari genellikle es cevrelidir, fakat bazen manyetik cevre
farklilasmasi sebebiyle ayri yerlerde de gelebilmektedir. C-3a/C-7a ve C-4/C-7
karbonlari ¢cok zayif pikler halindedir veya bazen gozlenmeyebilirler (Sridharan, vd.,
2005; Alpan, vd., 2007). Spektrumlarda elektronegatif atomlara dogrudan bagli
aromatik karbonlar (C-N, C-OCHs, C-NO2, C-N(CHs)2, C-Cl) asadi alanda

g6zlenmeleri sebebiyle diger aromatik karbonlardan kolayca ayrilmislardir. Substitiie
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olmayan diger aromatik karbonlar ise teorik degerleri, literatir bilgileri ve bagl
gruplarin yonlendirmeleri dikkate alinarak eslestirilmistir.
1,3-Dimetil-2-fenilbenzimidazolyum iyodir (VII1) bilesiginde C-3a/C-7a 133,65
ppm’de, C-4/C-7 114,15 ppm’de, C-5/C-6 121,69 ppm’de gelmis olup yapidaki bitiin
karbonlar piklerle eslesmektedir (Sekil 3.4).  Buna Kkarsithk 1,3-Dimetil-2-(4-
metoksifenil) benzimidazolyum iyodur (XX) bilesiginde C-4/C-7 karbonlari 114,01
ppm’de, C-5/C-6 karbonlari ise 115,65 ppm’de tek pik olarak gelmekte iken, C-3a icin
133,46 ppm’de ve C-7a icin 132,36 ppm’defarkli pikler bulunmaktadir (Sekil 3.40).
Spektrumlara genel olarak bakildiginda bitin karbonlara ait pikler beklenen bélgelerde,

yapilarla uyumlu bir sekilde gozlenmistir.



Cizelge 4.4. 1-Metil-2-fenil-3-alkilbenzimidazolyum halojeniir tirevlerinin DMSO-ds’daki *H-NMR ve *C-NMR kimyasal kayma
degerleri.

4 T 2' 3
c 3a) _N(3
@ Z - 4 'H-NMR Spektrumlarindaki Kimyasal Kayma (d) BBC-NMR Spektrumlarindaki Kimyasal Kayma (d)
6 78 ~N(1 : Degerleri (ppm) Degerleri (ppm)
Bilesik
Bil. No RX
3,91 (s, 6H, NCHg), 7,76-7,88 (m, 5H, H-2'/H-3/H-4'/H- 33,64 (NCHs), 114,15 (C-4/C-7), 121,69 (C-5/C-6), 127,33
VI Mel 5/H-6"), 7,94 (dd, 2H, H-5/H-6), 8,17 (dd, 2H, H-4/H-7).  (C-2'/C-6"), 130,16 (C-3/C-5"), 131,53 (C-4’), 132,40 (C-1'),
133,65 (C-3a/C-7a), 150,99 (C-2).
0,70 (t, 3H, CHg), 1,17 (h, 2H, CHy), 1,66 (p, 2H, CH2), 14,04 (CHs), 19,77 (CH2), 31,44 (CH.), 33,65 (NCHs3), 46,35
3,84 (s, 3H, NCHa), 4,32 (t, 2H, NCHy), 7,75-7,92 (m, (NCHy), 114,52 (C-4/C-7), 122,13 (C-5/C-6), 127,58 (C-2'/C-
IX Bul 5H, H-2'/H-3'/H-4'/H-5/H-6"), 7,90 (dd, 2H, H-5/H-6), 6, 130,46 (C-3/C-5"), 131,37 (C-4)), 132,72 (C-1), 133,94
8,14-8,20 (m, 2H, H-4/H-7). (C-3a/C-7a), 151,04 (C-2).
3,90 (s, 3H, NCHs3), 5,62 (s, 2H, NCHy), 7,14-7,17 (m, 33,77 (NCHs3), 49,56 (NCHy), 114,53 (C-4/C-7), 118,64 (C-
2H, Ar-H), 7,30-7,32 (m, 3H, Ar-H), 7,72-7,77 (m, 5H, 4"), 121,74 (C-5/C-6), 127,72 (C-2'/C-6"), 129,47 (C-3/C-5’),
BzBr H-2'/H-3'/H-4'/H-5'/H-6"), 7,89-7,94 (m, 2H, H-5/H-6), 130,26 (C-3"/C-5"), 130,30 (C-2"/C-6"), 131,25 (C-4),
% 8,19 (dd, 2H, H-4/H-7). 131,28 (C-1Y), 131,61 (C-1"), 134,75 (C-3a/C-7a), 148,61
(C-2).
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Cizelge 4.5. 1-Metil-2-(2-tiyofenil)-3-alkilbenzimidazolyum halojeniir tiirevlerinin DMSO-ds’daki *H-NMR ve *C-NMR kimyasal kayma
degerleri.

R
4 | 2' 3
s
@ X - !H-NMR Spektrumlarindaki Kimyasal Kayma (d) 1BC-NMR Spektrumlarindaki Kimyasal Kayma (d)
2
6 S Degerleri (ppm) Degerleri (ppm)
7a) N1
7 |
CHg
Bilesik
Bil. No RX

4,00 (s, 6H, NCHs), 7,19-7,27 (m, 2H, H-5/H-6), 7,54 32,34 (NCHs), 111,11 (C-7), 118,64 (C-4), 119,34 (C-4),

X1 Mel (dd, 1H, H-3), 7,62 (t, 1H, H-2"), 7,71 (d, 1H, H-4), 122,87 (C-5), 123,20 (C-6), 128,87 (C-27), 129,09 (C-3),
7,79 (dd, 2H, H-4/H-7). 130,03 (C-7a), 133,16 (C-3a), 142,85 (C-1'), 147,96 (C-2).
0,77 (t, 3H, CH3), 1,25 (h, 2H, CHy), 1,71 (p, 2H, CH), 14,05 (CHs3), 19,77 (CHy), 31,58 (CHy), 35,10 (NCHj3), 46,53
3,90 (s, 3H, NCHsa), 4,38 (t, 2H, NCHy), 7,48 (dd, 1H, (NCH), 114,59 (C-4/C-7), 119,42 (C-4’), 127,55 (C-5),

X1 Bul H-3"), 7,73 (dd, 2H, H-5/H-6), 7,92 (t, 1H, H-2'), 7,95 129,24 (C-6), 131,73 (C-2), 132,63 (C-3), 135,91 (C-3a/C-
(d, 1H, H-4%), 8,30 (dd, 2H, H-4/H-7). 7a), 137,06(C-1"), 145,93 (C-2).
4,00 (s, 3H, NCHs), 5,74 (s, 2H, NCHy), 7,23-7,26 (m, 34,07 (NCHs), 49,87 (NCH,), 114,33 (C-4/C-7), 114,51 (C-
3H, Ar-H), 7,33-7,35 (m,2H, Ar-H), 7,47 (dd, 1H, H- 4", 119,31 (C-4"), 127,66 (C-5/C-6), 128,96 (C-2), 129,50

X1 BzBr 3), 7,66-7,78 (m, 2H, H-5/H-6), 7,92 (t, 1H, H-2"), 7,95 (C-3’), 131,83 (C-3"/C-5"), 132,89 (C-2"/C-6"), 134,90 (C-

(d, 1H, H-4), 8,28 (dd, 2H, H-4/H-7). 3a/C-7a), 136,19 (C-1"), 137,25 (C-1'), 146,64 (C-2).
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Cizelge 4.6. 1-Metil-2-(4-klorofenil)-3-alkilbenzimidazolyum halojeniir tiirevlerinin DMSO-ds’daki *H-NMR ve *C-NMR kimyasal
kayma degerleri.

R

- 2 3
5 3a _N(3
@ ¢ 1H.NMR Spektrumlarindaki Kimyasal Kayma (d) 1BC-NMR Spektrumlarindaki Kimyasal Kayma (d)
g : 7a N1 D G Degerleri (ppm) Degerleri (ppm)
CHs
Bilesik
Bil. No RX
3,90 (s, 6H, NCHs3), 7,78 (dd, 2H, H-5/H-6), 7,90 (d, 33,57 (NCHs), 114,15 (C-4/C-7), 120,55 (C-5/C-6), 127,42 (C-
XIV Mel 2H, H-3'/H-5"), 7,96 (dd, 2H, H-2'/H-6"), 8,15 (dd, 2H, 2'/C-6"), 130,39 (C-1’), 132,44 (C-3'/C-5), 133,55 (C-3a/C-7a),
H-4/H-7). 138,79 (C-4'), 150,09 (C-2).
0,74 (t, 3H, CHa), 1,19 (h, 2H, CHy), 1,67 (p, 2H, CH»), 13,93 (CH3), 19,61 (CHy), 31,34 (CH,), 33,44 (NCHa), 46,23
" Bl 3,90 (s, 3H, NCH3), 4,32 (t, 2H, NCHy), 7,70 (dd, 2H, (NCH), 114,15 (C-4/C-7), 127,46 (C-5), 130,53 (C-6), 131,61
u

H-5/H-6), 7,89 (d, 2H, H-3/H-5Y), 7,97 (d, 2H, H-2/H- (C-2'/C-6'), 131,84 (C-1’), 132,56 (C-3/C-5), 133,26 (C-3a/C-
6, 8,15-8,23 (M, 2H, H-4/H-7). 7a), 138,74 (C-4'), 149,93 (C-2).

3,90 (s, 3H, NCHs), 5,62 (s, 2H, NCH,), 7,19-7,34 (m, 33,94 (NCHs), 49,94 (NCHy), 114,79 (C-4/C-7), 118,64 (C-4"),

5H, Ar-H), 7,70 (d, 2H, H-5/H-6), 7,75 (d, 2H, H-3/H- 126,78 (C-5/C-6), 127,94 (C-2'/C-6'), 129,47 (C-1’), 130,60 (C-

XVI BzBr 5, 7,82 (d, 2H, H-2/H6’), 8,00 (dd, 2H, H-4/H-7). 3/C-5), 131,50 (C-3"/C-5"), 132,02 (C-2"/C-6"), 133,06 (C-
3a/C-7a) , 134,50 (C-17), 138,94 (C-4), 150,81 (C-2).
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Cizelge 4.7. 1-Metil-2-(4-metilfenil)-3-alkilbenzimidazolyum halojeniir tiirevlerinin DMSO-ds’daki *H-NMR ve *C-NMR kimyasal

kayma degerleri.

R
4 | 2 3

s 3a N(3
X (1 4
®>2_®7CH3 'H-NMR Spektrumlarindaki Kimyasal Kayma (d) BC-NMR Spektrumlarindaki Kimyasal Kayma (d)
S 7a) N

1

Degerleri (ppm)

Degerleri (ppm)

2,50 (s, 3H, CH3), 3,90 (s, 6H, NCHs), 7,60(d, 2H, H-
3/H-5), 7,75 (dd, 2H, H-5/H-6), 7,80 (d, 2H, H-2'/H-
6), 8,13 (dd, 2H, H-4/H-7).

21,95 (ArCHa), 33,54 (NCHa), 114,08 (C-4/C-7), 118,70 (C-
5/C-6), 127,27 (C-1), 130,70 (C-2/C-6'), 131,40 (C-3/C-5),
132,40 (C-4), 143,99 (C-3a/C-7a), 151,24 (C-2).

0,75 (t, 3H, CHa), 1,19-1,22 (m, 2H, CHy), 1,69-1,72
(m, 2H, CH,), 2,50 (s, 3H, CHs), 3,96 (t, 3H, NCHs),
4,41 (s, 2H, NCH,), 7,78-8,33 (m, 8H, H-4/H-7,H-5,H-
6,H-2/H-3/H-51H-6).

13,82 (CH3), 19,57 (CH.), 21,60 (ArCH3), 31,02 (CH,), 34,87
(NCHs), 46,37 (NCH,), 114,68 (C-4/C-7), 130,33 (C-5),
131,88 (C-6), 132,71 (C-1)), 133,52 (C-2/C-6'), 138,39 (C-
3/C-5), 140,21 (C-4), 141,35 (C-3a/C-7a), 153,08 (C-2).

7 | & (5
CHg
Bilesik
Bil. No RX
XVII Mel
XVIII Bul
XIX BzBr

2,06 (s, 3H, CHa), 3,95 (t, 3H, NCHs3), 5,70 (s, 2H,
NCH,), 7,23-8,08 (m, 13H, H-4/H-7,H-5H-6,H-2'/H-
3/H-5/H-6'/Ar-H).

22,44 (ArCH,), 31,38 (NCHa), 48,23 (NCHy), 114,81 (C-4/C-
7), 120,05 (C-4"), 129,52 (C-5/C-6), 129,54 (C-2//C-6"), 129,65
(C-1)), 130,66 (C-3/C-5), 131,86 (C-3"/C-5"), 137,56 (C-2"/C-
6), 139,91 (C-4), 142,23 (C-17), 143,34 (C-3a/C-7a), 150,27
(C-2).
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Cizelge 4.8. 1-Metil-2-(4-metoksifenil)-3-alkilbenzimidazolyum halojeniir tiirevlerinin DMSO-ds’daki *H-NMR ve *C-NMR kimyasal

kayma degerleri.

R
4 | 2 3

3a N(3
X 4'
@ OCHs .
. N: 2 < > !H-NMR Spektrumlarindaki Kimyasal Kayma (d)
7a 1

Degerleri (ppm)

1BC-NMR Spektrumlarindaki Kimyasal Kayma (d)
Degerleri (ppm)

3,89 (s, 9H, OCHa/NCH), 7,32 (d, 2H, H-3/H-5), 7,73
(dd, 2H, H-5/H-6), 7,86 (d, 2H, H-2/H-6), 8,11 (dd,
2H, H-4/H-7).

33,57 (NCHs), 56,49 (ArOCHs), 113,18 (C-3/C-5), 114,01 (C-
4/C-7), 115,67 (C-5/C-6), 127,17 (C-1), 127,22 (C-2/C-6),
132,36 (C-7a), 133,46 (C-3a), 151,21 (C-2), 163,18 (C-4)).

0,75 (t, 3H, CHs), 1,18 (h, 2H, CHy), 1,68 (p, 2H, CHo),
3,85 (s, 3H, NCHs), 3,92 (s, 3H, OCH3), 4,34 (t, 2H,
NCH,), 7,33 (d, 2H, H-3/H-5), 7,74-7,77 (m, 2H, H-
5/H-6), 7,86 (d, 2H, H-2/H-6"), 8,15-8,20 (m, 2H, H-
4/H-7).

13,93 (CHa), 19,62 (CHy), 31,25 (CH,), 33,42 (NCH3), 46,13
(NCH;), 56,43 (ArOCH3) 113,43 (C-3/C-5'), 114,24 (C-4/C-
7), 115,77 (C-5/C-6), 118,64 (C-1)), 127,25 (C-2/C-6"), 131,53
(C-7a), 133,07 (C-3a), 151,10 (C-2), 163,09 (C-4).

7 | 6' 5'
CHg
Bilesik
Bil. No RX
XX Mel
XXI Bul
XXI1 BzBr

3,89 (d, 6H, OCH3/NCH3), 5,63 (s, 2H, NCHy), 7,17
(dd, 2H, Ar-H), 7,30 (dd, 3H, Ar-H), 7,69-7,81 (m, 2H,
H-5/H-6), 7,82 (d, 2H, H-3/H-5)), 7,90 (d, 2H, H-
2'/H6"), 8,18 (d, 2H, H-4/H-7).

33,70 (NCH3), 49,47 (ArOCHg), 56,41 (NCH, ) 113,18 (C-
3/C-5), 114,33 (C-4/C-7), 114,39 (C-4"), 115,82 (C-5/C-6) ,
127,60 (C-1)), 129,48 (C-2/C-6"), 131,55 (C-3"/C-57), 132,71
(C-2"/C-6"), 133,09 (C-3a/C-7a), 134,87 (C-17), 151,70 (C-2),
163,23 (C-4).
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Cizelge 4.9. 1-Metil-2-(4-N,N-dimetilaminofenil)-3-alkilbenzimidazolyum halojeniirlerin DMSO-ds’daki *H ve *C-NMR kimyasal kayma

!H-NMR Spektrumlarindaki Kimyasal Kayma (d)

Degerleri (ppm)

BC-NMR Spektrumlarindaki Kimyasal Kayma (d)
Degerleri (ppm)

3,08 (s, 6H, N(CHz)2), 3,91 (s, 6H, NCHs), 7,68 (d,
2H, H-2/H-6"), 7,67-7,72 (m, 2H, H-5/H-6), 7,98 (d,

2H, H-3/H-5"), 8,06 (dd, 2H, H-4/H-7).

33,60 (NCHa), 40,17 (N(CHa),), 112,29 (C-3/C-5), 113,75 (C-
4/C-7), 117,46 (C-5/C-6), 126,81 (C-1), 132,68 (C-2/C-6),
144,88 (C-3a/C-7a), 152,10 (C-4), 153,21 (C-2).

3,07 (t, 6H, N(CHa)2), 3,89 (s, 6H, NCH), 6,81-8,05
(m, 8H, H-4/H-7,H-5,H-6,H-2//H-3'/H-5/H-6).

14,59 (CHs), 20,31 (CH,), 31,18 (CH,), 33,64 (NCHz), 40,16
(N(CHs)2), 46,39 (NCHy), 113,74 (C-3/C-5), 118,64 (C-4/C-7),
124,08 (C-5/C-6), 126,90 (C-1), 132,43 (C-2//C-6)), 136,43 (C-
7a), 137,28 (C-3a), 149,93 (C-4), 153,40 (C-2).

degerleri.
R
- 5 | 2) (3
a 3
> ) X (1 4 /CH3
® N
2 AN
6 7a N1 s
. | ®
CH3
Bilesik
Bil. No RX
XX Mel
XXIV Bul
XXV BzBr

3,06 (s, 6H, N(CH3)2), 3,90 (s, 6H, NCHa), 5,64 (5,
2H, NCHy), 6,96-8,06 (m, 13H, H-4/H-7,H-5,H-6,H-

2'[H-3'/H-5TH-6"/ Ar-H).

33,61 (NCHa), 40,17 (N(CHy),), 46,46 (NCH;), 112,79 (C-3/C-
5), 114,16 (C-4/C-7), 127,28 (C-4"), 127,68 (C-5/C-6), 127,70
(C-1), 129,54 (C-2//C-6), 129,71 (C-3"/C-5"), 132,43 (C-2"/C-
6"), 132,79 (C-3a/C-7a), 138,85 (C-1"), 150,29 (C-4'), 152,68
(C-2).
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Cizelge 4.10. 1-Metil-2-(4-nitrofenil)-3-alkilbenzimidazolyum halojeniir tirevlerinin DMSO-dg’daki *H ve 3C-NMR kimyasal kayma
degerleri.

& T 2 3
s 3a _N(3
@ NO, !H-NMR Spektrumlarindaki Kimyasal Kayma (d) BC-NMR Spektrumlarindaki Kimyasal Kayma (d)
: - @ N D G Degerleri (ppm) Degerleri (ppm)
CHs
Bilesik
Bil. No RX
3,90 (s, 6H, NCHs3), 7,78 (dd, 2H, H-5/H-6), 7,90 (d, 33,55 (NCHs), 114,23 (C-4/C-7), 123,14 (C-3/C-5’), 124,46
XXVI Mel 2H, H-3/H-5'), 7,96 (dd, 2H, H-2/H-6"), 8,15 (dd, 2H, (C-5/C-6), 125,07 (C-2'/C-6"), 127,65 (C-1'), 131,24 (C-4),
H-4/H-7). 132,54 (C-3a/C-7a), 133,63 (C-2).
0,75 (t, 3H, CH3), 1,19 (h, 2H, CHy), 1,69 (p, 2H, CH), 13,96 (CHs), 19,65 (CHy), 31,27 (CHy), 33,52 (NCHs), 46,43
3,86 (s, 3H, NCH3), 4,33 (t, 2H, NCHy), 7,50-7,62 (m, (NCH,), 114,43 (C-4/C-7), 118,64 (C-3/C-5'), 124,65 (C-5/C-
XXV Bul 2H, H-5/H-6), 7,71-7,82 (m, 2H, H-4/H-7), 8,18-8,26 6), 12524 (C-2'/C-6"), 127,66 (C-1), 131,95 (C-4), 133,40
(m, 2H, H-2'/H-6"), 8,55 (dd, 2H, H-3'/H-5"). (C-3a/C-7a), 135,65 (C-2).
2,06 (s, 3H, CHa), 3,95 (t, 3H, NCHs), 5,70 (s, 2H, 33,45 (NCHs), 45,49 (NCH,), 114,43 (C-4/C-7), 117,42 (C-
NCH,), 7,29-7,91 (m, 13H, H-4/H-7/H-5/H-6/H-2'/H- 3/C-5’), 118,64 (C-4"), 119,58 (C-5/C-6), 120,27 (C-2'/C-6),
XXVIII BzBr

3/H-5/H-6/Ar-H). 124,71 (C-1)), 128,67 (C-3"/C-5"), 129,57 (C-2"/C-6"), 130,84
(C-4), 134,10 (C-1"), 135,12 (C-3a/C-Ta), 137,16 (C-2).
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5. SONUCLAR

5.1. Sonuglar

Bu tez calismasinda ilk olarak literattirdeki metodu kullanarak 7 farkli 1-Metil-
2-arilbenzimidazol turevi sentez edilmis ve bu bilesiklerin 3 farkli alkil halojenir (Mel,
Bul, BzBr) ile mikrodalgada alkillenmesi ile 1,3-Dialkilimidazolyumhalojenir iyonik
sivilarinin  yapisal benzerleri olan 21 farkh 1,3-Dialkil-2-arilbenzimidazolyum
((arbim)X) tuzu elde edilmistir. Bilesiklerin yapilari asagida toplu olarak gérilmektedir.

VII-X  CH,
R R
| |
N N
< J N\ x
T T
XI-XI CH, XIV-XVI &y,
R R
| I
N N
X Ne
| |
XVI-XIX CHs XX-XXI G,
T ;
N
CH N
@ X N/ 3 X
AN @ NO;
T CH, f
XXI-XXV CHsg XXVI-XXVIII CHg

» Calismalar CEM-Mars6 model ¢cok modlu bir mikrodalga sentez reaktdriinde
gerceklestirilmis olup reaksiyon sireleri ince tabaka kromatografisi (ITK) ile
takip edilerek belirlenmistir.  Reaksiyonlar mikrodalgada olduk¢a tliman
kosullarda (120 W) ve ¢ok az miktarda ¢ozucu kullanilarak gerceklestirilmistir.
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Mikrodalga yontemiyle elde edilen batin bilesiklerin klasik 1sitmaya gore daha
kisa slrelerde ve ylksek verimlerle sentezleri mimkiin olmustur. Klasik 1sitma
ile tekrarlanan reaksiyonlar g6z ontne alindiginda reaksiyon sirelerinin 3-6
saatten mikrodalga ile 5-35 dakikaya dustugi belirlenmistir.  Ayrica verim
degerleri % 4-81 degerlerinden % 64-96’lara yikselmistir.

Yontem, basitligi, thman kosullarin kullanimi (120 W), kolay saflastiriimasi,
kisa surelerde yuksek verimlerin elde edilmesi gibi yonleriyle oldukca
avantajlidir.

Farkh benzimidazoller ve alkil halojenurler kullanilarak dnerdigimiz metodun
kullanim sahasinin genigsligi de belirlenmistir.

Karben oncllu olmalari sebebiyle 2 pozisyonunda substitiient icermeyen
benzimidazolyum ve imidazolyum tuzlarinin sentezine dair literatirde bazi
calismalar bulunmaktadir. Bu tez ¢alismasi ile 2-arilbenzimidazolyum tuzlarinin
sentezi ilk kez kapsamli olarak ¢alisiimistir.

Bu calisma cercevesinde literatirde bulunmayan 21 farkli 1,3-Dialkil-2-
arilbenzimidazolyum ((arbim)X) tuzu elde edilmistir. Ayrica bilesiklerin sentezi
mikrodalga ortaminda ilk defa calisiimis ve yontemin bu sinif bilesiklerin
sentezinde kolayca uygulanabilecegdi anlasiimistir.

Mikrodalgada gerceklestirildigimiz reaksiyonlarin hizlarinda gézlenen belirgin
artislarin literatirde belirtildigi gibi mekanizmanin dipolar bir gecis hali
uzerinden ilerlemesinin bir sonucu oldugu dustnilmektedir. Asagida calisilan

reaksiyonlara ait dipolar gegis hali gérilmektedir.

R-CH, X0
| %
N,
5+>— Ar
|
CH,
GH

Reaksiyon ortaminda verimlerin ylksekligi ve reaksiyon sirelerinin kisahgi ile
birlikte, yan triin olusumunun da gozlenmedigi tespit edilmistir. Bu sebeple
saflastirma, kromatografik yontemler yerine kristallendirme yapilarak daha az

cozlcuyle ve kolayca gerceklestirilebilmistir.



99

5.2. Oneriler

» Sentezler icin ¢ok modlu bir mikrodalga sentez reaktort kullanilmistir. Cok
modlu sistemlerde numune genis bir kaviteye yerlestirildiginden tek modlu
sisteme gore isitma etkisi daha disuk olup kiglk miktardaki numunelerin
Isitilmasi icin ¢ok elverisli olmadiklari dustnilir. Bu sebeple sentezler ayni
metot ile tek modlu bir firinda tekrarlanabilir.

» Yapilan calismalarda benzimidazolyum tuzlarinin sentezleri icin baslangi¢
maddelerinden ortalama yaklasik 0,5 g kadar kullaniimistir. Yapilan sentezlerin
daha buyuk madde miktarlarinda da denemeleri gerceklestirilebilir.

» Sentezlenen 1,3-Dialkil-2-arilbenzimidazolyum halojenlr tlrevlerinden 7
tanesinin farkli bakteri ve mantar tirleri Gzerine antimikrobiyal etki ¢alismalari
Universitemiz Molekiler Biyoloji ve Genetik Bolimi’nde gerceklestirilmis olup
cikis  benzimidazol vyapisina gore daha belirgin aktivite gosterdikleri
belirlenmistir.  Bilesiklerin iyonik sivi benzeri yapi gostermeleri ve suda
cozindrliklerinin  benzimidazollere gore daha iyi olusu biyolojik aktivite
calismalari acisindan ¢ok degerlidir. Calhismalar tim bilesikler icin
tamamlandiktan sonra uluslararasi bir dergide yayinlanacaktir.

» Sentezlenen bilesiklerin tek kristalleri ve farkli metallerle kompleksleri elde
edilerek yapilari aydinlatilabilir.

» Sentezlenen bilesiklerin korozyon inhiblsyon 6zellikleri belirlenebilir.

» Sentezlenen bilesiklerin bazi reaksiyonlardaki katalitik aktiviteleri calisilabilir.
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