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OZET
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TIYOAMID GRUBU LIGANDLARIN BIZMUT(Ill) KLORUR iLE
OLUSTURACAKLARI YENI BILESIKLERIN SENTEZ KIMYASAL YAPILARININ
AYDINLATILMASI VE L IPOKSGENAZ (LOX) ENZIMI UZERINDE INHIBISYON

ETKILERININ INCELENMES

Sinem YARAR

Namik Kemal Universitesi
Fen bilimleri Enstittsi
Kimya Anabilim Dal

Dansman: Yrd. Dog. Dribrahimismet OZTURK

Bizmut metali dger gzir metallere gore daha glik toksisite dgerine sahiptir. Bu
Ozelliginden dolayi bizmut metali tibbi uygulamalarda dalod& tercih edilir duruma gelsi
ve geng bir kullanim alanina sahip olmgtwir. Tiyoamid turevi ligandlar ise, tek garina
goOsterdikleri  tibbi uygulamalarda ki anti-tumor igkelerinin - dsinda metallerle
olusturduklar bilgiklerinin rahim kanseri (HeLa) gibi bazi kanser rdleri Gizerinde oldukca
etkin 6zellge sahip oldgu yapilan literatiir cagmalari ile belirlenmitir. Arastirmalar sonucu
Ozellikle bizmut(lll) halojenurlerin tiyon grubu égen ligandlar ile olgturdugu bilesiklerinin
kanser hucreleri Gizerinde oldukca aktif olduklaglitlenmistir. Bu tez camasi kapsaminda
tiyoamid grubu ligandlari olan 2-merkapto-1-metililazol, 2-merkaptobenzimidazol,
3,4,5,6-tetrahidro-2-pirimidintiyol,  2-merkaptogimm ve 2-merkaptobenzotiazol ile
bizmut(lll) klorir metalinin belirli ¢éziculer iceindeki reaksiyonu sonucu gln yeni
bizmut bilsiklerinin sentezi yapilmgive kimyasal yapilar aydinlatilgtr. Kimyasal yapi
analizinde erime noktasi, iletkenlik, elementel lemaMid-IR spektroskopisi, FT-Raman
spektroskopisi, Termogravimetrik-Diferansiyal Tetnamaliz (TG-DTA), *H ve **C NMR
spektroskopisi, UV spektroskopisi ve 3n1 kirnimi yontemleri kullanilngtir. Ayrica
sentezlenen yeni bizmut hilklerinin lipoksigenaz (LOX) enzimi tzerindekinhibisyon

etkileri incelenmgtir.

Anahtar kelimeler: Biyoanorganik kimya, bizmut(lll) klortr, spektrogbi& yontemler, X-

Isint kirnimi, lipoksigenaz.

2017, 153 sayfa
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SYNTHESIS AND CHEMICAL CHARACTERIZATION OF NEW COMBUNDS TO
CREATE BISMUT (lll) CHLORIDE IN THIOAMIDE GROUP ANDINVESTIGATION
OF INHIBITION EFFECTS ON LIPOXYGENASE (LOX) ENZYME
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Bismuth metal has lower toxicity than other heawstals. Because of this feature,
bismuth metal has become more preferred in medigplications and has a wide usage
area. Thioamide-derived ligands have been idedtifig literature studies that show that
compounds other than anti-tumor activity in mediapplications that they demonstrate
alone have a very effective property on certaincearcells, such as cervical cancer
(HeLa), in their metal-forming compounds. Resear$ults have shown that especially
bismuth (lll) halides formed with ligands contaigition groups are highly active on
cancer cells. In this thesis, we have investigétedeffect of bismuth (l1I) complexes with
the thioamide group ligands, 2-mercapto-1-methylemble, 2-mercaptobenzimidazole,
3,4,5,6-tetrahydro-2-pyrimidinethiol, 2-mercaptagyne and 2-mercaptobenzothiazole.
The reaction of the bismuth chloride metal in dartolvents has resulted in the synthesis
of new bismuth compounds and their chemstalictures are elucidated. @ Chemical
structure analysis, melting point, conductivityeraental analysis, Mid-IR spectroscopy,
FT-Raman spectroscopy, Thermogravimetric-diffesdniiermal analysis (TG-DTA)H
and**C NMR spectroscopy, UV spectroscopy, and X-rayrdiffion methods were used.
In addition, bismuth compounds newly synthesizedifpyxygenase (LOX) enzymes on
the inhibition effects were investigated.

Keywords: bioinorganic chemistry, bismuth(lll) chloride, sp@scopic methods, X-ray
diffraction, lipoxygenase.

2017, 153 pages
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Gergeklgtirilen bu calgmada bizmut(lll) bilgiklerinin koordinasyon kimyasi
hakkinda genel bilgi verilngj bizmut(lll) klorir (BiCk)’'iin tiyoamid grubu ligandlar ile
olusturduklari yeni bilgikler sentezlenmive sentezlenen bu bgiglerin kimyasal yapilari
aydinlatiimstir. Bu calgma sayesinde literatlire yeni bizmut(lll) klorar egiklerinin
kazandirilmasi ve bu biilerin lipoksigenaz (LOX) enzimi Uzerinde ki inhdyon
etkilerinin incelenmesi amaclangtir.

Gerceklgtirmis oldugum bu tez cajmasinda tim desteklerinden dolay! garan
hocam Yrd. Dog. Dribrahimismet OZTURK’e, sentezini gercektidigim bilesiklerin
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Mehmet CAKMAK’a, bu glnlere gelmemde maddi manawntdestgini hicbir zaman
esirgemeyen aileme ve bu gatanin gercekigirimesine destek <$gayan Turkiye
Bilimsel ve Teknolojik Aratirma Kurumu (TUBTAK)'a (Proje No: 114Z457) tekkir
ederim.
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1.GIRIS

Bizmutun 200 yildan daha fazla suredigitie hastaliklarin tedavisinde kullanilgh
bilinmektedir (Li ve ark. 2012). Bizmutun 1450’lillarda beyaz madde anlamina gelen eski
Almanca bir sozcuk olanWeissmuth veya Wismuttan (beyaz kuitle) turetilgi
distnulmektedir. Bu yillarda bizmut metalik bir elemeslarak kabul edilmergiolsa da
metallrjik amach metal Grtnlerinde bir big olarak kullanilinytir (Suzuki ve ark. 2001).
Diger metallere benzegli icin ayirt edilemeyen bizmut 1739 yilinda Posst Bergman

tarafindan yeni ve kararl bir element olarak katxilmistir (Sadler ve ark. 1999).

Bizmut dagal bicimiyle nadiren bulunan bir element olmasiagmen, genel olarak
kursun, gumig, altin, kobalt gibi dier metallerin cevherleri ile birlikte bulunan biretaldir.
Bizmutun okside formu genellikle saridan maviye pgl renk gosteren, gal hali ise
gumisi pembe renkli ve kirilgan bir metaldir. Dunyaniabkgunda yaklaik olarak milyonda
0,2’lik bir kismi kapladg tahmin edilir. Asirlhikh olarak Avusturya, Bolivya, Kanada, Cin,
Japonya, Kore, Peru, Meksika, Amerika ve Yugoslaggabulunur. Dinya Uretiminde yilda
yaklasik olarak 4.000 ton bizmut uretilmektedir (Suzule ark. 2001). Dinyadaki tahmini

bizmut Uretimi Cizelge 1. 1'de gdsterilmektedir.

Cizelge 1.1Dunyada’ki tahmini bizmut Gretimi

ULKELER TON
Avusturya 907
Meksika 748-1071
Amerika 200-400
Kanada 171-200
Kore 75-90
Japonya 80-560
Peru 522-939
Cin 259-1375




2.BiZMUTUN K IMYASI

Cizelge 2.15-A grubu elementlerinin elektron konfigtirasyonu

Atom Elektron
Element/sembol| Numarasi konfigtrasyonu
Azot (N) 7 1§25 2p°
Fosfor (P) 15 [Ne] 383p°
Arsenik (As) 33 [Ar] 3d° 45 4p°
Antimon (Sb) 51 [Kr] 4d°55 5p°
Bizmut (Bi) 83 [Xe] 4f*5d"° 65 6p°

Azot ailesi olarak bilinen 5-A grubu, azot (N), fos (P), arsenik (As), antimon (Sb)
ve bizmut (Bi) elementleriden almaktadir. Bu grupta bulunan tim elementlerig kdabuk
elektron konfigiirasyonu fig’ seklindedir. Cizelge 2.1'de bu grupta yatan bitiin
elementlerin elektron konfiglrasyonlari veritm. Azot ailesi grubunda yer alan bu
elementlerin, periyodik tabloda yukaridaga@ inildikce elektronegatiflikleri, iyonlgma
enerjileri ve elektron ilgileri azalir, atom yarpaerime noktasi, kaynama noktasi ve metalik

karakterleri ise artmaktadir (Coppola 1994).

Bizmut (Bi) elementi, 5-A grubundaki azot ailesirem kararli ve engr tyesidir.
Atom numarasi 83 ve atom kutlesi 208,980 g/mol'dizmut cok renkli, parlak, yagayava
sqgurulmaya birakildii zaman son derece kargria 6zelligi ile kirllgan kristaller olgturan
bir metaldir Sekil 2.1) (Suzuki ve ark. 2001). Elementel bizmutkemar dortgen
(Rhombohedral kristal yapisina sahiptir. Kiutle numarasi 209notak bir dgal izotopu
vardir. Bunun dinda kitle numarasi 189-208 ve 210-215 olan yapdyaaktif izotoplarida
elde edilmgtir. Bizmutun erime noktasi 271°C’e kaynamektasi ise 1560°C’ dir. Oda
sicaklginda ki yaklaik yogunlugu 9,8 g/cnitir. Atomik hacmi ise 21,3  ciy-atom’dur
(Bhatki 1977).

Sekil 2.1. Bizmut kristali



Bizmutun elektron dalimi Sekil 2.2'de gosterildii gibi, [Xe] 4f*5d'%s6p’
seklindedir. Bizmut metalinin trivalent(3+) ve peunsent(5+) olmak Uzere iki temel
oksidasyon dgerligi bulunmaktadir. Bizmut metalinin arsenik ve antmmoetallerinin aksine
3+ oksidasyon deerligi, 5+ oksidasyon dgerligine gore daha kararl yapidadgekil 2.2'te
gosterildgi gibi pentavalent oksidasyon ghrligine sahip bizmut bikgkleri G¢cgen piramit
geometrik yapi da bulunurken, trivalent oksidasglegerligine sahip bizmut bikgkleri ticgen

ciftpiramit geometrik yapida bulunmaktadirlar (Sadte ark. 1999).

oF
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Sekil 21 él_i-mutun elektron konfigurasyonu ve Bizmut metalihizmut(3+) ve
bizmut(5+) dgerlikli geometrik yapilari

Bizmut dgada yaygin olarak stlfurleri () halinde bulunur (Sadler ve ark. 1999).
Bizmut metali sulfarler ile kolaylikla reaksiyonarmektedir. Bizmut metali veya bizmut
tuzlarinin hidrojen sulfur (b8) ile reaksiyona sokulmasi sonucunda bizmut(lUlfitberi
(Bi2Ss) olusmaktadir (Suzuki ve ark. 2001). Bizmut(lll) stlfBi-Ss) Sekil 2.3'te gosterildii
gibi koyu siyah renkli bir bilgktir. Molekl agirligi 514,16 g/mol ve oda sicaginda

bilesigin yogunlugu 7,7 g/cnitiir (Sigma Aldrich MSDS).

Sekil 2.3. Bizmut siilfit bilesigi

Bizmut karbonat Bi-O2(CCs)), beyaz renkli bir tozdurSgkil 2.4). Karbonat veya
bikarbonat ¢Ozeltisine bizmut nitratin ilave ediidieaksiyon sonucunda elde edilir. Bizmut
karbonat 100°C ve daha yuksek sicakliklarda s¢OfjH/e karbondioksiti (C€) kaybeder
(Suzuki ve ark. 2001).



Sekil 2.4.Bizmut (111) karbonat bilgigi

Bizmut(lll) selenir (BiSe;) ve bizmut(lll) tellelir (BiTes) bilesiklerinin ikisi de
siyah renkli toz formdadirSgkil 2.5). Suda ¢oézinmezler, konsantre nitrik a&sitkral suyu
gibi kuvvetli asitlerde ¢ézunurler. Bu bgigler yari iletken malzemelerin yapiminda kullantli
(Suzuki ve ark. 2001). Bizmut(lll) selentriin molekgirhgr 654 g/mol, erime noktasi 710°C
ve oda keullarinda ygunlugu 6,82 g/criftiir. Bizmut telleliiriin ise, molekiilgarli g1 800,76

g/mol, erime noktasi 573°C ve gunlugu 7,642 g/criitiir (Sigma Aldrich MSDS).

Sekil 2.5. Bizmut (11l) selenir bilgigi

Bizmut nitrat (Bi(NQ)3), beyaz renkli kristaller halinde bulunugekil 2.6). Kokusu
nitrik asit gibidir. Bizmut nitrat, bizmut metalievkonsantre nitrik asidin reaksiyonu sonucu
elde edilir (Bhatki 1977). Fazla miktarda su ilerout nitrat, bizmut subnitrati (BiON§D
olusturmaktadir. Bizmut nitrat aseton, asetik asit Mesegol gibi organik c¢ozuculerde
¢c6zunurken, etanol ve etil asetat icerisinde ¢coam@suzuki ve ark. 2001). Bizmut nitratin

molekdl a&irligi 485,07 g/mol, erime noktasi 30°C, kaynama nok{&380°C ve oda
sicaklgindaki ygzunlugu 2,83 g/critir (Sigma Aldrich MSDS).

Sekil 2.6. Bizmut nitrat bilgigi



Sodyum bizmutat (NaBig), molekul &irligi 279,97 g/mol olan neme duyarl sari-
kahverengi bir toz bikgktir. Sekil 2.7’de sodyum bizmutatin yapisi veriktn. Manganezin
kalitatif tayininde Mri?ve Mn""iyonlarinin belirlenmesi icin kullanilan analitikaktif olarak
bilinmektedir. Su ve organik c¢oOzuclulerde c¢ozinmkayvetli asitler icinde c¢oOzulerek
karakteristik Bi(V)'i verir (Suzuki ve ark. 1999).
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Sekil 2.7.NaBiOs bilesiginin molekdl yapisi

Bizmut fosfat (BiPQ), beyaz renkli bir kristaldirSekil 2.8'de bizmut fosfatin yapisi
verilmistir. Su iginde ve nitrik asit igerisinde ¢ozinmeZ19°C’de kurutulabilir, yiksek
sicakliklarda ¢ok karali ve 981'de girligl sabittir (Bhatki 1977). Molekul @arligi 303,3
g/mol, erime noktasi 350°C’nin Uzerinde vesyolugu oda kgullarinda 6,32 g/ml'dir (Sigma
Aldrich MSDS).

Bit3 O—P—O-
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Sekil 2.8. BiPO4 bilesiginin molekul yapisi

Yuksek sicakliklarda elementel bizmutun halojefiereaksiyonu sonucu bizmut (l11)
halojendr bilgikleri (BiX3; X: F,Cl, Br, 1) elde edilir (Suzuki ve ark. 2001)

Bizmut triflorir (BiRs), hidroflorik asit ile bizmut hidroksitin reaksipa sokulmasi
sonucu elde edilir (2.1). Bizmut triflortriin eldede kullanilan bir dier yontem ise bizmut
veya floririn fazla miktarlarda reaksiyona sokulm@s2) ile BiR'lUn eldesidir (Brauer ve
ark. 1963). Bizmut triflorir beyaz togeklinde bulunur ve suda c¢c6zinmez (Bhatki 1977).
BiFs'Uin Bi atomu uUzerinde bulunan ortaklanmanalektron ciftleri bg yapan elektron
ciftlerini iterek yapinin ticgen piramit geometridenasina sebep oluSékil 2.9). Bik' Un

erime noktasi 60C, kaynama noktasi 900°C vegmlugu 7,90 g/cm ‘tir (Suzuki ve ark.
2001).
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Sekil 2.9. BiFs'nin geometrisi ve bizmut triflorir bigesi

F

Beyaz renkli kristallerden ofan bizmut triklorir (BiCd), bizmut ve fazla miktarda
kloriin reaksiyona sokulmasi sonucu elde edilir )(2Bzmut trikloririin elde edilmesinde
kullanilan bir dger yontem ise bizmut okside hidroklorik asidin gawedilmesiyle (2.4)
BiClz'Uin eldesidir (Brauer ve ark. 1963%dkil 2.10). BiCk alkol, aseton, metil siyanir ve

nitrobenzende ¢ozindr. Erime noktasi 230325kaynama noktasi 486,C ve yagunlugu 4,76

g/cnt'tir (Suzuki ve ark. 2001). Su icinde hidroliz iBIOCI verir. Bu 6zellik nitel analizde
bizmut icin bir test olarak kullanilir (Bhatki 19).7
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Sekil 2.10.BiCls'tin geometrisi ve bizmut triklorir bigezi

Cl

BiClz'in bizmut atomu (zerinde bulunan ortaklanmanalektron ciftleri, sp
hibritlesmesi yaparak ticgen piramit geometrinin sohasina sebep oluSgkil 2.7). Ucgen
piramit geometriye sahip olan BiZin kristal yapisi, bauzunluklar ve bgacilariSekil 2.8’
de verilmgtir. Bi-Cl (2) ve Bi-Cl (3)' Un b& uzunluklari hemen hemeniteuzunluktadir:
2,513 A (7) ve 2,518 A (7) Bi-Cl (1) Bauzunluu ise bu bglara gore cok daha kisadir: 2,468
A (3). Bag acilarina bakildinda iki Bi-Cl acisi kaglastirilabilir, ama git degillerdir: 94,9
(3) ve 93,2 (3). Ugiincii Bi-Cl agisi isezdi Bi-Cl agilarina gore daha kiiguk bir aciya
sahiptir: 84,45(14) (Nyburg ve ark. 1971).



2Bi,03 + 6HCl —2BiCl3+ 3H,0 (2.4)
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2 587 ~ { 2 53(7)
i3 o ci(2)
oy 4 45 (™ o
o i 5

Sekil 2.11. BiClz'Un kristal yapisi, bguzunluklari ve agi

Bizmut tribromuUr (BiBs) genel olarak bizmut triklortire (Big)l benzerdir. Bizmu
oksit ve hidrobromik asidin reaksiyona sokulmasiélde edilir (2.5). Bizmut tribromir s¢
renkli kristallerden olgmaktadir §ekil 2.12). Alkali halojenirler ve sulu hidrokloriksit
icinde ¢ozinir. Su ile aksiyonu sonucunda BiOBr verir. Erime noktasi 2°C, kaynama
noktasi 460. 8C ve ygunlugu 5.72 g/crtir (Suzuki ve ark. 2001). Merkezi atomu
hibritlesmesi yaparak ticgen piramit geometrisinistduur.

2Bi,03 + 6HBr —2BiBrs+ 3H,0 2.5)

Bi.,
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Sekil 2.12.Bizmut tribromirin geometsi ve b§igi

Br

Bizmut triiyodur (Bils), koyu siyah renkli kristal bir bikgktir. Bizmut triiyoddr,
bizmut ve iyotun isitilmasi ile elde edilir (2.@izmut trikollr (BiCl) ve bizmut tribromdr
(BiBrs) gore su icindedaha az ¢oziinurdir. (Bhatki 1977). sUn erime noktasi 408.°C,
kaynama noktasi 542 ve ygunlugu 5,80 g/crtur.(Suzuki ve ark. 2001). Bizm triiyodir
de (Bik) yukarida bahsedilen bizmut halojentrler gibi (3, BiCls, BiBrs3) sp3 hibritlemes
yaparak tc¢cgen piramit geometriyi glurur Sekil 2.13)

. 3 .
Bi+ /21 — 2BII3 (26]
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Sekil 2.13.Bilz'nlin geometrisi



3. KUKURT DONOR ATOMU BULUNDURAN L IGANDLARIN B izMUT(lll) iLE

OLUSTURDUKLARI B ILESIKLER IN KOORDINASYON KIMYASI

Bizmut(lll) bilesiklerinin yapilari, periyodik cetvelde 15. grup mlentlerinden olan
arsenik (As) ve antimon (Sb) ile bircok benzgrnin olmasina rgmen arsenik ve antimon
metallerinden daha karm&tir. Literatirde bizmut(lll) tuzlari kullanilaraksentezlenen
bilesiklerin periyodik cetvelde bizmut metalinin kgosu olan arsenik ve antimon
metallerinin olgturdusu bilesiklerden daha ¢ok rastlaniimakta ve bizmut metalanisenik ve
antimon metallerine oranla daha gerbir koordinasyon sayisi argina sahip oldgu
gorulmektedir. Bizmut(lll) bilgiklerinin lewis asidi 6zellii bizmut bilesiklerinin yiuksek
metal oksidasyonuna sahip olmalaringlamaktadir. Bu 6zellikten dolayl bizmut(lll) tuziar
ile sentezlenen bi&klerin koordinasyon sayilari 3 ile 10 arasind&isien gosteren gesibir
araliga sahiptir ve diizensiz bjekilde dgismektedir (Sun ve ark. 1997).

Sentezlenen bizmut(lll) bigklerinin kimyasal yapilarn spektroskopik yontenier
aydinlatiimg ve molekil geometrilerini§ekil 3.1'de go6sterildii gibi G¢ggen piramity-licgen
cift piramit, dizgun dortytzli, kare piramit (SR)jzgin sekizyuzli (Oh), bgen piramit,
besgen ciftpiramit, dodekahedral, iki {e&h trigonal prizmatik, tek bgikh kare
antriprizmatik, kare prizmatik, trigonal dodekahbeddriic balikh trigonal prizmatik ve
trigonal antiprizmatik yapilar oldiw gortlmtar (Yang ve ark. 2015).
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3.1.Ucgen Piramit Geometriye Sahip Bizmut(lll) Bilesikleri
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Sekil 3.2. [PheBi(tsacH)] bilgiginin molekil yapisi ve polimerik yapisi

[PheBi(tsacH)] (tsacH: tiyosakkarin) bgesinin  molekul yapisi Sekil 3.2'de
gosterilmektedir. Bizmut atomu ¢evresinde iki femilkasindan gelen karbon atomu (Bi(1)-
C(1): 2,233(3), Bi(1)-C(7): 2,243(3) A) ile tiyosedrin grubundan gelen siilfur atomu (Bi(1)-
S(1): 2,6399(7) A ), bizmut iyonu etrafinda Ucgeramit geometriyi olgturmaktadir. Bu
dcgen piramit yapi, ligandin imino grubundan gedeot atomu ve silfonil kismindan gelen
oksijen atomu ile hdanarak zigzag formda polimegtae gostermektedir (Andrews ve ark.
2011).

Bi(Tab)(ClO4)3 (Tab: 4-(trimetilamonyo)benzentiyolat) kilginin molekdl yapisi
Sekil 3.3'de verilmitir. Ug ligandtan gelen siilfiir atomlari, bizmut kei cevresinde icgen
piramit geometriyi olsturmaktadir. Bizmut atomuna gasulfir atomlarinin baacilari Bil-
S1: 2,564(3), Bi1-S2: 2,611(3), Bi1-S3: 2,593(3)dé¥. Bu yapida bizmut atomlari kem
molekdillerin ligandlarindaki silfur atomlari ilekdesime girerek bozulmgoktahedral bir
geometri olgturarak polimerlgmektedir. Polimerlgnenin olymasini sglayan bg acilari
BilS1A: 3,490(3), Bi1'S3A: 3,243(3), Bi1'S2B: 3,260 (3) A'dur (Ren ve ark).

Sekil 3.3. Bi(Tab)(ClOa4)sbilesiginin molekul yapisi

10



3.2.y-Ucgen Cift Piramit Geometriye Sahip Bizmut(Ill) Bilesikleri

HsA _HAA _Hac

Sekil 3.4.{[BiBr 2(EDTC)]n}bilesiginin monomerik ve polimerik yapisi

Bilesigin yapisi Sekil 3.4’de gosterildii gibi olup, bileik dietilditiyokarbomat
ligandindan gelen iki sulfiir donér atomu (Bi1l-S1673 ve Bil-S2: 2,604 A) ve iki brom
atomu (Bil1-Brl: 2,823 ve Bi-Br2: 2,914 A) ile biziniyonu cevresindey ticgen cift piramit
geometriyi olgturmaktadir. Molekul i¢i kuvvetli BiBr ve Bi~S etkilgimleri ile polimerik

yap! meydana gelmektedir (Arda ve ark. 2016)

Sekil 3.5.{[Bil 2(Me2DTC)]n} bilesiginin monomerik ve polimerik yapisi

{[Bil2(Me2DTC)]n} bilesiginin yapisi Sekil 3.5’'de gosterildii gibi olup, bilesik
dimetilditiyokarbomat ligandindan gelen iki sulfdonér atomu (Bil-S4: 2,629 ve Bil-S5:
2,658 A) ve iki iyot atomu (Bi-11: 3,077 ve Bi1-13,082 A) ile bizmut iyonu cevresinde
Ucgen cift piramit geometriyi o$turmaktadir. Molekul ici kuvvetli Bil ve Bi~S
etkilesimleri ile polimerik yapi meydana gelmektedir (Arda ark. 2016)
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[PPhy][Bi 2(SCsFs)s(1-SCsFs)] bilesiginin [Bi2(SGsFs)s(U-SGFs)] mono anyonunun
molekill yapisi Sekil 3.6’da verilmitir. [PPr4][Bi2(SCsFs)s(-SGFs)] bilesigi [PPra]”
katyonu ve [Bi(SGsFs)s(U-SCsFs)]” mono anyonundan aojmaktadir. Ligandlardan gele
sulfur donor atomlari (Bi(1$(1): 2,586(5), Bi(1-S(2): 2,549(4), Bi(11(3): 2,655, Bi(1)-
S(6): 3,482, Bi(1B(7): 3,114(4); Bi(-S(4): 2,598(4), Bi(2B(5): 2,643(4), Bi(--S(6):
2,615, Bi(2)S(7): 3,052(3) A ) bizmut iyonu cevresiny {iggen cift piramit geometriy
olusturmaktadir.iki bizmut merkez atomu tiyolat grubunun gtiurdusu kopri ile birbirine
baglanmstir. Kopriylu olgturan bg aksiyel konumdadir, terminal sdlfir atomléise

ekvatoryal konumda yer almaktadir (Chartmant ve2&®5)

Sekil 3.6. [PPh][Bi 2(SCeFs)s(-SGFs)] bilesiginin [Bix(SCsFs)s(1-SCsFs)]” mono
anyonunun molekdl yapisi

3.3.Kare Piramit Geometriye Sahip Bizmut(lIl) Bilesikleri

[MeBICI(S2CNEb)] bilesiginin molekil yapisiSekil 3.7'de gosterilmektedir. Bizmi
metali ¢cevresinde ligandtan gelen iki sulfur doatomu (Bi(1-S(1): 2,670(2), Bi(3-S(2):
2,679(2) A), metil grubundan gelen karbon atomuJ-C(1): 2,228 A) ve iki klor atom
(Bi(1)-CI(1): 2,895(2), Bi(1)El(1): 2,918(2) A) kare piramit yapiy afiurmaktadiriki stlfiir
ve iki klor atomu kare piramit geometrinin dizlemhnyer alirken karbon atomu kare pira

geometrinin tepe noktasinda yer almaktadir (Jaiarke2006)
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Sekil 3.7.[MeBICI(S:CNE®)] bilesiginin molekul yapisi

[1-azepanil-4-(2-tiyenil)-2,3-diazapenta-1,3-diehéiyolato-N’, S]-[1-azepanil-4-(2-
tiyenil)-2,3-diazapent-3-ene-1-tiyolketo-S] dikldiamut(ll) bilesiginin molekil yapisgekil
3.8'de gosteriimektediiki siilfir atomu (Bi(1)-S(1): 2,992(3), Bi(1)-S(®,527(3) A), bir
azot atomu (Bi(1)-N(5): 2,518(8) A) ve iki klor aw (Bi(1)-CI(1): 2,630(4), Bi(1)-Cl(2):
2,605(4) A) bizmut merkezi etrafinda kare piramgobmetriyi olyturmaktadir.iki klor, bir
sulfir ve bir azot atomu kare piramit geometriniizl@mini olwtururken dger sulfir atomu

kare piramit geometrinin tepe noktasinda yer aladkt(Diemer ve ark 1995).

Sekil 3.8.[1-azepanil-4-(2-tiyenil)-2,3-diazapenta-1,3-diehéiyolato-N’, S]-[1-
azepanil-4-(2-tiyenil)-2,3-diazapent-3-ene-1-tiyetid-S] diklorobizmut(lll)
bilesiginin molekull yapisi
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[Nets]2[Bi2(SCsFs)s(1-SCsFs)z]  bilesiginin - [Bi2(SCsFs)s(t-SGFs)2]>  anyonunun
molekill yapisiSekil 3.9'da gosterilmektedir. Bitik [Nets]** katyonu ve [Ba(SCsFs)s(lL-
SGsFs)2]? anyonundan okmaktadir. Ligandtan gelen siilfir atomlari (B-S(1): 3,154,
Bi(1)-S(3): 2,901(3), Bi(1B(5): 2,626(3), Bi(3-S(6): 2,701(3), Bi(1B(8): 2,566(3); Bi(-
S(1): 2,961(3), Bi(2B(2): 2,583, Bi(z-S(3): 3,160, Bi(2)5(4): 2,627(3), Bi(-S(7): 2,678(3)
A) bizmut merkezi etrafinda kare piramit geometdiisturmaktadir. Ligandtan gelen S1, ¢
S5 ve S6 atomlari duzlemdger alirken S8 atomu kare piramit geometrinin tapktasinds
yer almaktadir.iki bilesik molekulii bir ligand molekulil ile Wganarak diniikleer yag

olusturmaktadir (Charmant ve ark. 20(

Sekil 3.9.[Bi2(SCsFs)s(-SGFs)2] Z anyonunun molekiil yapi
Bi(SCH.CH2NMe2)%Cl bilesiginin molekul yapisSekil 3.10'da verilmgtir.  Bizmut
iyonu cevresinde bir klor atomu (Bi-Cl(1): 2,618(9) A) ile ligandtan gelen iki azot (B)-
N(1): 2,84(2), Bi(1)N(2): 2,67(3) A) ve iki suilfiir atomu (Bi(-S(1): 2538(9), Bi(1)-S(2):
2,572(9) A) kare piramit geometriyi glwrmaktadir. Azot ve sulfur atomlari kare diizlel
koselerinde yer alirken klor atomu kare piramit geaimet tepe noktasinda yer almakta
(Briand ve ark 1998).

Sekil 3.10.Bi(SCH.CH2NMe2).Cl bilesiginin molekul yapis
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[BiCl3{0-CsHa(CH2SELt>}] bilesigi Sekil 3.11'de gosterilmektedir. Ligandtan gelen
kukurt atomu (Bi1S2: 2,9323 A, Bi-S1: 3,3159 A ) ile ii¢ klor atomu ( E-CI1: 2,6422 A,
Bi1-Cl2: 2,5508 A Bil1€l1: 3,2875 A )bizmut metaline bglanarak kare piramit geometri
olusturmaktadir.iki kikirt atomu (S1, S2) ile iki klor atomu (CI1)&Y kare piramit yapinii
duzleminde yer almaktadir. Bir gdr klor atomu (CI3) ise kare piramit geometrinimpe

noktasinda yer almaktadLevason ve ark 201(

Sekil 3.11.[BiClz{o-C6H4(CH:SELtp}] bilesiginin molekil yapis

Bi(SCHCH2NHo)Cl  bilesiginin - molekil yapisi Sekil 3.11'de verilmektedir
Ligandlardan gelen iki sulfur (Bi(-S(1): 2,608(3), Bi(18(2): 2,569(3) A) ve iki azcatomu
(Bi(1)-N(1): 2,528(9), Bi(1)N(2): 2,398(8) A) ile birlikte klor atomu (Bi(-Cl(1): 3,121(3)
A) bizmut merkezi etrafinda kare piramit geometdjisturmaktadir. Azot ve sulfur atomle
kare duzlemin kgelerinde yer alirken klor atomu ise karramit geometrinin tepe noktasin

yer almaktadir (Briand ve ark 199

Sekil 3.12.Bi(SCH.CH2NH2)2Cl bilesiginin molekul yapis
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Bi(SCHC(O)OCH-CHg)Cl>  bilesiginin - molekidl  yapisi  Sekil  3.13'de
gosterilmektedir. Klor atomlari (Bi-Cl(1): 2,593(2Bi-ClI(2): 2,552(2), Bi-CI(1A): 3,371(3),
Bi-CI(2A): 3,565(A) A) ile tiyolat ligandindan getesilfur atomu (Bi-S(1): 3,021(2), Bi-
S(1A): 3,250(2) A) ve oksijen atomu (Bi-O1: 2,56Rf) bizmut merkezi etrafinda bozulmu
kare piramit yapiyi olgturmaktadir (Briand ve ark 2003).

Sekil 3.13.Bi(SCH.C(O)OCH-CHz)Cl2 bilesiginin molekdl yapisi

[Bi2(SGsFs)e(H-Cl)]* bilesiginin molekiil yapisiSekil 3.14'de gésteriimektedir. Bu
bilesigin her bir simetrik biriminin merkezinde bizmut ata yer almaktadir. Dimerik yapl,
anyonik ve simetrik bir bilgktir. Bu iki birim iki Cl atomuyla (Bi(1)—CI(1): 22190 A, Bi(1)-
Cl(1a): 2,9229 A) birbirine bganmaktadir. Bu iki klor atomlari ile her bir birde iki kiikiirt
atomu (Bi(1)-S(1): 2,6708 A ve Bi(1)-S(3): 2,6800 Aare piramit geometrinin diizleminde
yer almaktadir. Her iki birimde de kare piramit yap tepe noktasinda birer kukirt atomu
(Bi(1)-S(2): 2,567 A ) bulunmaktadir (Jonathan xe 2005).

Sekil 3.14.[Bi2(SCsFs)e(u-Cl)2] * bilesiginin molekiil yapisi
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Sekil 3.15.[BiCl(Me2DTC)]n bilesiginin molekil ve polimerik yapisi

Kare piramit geometriye sahip [BiCI(MBTC)]n bilesiginin molekul yapisiSekil
3.15'de goOsteriimektedir. Bijegin  merkezindeki bizmut atomu etrafinda ki
dimetilditiyokarbomat (MeDTC) ligandlarindan gelen dort kiikiirt atomu (Bi-216834 A,
Bi-S2: 2,7014 A, Bi-S3: 2,6481 A, Bi-S4: 2,937 A2 bir klor (Bi-Cl: 2,8159 A) atomu kare
piramit geometriyi meydana getirmektedir. Kikurpratar (S1, S2 ve S4) ve klor atomlari
kare piramit geometrinin ekvatoryal dizleminde gkrken S3 atomu aksiyel pozisyonda yer
almaktadir. Ayrica, bizmut ve kikuart atomlari anasiki iki molekdl ici etkilgim (Bi~'S) ve
bizmut ve klor atomlari arasindaki bir (BCl) molekdl ici etkilgim ile bu monomerik yapilar
bir arada tutularak bitggin polimerik yapisi olgmaktadir.(Ozturk ve ark. 2014).

Sekil 3.16.[BiBr(Me2DTC)2]n bilesiginin molekul ve polimerik yapisi
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BiBr(Me2DTC).]n bilesiginin molekul yapisSekil 3.16'da gosterilmektedir. Molekdl
kare piramit geometriye sahiptir. Bglgin merkezindeki bizmut atomu etrafinda iki
dimetilditiyokarbomat (MeDTC) ligandlarindan gelen doért kiikiirt atomu (Bi-1923 A,
Bi-S2: 2,654 A, Bi-S3: 2,701 A, Bi-S4: 2,684 A) bir brom (Bi-Br: 2,949 A) atomu kare
piramit geometriyi meydana getirmektedir. Kikuratar (S1, S3 ve S4) ve bir brom atomu
kare piramit geometrinin ekvatoryal dizleminde ghrken S2 atomu tepe noktasinda yer
almaktadir. Ayrica, bikgk Bi~'S ve Bi'Br molekil ici etkilgimleri ile polimerik yapi
olusmaktadir (Arda ve ark. 2016).

Sekil 3.17.[Bil(Et.DTC)2]n bilesiginin molekul ve polimerik yapisi

[Bil(Et2DTC)]n bilesiginin molekll yapisiSekil 3.17'de verilmektedir. Ligandlardan
gelen doért kukirt (Bil-S1: 2,650, B1-S2: 2,865, 83-2,700 ve B1-S4: 2,694 A)) ile birlikte
iyot atomu (B1-11: 3,250) bizmut merkezi etrafinde piramit geometriyi okiurmaktadir.
Kakdart atomlari (S2, S3 ve S4) ve bir iyot atomuekgiramit geometrinin ekvatoryal

duzleminde yer alirken S1 atomu aksiyel pozisyogda almaktadir. Ayrica, biggkteki

molekdl ici Bi~'S ve Bi~l etkilesimleri ile polimerik yapi olgmaktadir (Arda ve ark. 2016).

3.4.Oktahedral Geometriye Sahip Bizmut(lll) Bilesikleri

Sekil 3.18.BiCls(mnpit) bilesiginin molekul yapisi

18



BiClz(mnpity (Mnpit=1-metil-3-(1-propil)-2(3H)-imidazoltiyon) kesigi Sekil 3.18'de
verilmistir. Bizmut atomu c¢evresinde ki dért klor atomu 1BCI1:2.584(2), Bil—
Cl2:2.875(1), Bi1-CI2A:2.997(2) ve Bi1—CI3:2.590() ve ligandtan gelen iki siilfir atomu
(Bi1-S1:2.933(2), Bi1-S2:2.750(2) A) oktahedral metriyi olusturmaktadir. Oktahedral
geometriye sahip molekulde ki sulfir atomlari tr&kogumda bulunmaktaditki monomerik
yapi klor koprdleri ile birbirine hdayarak dimerik yapiyr meydana getirmektedir (Véittis
ve ark 2007).

Sekil 3.19.BiBr3.3etu bilgiginin molekul yapisi

Sekil 3.19'da BiBg.3etu bilgiginin molekil yapisisekil gosterilmektedir. Bilggin
molekil yapisinda bizmut atomuna t¢ brom atomuBit): 2.836(2), Bi-Br(2): 2.881 (2) ve
Bi-Br(3): 2.770(2) A) ve ligandtan gelen (¢ sulionor atomu (Bi-S(1): 2.865(5), Bi-S(2):
2.869(5) ve Bi-S(3): 2.812(5) A) pmnarak oktahedral geometriyi @turdusu
gorulmektedir. Oktahedral geometriye sahip olarmsidte brom atomlari ve suilfir donor
atomlarinin  yonlenmeleri ile oktahedral geometrimmeridyonel izomeri olgmaktadir
(Battaglia ve ark 1992).

3.5. Pentagonal Piramidal Geometriye Sahip Bizmut(lll) Blesikleri

Sekil 3.20.{(MeNCS)3Bi} 2 bilesiginin molekil yapisi
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{(Me2NCS)3Bi} 2 bilesiginin molekul yapisiSekil 3.20'de verilmgtir. Bizmut atomu
N,N-dimetilditiyokarbamat ligandindan gelen altiIféii donér atomu ile (Bi(1)-S(1):
2.611(2), Bi(1)-S(2): 2.838(3), Bi(1)-S(3): @&3), Bi(1)-S(4): 2.803(3), Bi(1)-S(5):
2.829(3) ve Bi(1)-S(6): 2.927(3) A) pentagonal piidal geometriyi olgturmaktadir. Bizmut
atomuna S(2), S(3), S(4), S(5), S(6) atomlagld@arak pentagonal piramidal geometrinin
duzlemini olgtururken, S(1) atomu pentagonal piramidal geomietriepe noktasinda yer
almaktadir. Molekuller arasi Bi---S etkueleri ile dimerik yapi meydana gelmektedir (Yin
ve ark 2007).

3.6. Pentagonal Bipiramidal Geometriye Sahip Bizmut(lIl) Bilesikleri

Sekil 3.21.[{Bi(tu)(pcdt)2Cl} 2] bilesiginin molekil yapisi

[{Bi(tu)(pcdt)2Cl} 2] (pcdt=1-pirolidinkarboditiyoat, tu= tiyolre) biiginin molekul
yapisi Sekil 3.21'de gosterilngtir. Pirolidinkarboditiyolat ligandlarindan gelerdd salftr
donér atomu (Bi-S(1): 2.624 (4), Bi-S(2): 2.803,([B)-S(3): 2.649 (3) ve Bi-S(4): 2.735 (3)

A) ve bir klor atomunun bganmasi ile (Bi-Cl: 2.911 A) pentagonal bipiramidgometrinin
diizlemini olgtururken tiyolre ligandindan gelen siilfir dondmato(Bi-S(5): 3.017 (4) A)
ve bir klor atomu (Bi-CI': 3.187 A) pentagonal biginidal geometrinin tepe noktalarinda yer
alir. Klor kopruleri ile iki monomerik yapi birbime ba&lanarak dimerik yapi meydana
gelmistir (Battaglia ve ark 1986).
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3.7.Trigonal Antiprizmatik Geometriye Sahip Bizmut(lll) Bilesikleri

Sekil 3.22.[BI{S 2CN(C7H7)2} 3] bilesiginin molekil yapisi

[Bi{S 2CN(C7H7)2} 3] bilesiginin molekil yapisiSekil 3.22'de gosterilmekte olup, Ug¢
N,N-dibenzilkarbamate2S,S’ ligandindan gelen sulfir atomlari bizmut atogevresinde
trigonal antiprizmatik yapiylr okturmustur. S2, S4, S6 atomlan (Bil-S2: 2.931(4), Bil-S4:
2.965(5) ve Bi1-S6: 2.904(5) A) trigonal antiprizikayapinin bir yiizinii meydana getiren
Ucgen duzlemi oktururken; S1, S3, S5 atomlari (Bil-S1: 2.664(41-BB: 2.731(4), Bil-S5:
2.682(4) A) prizmanin der yiziini olsturmaktadir (Li ve ark 2006).

3.8.Trigonal Dodekahedral Geometriye Sahip Bizmut(lll) Bilesikleri

Sekil 3.23.[Bi(NO3)3(C2sHzsS2)] bilesiginin molekdl yapisi
Sekil 3.23'de [Bi(NQ)3(CogH3sS2)] (Bis[1l-azepanil-4-(2-piridil)-2,3-diazapenta-1,3
diene-1- tiyolato-N’,N3,S] bizmut(lll) nitrat) bikginin molekdl yapisi gorilmektedir.
Bizmut atomuna ligandtan iki sulfir dondr atomu ((BiS(1): 2.584(4) ve Bi(1)-S(2):
2.654(4) A), dort azot atomu (Bi(1)-N(1): 2I{10), Bi(1)-N(2): 2.471(8), Bi(1)-N(5):
2.649(9) ve Bi(1)-N(6): 2.581(8) A) ve biksijen atomu (Bi(1)-O(13): 2.731(11) A)
baglanarak trigonal dodekahedral geometriyistlmmaktadir (Diemer ve ark 1995).
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3.9.1ki Baslikh Trigonal Prizmatik Geometriye Sahip Bizmut(ll |) Bilesikleri
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Sekil 3.24.[BITPCCL]CI, 2CH:CI: bilesiginin molekul yapisi

[BITPCCI2]CI, 2CHCI. bilesiginin molekul yapisiSekil 3.24'de yer almaktadir.
Bizmut atomunun c¢evresinde ligandtan gelen altt ammmu (Bi—N8,N6: 2.62(5), Bi—N4,N3:
2.61(2) ve Bi-N1,N2: 2.67(7) A) ve iki klor atomBi£Cl: 2.74(6) A) yer alarak iki bkl
trigonal prizmatik geometriyi okiurmaktadir (Morfin ve ark 2009).

3.10.Dodekahedral Geometriye Sahip Bizmut(lll) Bilesikleri

Sekil 3.25.[Bi(HL)(NO 3)3] bilesiginin molekul yapisi

[Bi(HL)(NO3)3] (HL = 2-asetilpiridin N(4)-piridiltiyosemikarbazo bilesiginin yapisi
Sekil 3.25'de gosterilmekte olup, bizmut atomu c¢eunde ligandtan gelen iki azot atomu
(Bi(1)-N(4): 2.435(9) ve Bi(1)-N(5): 2.610(9) A) \nér siilfiir atomu (Bi(1)-S(1): 2.632(3)
A) ile, nitrattan gelen oksijen atomlari (Bi(1)-Q(2.744(9), Bi(1)-0(2): 2.566(9), Bi(1)—
0O(5): 2.508(6), Bi(1)-O(7): 2.746(7) ve Bi(1)-O(2)671(8) A) ile dodekahedral geometriyi
meydana getirmektedir (Li ve ark 2012).
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4.BizMUT B ILE SIKLER ININ TIPTA KULLANIM ALANLARI

Metal iyonlarinin bazilari biyolojik sistemde yddginda bu sistem i¢in olumlu ya da
bu sisteme kar toksik etkilere sahiptirler (Thompson 2003). Bukaasin oldukca &ir ve kararli
bir element olan bizmut ger metaller kadar toksik dedir. Bizmutun sahip oldgu disuk
toksisite dgeri onu tibbi uygulamalarda en ¢ok kullanilan metafumuna getirngtir. Bazi
bizmut bilsikleri disik konsantrasyonlarda anti-mikrobiyal aktivite, rentel hcre

zehirlenmelerinde terapdtik ajan olarak kullani8edler ve ark 1995).

Bizmutun bir bilgigi olan bizmut subnitratiSekil 4.1) ilk defa 17. ylzyilda frengi ve
bazi bakteriyel enfeksiyonlarin tedavisinde kullamgtir (Lazarini 1979).

¢ 0

O
XI”I/ \Bié

)
Sekil 4.1. Bizmut subnitrat molekulinin yapisi
19. ylzyllda bizmut bikgkleri sindirim hastaliklarinin tedavisinde kullémaya
baglanmstir. Pepto-Bismol (bizmut subsalisilat, BSSkkil 4.2) ve Kolloidal Bizmut Substrat
Tablet (kolloidal bizmut subsitrat, CBSy€kil 4.3) ulserik olmayan hazimsizlik tedavisinde

kullaniimaktadir.
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Sekil 4.3. Kolloidal bizmut subsitrat tablet ve kolloidal bt subsitrat
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Ayrica bizmut formulasyonlu bu ilaglar mide ve deaum ulseri tedavisinin yani sira
Helicobacter pilori (lUlsere sebep olan patojen ®aktenfeksiyonlarinin tedavisinde de
kullaniimaktadir (Marshall 1991). Yapilan anti-Hpnik deneylerinde CBS (kolloidal bizmut
subsitrat) veya BSS (bizmut subsalisilat) ile hitilaiyotik ve bir antiasit birlikte kullanilngtir.
‘Ucli terapi’ adi verilen bu tedavi yontemi %95sha orani gosterngiir. Bu terapi mide epitel
hicrelerine Helicobacter pilori bakterilerin ygiqmasini engelleyerek etki gostermektedir (Lee
1991).

R S

R S”
Sekil 4.4.Tiyol grubu iceren ditiyokarbamat

[Bi(S2CNRy)3] genel formiliine sahip dimetil veya dietil gibiugtarin da yer alabildi
ditiyokarbamat bizmut bikgkleri in-vitro kosullarda toksisiteye direncli olan, bdbrek kanseri,
meme kanseri, kic¢uk hucreli olmayan geci kanseri, ovaryum kanseri, cilt kanseri ve kolon
kanseri hucreleri gibi géli insan kanser hicreleri tzerinde uygulagme olumlu sonuclar

verdigi yapilan testler belirlenngiir (Tiekink, 2011).

Bizmut kompleks bilgklerinin, 2003 yilinda binlerce insanin 6lumtind ggan siddetli
akut solunum yetmegzil (SARS) Uzerinde de etkili oldiw gozlenmgtir. Yapilan aragtirmalarin
sonucunda bu hastgin tedavisi icin, SARS’a sebep olan SARS-Coronavini (Sekil 4.5)
bloke edilecek hedef olgu belirlenmg olup bilssiklerin bu viris Gzerinde olumlu sonugclari
alinmstir (Tiekink, 2011).

Sekil 4.5. SARS’ a sebep olan SARS-Coronavirts
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5.TiYOAM iD TUREVI LIGANDLAR

Tiyoamidler RCS-NR, R’, R” kapali formuline sahifpnksiyonel gruplar olarak
bilinmektedirler. (Kenneth ve ark. 1995).

o:m

e

Sekil 5.1. Tiyoamidlerin genel yapisi

Tiyoamid grubu iceren bifgkler tek balarina bile biyolojik acidan oldukca aktif
bilesiklerdir. BunlardarSekil 5.2’de gosterilen 6-merkaptopdrin Bilg@nin yapilan camalar
ile tek bgina guclu bir anti-tumor 6zellik gosteptisaptanmytir (Hadjikakou ve ark. 2008).
Tiyoamid turevi ligandlarin tek BRrina gosterdikleri anti-timor aktiviteleriningchda bazi
metallerle olgturduklari bilgiklerinin de rahim kanseri (HeLa) gibi bazi kanbéicrelerinde
oldukca etkin Ozelfie sahip oldgu yapilan cakmalar ile belirlenmitir (Ozturk ve ark.
2007). Ayrica altinin tiyon bikegi olan auranofinin ise eklem tedavilerinde kullamil
bilinmektedir (Hadjikakou ve ark. 2008).

<f5

Sekil 5.2. 6-merkapto purin bikginin yapisi
Tiyoamid grubu iceren ligandlar metal iyonlarinakfa koordinasyonsekillerinde
baglanarak yeni bilgkler olusturmaktadir. Tiyoamid grubu iceren ligandlarin atet

iyonlarina b&lanmasekilleri Sekil 5.3'te gortlmektedir (Hadjikakou ve ark. 2008)

J\ J\ /g/
B /K J\ e N/J\ _N/KS/ y
AN AN

] ] N

M M M M M

Sekil 5.3. Tiyoamid grubu ligandlarin metallere @anmasekilleri
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5.1.2-Merkapto-1-metilimidazol Ligandi (MMI)

Sekil 5.4. 2-merkapt-1-metilimidazol ligandinin molekul yap

2-Merkapto-1metilimidazol ligandi bej renkli kristal formdadre erime noktasi 1«
147°C aralgindadir. Ligand 114,17 g/mol molekigidigina veCsHeN2S kapali formalin:
sahiptir (Sigma Aldrich Safety Data Sheets-merkapto-1metilimidazol ligandini molekdl
yapisiSekil 5.4’de gosterildi gibidir. Dizlemsel konumdaki S(1A), C(2A), N(1AE N(3A)
atomlari arasindaki Gauzunluklari ise; S(1/-C(2A): 1,681 A, C(2AN(1A): 1,354 A ve
C(2A)-N(3A): 1,341 A dur (Lodochnikova ve ark. 201

Sekil 5.5. [Hgl2(MMI) 2] bilesiginin molekil yapisi

[Hgl2(MMI) 2] bilesiginin molekil yapisiSekil 5.5'de gosterilmektedir. Monomet
yapidaki [Hgb(MMI) o] bilesiginin merkezinde bulunan civa atomuné-merkapto-1-
metilimidazol ligandindan gelen kukirt dondr atommin tek dili olarak ve iki iyot
atomunun bglanmasiyla diizgin dortylzli geometri whaktadir. Bilgigin yapisindaki S
bag uzunliu C(11)S(1): 1,770 ve C(2-S(2): 1,723 A olarak belirlenmiolup serbes
ligandin CS ba uzunlgu 1,681 A'dur. Serbestgandin CN bag uzunluklari 1,354 A v
1,341 A iken, bilgikte ki C-N bag uzunluklari; C(11)N(12):1,345, C(11-N(11):1,334,
C(21)-N(21):1,348 ve C(21)422):1,316 A’dur (Bell ve arl 2000).
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Sekil 5.6.{Cus(l-SGHeN2)3(n™-Br)s}.CH3CN bilesiginin molekiil yapisi
Diizgiin dértyiizlii geometriye sahip {€u-SGHeN2)s(n'-Br)s}.CH3CN bilesiginin
molekill yapisiSekil 5.6'da gosterilmektedir. Bygzin yapisi bakir atomuna 2-merkapto-1-
metilimidazol ligandindan gelen kiikiirt donér atorman (Cu(1)-S(1): 2,253 A, Cu(1)-S(3):
2,245 A) kopruseklinde bglanmasi ve iki brom atomunun (Cu(1)-Br(1):2,377 @u(1)-
Br(3): 3,025A) bglanmasiyla olgmaktadir. Bilgikteki ligandin sahip oldgu C-S bg
uzunluklari C(1)-S(1): 1,740 A, C(9)-S(3): 1,720krak Slculmitir ( Lobana ve ark.2009).

Sekil 5.7.[Mn2(CO)(1-SNeC4Hs)2] bilesiginin molekil yapisi

[Mn2(CO)(U-SN2C4H5s)2] bilesiginin molekil yapisiSekil 5.7'de gdsterilmektedir.
Anyonik yapidaki2-merkapto-1-metilimidazol (SIC4Hs) ligandlari bir kikart atomundan
iki mangan atomuna (Mn(1)-S(1): 2,331 A) ve bir matomundan tek mangan atomuna
(Mn(1)-N(2): 2,056 A) kopruseklinde balanarak oktahedral geometriyi gturmaktadir.
Bilesikteki 2-merkapto-1-metilimidazol ligandlarina &@tS b& uzunluklari; S(1)-C(7): 1,74
A ve S(2)-C(11): 1,75 A olarak belirlengnolup, serbest ligandin C-S paizunliu 1,681
A’dur (Ghosh ve ark. 2009).
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5.2. 2-Merkaptobenzimidazol Ligandi (MBZIM)

Sekil 5.8. 2-merkaptobenzimidazol ligandinin molelyapis

Kapali formuli GHsN2S olan 2merkaptobenzimidazol ligandinin molekil yay
Sekil 5.8'de gdosteriimektedir. Bej renkte kristal formdaluman :-merkaptobenzimidaz:
ligandi 150,2 g/mol molekll garligina sahiptir veligandin erime noktasi 3-304°C’dir
(Sigma Aldrich Safety Data)Es duzlemde yer alan S(1) ,C(1), N(1) ve N(2) atom
arasindaki bauzunluklari ise; S(-C(1): 1,684 A, C(1N(1): 1,365 A ve C(:N(2): 1,389 A
dur (Ravikumar ve arkil995)

Sekil 5.9.[SbCI3(MBZIM) 2] bilesiginin molekdl yapisi

Kare piramit geometriye sahip monomerik yapidakbQ$:(MBZIM)2] bilesigin
molekldl yapisi Sekil 5.9'da gosterilmektedir. Bu yapi antimon atomune-
merkaptobenzimidazol ligandindan gelen iki kikionaunun (Sb(-S(2A):3,008 A, Sb(:-
S(2B): 2,761 A) tek gli olarak ve ug¢ klor atomunun pnmasiyla (Sb(-Cl(1):2,383 A,
Sb(1)-Cl(2):2,443 A, Sb(1®i(3):2,617 A) olymaktadir. Kare piramit geometrinin te
noktasinda CI(1) atomu yer alirker-merkaptobenzimidazol ligandindan gelen kil
atomlari (S(2A) ve S(2B)) ve iki klor atomu (Cl(2 CI(3)) geometrinin dizleminde y
almaktadir. Bilgikte ki ligandin (-S ba uzunluklari C(2A)S(2A): 1,698 A, C(2E-S(2B):
1,710 A olup, serbest ligandir-S ba uzunlygu 1, 684A'dur. (Ozturk ve ark. 2007

28



Sekil 5.10.[CuCI(PPIz)(bzimtH)]2 bilesiginin molekul yapis

Sekil 5.10'da [CuCI(PP3)(bzimtH)]2 bilesiginin molekul yapisi gosteriimekted
Duzgiin dortyuzli geometriye sahip monomerik yapif@kCl(PPls)(bzimtHy)]» merkezinde
bulunan bakir atomuna r2erkaptobenzimidazol ligandindan gelen iki kikionhdr atomt
(Cu(1)-S(1): 2,332 A, Cu(1$(1Y): 2,555 A) koéprii konumunda, bir klor atomu (C-CI(1):
2,347 A) ve trifenilfosfin ligandindan gelen fosfoatomu (Cu(1-P(1): 2,236 A)
baglanmasiyla olgmaktadir. Bilgikte ki 2-merkaptobenzimidazol ligandinda bulunan kil
atomlari Cu(l) ve Cuf) atomlari arasinda képrii konumundadir. Liganyer alan C-S
baglari e olup C(1)S(1): 1,708 A olarak 6l¢llnstiir (Aslanidis ark 2002)

Sekil 5.11.[PtCl(u2,N,S-mbzim)(N,C-2-PhPy}|bilesiginin molekul yapis

Oktahedral geometriye sahip dimeryapida bulunan [PtCIgN,S-mbzim)(N,C-2-
PhPy)} bilesiginin molekul yapisSekil 5.11'de gosterilmektedir. Platin merkezli monome
yapida 2merkaptobenzimidazol ligandindan gelen azot ve HRukidnér atomlari (Pt(-
S(1):2,314, Pt(IN(3):2,160, P2)-S(2):2,301 ve Pt(AK4):2,145 A) platin atomuna ¢
disli baglanarak dimerik yapiy! okturmaktadir. Bilgikteki ligandin -S ba& uzunluklari ise
C(30)-S(1): 1,721 A ve C(283(2): 1,723 A olarak belirlengtir (Rodriguez ve ark. 201«

29



5.3.3,4,5,6-tetrahidro-2pirimidintiyol Ligandi (tHPMT)

Sekil 5.12.3,4,5,t-tetrahidro-2pirimidintiyol ligandinin yapis

3,4,5,6-tetrahidro-pirimidintiyol ligandinin yapisiSekil 5.12'de gosterilmektedil
3,4,5,6-tetrahidro-2-pirimidimnyol ligandi beyaz kati formda bulunmaktadir vérer noktas
210212°C aralgindadir. Kapali formuli sHgN2S olan ligandin molekul garligi 116,18
g/mol’dir (Sigma Aldrich MSDS). 3,4,5-tetrahidro-2pirimidintiyol ligandinin tiyon grubt
(S, C1, N ve Ny duzlemsel geometriye sahiptir. Tiyon grubunda alen atomlar arasinda
bag uzunluklari ise; S51: 1,722 A, C-N: 1,334 A ve C1-N1,334 A’dur (Popovi ve arl
2001).

Molekul yapisi Sekil 5.13'te gosterilen [SbG{tHPMT),] bilesigi kare piramit
geometrye sahiptir (tHPMT=3,4,5-tetrahidro-2pirimidintiyol). Bilesigin duzleminde (g
klor atomu (CI1, CI2 ve CI3) ve ligandtan gelen silfir donér atomu (S1A) bulunurke
tepe noktasinda 3,4,5tétrahidr-2-pirimidintiyol ligandindan gelen sulfir donéromu
(S1B) bulunmaktadir. Bikegin yapisindaki 3,4,5-tetrahidro-2pirimidintiyol ligandi tek
disli olarak balanmakta ve tizerindeki-S baglari: S(LA)-C(1A): 1,754 A ve S(1B)-C(1B):
1,755 A olup, serbest ligandir-S ba uzunlygu 1,722 A'dur. Serbesigandin ¢-N bag
uzunlugu 1,334 A 1,334 A iken, bitgkteki ligadin ¢-N bag uzunluklari, 1,307, 1,310\
1,311 A olarak 6lciilmgitir (Ozturk ve arl 2007).

Sekil 5.13.[SbCL(tHPMT).] bilesiginin molekl yapisi
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Dlzgln dortylizligeometriye sahip dimerik yapidaki [s(u2-Br)s(po-Stpmbb)a(pis-
Stpmhb)2]n bilesiginin molekil yapisiSekil 5.14’de gdsterilmektedir. 3,4,- tetrahidro-2-
pirimidintiyol ligandlari iki gimi atomu arasinda kukurt donor atomlari ile kdpritoiarak
sekildeki gibi balanmstir. Serbest ligandin -S ba uzunlgu 1,722 A iken, bilggin
yapisindaki ligandlarin G- ba uzunluklari: S(3- C(1): 1,707 A, S(2)5(7): 1,732 A, S(-
C(13): 1,734 A) olarak 6lculnstiir (Zchariadis ve ark. 200

Sekil 5.15.[{Ag a(u2-StpmHb)s}(NO 3)4]n bilesi ginin molekil yapis

Sekil 5.15'de [{Ags(12-StpmHb)s}(NO3)4]n bilesiginin molekil yapisi gérilmektedi
3,4,5,6- tetrahidro-pirimidintiyol ligandlarinda bulunan kuiktrt dondr atomlari gigr
atomlari arasinda kopru gturaraksekildeki gibi b&lanmstir. Bilesigin yapisinda ki 3,4,5-
tetrahidro-2pirimidintiyol ligandlarinda bulunan -S ba uzunluklari: S(3-C(1) : 1.760(2) A
ve S(2)-C(5): 1769(14) A olarak dlcilmsiiir (Zchariadis ve ark. 200.
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5.4. 2-Merkaptopiridin Ligandi (PYT)

H(N)
0.920(20)

169202} 1,041(2)
S 1698(2) 1357(3) 135403)

\ 1.355(% \352(1) /H(E)
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141601) 136201)
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1090{3)
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Sekil 5.16.2-merkaptopiridin ligandinin molekil yag

CsHsNS  kapali formuliine sahip olan-merkaptopiridin  ligandi Sekil 5.16'da
gosterildgi gibidir. Sari renkli toz formda bulunan ligandin letail agirhigr 111,16 g/mol ve
erime noktasi 12730°C'dir (Sigma Aldrich Safety Data Sheets). Yaps] C(1), C(2) ve |
atomlari birbirleriyle ayni dizlem Uzerinde yer aktadir ve bu atomlar arasindebag
uzunluklar C(1)S:1,692 A, C(1-N: 1,357 A, NH(N): 0,920 A (Ohms ve ark. 198

Kare piramit geometriye sahip [Sta(u2-S)(PYT)] bilesiginin molekul yapisiSekil
5.17'de gosterilmgtir. 2-merkaptopiridin ligandlari merkezde bulunan antimatomune
kukart atomlarindan tek g¢i olarak balanmaktadir. Bilgikteki 2-merkaptopiridin
ligandindan gelen kikurt donér atomu (S1) tc¢ ktonauyla birlikte kare piramit geometrin
duzleminde yer alirken, gier z-merkaptopiridin ligandindan gelen kikurt doratomu (S2)
kare piramit geometrinin tepe noktasinda yer aladikt Ligand bilgige kikurt dondr atom
uzerinden tek dli olarak balanmakta ve bilgkteki C-S ba uzunlgu CE-N2: 1,352 A ve
C(1)N1: 1,53 A olarak 6l¢tlmiiur. Serbest ligandin-S ba uzwnlugu 1,692 A’dur (Ozturt
ve ark. 2011).

Sekil 5.17.[SbCh(u2-S)(PYT)] bilesiginin molekil yapis
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Sekil 5.18 fac-[Re(CO}(PYT)]z bilesiginin molekul yapis
Duzgin sekizytzli geometriye sahip dimerik yapidalgsiginin molekil yapisSekil
5.18'de verilmgtir. Dimerik yapiyr olgturan monomerlerin merkezinde bulunan reny
atomuna ¢ tane CO ligandtan gelen hidrojeni képayiiyonik yapidaki azot atomu \
kikirt atomlari zerinden Bmnmstir. Serbest ligandin -S ba uzunlgu 1,692 A olug
bilesikteki ligandin CS ba& uzunlgu ise; C1-S2: 1,783 A ve CB1: 1,770 A olara

Olctlmistar (Vasilliadis ve ark. 2014

Sekil 5.19. [Ruz(p-PYT)3(PYT)2](CFsSGs) bilesiginin molekil yapis

Besgen ciftpiramit geometriye sahip dimerik yapidaRi(U-PYT)s(PYT)2](CFSGs)
bilesiginin molekil yapisSekil 5.19'da gosterilmektedir. @erkaptopiridin ligandlari merke
atoma sahip olduklari kikurt (S3) ve azot (N31) milan Uzerinden selat olarak
baglanmaktadir. Ru(1) metaline ¢ azot atomu ve Ugikiiktomu, Ru(2) atomuna ise iki a:
atomu ve dort kukurt atomu glanmstir. Serbest ligandin -S ba uzunlgu 1,692 A olug
bilesikteki ligandin CS ba& uzunlgu ise; C5-S5: 1,745, C3%3: 1,728, C1-S1: 1,767,
C42S4: 1,689 A olarak olcilnstiir. Bilesikteki ligandin -N bag uzunluklari C1-N11:
1,350 ve C42N41: 1,380 A'dur (Sokolov ve ark. 200
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Dlzgun dortyuzli geometriye sahip [2Cl2(u-S-PYTR(PPh)2] bilesiginin molekil
yapisi Sekil 5.20'de gosterilmitir. Bilesigin dimerik yapisinin merkezinde bulunan gigr
atomlarina ligandtan gelen kukirt atomlari kopellinde bglanmaktadir. -merkaptopiridin
ligandindan gelen kikurt atomu, trifenilfosfindeelen fosfor atomu ve bir klor atomun
gumis atomuna bglanmasiyla duzgin doértytzli geometri meydana geledek Bilesikteki
ligandin CS ba uzunlygu C1-S: 1,722 A olup, serbest ligandinSha uzunlwu ise 1,69:
‘dur. Bilesikteki C-N bag uzunlygu 1,36( A olarak belirlenmtir (Lobana 2008

Sekil 5.20.[Ag2Cl2(u-S-PYTR(PPh)2] bilesiginin molekil yapis
4.5 2Merkaptobenzotiyazol Ligandi (MBZT)

Sekil 5.21.2-merkaptobenzotiyazol ligandinin molekil ya

Acik sari renkli kristal formda bulunan-merkaptobenzotiyazolSekil 5.21'de
gosterilmitir. C7HsNS, kapali formuline sahip olar-merkaptobenzotiyazol ligandi 167,
g/mol molekll rrligina ve 17-181° erime aragina sahiptir (Sigma Aldrich Safety De.
C(1), N, S(1) ve S(2) atomlari ayni dizlemde yenadta ve bu atomlar arasindakigt

uzunluklar C(1)S(2): 1,662 A, C(3-N: 1,353 A ve C(1)8(1): 1,732 A olarak belirlenstir
(Chesick ve ark. 1971).
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Sekil 5.22.[Hg(PPI3)(bzthztH)(bzthzt)Cl] bilgiginin molekul yapis

Duzgln dortylzli geometriye sahip monomerik yapidalesiginin molekil yapis
Sekil 5.22'de gosterilmektedir. Yapi ligandta bulunankikirt atomunun tek gh olarak, bir
klor atomunun ve trifenilfost ligandindan gelen fosfor atomunun civa atom
baglanmasiyla olgmaktadir. Bilgikte ki 2-merkaptobenzotiyazol ligandinin sahip giduC-S
bag uzunluklari C(2)5(2):1,727 A ve C(2/-S(2A):1,690 A olarak 6lcilmiiolup, serbes
ligandin C-S bg uzunlygu ise C(1-S(1): 1,732 A ve C(1B(2): 1,662 A olarak olculngtiir
(Hadjikakou ve ark. 2000).

[SN(MBZT)PhCI] bilesiginin molekul yapisi Sekil 5.23'de verilmitir. Ucgen
ciftpiramit geometriye sahip olan monomerik yapimerkezinde bulunan kalay atomuna
fenil bilesiginin karbon atomlarindan bir klor atomunun \-merkaptobenzotiyazol ligandin
sahip oldgu azot ve kukurt atomlarinin (-N(24):2,405 ve Si$(15):2,485 Akelatseklinde
baglanmasiyla olgmaktadir. Bilgikteki 2-merkaptobenzotiyazol ligandir sahip oldgu C-S
bag uzunluklari; C(16)5(15):1,715 A olarak 6lculngtiir (Sousa ve ark. 200

Sekil 5.23.[Sn(MBZT)PICI] bilesiginin molekil yapis
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Sekil 5.24.[Mn2(CO)(1-MBT)] bilesiginin molekil yapis

Oktahedral geometriye sahip dimerik yapidaki [l2(CO)(u-MBT)2] bilesiginin
molekdl yapisi Sekil 5.24’de verilmiti. Mangan (Mn) merkezli monomerlere -
merkaptobenzotiyazol ligandindan gelen azot (V-N(1): 2,045 A) ve koprii gérevi gore
kukurt donér atomlart (M(1)-S(1): 2,469 A) lzerinden pmnmasiyla dimerik yar
olusmaktadir. Serbest ligandir-S ba uzunlgu ise C(1)S(1): 1,732 A ve C(-S(2): 1,662
A ve bilssikteki ligandin sahip oldgu C-S ba uzunluklari ise, S(15(4): 1,735 A, S(:-C(6):
1,729 A olaraldlculmistir (Ghosh ve ar 2012).

Sekil 5.25.{[Cd(u-n*C7HaNS)2][Cd (1 -n*C7HaNS,) (Mz-n*-C7HaNS,)]} n bilesiginin
molekil yapisi

{[Cd(-n*C7HaNS)2][Cd(u-n*-C7HNS) (3-n*-C7HaNS)]} o bilesiginin - molekil
yapisiSekil 5.25’'de gosterilmektedir. Polimeriyapiya sahip olan bijé&k Cd(1) ve Cd(2A]
merkezli monomerlerin Zaerkaptobenzotiyazol ligandinin kiktrt don6r atamia kopri
seklinde bglanmasi sonucu ojmaktadir. Cd(1) atomuna Uc¢-merkaptobenzotiyaz
ligandinin azot ve kukirt dondr atomlarindaaglanmasiyla bozunmudiizgiin dortytzli
geometriyi olgmaktadir. Cd(2A) atomuna ise, dor-merkaptobenzotiyazol ligandind
gelen azot ve kukurt donor atomlarinirglaammasiyla bozunnguiicgen bipiramit geometri
olusmaktadir (Jin ve ark010)
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6. ENZIM iINHIBIiSYONU

Enzimler protein yapil olup kataliz yapabilen biyolekillerdir. Enzim proteinlerinin
birincil, ikincil, Gg¢uncul ve dorduncil yapilarn t@mn katalitik aktifliklerin temelini
olusturmaktadir. Bazi enzimler aktiflik icin, kendi amoiasit kalintilarindan Bka kimyasal
gruba ihtiyag duymazken bazi enzimler ise, etkibddesk icin kofaktdr denilen bir veya
birden fazla inorganik iyon, kompleks veya koenzotarak bilinen metaloorganik bir
molekiile ihtiya¢c duymaktadir. Enzimler tepkimeniktigasyon enerjisini Ea veya AG")
azaltarak cajirlar ve busekilde tepkime hizini artirirlar. Bir enzimatik teme de (6.1), E
(enzim, S (substrat) ve P (Urn) ise, ES ve EPn@inzsubstrat ve Urtinle yapsroldugu gecs

kompleksi olarak nitelendirilir (Nelson ve ark, Z)1

E+S<—=ES === EP<—= E+P 6.1)

Enzim kinetgi, enzimler tarafindan katalizlenen kimyasal @ghnlardaki
desisimleri kapsamaktadir. Enzim o&lcimleri, enzim regksunun hizini 6lgcmektedir.
Spektrofotometrik dlciimlerde substrat ve Urinleadesan sk absorbansindaki @sim
gozlemlenir. Enzimle katalizlengiireaksiyonlar doygun olgwundan, kataliz hizlari artan
substrata dgrusal bir tepki gostermez. gér ilk reaksiyon hizi ¢&li substrat
konsantrasyonlari icin o©lculirse, reaksiyon hiz) Gubstrat konsantrasyonu arttikca
artartmaktadir. Ancak, substrat konsantrasyonu eldksze, enzim doygungar ve hiz,
enzimin en buydk hizi olaWmaxa ulgir (Sekil 6.1). Michaelis—Menten denklemi reaksiyon
hizi Vo'in substrata bdlanma denge konumuna ve hiz saltifiye nasil bgh oldugunu
betimler. [S] veVo arasinda ki bantiy1 gosteren @i Sekil 6.1’de verilmektedir (Nelson ve
ark, 2013).

M

z LY

mad |

|:| m
0 1 2 3 4

Sekil 6.1. Michaelis—Menten kinetik modeli
Michaelis—Menten @tli i asagidaki sekildedir (6.2) ve denklem deneysel verilerin
cizimi icin grafiklere donittrelebilir;

__ Vmax [S]
Vo= Kt s] (6.2)
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Michaelis—Menten bantisi enzimler i¢in uyarlanginda yani 1/Vo' a kasilik olarak
1/[S] grafigi cizildiginde duz bir ¢izgi elde edilir. Bus#lik Lineweaver-Burk eitli gi (olarak
ve grafik Lineweaver-Burk grafi (Sekil 6.3) olarak bilinir. Lineweaver-Burk grafi olarak
bilinen bu cift tarafli ters gosterim Vmax’'in hassekilde belirlenmesini ggamaktadir. Bu

grafik yontemi enzim inhibisyonunun analizi icirdak¢a 6nemlidir (Nelson ve ark, 2013).

1 _ Km 1 6.3
Vo = Vmas [S] + Vmas 6.3)

81

Sekil 6.2. Lineweaver-Burk grafii

Enzim inhibitorleri, katalizle gigim yaparak enzimin c¢agimasini yavglatan ve
engelleyen molekullerdir. Prostaglandinler bu imiditbkere 6rnek olarak verilebilmektedir.
Enzim inhibitérleri dongimli ve doénsimsiz olmak Uzere iki sinifa ayrilmaktadirlar.
DontsUmIl inhibisyon; yagmali, yarsmasiz ve kasik inhibisyondan olgmaktadir.
Yarismali bir inhibitér enzimin aktif bélgesi icin sulbatla yarsmaktadir. Bu inhibisyonda
inhibitor aktif bolgeye yerlgerek subsutratin enzime ganmasini engeller ve enzimle
birleserek katalizi engelleyen bir EI kompleksini giurur. Yarsmasiz inhibitor ise, Es
kompleksi olgtuktan sonra yagmali inhibitoriin tersine ES kompleksininska bir bolgesine
baglanmaktadir. Kasgik inhibitér de ya E yada ES yapilarinda substab@plandigi aktif
bdlgenin dginda baka bir bdlgeye bganarak bir cabma mekanizmasi izlemektedir.
Dontsimsiz inhibitorler ise; enzime kovalentgtanirlar veya enzimin aktiffi icin gerekli
olan bir glevsel grubu bozarlar yada kararli ve kovalent olamabir yap! olgtururlar.
(Nelson ve ark, 2013).
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6.1 Lipoksigenaz Enzimi

Lipoksigenazlar (E.C.1.13.11) vyapilarinda demir naio bulunduran bir
metalloenzimdir. Lipoksigenaz enzimi cis, -cis-1péntadien yapilarini iceren doymami
yag asitlerinin oksidasyonunu katalizlemektedirler ¢Che ark. 2008)

Yag asidi + Q————» Yag asidi hidroperoksit (6.1)

Sekil 6.3'de u¢ boyutlu yapisi gosterilen lipoksigenLOX) enzimi hiicre 6mri igin
gerekli ve oldukgca 6nemli role sahip olansatanik aside ve l6kotrienlere oksidasyonunun
gerceklgtigi mekanizmay! katalizlemektedir (6.1). Bu mekanizmanucunda, son drin
olarak prostaglandinler ortaya ¢cikmaktadir. Prdatadjnler, kendi reseptorlerine glanarak
hicre c@galmasi kontroll, tama, apoptozis ve anjiyogenezin kontrol yolaklaakitif ederek
tumor buyamesini desteklemektedirler (Wang ve &806) Proglandin timor hticrelerinin
olusumuna sebep olan faktorlere &aanjiyogenez etki gbstermesi metabolizma igin hiaya

oneme sahiptir.

Sekil 6.3. Lipoksigenaz (LOX) enziminin t¢ boyutlu yapisi

Linoleik asit, F vitamini olarak da bilinen Alfadoleik asit (ALA)'tir ve U¢ cift bg
iceren, 18 karbonlu doymamyag asidi olarak bilinmektedirSgkil 6.4). insan viicudunda
sentezlenemeyip ghridan besin yoluyla alingliicin esansiyel yaasidi sinifina girmektedir.
Bu yas asidi, hiicre membranlarinda lokalize olup hicrk$oyonlarinin diizenlenmesinde
gorev almaktadir (David ve ark. 2006). Ayriliaoleik asidin matabolizmada meydana
gelebilecek olan olasI mutasyonlara da engel@ld@pilan ¢cakmalar ile belirlenmitir
(Kreich ve ark. 2005).

0 O

Ao :
HO

1 9 12
Linoleik Asit (Omega-6)

Sekil 6.4.Linoleik asit molekul yapisi
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7.DENEYSEL KISIM
7.1.Kullanilan Kimyasallar

Deneysel cajmalarda, aseton (Merck, EMSURE® ACS, ISO, Reag. ER),
asetonitril (Merck, EMSURE® ACS, ISO, Reag. Ph Ebgnzen (Merck, EMSURE® ACS,
ISO, Reag. Ph Eur), metanol (Merck, EMSURE® ACS),I&Reag. Ph Eur), bizmut(lll)
klorir (Aldrich, 9%>98), 2-merkapto-1-metilimidazol (MMI) (Alfa Aesar%98), 2-
merkaptobenzimidazol (MBZIM) (Aldrich, %98), 3,465tetrahidro-2-pirimidintiyol
(tHPMT)  (Aldrich, 999), 2-merkaptopiridin (PYT) (Aldrich, %99) ve 2-
merkaptobenzotiazol (MBZT) (Alfa Aesar, %97) kullmmstir (Sekil 7.1). Deneysel

calismalarda kullanilan higbir kimyasal icin 6n saflama slemi uygulanmanstir.

H H
N NH
[ >: S >: S { >: S
N
| N NH
CH;
2-merkapto-1-metilimidazol =~ 2-merkaptobenzimidazol  3.4,5,6-tetrahidro-2-pirimidintiyol
(MMI) (MBZIM) (tHPMT)
H
N
NH S
2-merkaptopiridin 2-merkaptobenzotiazol
(PYT) (MBZT)

Sekil 7.1.Kullanilan ligandlarin kimyasal yapilari
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7.2.Kullanilan Cihazlar

Deneysel cajmalarda Kern PLS 420-3F terazi, Velp AM4 siticiimagnetik
karstirict, Nive EV 018 Vakum etivi, Motic BA 310POL laoze mikroskop, VWR pH
1000L pH metre kullaniingtir. Sentezlenen big&klerin erime noktalari dgerleri Stuart
SMP30 erime noktasi tayin cihazi kullanilarak betimitir. Bilesiklerin iletkenlik
degerlerinin belirlenmesinde VWR CO 3000L iletkenlilkhazi kullaniimgtir. Sentezlenen
bilesiklerin C, N, H ve S yizdeleri LECO CHNS-932 eleneranaliz cihazi kullanilarak
belirlenmitir. Mid-IR spektrumu BRUKER VERTEX 70 ATR cihazlei 400-4000 cri
aralginda alinmgtir. Far-IR spektrumu BRUKER IFS 66/S cihaz ile BID cm® aralginda
kaydedilmgtir. FT-Raman spektrumlart 780 nm’de Thermo DXR RAM cihazi ile
alinmstir. Termal analiz SIl TG-DTA 7200 EXSTAR Thermo &imetry / Differential
Thermal Analyzer cihazi ile N50cn? / dk?) ortaminda 10°C.dkisinma hizi ile azot gazi
altinda yapilmgtir. Bilesiklerin 'H ve *C NMR spektrumlari DMSO c¢ozeltisi icerisinde
BRUKER AVANCE Ill 400 MHz NMR cihazi ile kaydedilrgiir. SHIMADZU UV-2600
UV-Vis spektrofotometre ile UV spektrumlane enzim kinesi  alinmstir. Olusan
bilesiklerin X-1sin1 yontemi ile kristal yapi tayini Oxford Diffracn CCD cihazi ile grafit
monokromatér Mo radyasyonu.<0,71073A) kullanilarak gercekigrilmistir. Birim hiicre
parametreleri en kiguk karelere uydurma yontemibagdérlenmitir. Tim veriler Lorentz-
polarizasyon efekt ve absorpsiyonu ile dizelglmie yapilar SHELXS97 metoduyla
cozulmistir. Yapinin dizeltimesi icin full-matrix en kiiciikareler prosediirii “File
SHELXL97 kullaniimstir.

7.3.Enzim Inhibisyon Calismasi

Tampon ¢ozeltisinin hazirlanmasgalismalarda kullanilan tampon ¢ozeltisi 6,18 gram
borik asit'in (HBOs3) 300 ml saf suda ¢Ozunmesi ve pH'In %50(w/v)likMH ile 9'a

ayarlanmasi ve son ¢ozeltinin hacminin 500 ml'yeaialanmasi ile hazirlangtir.

Linoleik asit substrat ¢dzeltisinin hazirlanma8j05 ml linoleik asit, 0,05 ml %95'lik
etanol'de c¢ozundr, elde edilen cozeltiye 50 ml safilave edilir. Elde edilen cozelti

karisimindan 5 ml alinarak 30 ml borat tamponu ile garlir.

Enzim (Lipoksigenaz) c¢ozeltiditer 1 ml'lik borat tamponu icerisinde enzimin 10000

U' lik ¢Ozeltisi buz banyosu igerisinde hazirlanir.
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Prosedir:Enzim aktivitesi UV spektrofotometresi kullanilaraB4 nm dalga boyunda
OlcUimistlr. Sentezlenen biilerin lipoksidaz enzimi tarafindan linoleik asit’oksidasyonu
Uzerine etkisi gemi konsantarasyon arginda (10-500 pM) calilmistir. Sentezlenen
bizmut(lll) klortr bilesiklerinin 0,01 M stok ¢ozeltileri dimetilstilfoksgDMSO) icerisinde
hazirlanmgtir. Enzim aktivite dlgimunun alingl UV kivetine 0,05 ml enzim ¢ozeltisi, 2 ml
linoleik asit ¢ozeltisi, gerekli miktarlarda tampgizeltisi ve inhibitor ¢cozeltisi eklengtir.
UV kovetindeki toplam hacim 3 ml olacakekilde ayarlannsgtir. Aktivite calsmalari
termostatik su banyosunda ve 25°C'de gerggklmistir. Her konsantrasyon icgin inhibisyon
aktivite deneyleri U¢ set halinde tekrarlagimi Hem inhibitor varlginda hem de inhibitor
yoklugunda absorbansa karzaman grafiklerinden her bir konsantarsyon igmibitor
varligindakivo ve inhibitdr yokligundakiv, degerleri hesaplanngtir. Bu deerler yardimi ile
de sentezlenen bizmut(lll) bgi&lerin %LOX Aktiviteleri asagida belirtilen eitlikten (7.1)
hesaplannstir:

Inhibitér Varligindaki vo

LOX(%) = 100 (7.1)

inhibitér Yoklugundaki vo

Formiildekivo baslangic hizidir. Bglangic hiz dgeri (vo, UM min?) asagidaki formiile (7.2)
gore hesaplanmtir.

1;0: &.C _ &A _ th‘.

At Ate €

(7.2)

7.4.Bizmut(Il1) Klordr Bile siklerinin Sentezi

Bizmut(lll)  klorGr  bilesikleri, bizmut(lll) klorir metalinin  2-merkapto-1-
metilimidazol, 2-merkaptobenzimidazol, 3,4,5,6-4bidro-2-pirimidintiyol, 2-
merkaptopiridin  ve 2-merkaptobenzotiazol ile reg&eu sonucu elde edilgtir. Bu
reaksiyonlar uygun ¢ozicu kamlari icerisinde 1:2 (metal:ligand) stokiyometokanlarda
gerceklatirilmistir. Sentezlenen bizmut(lll) klorir bi&leri reaksiyon cozeltilerinin oda
sicaklginda yavaca uzaklatiriimasi sonucu elde edilgtir. Sentezlenen tim bizmut(l11)

klorur bilesikleri oda sicakiginda kararlidir.
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{[BICl 2(n2-Cl)(MMI)2] 2(CH3).CO} (1) Bilesiginin Sentezi

Aseton (10 ml) icerisindeki 0,250 mmol 2-merkaptoagtilimidazol (0,028 g) 0,125 mmol
bizmut(lll) klorarin (0,039 g) aseton (10 ml) iglaki ¢cozeltisine ilave edildi. Elde edilen
cOzelti oda sicakiinda 3 saat boyunca kgirrildi. Elde edilen sari renkli ¢ozelti stizilerek
oda sicakiiinda kristallenmeye birakildi. 2-3 gin icerisind®8verim ile turuncu renkli
kristaller elde edildi (7.3).

BiCly + 2MMI —&€0n__ {[BiCly(11p-CD(MMI),],.(CH3),CO} (7.3)

{[BIiCl 2(MBZIM)4].CI} (2) Bilesiginin Sentezi

Asetonitril (10 ml) icerisindeki 0,25 mmol bizmutjl klorir (0,078 g) 0,50 mmol 2-
merkaptobenzimidazol'in (0,075 g) metanol (10 mgihdeki ¢ozeltisine ilave edildi. Elde
edilen c¢oOzelti oda sicakinda 3 saat boyunca kstrrildl. Elde edilen sari renkli ¢ozelti
suzllerek oda sicakinda kristallenmeye birakildi. 10-13 gin icerisind®6 verim ile

kirmizi kristaller elde edildi (7.4)

CHCN o ([BiCl,(MBZIM),].Cl}

BiCl; + 4MBZIM —¢ =5 7.

{[BICl 2(MBZIM)4].Cl} (3) Bilesiginin Sentezi

Aseton (10 ml) icerisindeki 0,25 mmol bizmut(lll)lokar (0,078 g) 0,50 mmol 2-
merkaptobenzimidazol'in (0,075 g) aseton (10 mihdeki ¢ozeltisine ilave edildi. Elde
edilen c¢oOzelti oda sicalginda 3 saat boyunca kstrrildi. Elde edilen sari renkli ¢ozelti
suzllerek oda sicakinda kristallenmeye birakildi. 7-9 gun icerisind8@34verim ile kirmizi
kristaller elde edildi (7.5)

BiCl; + 4MBZIM —on » {[BiCl,(MBZIM),].C1}

(7.5)
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[BiCI3(tHPMT)] (4) Bilesiginin Sentezi

Metanol (10 ml) icerisindeki 0,25 mmol bizmut(lIRlortr (0,078 g) 0,50 mmol 3,4,5,6-
tetrahidro-2-pirimidintiyol’iin (0,058 g) benzen (1d) icindeki ¢ozeltisine ilave edildi. Elde
edilen ¢ozelti oda sicakinda 30 dk boyunca katirildi. Elde edilen sari renkli ¢ozelti
stizilerek oda sicakinda kristallenmeye birakildl. 5-8 gun icerisind®®erim ile sari
renkli kristaller elde edildi (7.6)

CLOW o [BiCIy(tHPMT);]

BiCl; + 3tHPMT
Benzen (7 ) 6)

{[BiCl 3(u2-S-PYT)(PYT)} (5) Bilesiginin Sentezi

Asetonitril (10 ml) icerisindeki 1 mmol 2-merkaptodin (0,111 g) 0,50 mmol bizmut(lll)
klorir'in (0,156 g) metanol (10 ml) icindeki ¢cozsihe ilave edildi. Elde edilen ¢Ozelti oda
sicaklginda 3 saat boyunca kstrrildi. Elde edilen turuncu renkli ¢ozelti stzidkroda
sicaklginda kristallenmeye birakildi. 2-13 gin icerisintl87 verim ile turuncu renkli
kristaller elde edildi (7.7).

BiCly + 2PYT CHOH o ([BiCl3(uy-S-PYTYPYT)],}

[BICl3(MBZT)] (6) Bilesiginin Sentezi

Asetonitril (10 ml) icerisindeki 0,125 mmol bizmltf klortr (0,039 g) 0,250 mmol 2-
merkaptobenzotiazol’iin (0,041 g) diklorometan (1) igindeki ¢c6zeltisine ilave edildi. Elde
edilen ¢Ozelti oda sicakinda 4 saat boyunca kginldi. Elde edilen agik sari renkli
¢Ozeltinin tim ¢ozlcusu uguruldu, gdun turuncu renkli katilar asetonitril (10 ml) icgnde

¢6zduraldu. Elde edilen turuncu renkli ¢ozelti ageaklginda kristallenmeye birakildi. 10-12

gun icerisinde %95 verim ile turuncu renkli kris¢alelde edildi (7.8).

BiCl; + 2MBZT — BN [BiCI3(MBZT),]
CH,Cl, (7.8)
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Cizelge 7.1 Sentezlenen big&klerin renk, verim, erime noktasi, iletkenlik viementel analiz sonuglari

Elementel Analiz: Deneysel (Hesaplanan)

Renk Verim E.N iletkenlik
(%) (°C) (Ms/cm) %C %H %N %S
{[BiCl o(2-C)(MMI) 5]o(CH3).CO} (1)  Sarl %98  189-191°C 8,7 10,87 (19,92) 2,86 (2,94)9,67 (9,78) 11,36 (11,20)
{[BICI (MBZIM) 4.CI} (2) Kirmizi %96  153-156 °C 43 34,16 (34,12) 3,57 13,4 11,04 (11,39) 12,83 (12,78)
{[BiCI (MBZIM) 4].CI} (3) Kirmizi %93  135-138 °C 4,9 28,88 (29,14) 3,0742,9 9,80 (9,89) 11,08 (11,15)
[BICls(tHPMT) 3] (4) Sari %90  202-204 °C 6,4 2154 (21,71) 3,71 (3,64)2,51 (12,66) 13,99 (14,49)
{[BiCl s(-S-PYT)(PYT)]2} (5) Turuncu %87  186-188 °C 8,7 22,01 (22,34) 1,937L,8 5,40 (521) 11,62 (11,93)
[BiCl3(MBZT) 7] (6) Turuncu % 95  125-129°C 8,0 2534 (25,88) 2,185 4,44 (431) 19,03 (19,74)
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Sekil 7.2. Sentezlenen bizmut(lll) bigeklerinin molekul yapilar
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8. BULGULAR
8.1.1Infrared Spektroskopisi

Infrared spektroskopisi molekiildeki atomlarin time hareketlerini analiz ederek
molekillerin tanimlanmasi icin kullanilan spektroplk bir tekniktir. Kizil 6tesi ginlarin
molekdlin titrgim hareketleri tarafindan absorblanmasi gerekmakt8tt molekilin kizil
Otesi sIimay! absorplayabilmesi icin molekilin dipol momedé deisim olmasi
gerekmektedir. Bu tir molekuller kizil 6tesi aktiolektllerdir (Stuart, 2004). Molekuldeki
baglar gensleyerek ve buzilerek dipol momentleri gienektedir. Kizilbtesi sima
molekildeki donme ve titsen dizeyleri arasindaki gegeri salayabilir. Her kimyasal ba
kendine 0zgu bir frekansta tigien gostermektedir ve bu titgien dezerleri molekulin
karakteristik 6zelliklerinin belirlenmesini gamaktadir.

Infrared spektrumunda karakterizasyon icin énemdnoC-N ve C-S titrgmlerinin
bilinmesi gerekmektedir. Tiyoamid grubu ligandlagerien bilgiklerde, tiyoamid grubu
titresimi nedeniyle dort tane karakteristik tiyoamid babdlunmaktadir. Bu dort karakteristik

tiyoamid band; tiyoamid(l) ban@(N-H)+5(C-H)+v(C=N)ftitresimini ifade eder ve 1510 cm
civarinda kuvvetli bir pik godstermektedir. Tiyoartliyl bandi v(C~N)+3(N-H)+5(C-
H)+v(C=S) titraimini gosterir ve 1320 cthdegerinde pik vermektedir. Tiyoamid(lll) bandi
v(CN)+v(CS) titresimi ifade eder 1000 cthcivarinda pik vermektedir. Tiyoamid(IV)
bandi ise,v(C=S) titrgimini gostererek 750 ccivarinda gicli bir spektrum piki
vermektedirInfrared spektrumunda 3050-3160 timslgesinde karakteristik(NH) geriime
titresimleri g6zlenmektedir. (Praeckel ve ark. 1982, @exark. 2000).

Sentezlenen {[BiG(p2-Cl)(MMI) 2]2(CH3).CO} (1), {[BICI2(MBZIM)4].CI} (2),
{[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (3), [BIiCl(tHPMT)3] (4), {[BiCl3(u2-S-PYT)(PYT)R} (5)ve
[BICI3(MBZT)2] (6) bilesiklerin infrared spektrumlari BRUKER VERTEX 70 ATéthazi ile

400-4000 crit aralginda alinmstir ve infrared spektrumlarinda yer alan frekangederi
Tablo 8.1'de gosterilmektedir.

2-merkapto-1-metilimidazol ligandinin infrared speknun da yer alan frekans
deserleri tiyoamid(l) 1462 cm, tiyoamid(ll) 1273 crit, tiyoamid(lll) 1084 cril ve
tiyoamid(V) icin 762-737 cnt oldugu belirlenmitir (Bell ve ark. 2004). 2-merkapto-1-
metilimidazol ligandinin bizmut(I11) klortr ile okturdugu {[BICI 2(p2-
CI)(MMI) 2]2(CHz3)2CO} (1) bilesiginin infrared spektrumunda yer alan frekangetteri ise;
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tiyoamid(l) 1470 cri, tiyoamid(ll) 1284 crit, tiyoamid(lIl) 1086 cri ve tiyoamid(1V) igin
743 cm* oldugu saptanmgi olup tum karakteristik tiyoamid Gkarina ait frekans dgerlerinin
artarak sola kayg belirlenmitir. Bilesigin v(NH) infrared frekans deeri ise 3117 cavdir.

2-merkaptobenzimidazol ligandinin infrared spekiarmda yer alan frekans
deserleri tiyoamid(l) 1508 cm, tiyoamid(ll) 1337 crit, tiyoamid(lll) 1014 cril ve
tiyoamid(IV) icin 739 cm oldugu belirlenmitir  (Ozturk ve ark. 2007). 2-
merkaptobenzimidazol ligandinin bizmut(lll) klonle olusturdusu {[BiCl2(MBZIM) 4].Cl}
(2) bilesigi icin infrared spektrumunda yer alan frekangetteri tiyoamid(l) bandi 1495 ¢
tiyoamid(ll) bandi 1348 cih tiyoamid(lll) bandi 1009 cihve tiyoamid(IV) bandi 742 cth
oldugu ve 2-merkaptobenzimidazol ligandinipizmut(lll) klortr ile  olgturdusu
{[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (3) bilesik icin frekans dgerleri ise, tiyoamid(l) bandi 1497 m
tiyoamid(ll) bandi 1348 cih tiyoamid(lll) bandi 1009 cihve tiyoamid(IV) bandi 741 cth
oldugu belirlenmgtir. Alinan Mid-IR spektrumlarinda bu biélerin sentezlendikleri
ligandlara oranla tiyoamid(l) ve tiyoamid(lll) fraks dgerlerinin azaldil, tiyoamid(ll) ve
tiyoamid(IV) frekans dgerlerinin ise artfii gorulmektedir. Bilgiklerin v(NH) frekans
deserleri ise 3097 cive 3147 critdir.

3,4,5,6-tetrahidro-2-pirimidintiyol ligandinin irgred spektrumlarinda yer alan frekans
deserleri tiyoamid(l) 1553 c, tiyoamid(ll) 1192 crif, tiyoamid(lll) 1065 cri, ve
tiyoamid(IV) icin 642 crit oldugu belirlenmitir (Ozturk ve ark. 2007). 3,4,5,6-tetrahidro-2-
pirimidintiyol ligandinin bizmut(l11) klortr ile aisturdusu [BIClz(tHPMT)3] (4) bilesiginin
infrared spektrumunda yer alan frekanssederi ise; tiyoamid(l) bandi 1556 ¢m
tiyoamid(ll) bandi 1198 cih tiyoamid(lll) bandi 1070 cihve tiyoamid(IV) bandi 611 cth
oldugu belirlenms ayrica bilgigin tiyoamid(l),tiyoamid(ll) ve tiyoamid(lll) frekas deserleri
liganda gore artma gosterip sola kayarken tiyoaiviJdfekans dgeri azalma gostererek&a

kaydgi belirlenmitir. Bilesigin v(NH) infrared frekans dgri ise 3294 cildir.

2-merkaptopiridin ligandi igin, infrared spektrumtada yer alan frekans gerleri
tiyoamid(l) 1495 crit, tiyoamid(ll) 1132 crit, tiyoamid(lll) 970 cnit ve tiyoamid(IV) icin
727 cm oldugu belirlenmgtir (Lobano ve ark. 2008). 2-merkaptopiridin ligamaeh
bizmut(lll) klorar ile olgturdusu {[BiCls(u2-S-PYT)(PYT)R} (5) bilesiginin infrared
spektrumunda yer alan frekanssdgeri ise; tiyoamid(l) bandi 1516 ¢ntiyoamid(ll) bandi
1126 cnt, tiyoamid(lll) bandi 1001 cth ve tiyoamid(IV) bandi 721 cth oldugu

belirlenmgtir.  Alinan Mid-IR  spektrumlarinda hjlgi sentezlengii liganda oranla
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tiyoamid(l) ve tiyoamid(lll) frekans dgerlerinin arttg1, tiyoamid(ll) ve tiyoamid(lV) frekans
deserlerinin ise azalgy gorulmektedir. Sentezlenen hilgin v(NH) infrared spektrumundaki
frekans dgeri ise 3084 cavdir.

2-merkaptobenzotiazol ligandinin infrared spektammida yer alan frekans gkxleri
tiyoamid(l) 1495 crit, tiyoamid(ll) 1319 crt, tiyoamid(ll) 1013 cnt ve tiyoamid(1V) igin
604 cm oldugu belirlenmitir (Bell ve ark. 2001). 2-merkaptobenzotiazol ligandinin
bizmut(l1) klortr ile oluturdusu [BiCIs(MBZT):] (6) bilesiginin infrared spektrumunda yer
alan frekans deerleri; tiyoamid(l) bandi 1495 cm tiyoamid(ll) bandi 1342 cih
tiyoamid(lll) bandi 1007 cih ve tiyoamid(IV) bandi 602 ctholdugu belirlenmj ayrica
bilesigin tiyoamid(l) frekans dgerinin desismedigi, tiyoamid(ll) frekans dgerinin arttg1 ve
tiyoamid(lll), tiyoamid(lV) frekans dgerlerinin ise liganda gdre azalma gostererefasa
kaydggi belirlenmitir. Bilesigin v(NH) infrared frekans dgri ise 3084 cildir.
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Cizelge 8.1Kullanilan ligand ve sentezlenen Bilderin Mid-IR frekans dgerleri

Mid-IR (cm ™)
Bilesik v(N-H)  Tiyoamid | Tiyoamid Il Tiyoamid Il Tiyoamid IV

v (C-N) v (C-N) v (C-S) v (C-S)

MMI 3103 1456 1273 1084 762-737
{[BiCl 2(p2-Cl)(MMI) 2]2(CH3)CO} (1) 3117 1470 1284 1086 743
MBZIM 3109 1508 1337 1014 739
{[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (2) 3097 1495 1348 1009 742
{[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (3) 3147 1497 1348 1009 741
tHPMT 3155 1553 1192 1065 642
[BICl 3(tHPMT) 3] (4) 3294 1556 1198 1070 611
PYT 3161 1495 1132 970 727
{[BiCl 3(12-S-PYT)(PYT)]2} (5) 3084 1516 1126 1001 721
MBZT 3109 1495 1319 1013 604
[BIiCl 3(MBZT) 7] (6) 3066 1495 1342 1007 602
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8.2.Raman Spektroskopisi

Raman spektroskopisi IR spektroskopisi gibi ayrp titresim degisikliklerinin
sonucudur. Bir tanegin Raman spektrumu ve IR absorbsiyon spektrumlahirme c¢ok
benzer. Bu iki teknik birbirinin tamamlayicisi diggndedir. Raman spektroskopisi daha
duyarl bir yontemdir ve bu spektroskopik yontem kibbordinasyon bikgklerinin bilesimi ve
bu bilesiklerin kimyasal yapisi incelenebilir (Yildiz vekar1997). Raman spektrumunda
metal atomunun ger atomlarla yapst metal-halojen ve metal-sulfur garinin frekans

deserleri belirlenebilmektedir (Skoog ve ark. 1998).

Raman spektroskopisi kullanilarak bizmut atomunigedatomlar ile yapmgioldugu
baglarin frekanslari incelentir. Bu yontem ile sentezlengiolan bizmut bilgiklerinin
raman spektrumunda ki Bi-S ve Bi-Clgtaina ait frekans cgerleri belirlenmgtir.
{[BiCl 2(p2-CI)(MMI) 2] 2(CHz)2CO} (1) bilesiginin Raman spektrumunda 239 ¢inke Bi-S ve
187cm' de terminal pozisyondaki klor atomlarina ait Bi-800 cm de koprii gorevi goren
klor atomlarina ait Bi-Cl pik verngiir. {[BICl 2(MBZIM)4].Cl} (2) bilesiginin Raman
spektrumunda 226-206 €nde Bi-S ve 115 cifide Bi-Cl piki verdgi  belirlenmitir.
{[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (3) bilesiginin Raman spektrumunda 192 ¢itle Bi-S ve 122 crif'de
Bi-Cl piki verdigi bulunmutur. [BiCls(tHPMT)s] (4) bilesiginin Raman spektrumunda 247
cm™de Bi-S ve 218 cr'de Bi-Cl piki verdizi belirlenmitir. {[BiCl 3(12-S-PYT)(PYT)E} (5)
bilesiginin Raman spektrumunda 248 Cie Bi-S ve 170 crifde Bi-Cl piki verdii
saptanmytir. [BiCl3(MBZT)2] (6) bilesiginin Raman spektrumunda 216 ¢ie Bi-S ve 119-
103 cm"de Bi-Cl piki verdigi belirlenmistir.

Sentezlenen {[BiG(p2-Cl)(MMI) 2]2(CHz).CO} (1), {[BiCl2(MBZIM)4].Cl} (2),
{[BICl 2(MBZIM) 4].CI} (3), [BICIs(tHPMT)s] (4), {[BiCls(p2-S-PYT)(PYT)R} (5) ve
[BiCI3(MBZT)2] (6) bilesiklerinin raman spektrumlari 780 nm’de Thermo DXRANRAN
cihazi ile alinmgtir ve raman spektrumlarinda belirlenen Bi-Cl veSbalarinin frekans
deserleri Tablo 8.2’ de gorulmektedir.
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Cizelge 8.2Sentezlenen bijgklerin Raman frekans gerleri

Raman Spektrum Deserleri (cm™)

Bilesik

v(Bi-S) v(Bi-Cl)
{[BIiCl 2(ji2-CI)(MMI) 2]2(CH3)2CO} (1) 23¢ 187, 30
{[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (2) 22€-20€ 11F
{[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (3) 197 122
[BiCl 3(tHPMT) 3] (4) 247 21¢
{[BiCl 3(12-S-PYT)(PYT)]2} (5) 248 170
[BiCl3(MBZT) 7] (6) 21€ 116102
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Raman Intensity
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8.3. Termogravimetrik-Diferansiyel Termal Analiz (TG-DTA)

Termogravimetri, 6rnekte sicagin veya zamanin bir fonksiyonu olarak meydana
gelen kitle kaybinin belirlenmesinde kullanilirldsik, belirli bir sire icinde sabit 1sitma
hizinda 1sitilir ve kitle ggsimi sicaklgin bir fonksiyonu olarak él¢tlup kaydedilmektedir.
Katlenin zamana veya sicakh kasgl cizilen grafgi TG (termogram) grisi olarak
isimlendirilir. Sicaklgin fonksiyonu olarak bikegin kutlesindeki dgisim ve bu dgisimin
yayildigi aralik bilgigin termal kararliiginin gostergesidir. Kitle d@eimlerinin nedeni
bilesikteki ucucu bilgenlerin ayrilmasi ve maddenin aynasidir. Diferansiyel termal
analizde (DTA) ise termalge, bilesikte bir kimyasal tepkime, faz @simi veya yapisal
desisim gibi olaylar gerceklgigi zaman olgmaktadir (Yildiz ve ark, 1997).

Sentezlenen {[BiG(p2-Cl)(MMI) 2]2(CH3).CO} (1), {[BICI2(MBZIM)4].CI} (2),
{[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (3), [BiC(tHPMT)3s] (4), {[BICla(u2-S-PYT)(PYT)R} (5),
[BiCl3(MBZT)2] (6) ve [BiCk(MTZD)2] (7) bilesiklerinin termogravimetrik-diferansiyel
termal analizleri SIl TG-DTA 7200 EXSTAR Thermo @maetry / Differential Thermal
Analyzer cihazi ile N (50cn? / dk*) ortaminda 10°C.dkisinma hizi ile azot gazi altinda
yapilmstir.

{[BIiCl 2(2-Cl)(MMI) 2] 2 (CH3).CO} (1) bilesiginin TG-DTA analizi 25-730°C sicakliklari
aralginda gerceklgmistir ve bilesik kitlesinin %63,51 (%63,50)'Un0 kaybewtii. Bilesigin
termogravimetrik termal analiz spektrumu incel@mie bilgigin 115°C’ye kadar kararh
oldugu ve bilgige ait U¢ bozunma basamaoldugu goérilmektedir. Termal analizin ilk
bozunma basanga 115-200°C sicakliklar arasinda gercekiektedir ve bilgikte bulunan
aseton molekilunin ayrilarak kbilte %5,06 (%5,07)lik kutle kaybi ofmustur. Ikinci
bozunma basania 200-300°C sicakliklari arasinda gercekiektedir ve bilgikteki dort 2-
merkapto-1-metilimidazol ligandinin ayrilmasi ilélebik kotlesinin %39,88 (%39,87)'lik
kismini kaybetmektedir. Son basamakta ise, 360 30Cakliklar arasinda bilite bulunan
alti klor atomunun ayrilmasi ile bi&te %18,55 (%18,57)'lik kutle kaybi admustur.
Bilesikte %36,49 (%36,50) Bkalmistir.

{[BICl 2(MBZIM) 4].CI} (2) bilesiginin TG-DTA analizi 25-825°C sicakliklari arginda
gerceklgmistir ve bilesik kdtlesinin - %77,69 (77,68)'ini  kaybetstir. Bilesigin
termogravimetrik termal analiz spektrumu incel@mie bilgigin 100°C’ye kadar kararh
oldugu ve bilgige ait U¢ bozunma basapaoldugu goérilmektedir. Termal analizin ilk
bozunma basanial00-170°C sicakliklari arasinda gercekiektedir ve bilgikte bulunan bir
klor iyonu ayrilarak bilgikte %7,19 (%7,12)’luk kitle kaybi gercekiaistir. Ikinci bozunma
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basamg 170-600°C sicakliklari arasinda gercekiektedir ve bilgikteki dort 2-
merkaptobenzimidazol ligandinin ayrilmasi ile gkekitlesinin %63,06 (%63,36)'lik bir
kismini kaybetmektedir. Uclincii bozunma bagar8@0-825°C sicakliklari arasinda
gereklamektedir ve bilgikteki iki klor atomunun ayriimasiyla bg& kutlesinin %7,45
(%7,48)'ini kaybetmektedir.

{[BICIl 2(MBZIM) 4].CI} (3) bilesiginin TG-DTA analizi 25-925°C sicakliklari arginda
gerceklgmistir ve bilesik kotlesinin - %78,20 (77,18)'ini  kaybetstir.  Bilesigin
termogravimetrik termal analiz spektrumu incelgndie bilgigin 84°C’ye kadar kararli
oldugu ve bilgige ait U¢ bozunma basamaoldugu goérilmektedir. Termal analizin ilk
bozunma basania84-190°C sicakliklar arasinda gercekiektedir ve bilgikte bulunan klor
iyonunun ayrilarak bikgkte %6,00 (%5,96)'lik kiitle kaybi gercekiristir. ikinci bozunma
basama 190-620°C sicakliklari arasinda gercekiektedir ve bilgikteki (¢ 2-
merkaptobenzimidazol ligandinin ve bir klor atomarayriimasi ile bilgik kutlesinin %49,26
(%49,89)'lik bir kismini kaybetmektedir. Uglincti boma basang@, 620-925°C sicakliklari
arasinda gerekyemektedir ve bilgikteki bir klor atomu ile bir ligand molekilintn
ayrilmasiyla bilgik kutlesinin %22,94 (%22,69)’ini kaybetmektedir.

[BIiCI3(tHPMT)s] (4) bilesiginin  TG-DTA analizi 25-865°C sicakliklari arginda
gerceklgmistir ve Dbilesik kitlesinin - %68,96 (%68,94)'in1  kaybetgtir. Bilesigin
termogravimetrik termal analiz spektrumu incel@ntie bilgigin 230°C’ye kadar kararh
oldugu ve bilgige ait iki bozunma basamiaoldusu gorulmektedir. Termal analizin ilk
bozunma basania230-405°C sicakliklari arasinda gercekiektedir ve bilgikte bulunan tg
3,4,5,6-tetrahidro-2-pirimidintiyol ligandinin alarak bileikte %52,84 (52,50)luk kitle
kaybi olgmustur. 1kinci bozunma basamga ise; 405-865°C sicakliklari arasinda
gerceklgmektedir ve bilgikte bulunan G¢ klor atomunun ayrilmasi ile kikte %16,11
(%16,02)’hk kitle kaybi olgmustur.

{[BiCl 3(u2-S-PYT)(PYT)k} (5) bilesiginin TG-DTA analizi 30-635°C sicakliklari arginda
gerceklgmistir ve bilesik kutlesinin %61,24 (%61,23)'sini kaybetgtir. Bilesigin
termogravimetrik termal analiz spektrumu incel@ntie bilgigin 150°C’ye kadar kararh
oldugu ve bilgige ait iki bozunma basamiaoldusu gorulmektedir. Termal analizin ilk
bozunma basanga 150-370°C sicakliklar arasinda gercekiektedir ve bilgikte bulunan
dort 2-merkaptopiridin ligandi ile U¢ klor atomunawrilarak bilgikte %451,36 (%51,24)'luk
bir kuitle kaybi gercekkenistir. Ikinci bozunma basamga 370-635°C sicakliklar arasinda
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gerceklgmektedir ve bilgikteki ¢ klor atomunun ayrilmasi ile bgig kitlesinin %9,88
(%9,99)’ ini kaybetmtir.

[BiCI3(MBZT)2] (6) bilesiginin TG-DTA analizi 25-719°C sicakliklari arginda
gerceklgmistir ve bilesik kitlesinin %68,15 (%68,15)’lik kismini kaybefgtir. Bilesigin
termogravimetrik termal analiz spektrumu incelgndie bilgigin 75°C’ye kadar kararli
oldugu ve bilgige ait iki bozunma basamiaoldugu gorilmektedir. Termal analizin ilk
bozunma basania75-450°C sicakliklar arasinda gercahkiektedir ve bilgikte bulunan iki
2-merkaptobenzotiazol ligandinin ayrilarak fikée %59,95 (%59,66)'lik bir kitle kaybi
gerceklgmistir. ikinci bozunma basania450-719°C sicakliklarl arasinda gercekiektedir
ve bileikteki t¢ klor atomunun ayrilmasi ile bgi& katlesinin %8,20 (%8,18)" ini
kaybetmitir.
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Sekil 8.18.{[BiCl 2(j2-Cl)(MMI) 2] 2, (CH3)2CO} (1) bilesiginin TG-DTA spektrumu
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Sekil 8.19.{[BiCl 2(MBZIM) 4].Cl} (2) bilesiginin TG-DTA spektrumu
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Sekil 8.20.{[BiCl 2(MBZIM) 4].Cl} (3) bilesiginin TG-DTA spektrumu
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Sekil 8.21.[BiCl3(tHPMT)3] (4) bilesiginin TG-DTA spektrumu
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Sekil 8.22.{[BiCl 3(n2-S-PYT)(PYT)}L} (5) bilesiginin TG-DTA spektrumu
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Sekil 8.23.[BiCl3(MBZT)] (6) bilesiginin TG-DTA spektrumu
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8.4."H ve ®C Niikleer Magnetik Rezonans (NMR) Spktroskopisi

Nukleer magnetik rezonans (NMR) spektroskopisi, ekollerdeki atomlarin
elektromanyetik simanin belli bir bdlgesini gmrmalari olayinin gbézlenmesi temeline
dayanmaktadir (Balci 2000). NMR spektrumlari atomkigleklerinin elektromagnetik
Isimanin radyodalgalari bolgesinin gsolmasi sonucu ortaya cikmaktadir. Bir atomik
cekirdezin magnetik momentinin (i) bir gmagnetik alanla etkiggmi sonucunda meydana
gelen magnetik rezonansa §ék gelen s@urma bandi bir NMR piki olarak
kaydedilmektedir. Kullanilan ligand ve sentezletdesiklerin *H ve *C NMR spektrumlari
DMSO-ds ¢ozlcusu icerisinde ve BRUKER AVANCE Il @0MHz NMR cihazinda
alinmstir. DMSO-ds ¢oziiciisiine ait ¢oziicii pikléH NMR icin 2,54 ppm’dé*C NMR igin
ise, 40,45 ppm’de gozlemlenmektedir.

2-merkapto-1-metilimidazol ligandinifH NMR spektrumu incelenginde ligandin
amin (N'H) grubuna ait protonunun 12,07 ppm'de singlet, iiméCHz) grubundaki
protonlarinin 3.45ppm’de singlet pik vegidibelirlenmitir. Ayrica ligandin ¢ ve  C
karbonlarinda bulunan protonlarin ise sirasiyl®®864/8 7,07 ppm’de singlet pik verdikleri
tespit edilmgtir. 2-merkapto-1-metilimidazol ligandinin bizo@l) klortr ile olusturdusu
{[BiCl 2(pi2-CI)(MMI) 2]2(CH3)2CO} (1) bilesiginin *H NMR spektrumunda ki kimyasal kayma
degerleri ise; amin grubundaki proton icin 12,12 ppnetil (-CHs) grubundaki protonlar icin
3,49 ppm olarak belirlenstir. C* ve C karbonlarina bgl protonlar ise 6,91 ppm ve 7,09
ppm’de singlet pik vermektedir. 2,11 ppm’de serdgeeh bilgigin yapisinda bulunan aseton

¢Ozlcusune ait hidrojen piki bulunmaktadir.

2-merkaptobenzimidazol ligandintll NMR spektrumunda liganda ait amin*five
N®H) gruplarindaki hidrojenlerin 12,52pmm’de pik vigidbelirlenmistir. Ligandin benzen

halkasinda bulunan®cC’, G ve C karbonlarinda ki hidrojenler 7,15-7,17 ppm ataida
triplet pik vermektedir. 2-merkaptobenzimidazobliglinin bizmut(lll) klordr ile olgturdusu
{[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (2) bilesigi icin *H NMR spektrumunda ki kimyasal kaymageeleri
amin grubunda ki hidrojenler icin 12,52 ppm’de sigl benzen halkasinda bulunun
karbonlardaki (€ C’, Cve C) hidrojenler icin 7,12-7,19 ppm’de multiplet pilendizi tespit
edilmistir. {[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (3) bilesigi icin ise; amin grubunda ki hidrojenler 12,54
ppm’de siglet, benzen halkasinda bulunun karboalar@®, C’, G ve ) hidrojenler icin
7,13-7,16 ppm’de multiplet pik vergitespit edilmgtir.
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3,4,5,6-tetrahidro-2-pirimidintiyol ligandinftH NMR spektrumu incelenginde amin
(N'H ve N°H) gruplarindaki hidrojenlerin 7,85 pmm'de singlé&’ ve C karbonlarinda
bulunan hidrojenlerin  3,11-3,14 ppm agahda triplet ve € karbonunda bulunan
hidrojenlerin ise 1,71-1,77 ppm agahda multiplet pik verdii tespit edilmgtir. 3,4,5,6-
tetrahidro-2-pirimidintiyol ligandinin bizmut(lliklorir ile olusturdugu [BiCl3(tHPMT)3] (4)
bilegiginin 'H NMR spektrumundaki kimyasal kayma ggelerine bakildiinda amin
gruplarinda bulunan hidrojenlerin 8,04 pmm'siaglet, ¢ ve C karbonlarinda bulunan
hidrojenlerin 3,11-3,19 ppm arginda multiplet ve €karbonunda bulunan hidrojenlerin ise

1,74-1,79 ppm aralinda multiplet pik verdii belirlenmitir.

2-merkaptopiridin ligandinin'H NMR spektrumu incelenginde amin (NH)
grubundaki hidrojenin 13,50 pmm’'de singlet® Karbonunda bulunan hidrojenin 7,68-7,66
ppm aralginda dublet, ¢karbonunda bulunan hidrojenin 7,45-7,41 ppm gradia triplet, ¢
karbonunda bulunan hidrojenin 7,32-7,30 ppm gradia dublet ve Ckarbonunda bulunan
hidrojenin ise 6,78-6,75 ppm a&ahda triplet pik verdii olctlmistlr. 2-merkaptopiridin
ligandinin bizmut(I11) kloriir ile olgturdusu {[BiCl 3(p2-S-PYT)(PYT)}} (5) bilesiginin *H
NMR spektrumundaki kimyasal kayma gaelerine bakildiinda amin grubunda bulunan
hidrojenin 13,58 pmm’de singlet.’arbonunda bulunan hidrojenin 7,75-7,73 ppm gnadia
dublet, € karbonunda bulunan hidrojenin 7,45-7,41 ppm gmadia triplet, G karbonunda
bulunan hidrojenin 7,32-7,30 ppm agahda dublet ve Ckarbonunda bulunan hidrojenin ise

6,78-6,75 ppm aralinda triplet pik verdii 6lculmustar.

2-merkaptobenzotiazol ligandinfH NMR spektrumuna bakilginda amin (NH)
grubundaki hidrojenin 13,71 pmm'de singlet® arbonunda bulunan hidrojenin 7,66-7,68
ppm aralginda dublet, €karbonunda bulunan hidrojenin 7,38-7,34 ppm gradia triplet ve
C’ ve C karbonlarinda ki hidrojenlerin ise 7,25-7,3fnp aralginda kuartet pik vergi
belirlenmsitir.  2-merkaptobenzotiazol ligandinin  bizmut(lll) lokir ile olwturdusu
[BiCl3(MBZT);] (6) bilesiginin *H NMR spektrumundaki kimyasal kaymagegeleri ise; amin
grubundaki hidrojenin 13,78 pmm'de singlet® Karbonunda bulunan hidrojenin 7,71-7,73
ppm aralginda dublet, €karbonunda bulunan hidrojenin 7,45-7,41 ppm gnadia triplet ve
C’ ve C karbonlarinda ki hidrojenlerin ise 7,30-7,35 ppral@mnda kuartet pilseklinde
tespit edilmgtir.
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2-merkapto-1-metilimidazol ligandini’C NMR spektrumunda ligandin C=S'de ki
karbon atomu 162,05 ppm’de, metil (-gHyrubundaki karbon 34,44ppm’de pik vestii
Ayrica ligandin €ve C karbonlari ise sirasiyla 120,38 ve 114,94 penpitt verdikleri
tespit edilmgtir. 2-merkapto-1-metilimidazol ligandinin bizo@ll) klortr ile olusturdusu
{[BiCl 2(u2-CI)(MMI) 2] 2(CH3)2CO} (1) bilesiginin **C NMR spektrumunda ki kimyasal
kayma dgerleri ise; amin grubundaki karbon icin 160,88 ppmetil (-CHs) grubundaki
karbon icin 34,57 ppm olarak belirlenytii. C* ve C karbonlari ise 120,68 ppm ve 115,28
ppm’de singlet pik vermektedir. 207,48 ppm ve 3pE6é’'de sentezlenen bgigin yapisinda
bulunan aseton ¢dzuculstne ait karbon piki bulunachkt

2-merkaptobenzimidazol ligandinfiC NMR spektrumunda liganda ait C=S'de ki
karbon atomu 169,08 ppm’de pik vetidbelirlenmitir. Ligandin ¢ ve C karbonlari 133,20
ppm'de, C ve C karbonlari 123,27 ppm'de ve®®&e C karbonlari 110,43 ppm’'de pik
vermektedir. 2-merkaptobenzimidazol ligandinibizmut(lll) klordr ile olgturdusu
{[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (2) bilesigi icin **C NMR spektrumunda ki kimyasal kaymagederi
C=S'de ki karbon atomu icin, 169,02 ppm? @ C karbonlari 133,20 ppm'de, ‘Ge C
karbonlari 123,30 ppm'de ve®@e C karbonlari ise 110,45 ppm'de pik vermektedir
{[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (3) bilesigi icin ise; C=S'de ki karbon atomu icin, 168,96 pp@ive
C° karbonlari 133,19 ppm’'de,’@e C karbonlari 123,32 ppm’'de ve®@e C karbonlarinin
ise 110,48 ppm’de pik verglitespit edilmstir.

3,4,5,6-tetrahidro-2-pirimidintiyol ligandinif®C NMR spektrumu incelenginde
C=S'de ki karbon atomunun 176,53 ppm'de’ & C® karbonlari 40,73 ppm'de ve>C
karbonunun ise 20,17ppm’de pik veiidtespit edilmgtir. 3,4,5,6-tetrahidro-2-pirimidintiyol
ligandinin bizmut(lll) klorir ile olsturdusu [BiCls(tHPMT)s] (4) bilesiginin *C NMR
spektrumundaki kimyasal kayma gglerine bakildiinda C=S’de ki karbon atomunun

174,60 ppm'de, Eve C karbonlari 40,81 ppm’de ve°®arbonunun ise 19,98 ppm’de pik
verdigi belirlenmitir.

2-merkaptopiridin ligandinin®*C NMR spektrumunda ligandin C=S’de ki karbon
atomunun 178,64 ppm’'de pik vegilive ligandin yapisindaki CC*, C*ve C karbonlarinin
ise sirasiyla, 138,81 ppm, 138,39 ppm, 133,93 ppnlt2,84 ppm’'de pik vergi
Olculmdstar. 2-merkaptopiridin ligandinin bizmut(lll) klortile olusturdugu {[BiCl 3(p2-S-
PYT)(PYT)} (5) bilesiginin **C NMR spektrumundaki kimyasal kayma geéelerine
bakildginda C=S’de ki karbon atomunun 177,59 ppm’de piklige ve bilesigin yapisindaki
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ligandin &, C*, C*ve Ckarbonlarinin ise sirasiyla, 139,07 ppm, 13863 p$8,91 ppm ve
114,22 ppm olarak ol¢ulngtur.

2-merkaptobenzotiazol ligandintfC NMR spektrumuna bakilgindakimyasal kayma
deserlerinin C=S karbonun 190,73ppm? karbonu 142,21 ppm, &&arbonu 130,30ppm,*C

karbonu 128,04ppm, Ckarbonu 125,13ppm, ®Ckarbonu 122,64ppm ve °Ckarbonu
113,36ppm olarak belirlengtir. 2-merkaptobenzotiazol ligandinin bizmuiIklordr ile
olusturdugu [BiCl3(MBZT);] (6) bilesiginin *C NMR spektrumundaki kimyasal kayma
deserleri ise; C=S karbonu icin; 190,74 ppnf, C°, C°, G, C®ve C karbonlari icin sirasiyla
142,17 ppm, 130,26 ppm, 128,08 ppm, 125,13 ppm 6828 m ve 113,36 ppgeklinde

tespit edilmgtir.

Me
3/ 6 H 4 3
4 N ; I\ NH
[ i
ST~—n 8 ~N ’
: N3 o NH
MMI MBZIM tHPMT
4 3 6 1
. 5
\_J/ z
NH N
(— : a4 N3
PYT MBZT

Sekil 8.25.Kullanilan tiyoamid grubu ligandlarin molektl yagmil
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Cizelge 8.3Kullanilan ligand ve sentezlenen kilderin *H ve **C NMR spektrumu kimyasal kaymagieleri (ppm)

Bilesik

H NMR (ppm)

3C NMR (ppm)

MMI

12.07, s, 1H (NH), 7.07, s, 1H (6H), 6.89, s, 1H (&H), 3.45, s,
3H (N*-Me)

162.05 (C=S), 120.38 (§; 114.94 (&), 34.44 (metil grubu)

{[BIiClI 2(p2-Cl)(MMI) 2]2(CH3)2CO} (1)

12.12, s, 4H (KH), 7.09, s, 4H (GH), 6.91, s, 4H (BH), 3.49, s,
12H (N*-Me),

160.88 (C=S), 120.68 (§; 115.28 (&), 34.57 (metil grubu),
(207.48, 31.66, aseton)

MBZIM

12.52, s, 2H (NH ve N*-H), 7.17-7.15, d, 4H, (aromatik protonlar

169(08-S), 133.20 (& C%), 123.27 (&, ), 110.43 (€, C)

{[BICI (MBZIM) 4.CI} (2)

12.57, s, 2H (NH ve N*-H), 7.19-7.12, d, 4H, (aromatik protonlar

169(02S), 133.20 (& C%), 123.30 (¢, &), 110.45 (€, C)

{[BICl (MBZIM) 4.CI} (3)

12.54, s, 2H (NH ve N*-H), 7.19-7.13, d, 4H, (aromatik protonlar

168(@5-S), 133.19 (& C%), 123.32 (¢, ), 110.48 (€, C)

tHPMT

7.85, s, 2H (RtH), 3.14-3.10, p, 4H (EH, C°-H), 1.77-1.71, p, 2H
(C*-H)

176.53 (C=S), 40.73 (CC?), 20.17 (C)

[BiCl 3(tHPMT) 3] (4)

8.04, s, 6H (NtH), 3.19-3.15, p, 12H (EH, C°-H), 1.79-1.74, p, 6H

(C-H)

174.60 (C=S), 40.81 (CC?), 19.98 (C)

PYT

13.50, s, 1H (NH), 7.68-7.66, d, 1H (EH), 7.45-7.41, t, 1H (&
H), 7.32-7.30, d, 1H (EH), 6.78-6.75, t, 1H (GH)

178.64 (C=S), 138.81 {§; 138.39 (¢), 133.93 (C), 112.84
(o)

{[BiCl 3(u2-S-PYT)(PYT)]2} (5)

13.58, s, 4H (NH), 7.75-7.73, d, 4H (&H), 7.51-7.46, t, 4H (&
H), 7.34-7.32, d, 4H (EH), 6.84-6.81, t, 4H (GH)

177.59 (C=S), 139.07 {§; 138.63 (¢), 133.91 (C), 114.22
(o)

MBZT

13.71, s, 1H (RH), 7.71-7.69, d, H (&H), 7.44-7.40, t, H (EH),
7.35-7.28, m, 2H, (EH, C*-H)

190.73 (C=S), 142.21 {§; 130.30 (&), 128.04 (€), 125.10
(C"), 122.64 (¢), 113.36 (C)

[BiCl3(MBZT) 7] (6)

13.78, s, 4H (RH), 7.73-7.71, d, 1H (EH), 7.45-7.41,t, 1H (&
H), 7.35-7.30, m, 2H, (EGH, C*-H)

190.74 (C=S), 142.17 (§; 130.26 (&), 128.08 (€), 125.13
(C"), 122.69 (€), 113.36 (€)
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8.5. UV Spektroskopisi

Ultraviyole ve gorunur bdlge (UV-Vis) absorpsiyope&troskopisi birgin demetinin
bir 6rnekten gectikten veya bir 6rnek ylzeyindennsyaldiktan sonraki azalmasinin
olculmesidir. Orngin derkimi belirli bir dalga boyundaki absorpsiyonu oldeteulunur. Bu
spektrumlarda 200-400 nm afalUV (veya yakin UV) ve 400-700 nm ar@liise goérunur
bdlge (Vis)'yi temsil etmektedir. UV spektroskopigenellikle ¢dzeltideki molekuller veya

inorganik iyon ve komplekslerin élcimtnde kullan(Erdik 1993).

Kullanilan ligand ve sentezlenen Bilderin UV spektrumlari SHIMADZU UV-2600
UV-Vis spektrofotometre ile DMSO c¢oziiciist icerigndazirlanan 1,66666xT0nolaritede
ki cozeltilerde alinmgtir. Bilesiklerin yapisinda meydana gelen elektronik gleci
belirlenerek bu gegler ait € deserleri hesaplanmitir. Bilesiklerde ve ligandlardar-*
(>C=C<) ve m* (>C=S) elektronik geglerinin gerceklgtigi saptanmytir. Sentezlenen
bilesiklerde ki ligandlarin bizmut atomuna sulfir atonizerinden bganmasi ile nz*
(>C=S) gegilerinde sentezlendikleri ligandlara oranla farklilgosterdgi belirlenmitir.
Ligand ve sentezlenen bjlklerin UV spektrumu elektronik gegideserleri Cizelge 8.4' te
verilmistir.

1,400 T T T

1,000

Abs.

0,500

0,000 ! L =
230,00 250,00 300,00 350,00 370,00
nm.

Sekil 8.48.MMI ligandi ve {[BiCl,(p2-Cl)(MMI) 5] (CHz3),CO} (1) bilesiginin UV spektrumu
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Sekil 8.49.MBZIM ligandi ve {[BiCl,(MBZIM) 4].Cl} (2) bilesiginin UV spektrumu
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Sekil 8.50.MBZIM ligandi ve {[BiCl,(MBZIM) 4].Cl} (3) bilesiginin UV spektrumu
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Sekil 8.51.tHPMT ligandi ve [BICY{tHPMT);] (4) bilesiginin UV spektrumu
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Sekil 8.52.PYT ligandi ve {[BiCk(u2-S-PYT)(PYT)L} (5) bilesiginin UV spektrumu
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Sekil 8.53.MBZT ligandi ve [BICE(MBZT),] (6) bilesiginin UV spektrumu
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Cizelge 8.4Ligand ve sentezlenen bylklerin UV spektrumu elektronik gegdeserleri

Bilesik Gecs Absorbans  Dalga Boyu €
Tard (nm)
MMI n-z* 0,311 267,00 18660,07
{[BICI 2(u2-Cl)(MMI) 2]2(CH3).CO} n-r* 1,310 266,00 75600,31
- 0,26t 308,5( 15/80,0!
)
MBZIM n-z* 0,133 256,50 7980,03
m-* 0,541 312,5( 32460,1.
{[BIiCl 2(MBZIM) 4].CI } (2) n-z* 0,756 256,50 45360,18
¥ 2,34t 312,5( 140700,5
{[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (3) n-z* 0,571 256,50 34260,13
m-* 2,09( 312,5( 125400,5
tHPMT n-z* 0,250 256,50 15000,06
[BICI3(tHPMT) 3] (4) n-z* 0,576 257,00 34560,13
m-* 0,14: 305,5( 8580,0:
PYT n-z* 0,274 293,50 16440,06
- 0,107 373,0( 6420,0:
{[BICl 3(n2-S-PYT)(PYT)]2} (5) n-z* 0,976 294,00 58560,23
m-* 0,33t 372,0( 20100,0:
MBZT n-z* 0,247 255,50 14820,05
¥ 0,50« 327,5( 30240,1.
[BICl3(MBZT) 7] (6) n-z* 0,580 256,50 34800,13
-t 1,91¢ 327,0( 115140,4
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8.6.Kristal Yapi

Bizmut(lll) klortr bilesiklerinin kristal yapilarina literattirde ¢cok az tlasiimaktadir.
Literatiirde var olan bizmut(lll) klortr - tiyoamidilesikleri oktahedral (Oh) geometride olup,
BiClz(mipit)2 (mipit: 1-metil-3-(2-propil)-2-3H-imidazoltiyon) veBiClz(mnpit (mnpit: 1-
metil-3-(1-propil)-2-3H—imidazoltiyon) (Williams veark, 2007), BiG(meimtH) sH-O
(meimmtH: 1-metil-2(3H)-imidazoltiyon) (Williams vark, 2006), [BiG.3THPT] (THPT:
3,4,5,6-tetrahidropirimidin-2-(1H)-tiyon) (Praeckeve ark, 1982), [{BiCi(deimdt}}2]
(deimdt: NN’-dietilimizalodin-2-tiyon) (Battaglia ve ark. 1983), [BiG(Hamp)]ClL.5H0 ve
[Hamp][BiCls(Hamp)].2HO (amp: 6-amino-8-merkaptopirin) (Battaglia ve ad984),
[BiL 4CI2][BiL *4Cl4] (L*: 2-merkapto benzimidazol) ve [Bit(u-CI)Cl]2 (L% 2-merkapto-4-
metiltiazol) ( Imran ve ark, 2014) bsleridir.

8.6.1. {[BiCl(u2-Cl)(MMI) 2]2(CH3)2.CQO} (1) Bilesiginin Kristal Yapisi

Bilesigin kristal yapisi ile ilgili veriler Cizelge 8.114] bilesige ait b& uzunluklari,
bag acilari ve torsion acilari ise Cizelge 8.5'te Waigtir. {[BiCl 2(u2-Cl)(MMI) 2]2(CHs).CO}
(1) bilesigi dimerik yapida bozunmyuoktahedral geometriye sahiptigkil 8.54). Bozunmy
oktahedral geometrinin merkez bizmut atomlaringlibeis pozisyonlu iki kuktrt atomu ve
dort klor atomu bulunurken terminal klor atomlarans pozisyondadir ve merkez bizmut
atomlari klor kopruleri ile birbirine ganarak dimerik yapiyr okiurmaktadir. Merkez
bizmut atomunun k& uzunluklari, Bi01-Cl1: 2.5845 A, Bi01-Cl2: 2.846R, Bi01-CI3:
2.7667 A, Bi01-S006: 2.6982 A ve Bi01-S004: 2.7&78larak Slguimigtir. Merkez bizmut
atomunun sahip olgw bgs acilari ise; Cl2-Bi01-Cl1: 93.09°, CI2-Bi01-S00474.24°, Cl2-
Bi01-CI3: 92.67°, CI2-Bi01-S006: 88.11°, CI1-Bi0ODE®: 92.16°, CI1-Bi01-CI3: 172.75°,
Cl1-Bi01-S006: 91.96°, S004-Bi01-CI3: 82.299008-Bi01-S006: 94.08°, CI3-Bi01-S006:
83.83° ve BIi01-CI2-Bi01: 97.71°dir. Ayrica molekilapisinda aseton ¢6zucusu
bulunmaktadir. . Bilgginin dimerik molekulleri kuvvetli molekdl i¢i hidjen balari ve zayif

elektrostatik etkilgim CO ve CC ile bir arada tutulmaktadir.
8.6.2. {[BiCl2(MBZIM) 4].Cl } (2) Bilesiginin Kristal Yapisi

Bilesigin kristal yapisi ile ilgili veriler Cizelge 8.12&lve bilgige ait b& uzunluklari,
bag acilari ve torsion acilari Cizelge 8.6’ da veritmi {[BiCl 2(MBZIM) 4].Cl} (2) bilesiginin
kristal yapisi monomer ve iyonik formdadfekil 8.55). Monomer yapili bik oktahedral
geometriye  sahiptir. Bizmut merkezlbilesikte bizmut atomuna U¢ tane 2-
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merkaptobenzimidazol ligandindan gelen dért sudénor atomu (S1 ve S2) ve iki klor
atomunun (CI2) hglanmasi ile oktahedral geometri ghoaktadir. Merkez bizmut atomunun
bag uzunluklari, Bi1-S1: 2.829 A, Bi1-CI2: 2.6747 Aj1BS2: 2.827 A olarak belirlenstir.
Merkez bizmut atomunun sahip ofglu bgz acilar ise; CI2-Bil-S1: 86.00°, CI2-Bil-S2:
94.45°, CI2-Bi1-S1: 94.00°, ClI2-Bi1-S2: 85.55°, Bill-S2: 90.43°, S1-Bi1-S2: 89.57°, S2-
Bi1l-S2: 180.00°, Bi1-S2-C17: 102.82°, S1-Bi1-S101®°, CI2-Bi1-ClI2: 180.00°, Bil1l-S1-
C11: 103.14° olarak olculmngtiir. Oktahedral yapidaki monomerik Bilder birbirlerine,
hidrojen balari ve zayif elektrostatik etkgen olan CI'Cl, CI'S, CC balan ile
baglanmaktadir.

8.6.3. {[BiCl2(MBZIM) 4].Cl} (3) Bilesiginin Kristal Yapisi

Bilesigin kristal yapisi ile ilgili veriler Cizelge 8.13&ve bilgige ait b& uzunluklari,
bag acilari ve torsion agilari Cizelge 8.7'de veritimi {[BiCl 2(MBZIM) 4].Cl} (3) bilesiginin
kristal yapisi monomer ve iyonik formdadfekil 8.56). Monomer yapili bikk oktahedral
geometriye sahiptir. Bizmut merkezli bilete bizmut atomuna ¢ tane 2-
merkaptobenzimidazol ligandindan gelen dért sudénor atomu (S1 ve S2) ve iki klor
atomunun (CI1) hdlanmasi ile oktahedral geometri ghoaktadir. Merkez bizmut atomunun
bag uzunluklari, Bi01-S1: 2.8299 A, Bi01-S2: 2.8356 Bi01-Cl1: 2.6769 Adur. Bizmut
atomunun bga acilar ise, CI1-Bi01-S2: 86.42°, CI1-Bi01-S1: 48", S2-Bi01-S2: 180.00°,
Cl1-Bi01-ClI1: 180.00°, S2-Bi01-S1: 89.24°, S1-Big1: 180.00°, S1-Bi01-S2: 89.24°, CI1-
Bi01-S2: 93.58°, Bi01-S2-C022: 102.69°, Bi01-S1-Z0103.17°, CI1-Bi01-S1: 85.54°, S2-
BI01-S1: 90.76 ° olarak belirlengtir. Bilesigin de molekuller arasi yalnizca C etkilesimi

bulunmaktadir.
8.6.4. [BICk(tHPMT) 3] (4) Bilesiginin Kristal Yapisi

Bilesigin kristal yapisi ile ilgili veriler Cizelge 8.14&ve bilgige ait b& uzunluklari,
bag acilari ve torsion acilari Cizelge 8.8’de veritimi [BiCl3(tHPMT)3] (4) bilesiginin kristal
yapisi monomer olup oktahedral geometriye sah{f§ekil 8.57). Bizmut merkezli bikgkte
bizmut atomuna ¢ tane 2-merkapto-3,4,5,6-tetrapidmidin ligandindan gelen ¢ sulfar
donor atomu (S1, S2 ve S3) ve U¢ klor atomunun,(CI8 ve CI7) bglanmasi ile oktahedral
geometri olgmaktadir. 2-merkapto-3,4,5,6-tetrahidropirimidigandindan gelen ¢ sdlfur
donor atomu ve u¢ klor atomunun oktahedral geomathir yiiztinde toplanmasi ile molekdil
oktahedral geometrinin facial izomerini meydanairgetktedir. Merkez bizmut atomunun
sahip oldgu baz uzunluklari; Cl4-Bil: 2.6823 A, Bi1-Cl7: 2.8000 Aj1-S2: 2.7817 A, Bil-
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S1: 2.8660 A, Bil-CI3: 2.765 A ve Bi1-S3: 2.734 Aid Bizmut atomunun tgaagcilari ise,
S1-Bil-ClI3: 90.24°, CI3-Bi1l-S2: 164.50°, S2-Bi1-82.01°, S1-Bil1-S2: 74.91°, CI3-Bil-
CI7: 93.46°, S3-Bil-Cl7: 173.24°, S1-Bi1l-S33.8°, Cl4-Bil-S2: 95.53°, Bi1-S1-C18:
108.29°, S1-Bil1-Cl7: 92.37°, Cl4-Bi1-S3: 92.11°1B$2-C20: 115.76°, CI3-Bi1-Cl4: 99.03°,
Cl4-Bi1-Cl7: 90.77° ve Bil1l-S3-C17: 103.51° olaraklidenmistir. [BiCl3(tHPMT)s] (4)
bilesigi zig-zag olyturacaksekilde N-HCl etkilesimleri bulundurmaktadir.

8.6.5. {[BiChk(u2-S-PYT)(PYT)]2} (5) Bilesiginin Kristal Yapisi

Bilesigin kristal yapisi ile ilgili veriler Cizelge 8.15&dve bilgige ait bg& uzunluklari,
bag acilar ve torsion acilari Cizelge 8.9'da vergtimi {[BICl 3(u2-S-PYT)(PYT)PR} (5)
bilesigi dimerik yapili olup dimerik formu oktahedral geetriye sahiptir $ekil 8.58).
Dimerik yapidaki bilgik iki bizmut merkezli monomer yapinin sulfir at@nhin képri
gorevi gorerek (Bi01-S3) birbirine pnmasi ile olgmaktadir. Sulfur atomlarinin kopra
gorevi gorerek dimerik yapiyr gturmasi ile meydana gelen bu geometri literatiirde v
olmayan bir geometrik yapidir bu nedenle literagitair ilki temsil etmektedir. Bizmut
merkezli monomer yapidaki bg&ler kare piramit geometrisine sahiptir. Bu karneapit
geometri 2-merkaptopiridin ligandindan gelen ikif&idondr atomu (S2 ve S3) ve Ug¢ Kklor
atomun (CI1, CI02 ve CI3) bizmut atomunaglammasi sonucunda gimaktadir. S3, CI1,
Cl02 ve CI3 atomlari kare piramit geometrinin diizlede yer alirken S2 silfur atomu kare
piramit geometrinin tepe noktasinda bulunmaktadvterkez bizmut atomunun Ba
uzunluklari, Bi01-S3: 2.9166 A, Bi01-S3: 3.0789B101-Cl1: 2.6964 A, Bi01-CI3: 2.6425
A, Bi01-Cl02: 2.6462 A ve Bi01-S2: 2.6623 A olaralcilmistiir. Bag acllar ise; Cl02-
Bi01-Cl1: 177.54°, Cl02-Bi01-S3: 94.08°, CIOB-S2: 84.17°, Cl02-Bi01-CI3: 90.50°,
Cl02-Bi01-S3: 89.65°, CI1-Bi01-S3: 88.25°, CI1-BigR: 96.82°, S2-Bi01-CI3: 90.69°, S3-
Bi01-S3: 79.44°, S3-Bi01-CI3: 173.86°, S3-Bi01-83:71°, ClI1-Bi01-S3: 89.99°, CI1-Bi01-
CI3: 87.24°, Bi01-S2-C10: 100.56°, C1-S3-Bi01: 183, Bi01-S3-Bi01: 100.56°, BIi01-S3-
C1:98.48°, CI3-Bi01-S3: 104.71°, S2-Bi01-S3: 1&3.4larak olculmgtir.

8.6.6. [BICk(MBZT) 2] (6) Bilesiginin Kristal Yapisi

Bilesigin kristal yapisi ile ilgili veriler Cizelge 8.16&dve bilgige ait b& uzunluklari,
bag acilari ve torsion acilari Cizelge 8.10°'da veriftini [BICI3(MBZT)2] (6) bilesiginin
kristal yapisi monomer olup karepiramit geometrgahiptir Sekil 8.59). Kare piramit
geometriye sahip bidegin dizleminde iki klor atomu (CI1 ve CI2) ve iki 2-
merkaptobenzotiyazol ligandindan gelen iki &ilatomu (S1 ve S3) bulunurken, tepe
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noktasinda klor atomu (CI3) bulunmaktadir. Merkeézmut atomunun sahip oldgu bas
uzunluklari; Bi1-Cl1: 2,706 A, Bi1-Cl2: 2,695 A, &13:2,515 A, Bi2-S1: 2,888 A ve Bil-
S3: 2,770 A olarak olculmstiir. Bag acilari ise; CI1-Bil-Cl2: 166.58°, CI1-Bil1-CI3: &%°,
Cl1-Bi1-S1: 91.35°, CI1-Bi1l-S3: 92.65°, CI2-Bi1l-CI83.27°, CI2-Bil1-S1: 85.79°, CI2-Bil-
S3: 89.28°, CI3-Bil-S1: 84.18°, CI3-Bil-S®1.78°, S1-Bi1l-S3: 173.95°, Bil1l-S1-C1:
101.12°, Bi1l-S3-C8: 104.84° olarak 6lculgtiir. Bilesik de molekdller arasi kuvvetli hidrojen
baglari ve zayif etkilgim olan C-C etkileimleri bulunmaktadir.

Literatiirde var olan bizmut(lIl) klorir ve tiyoamgitubu ligand iceren kristal yapidaki
bilesiklerin Bi-S ve Bi-Cl bg& uzunluklari ile bu tez ¢cgimasinda sentezlenen yeni bizmut(lIl)
bilesiklerin Bi-S ve Bi-Cl b& uzunluklarini kaglastiriimistir. Sentezlenen {[BiG(u2-
Cl)(MMI) 2]2(CH3)2CO} (1), {[BICI2(MBZIM)4].Cl} (2), ({[BiClI2(MBZIM)4.CI} (3),
[BIiCl3(tHPMT)3] (4) ve [BiCk(MBZT)2] (6) bilesiklerinin Bi-S ba uzunluklarn 2,6988-
2,8660 A arasindadir. Literatiirde ki Bi-Sghazunlgunun 2,679 A - 2,948 A (Williams ve
ark. 2006) arafiinda oldgu saptanmy ve sentezlenen biliklerdeki Bi-S b& uzunluk
aralginin literatr argtirmasindaki aragin icerisinde oldgu belirlenmgtir. Sentezlenen
{[BiCl 3(p2-S-PYT)(PYT)}} (5) bilesiginin ise Bi-S bg uzunluk dgerlerinin (2,6623-3,0789
A) literatiir aralginda olmadil ve vander waals yaricap (Bi-S icin 4,1-5§5aralg|nda)

deserinden kucuk oldgu gorulmigtiar (Batsanov, 2001).

Sentezlenen {[BiG(p2-Cl)(MMI) 2]2(CH3).CO} (1), {[BIiCl2(MBZIM)4].CI} (2),
{[BICl o(MBZIM) 4].CI} (3), [BiCl3(tHPMT)s] (4), {[BiCl3(u2-S-PYT)(PYT)R} (5) ve
[BiCl3(MBZT)2] (6) bilesiklerinde yer alan Bi-Cl bauzunligu 2,5845-2,8462 A arasindadir.
Yapilan literatir cagjmalarinda ki Bi-Cl bg uzunligunun aralgl 2,536 (Battaglia ve ark.
1984) - 3,000 (Williams ve ark. 2006) A olarak belmistir. Sentezlenen bigklerdeki Bi-

Cl bag uzunluk araiginin literatir cakmalarinda ki ara#in icerisinde oldgu goralmitar.
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Cizelge 8.5{[BiCl 2(u2-Cl)(MMI) 2]2(CH3)2CO} (1) bilesiginin bag uzunluklari, bg acilari
ve torsion agllari

Bag Uzunluklari (A)

Bi01-Cl4: 2.9123 Bi01-CI3: 2.7667 S006-C10: 1.7421
Bi01-Cl2: 2.8462 Bi01-S006: 2.6982 S004-C015: 14713
Bi01-Cl1: 2.5845 Bi01-S004: 2.7279
Bag Acllar (°)
Cl2-Bi01-Cl1: 93.09 Cl1-Bi01-S006: 91.96 S006-BiC14: 170.80
Cl2-Bi01-S004: 174.24 CI1-Bi01-Cl4: 92.78 Bi0O1-GB01: 97.71
Cl2-Bi01-ClI3: 92.67 S004-Bi01-CI3: 82.29 Bi01-S0Q815: 102.57
Cl2-Bi01-S006: 88.11 S004-Bi01-S006: 94.08 Bi0O1-&@10: 105.27
CI2-Bi01-Cl4: 83.76 S004-Bi01-Cl4: 93.62 Bi0O1-Cl40R: 94.77
Cl1-Bi01-S004: 92.16 CI3-Bi01-S006: 83.83 S004-B@B: 82.29
Cl1-Bi01-CI3: 172.75 CI3-Bi01-Cl4: 92.22

Torsion Acllari (°)

Cl1-Bi01-CI2-Bi01: 92.47 Cl1-Bi01-Cl4-Bi01: -92.80 Bi01-Cl4-Bi01-CI3: 92.45

S004-Bi01-CI2-Bi01: -63.17 S004-Bi01-Cl4-Bi01: 188. Bi01-Cl4-Bi01-S006: 28.15

CI3-Bi01-CI2-Bi01: -91.94 CI3-Bi01-Cl4-Bi01: 92.45 C016-N008-C015-S4:-179.8

S006-Bi01-CI2-Bi01:-175.67 S006-Bi01-Cl4-Bi01: 28.1 C016-N008-C015-N3: -2.15

Cl4-Bi01-CI2-Bi01: 0.00 Bi01-Cl2-Bi01-Cl4: -0.00 a6-N8-C016-H016178.30

Cl2-Bi01-S004-C015: 149.36 BIi01-CI2-Bi01-Cl1: 92.47  C015-N008-C016-C022:1.70

Cl1-Bi01-S004-C015: -6.30  Bi01-CI2-Bi01-S004: -68.1 H5A-C5-N3-C015: -179.78

CI3-Bi01-S004-C015: 178.38 Bi01-Cl2-Bi01-CI3: -91.94 H5A-C5 -N3-C022: -3.47

S006-Bi01-S004-C015-98.42 BIi01-Cl2-Bi01-S006:-175.6 H5B-C5-N3-C015: 60.22

Cl4-Bi01-S004-C015: 86.63 Bi01-S004-C015-N00893.6615B-C5-N3-C022: -123.47

Cl2-Bi01-S006-C10: -79.31  Bi01-S004-C015-N3: -83.54H5C-C5-N3-C015: -59.78

Cl1-Bi01-S006-C10: 13.71 Bi01-S006-C10-N5: -90.93 5QHC5-N3-C022: 116.53

S004-Bi01-S006-C10 106.02  Bi01-S006-C10-N6: 87.25 004SC015-N3-C5: -3.75

CI3-Bi01-S006-C10: -172.21 Bi01-Cl4-Bi01-Cl2: 0.00 S004-C015-N3-C022: 179.43

Cl4-Bi01-S006-C10: -107.30  Bi01-Cl4-Bi01-Cl1: -92.8 NO008-C015-N3-C5: 178.66
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Cizelge 8.6{[BiCl 2(MBZIM) 4].Cl} (2) bilesiginin bag uzunluklari, bg agilari ve torsion

actlari

Bag Uzunluklari (A)

Bi1l-S1: 2.829 Bil-S1: 2.829 S2-C17: 1.6955
Bil-Cl2: 2.6747 Bil-Cl2: 2.6747 S1-C11:1.7069
Bil-S2: 2.827 Bil-S2: 2.827
Bag Acllari (°)
Cl2-Bi1-S1: 86.00 S1-Bil-Cl2: 94.00 CL2-Bi1-S1: 86.
Cl2-Bi1-S2: 94.45 S1-Bi1-S1: 180.00 CL2-Bil1-S2:4%l.
Cl2-Bi1-Cl2: 180.00 S1-Bil-S2: 89.57 S1-Bil-S2:48.

Cl2-Bi1-S1: 94.00

S2-Bil-Cl2: 85.55

Bi1l-S1-C11: 1D8

Cl2-Bi1-S2: 85.55

S2-Bil-S1: 89.57

Bil-S2-C17: B®.

S1-Bil-S2: 90.43

S2-Bil1-S2: 180.00

Torsion Agcllari (°)

Cl2-Bi1-S1-C11: 162.54

Cl2-Bi1-S2-C17: 17.00

C142c123-C18: -0.37

S2-Bi1-S1-C11: 68.11

S1-Bi1l-S2-C17: -69.02

C21-QIxC1l: -2.11

Cl2-Bi1-S1-C11: -17.46

Bi1l-S1-C11-N6: 87.10

C32-eN3-C11: 178.23

C21-C1e-C1¢-C5.-2.0¢8

Bil-S1-C11-N2. -96.47

N2-C13-C21-N6: 2.24

S2-Bi1l-S1-C11:-111.89

Bi1-S2-C17-N8. 86.25

N2-@3t-C16: 178.47

Cl2-Bi1-S2-C17: -17.00

Bi1l-S2-C17-N1: -96.12

C3233121-N6: -178.07

S1-Bil-S2-C17: 69.02

C21-N6-C11-S1:177.22

C32-C23-C16: -1.84

Cl2-Bi1-S2-C17: 163.00

C21-N6-C11-N2: 0.27

N2-C132aC548:179.34

S1-Bi1-S2-C17:-110.98

C11-N6-C21-C13: -1.55

C2BLCB2-C548:1.04

C1¢-C1e-C21-C13: 2.2

C11-N6-C21-C16: -177.23

C12-C14-C15-N1: -178.88

Cl2-Bi1-S1-C11: 17.46

C30-N8-C17-S2:176.51

C12-C1%-C30: -2.26

S1-Bi1-S1-C11: 2.96

C30-N8-C17-N1: -1.49

C14-C15Qur: 176.12

S2-Bi1-S1-C11: 111.89

C17-N8-C30-C15: 0.93

C30-6m5€17: -0.90

Cl2-Bi1-S1-C11: -162.54

C17-N8-C30-C18: -178.07

@I¥b-C30-N8: -177.28

S2-Bi1-S1-C11: -68.11

S1-C11-N2-C13: -175.76

C14CB0-C18:1.84

Cl2-Bi1-S2-C17. -163.00

N6-C11-N2-C13: 1.17

N1-G130-N8. -0.03
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Cizelge 8.7{[BiCl 2(MBZIM) 4].Cl} (3) bilesiginin bag uzunluklari, bg agilari ve torsion

actlari

Bag Uzunluklari (A)

Bi01-S1: 2.8299

Bi01-S1: 2.8299

S1-C017: 1.6956

Bi01-S2: 2.8356

Bi01-S2: 2.8356

S2-C022: 1.6925

Bi01-Cl1: 2.6769

Bi01-Cl1: 2.6769

Bag Acllar (°)

Cl1-Bi01-S2: 86.42

S2-Bi01-Cl1: 93.58

Cl1-Bi01-85K.42

Cl1-Bi01-S1: 94.46

S2-Bi01-S2: 180.00

Cl1-Bi01-94:46

Cl1-Bi01-Cl1: 180.00

S2-Bi01-S1: 89.24

S2-Bi01-90:76

Cl1-Bi01-S2: 93.58

S1-Bi01-Cl1: 85.54

Bi01-S2-C0202.69

Cl1-Bi01-S1: 85.54

S1-Bi01-S2: 89.24

Bi01-S1-C01033.17

S2-Bl01-S1: 90.76

S1-Bi01-S1: 180.00

Torsion Agcllari (°)

Cl1-Bi01-S2-C022: -163.21

Bi01-S2-C022-N2: -88.85 016-N2-C022-S2: -175.53

S1-Bi01-S2-C022: -68.78

Bi01-S1-C017-N3: -87.89 gOIR-C022-N1: 0.20

Cl1-Bi01-S2-C022: 16.79

Bi01-S1-C017-N4: 96.79 c@® 2-C013-C23: 1.17

S1-Bi01-S2-C022: 111.22

C018-N3-C017-S1: -177.84 1320012-C19-N2:-178.27

Cl1-Bi01-S1-C017: 17.20

C018-N3-C017-N4: -1.81 G@B 2-C19-C014:-0.18

S2-Bi01-S1-C017: -69.28

C017-N3-C018-C016: 2.40 Z=0D13-C23-C020:-2.23

Cl1-Bi01-S1-C017: -162.80

C017-N3-C018-C024 179.80N1-C014-C019-N2: -1.93

S2-Bi01-S1-C017: 110.72

C022-N1-C014-C019: 2.11 (@014-C19-C012: 179.60

Cl1-Bi01-S2-C022: -16.79

C022-N1-C014-C020-178.53020¢>C014-C19-N2: 178.65

S1-Bi01-S2-C022: -111.22

C014-N1-C022-S2: 174.42 20=0014-C19-C012: 0.18

Cl1-Bi01-S2-C022: 163.21

C014-N1-C022-N2.-1.43  ©A14-C20-C023: 179.66

S1-Bi01-S2-C022: 68.78

C017-N4-C016-C018: 0.99 C0094-C20-C023:-1.07

Cl1-Bi01-S1-C017: 162.80

C017-N4-C016-C021-176.66021GC015-C24-C018: 1.62

S2-Bi01-S1-C017: -110.72

C016-N4-C017-S1: 176.50 2420015-C27-C021:-1.96

Cl1-Bi01-S1-C017: -17.20

C016-N4-C017-N3: 0.50 Nd16-C018-N3: -2.02

S2-Bi01-S1-C017: 69.28

C022-N2-C019-C012 179.45 (Q046-C018-C24:-179.74
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Cizelge 8.8][BiCl3(tHPMT)3] (4) bilesiginin bag uzunluklari, bg acilari ve torsion agilari

Bag Uzunluklari (A)

Cl4-Bil: 2.6823 Bi1l-S1: 2.8660 S3-C17:1.7208
Bi1-Cl7: 2.8000 Bil-S3: 2.734 S1-C18:1.7427
Bil-S2: 2.7817 Bi1-CI3: 2.765 S2-C20: 1.7462
Bag Acllar (°)
S1-Bil1-ClI3: 90.24 CI3-Bi1-S2: 164.50 S2-Bil-S3:@R.
S1-Bi1-Cl4: 170.01 CI3-Bi1-S3: 92.13 S2-Bil1-Cl7:.62
S1-Bil-S2: 74.91 CI3-Bi1-Cl7: 93.46 S3-Bil1-Cl7: 123

S1-Bil1-S3: 83.79

Cl4-Bi1-S2: 95.53

Bi1l-S1-C18: T3B.

S1-Bi1-Cl7: 92.37

Cl4-Bi1-S3: 92.11

Bi1l-S2-C20: 126

CI3-Bi1-Cl4: 99.03

Cl4-Bi1-Cl7: 90.77

Bil-S3-C1703.51

Torsion Acllari (°)

CI3-Bi1-S1-C18: -48.51

Bi1-S2-C20-N6: 176.33

C16-8B7-S3: 176.78

Cl4-Bi1-S1-C18: 109.79

Bi1l-S2-C20-N5: -5.13

C16-037-N4: -5.29

S2-Bi1l-S1-C18: 126.98

Bi1l-S3-C17-N3: -42.89

C23-pl18-S1: -178.09

S3-Bil-S1-C18: 43.61

Bi1-S3-C17-N4: 139.13

C23-Ni8aN2: -0.02

CI7-Bi1-S1-C18: -141.98

C18-N2-C1-C19: -31.51

C18-0123-C19: 26.34

S1-Bi1-S2-C20: 124.53

C1-N2-C18-S1:-178.71

C26-C25-N5: 50.95

CI3-Bi1-S2-C20: 141.66

C1-N2-C18-N1: 3.25

C25-C1Z6ENG: -54.42

Cl4-Bi1-S2-C20: -58.42

C26-N6-C20-S2: 175.39

S3-QlFC24: 171.09

S3-Bil-S2-C20: -149.78

C26-N6-C20-N5: -3.15

N3-NA-C24: -6.94

CI7-Bi1-S2-C20: 32.51

C20-N6-C26-C15: 32.24

C1-@28-N1: -52.83

S1-Bi1l-S3-C17: -129.08

N2-C1-C19-C23: 54.90

Cl7au-C2: 37.52

CI3-Bi1-S3-C17: -39.07

C24-C2-C16-N3: 45.35

Cl1l70iBe-C2: -15.01

Cl4-Bi1-S3-C17: 60.05

C16-C2-C24-N4: -55.92

Bi1l-S18-N1: -138.45

S2-Bi1l-S3-C17: 155.35

C25-N5-C20-S2: -179.98

C26eN5-C15: -23.69

CI7-Bi1-S3-C17: 175.22

C25-N5-C20-N6: -1.53

Bil-G18-N2: 43.44
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Cizelge 8.9 {[BiCl 3(u2-S-PYT)(PYT)}} (5) bilesiginin bag uzunluklari, bg acilari ve

torsion agilari

Bag Uzunluklari (A)

Bi01-S3: 2.9166

Bi01-CI3: 2.6425

S2-C10: 1.7395

Bi01-S3: 3.0789

Bi01-Cl02: 2.6462

S3-C1:1.7318

Bi01-Cl1: 2.6964

Bi01-S2: 2.6623

Bag Acllar (°)

Cl02-Bi01-Cl1: 177.54

Cl1-Bi01-CI3: 87.24

S2-Bi0B:S163.48

Cl02-Bi01-S3: 94.08

Cl1-Bi01-S3: 89.99

CI3-Bi01-384.71

Cl02-Bi01-S2: 84.17

S3-Bi01-S2: 85.71

Bi01-S3-C8.:48

Cl02-Bi01-CI3: 90.50

S3-Bi01-ClI3: 173.86

Bi01-S30&i 100.56

Cl02-Bi01-S3: 89.65

S3-Bi01-S3: 79.44

C1-S3-Bi016.D5

Cl1-Bi01-S3: 88.25

S2-Bi01-CI3: 90.69

Bi01-S2-C100.56

Cl1-Bi01-S2: 96.82

Torsion Acllari (°)

Cl02-Bi01-S3-C1: -29.77

Cl1-Bi01-S3-Bi01: 88.23

G3-Bi01-Cl02: -160.84

Cl02-Bi01-S3-Bi01: 88.89

Cl1-Bi01-S3-C1: -16.73

G3-Bi01-Cl1: 16.73

Cl1-Bi01-S3-C1. 151.04

S3-Bi01-S3-Bi01: -0.00

C1H8681-S3: 104.95

Cl1-Bi01-S3-Bi01: -90.31

S3-Bi01-S3-C1: -104.95

63-Bi01-S2: 131.34

S2-Bi01-S3-C1: 54.07

S2-Bi01-S3-Bi01: -26.38

C18861-CI3: -70.41

S2-Bi01-S3-Bi01: 172.72

S2-Bi01-S3-C1: -131.34

BEA-C10-N1: 86.60

CI3-Bi01-S3-C1: 108.28

CI3-Bi01-S3-Bi01: 175.36

Bi82-C10-C11: -95.05

CI3-Bi01-S3-Bi01: -133.06

CI3-Bi01-S3-C1: 70.41

HBG007-C1-S3: -1.71

S3-Bi01-S3-C1: -118.65

Bi01-S3-C1-C007: -100.95

AHODO/7-C1-N2: 179.71

S3-Bi01-S3-Bi01: 0.00

Bi01-S3-C1-N2: 77.55

C2-CDT-S3:178.29

Cl02-Bi01-S2-C10:-169.92

Bi01-S3-C1-C007: 152.85

-@Q07-C1-N2: -0.29

Cl1-Bi01-S2-C10: 7.81

Bi01-S3-C1-N2: -28.65

HOO/6ZaC2-H2: -1.30

S3-Bi01-S2-C10: 95.53

Bi01-S3-Bi01-Cl02: 94.21

HEOU07-C2-C3: 178.70

CI3-Bi01-S2-C10: -79.49

Bi01-S3-Bi01-Cl1: -88.23

€007-C2-H2: 178.70

S3-Bi01-S2-C10: 121.51

Bi01-S3-Bi01-S3: -0.00

CITe?2-C3: -1.30
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Cizelge 8.10[BiCl3(MBZT)] (6) bilesiginin bag uzunluklari, bg acilari ve torsion agilari

Bag Uzunluklari (A)

S2-C1:1.7488 Bi1-ClI1: 2.7060 S3-C8. 1.7040
C1-N1:1.3051 Bil-CI3: 2.5153 C8-S4:1.7334
C1-S1: 1.7077 Bil1-Cl2: 2.6953 C8-N2: 1.3356
S1-Bil: 2.8876 Bil-S3: 2.7699
Bag Acllari (°)
Cl1-Bi1-Cl2: 166.58 Cl2-Bi1-S1: 85.79 Bil-S1-C1:1102
Cl1-Bi1-CI3: 83.39 Cl2-Bi1-S3: 89.28 C1-S2-C7: 99.2
Cl1-Bi1-S1: 91.35 CI3-Bi1l-S1: 84.18 Bil-S3-C8: 1®4.

Cl1-Bi1-S3: 92.65

CI3-Bi1-S3: 91.78

Cl2-Bi1-CI3: 83.27

S1-Bil1-S3: 173.95

Torsion Acllari (°)

Cl1-Bi1-S1-C1: -5.38

C8-5S4-C14-C13:1.48

C8-N2 @12: -176.95

ClI2-Bi1-S1-C1: 161.49

H1-N1-C1-S1: -3.77

C8-N2-G1B4: 3.89

CI3-Bi1-S1-C1: 77.84

H1-N1-C1-S2: -179.48

H2A-C2-83: 0.40

S3-Bil-S1-C1: 126.13

C6-N1-C1-S1:176.23

H2A-C2{8--179.60

Cl1-Bi1-S3-C8: 105.97

C6-N1-C1-S2: 0.52

C7-C2-C3-H¥9.60

Cl2-Bi1-S3-C8: -60.74

H1-N1-C6-C5: 1.54

C7-C2-C3:-:040

CI3-Bi1-S3-C8: 22.50

H1-N1-C6-C7:178.34

H2A-C2-62:0.82

S1-Bil-S3-C8: -25.49

C1-N1-C6-C5: -178.45

H2A-C2-CG: 179.91

Bi1l-S1-C1-S2: -85.13

C1-N1-C6-C7: -1.66

C3-C2-C7-8429.18

Bil-S1-C1-N1: 99.72

H2-N2-C8-S3: -2.13

C3-C2-C7-e609

Bi1-S3-C8-S4: 104.60

H2-N2-C8-S4: 177.35

C2-C3-CG4-H79.63

Bi1-S3-C8-N2: -76.00

C13-N2-C8-S3: 177.87

C2-C3C=t--0.37

C14-S4-C8-S3: -179.89

C13-N2-C8-54: -2.65

H3-C3Hz4-0.37

C14-S4-C8-N2: 0.63

H2-N2-C13-C12: 3.05

H3-C3-C4-Cr.63

C8-54-C14-C9: 178.79

H2-N2-C13-C14: -176.11

C3-GAHG: -179.99

119



Cizelge 8.11{[BiCl 2(u2-Cl)(MMI) 2] (CH3)2CO} (1) bilesiginin kristal yapisi ile ilgili veriler

Kaba Formul C19H30Bi2CleNsOS
Molekal agirh g1 1145.43

T (K) 293

Kristal sistemi Ortorombik
Uzay grubu R Pbcn

a(h) 19.0260(13)

b (A) 14.2283(7)
c(R) 13.191920(6)

a (deg) 90

p (deg) 90

v (deg) 90

V (A3 3571.18

Z 4

p Hesaplanan (g/crm) 1.414

F (000) 888

i (mm-1) 23682.00
Radyasyon [Angstrom] 0.74573
Teta Min-Max [Deg] 2.7-29.8
Olgulen data [I > 2.0 sigma (1)] 6685

R, WR, S 0.0270, 0.0721, 1.03
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Cizelge 8.12{[BiCl 2(MBZIM) 4].Cl} (2) bilesiginin kristal yapisi ile ilgili veriler

Kaba Forml

Molekal agirh g1

T (K)

Kristal sistemi

Uzay grubu R

a(h)

b (A)

c(R)

o (deg)

p (deg)

v (deg)

V (A3

Z

p Hesaplanan (g/crm)

F (000)

H (mm-1)

Radyasyon [Angstrom]
Teta Min-Max [Deg]
Olgulen data [I > 2.0 sigma (1)]

R, wR, S

C2gH24BiCl3Ns&4
916.14
293
Monoklinik
P 2/c
13.664(5)
16.868(5)
7.695(5)
90.000(5)
98.497(5)
90.000(5)
1754.25
4
1.429
888
23682.00
0.71553
2.7-29.8
6685

0.0270, 0.0721, 1.03
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Cizelge 8.13{[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (3) bilesiginin kristal yapisi ile ilgili veriler

Kaba Formul C2gH24BICl2NgS4
Molekal agirh g1 880.69

T (K) 293
Kristal sistemi Monoklinik
Uzay grubu R P 2/c
a(h) 13.7573(6)

b (A) 16.9149(7)
c(R) 7.7151(4)

a (deg) 90

B (deg) 98.962(5)

v (deg) 90

V (A3 1773.41

Z 4

p Hesaplanan (g/crm) 1.414

F (000) 888

i (mm-1) 23682.00
Radyasyon [Angstrom] 0.74573
Teta Min-Max [Deg] 2.7-29.8
Olgulen data [I > 2.0 sigma (1)] 6685

R, WR, S 0.0270, 0.0721, 1.03
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Cizelge 8.14[BiCl3(tHPMT)3] (4) bilesiginin kristal yapisi ile ilgili veriler

Kaba Formul

Molekal agirh g1

T (K)

Kristal sistemi

Uzay grubu R

a(h)

b (A)

c(R)

o (deg)

p (deg)

v (deg)

V (A3

Z

p Hesaplanan (g/crm)

F (000)

H (mm-1)

Radyasyon [Angstrom]
Teta Min-Max [Deg]
Olgulen data [I > 2.0 sigma (1)]

R, wR, S

C12H24BiCl3NsSs
663.89
293
Monoklinik
P 2/n
12.358(5)
12.843(5)
13.929(5)
90.000(5)
96.591(5)
90.000(5)
2196.11
4
1.429
888
23682.00
0.71553
2.7-29.8
6685

0.0270, 0.0721, 1.03
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Cizelge 8.15{[BiCl 3(u2-S-PYT)(PYT)}} (5) bilesiginin kristal yapisi ile ilgili veriler

Kaba Formul C20H20Bi2CleN4S4
Molekal agirh g1 1075.34

T (K) 293
Kristal sistemi Monoklinik
Uzay grubu R C 2/c
a(h) 25.0423(14)
b (A) 9.8493(5)
c(R) 13.5074(8)

a (deg) 90

B (deg) 113.746(7)

v (deg) 90

V (A3 3049.53

Z 4

p Hesaplanan (g/crm) 1.414

F (000) 888

i (mm-1) 23682.00
Radyasyon [Angstrom] 0.74573
Teta Min-Max [Deg] 2.7-29.8
Olgulen data [I > 2.0 sigma (1)] 6685

R, WR, S 0.0270, 0.0721, 1.03
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Cizelge 8.16[BiCl3(MBZT)2] (6) bilesiginin kristal yapisi ile ilgili veriler

Kaba Formul C14H10BICl3N2S4
Molekal agirh g1 649.84

T (K) 293
Kristal sistemi Monoklinik
Uzay grubu R P 2/n
a(A) 7.5755(6)

b (A) 15.4551(11)
c(A) 17.2960(12)
a (deg) 90

B (deg) 100.948(7)

v (deg) 90
V(A% 1988.16

VA 4

p Hesaplanan (g/crm) 1.414

F (000) 888

M (Mmm-1) 23682.00
Radyasyon [Angstrom] 0.74573
Teta Min-Max [Deg] 2.7-29.8
Olgulen data [I > 2.0 sigma (1)] 6685

R WR, S 0.0270, 0.0721, 1.03

125



Sekil 8.54.BiCl2(u2-Cl)(MMI) 2] 2(CH3)2CO} (1) bilesiginin kristal yapisi ve molekdler
etkilesimleri
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CL7

Sekil 8.55.{[BiCl 2(MBZIM) 4].Cl} (2) bilesiginin kristal yapisi ve molekdler etkgenleri
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Sekil 8.56.{[BIiCl 2(MBZIM) 4].Cl} (3) bilesiginin kristal yapisi ve molekdler etkgenleri
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Sekil 8.57. [BICl3(tHPMT)3] (4) bilesiginin kristal yapisi ve molekdler etkgenleri
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Sekil 8.58.{[BIiCl 3(12-S-PYT)(PYT)}} (5) bilesiginin kristal yapisi ve molekuler
etkilesimleri
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Sekil 8.59. {[BiCl 3(MBZT)2]} (6) bilesiginin kristal yapisi ve molekuler etkgienleri
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8.7. Enziminhibisyonu

Lipoksigenaz inhibisyonunun apoptozuswui& ettigi bilinmektedir. Bu yuzden
lipoksigenaz enzimi tarafindan linoleik asidin a@esyonu Gzerine tiyoamid grubu iceren
ligandlarin ve bu ligandlarin bizmut(lll) klorir kwplekslerinin etkileri genri bir
konsantrasyon argiinda calgiimistir. Sekil 8.59-8.64'de tiyoamid grubu iceren ligandlave
bu ligandlar iceren bizmut(lll) klorir bigeklerinin LOX aktivitesi Gzerine inhibisyon etkisi
grafikleri verilmistir. Cizelge 8.17'de ise bu caghada kullanilan tiyoamid grubu bulunduran
ligandlarin ve bu ligandlari iceren bizmut(lll) kio bilesiklerinin 1Cso degerleri
gorulmektedir. Yapilan caimada sentezlenen bizmut(lll) klorir ilderinin inhibisyon
degerlerininin bu bilgiklerin icerisinde yer alan tiyoamid grubu ligandia inhibisyon

deserlerine gore daha diik oldusu gorulmektedir.

Cizelge 8.17Tiyoamid grubu iceren ligandlar ve bu ligandlarimnbut(111) Klortr
bilesiklerinin LOX enzimi tzerindeki inhibisyon gerleri (1Cso)

MMI 377 UM | {[BiCl 2(p2-CI)(MMI) 7]2(CH3):CO} (1) 68,2 uM
{[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (2) 57 uM
MBZIM 286 pM
{[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (3) 38,5 UM
tHPMT 219 pM [BiCl 3(tHPMT) 3] (4) 67,2 uM
PYT 1796 uM {[BiCl 3(l2-S-PYT)(PYT)]2} (5) 169,5 UM
MBZT 188,3 uM [BiCl 3(MBZT) 7] (6) 57 uM

132



Absorbans

Kor

0 100 200 300 400 500 600
Zaman
Sekil 8.60.MMI ligandinin LOX enzimine kau inhibisyon grafgi
Kor
1,
wv
c
©
2
2
2 40puM
0,5 60um
80uM
100um
125uM
: ’ y 150puM
0 100 200 300 400 500 600
Zaman

Sekil 8.61.{[BiCl 2(p2-Cl)(MMI) 2]2(CHz)2CO} (1)’ in LOX enzimine ka inhibisyon
grafigi

133



Absorbans

=
(02}

Absorban

0,5

1,2

o
00

o
o

o
>

0,2

Kor

T T T T T

100pM
200uM

250uM

300uM

350uM

400puM

0 100 200 300 400 500 600

Zaman

Sekil 8.62.MBZIM ligandinin LOX enzimine kau inhibisyon grafgi

Kor

15uM

30uM

40pM

60uM

80uM

100 200 300 400 500 600

Zaman

Sekil 8.63.{[BiCl 2(MBZIM) 4].Cl} (2)'in LOX enzimine kag! inhibisyon grafgi
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Sekil 8.65.{[BiCl 2(MBZIM) 4].Cl} (3)'in LOX enzimine kasi inhibisyon grafgi
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Sekil 8.67.[BiCI3(tHPMT)3] (4) 'in LOX enzimine kar inhibisyon grafgi
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Sekil 8.69.{[BICl 3(L2-S-PYT)(PYT)}L} (5)'in LOX enzimine kay inhibisyon grafgi
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Sekil 8.71.[BiCl3(MBZT)] (6)'in LOX enzimine ka inhibisyon grafgi
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9. SONUCLAR

Gerceklgtirilen yiiksek lisans tez ¢camasi sonucunda tiyoamid grubu ligandlari olan
2-merkapto-1-metilimidazol, 2-merkaptobenzimidazd¥,5,6-tetrahidro-2-pirimidintiyol, 2-
merkaptopiridin ve 2-merkaptobenzotiazol ile biz(Hit kloriir metalinin belirli cézlculer
icerisindeki  reaksiyonu  sonucu salu  {[BiCh(u2-Cl)(MMI) 2]2(CHs3).CO} (1),
{[BiCl 2(MBZIM) 4]Cl} (2), {[BICl 2(MBZIM) 4].Cl} (3), [BiCl3(tHPMT)z] (4), {[BiCl3(u2-S-
PYT)(PYT)]2} (5) ve [BICI3(MBZT)2] (6) bilesikleri sentezlenmgi ve sentezlenen bu
bilesiklerin kimyasal yapilari aydinlatiligtir. Kimyasal yapi analizinde erime noktasi,
iletkenlik, elementel analiz, Mid-IR spektroskopisi FT-Raman spektroskopisi,
Termogravimetrik-Diferansiyal Termal analiz (TG-DJ;,AH ve **C NMR spektroskopisi,
UV spektroskopisi ve Xsini kirinimi yontemleri kullanilingtir. Ayrica sentezlenen yeni
bizmut bilssiklerinin lipoksigenaz (LOX) enzimi Uzerindeki irkisyon etkileriincelenngtir.

Kristal formda olan {[BiCh(u2-Cl)(MMI)2]2(CHs).CO} (1) bilesigi 98%,
{[BIiCl 2(MBZIM)4].Cl} (2) bilesizi 96%, {[BiICL(MBZIM)J.Cl} (3) bilesigi 93%,
[BICI3(tHPMT)3] (4) bilesigi 90%, {[BiCl3(u2-S-PYT)(PYT)k} (5) bilesigi 87%,
[BiCl3(MBZT)2] (6) bilesigi 95% verim ile sentezlenstir.

Kullanilan ligand ve sentezlenen BRilderin Mid-IR spektrumlari alinarak
karakteristik tiyoamid(l) bandd(N-H)+6(C-H)+v(C=N), tiyoamid(ll) bandi v(CN)+3(N-
H)+6(C-H)+v(C=S), tiyoamid(lll) bandy(CN)+v(CS) ve tiyoamid(lV) bandv(C=S) ‘Ina
ait olan titrgim frekanslari argiriimistir. Sentezlenen yeni biliklerdeki karakteristik
tiyoamid titresim dezerlerinin kullanilan serbest ligandlarinkinden fadddugu bulunmugtur.
Ozellikle tiyoamid(IV) bandina ait/(C=S) piklerin titrgim frekans dgerlerinin deistigi
saptanmygtir ve bu dgisim ile sentezlenen big&klerde kullanilan ligandlarin sulfir donor
atomlari tzerinden bizmut atomunagstzandiklarini belirlenmtir.

Raman spektroskopisi kullanilarak bizmut atomunigedatomlar ile yapmgioldugu
baglarin frekanslari incelenstir. Bu yontem ile sentezlengiolan bizmut bilgiklerinin
raman spektrumunda ki Bi-S ve Bi-Cl dgharina ait frekans derleri belirlenmgtir.
Sentezlennsi bilesiklerin 192-248 crit aralginda Bi-S bginin ve 103-300 cfharalginda da
Bi-Cl baginin titresim frekanslar verdii saptanmytir.
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Bilesiklerin termogravimetrik-diferansiyel termal andéd azot gazi () altinda
yapilmstir ve bilesiklerin sicaklik ile kutlelerinde meydana gelerggenler incelenmgtir. Bu
analiz yontemi sonucunda  {[Bi@b-CI)(MMI) 2]2(CH3).CO} (1) 115°C,
{[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (2) 100°C {[BiCl 2(MBZIM) 4].CI} (3) 84°C, [BiCl3(tHPMT)3] (4)
230°C {[BICl 3(u2-S-PYT)(PYT)p} (5) 150°C [BiCl3(MBZT)2] (6) 75°C’ye kadar kararli
oldugu belirlenmgtir. Ayrica sentezlenen biiklerin toplamda katlelerinin sirasiyla  %63,5,
%77,69, %78,20, %68,96, %61,24 ve %68,15’ini kaykleti hesaplannsgtir.

Kullanilan ligand ve sentezlenen kilderin *H ve **C NMR spektrumlari DMSQ@s
coziicuis icerisinde alingtir ve ¢oziict piklertH NMR'1 icin 2,54ppm,**C NMR'I icin ise
40,45 ppm’de goOzlemlengtir. Sentezlenen yeni bizmut hglklerin NMR deserlerinin
kullanilan ligandlarin NMR spektrumunda ki kimyadedyma dgerlerine yakin oldgu
ozellikle *C NMR’In da ki C=S kimyasal kayma gerinin ligandlar ile farklilik gostergi
belirlenmgtir. C=S degerinin deismesi bize kullanilan tiyoamid grubu ligandlarin riat

metaline sulfir dondr atomu Uzerinderglaadg gostermektedir.

Sentezlenen yeni bizmut bjl&lerinin ve kullanilan ligandlarin UV spektroskemde
analizleri 1,66666x10 molaritede DMSO ciiziiciisii icerisinde hazirlanan Igterende
gerceklatirilmis olup UV spektrumlar incelenstir. Bilesiklerin yapisinda meydana gelen
elektronik gegiler belirlenerek bu geger ait € deserleri hesaplanngtir. Bilesiklerde ve
ligandlardan-n* (>C=C<) ve na* (>C=S) elektronik geglerinin gerceklgtigi saptanmytir.
Sentezlenen bitgklerde ki ligandlarin bizmut atomuna sulfir atotmerinden bganmasi ile

n-t* (>C=S) gegslerinde sentezlendikleri ligandlara oranla farklgosterdgi belirlenmistir.

Sentezlenen bifgklerden {[BiClz(u2-Cl)(MMI) 2]2(CH3)2CO} (1) bilesiginin kristali
dimerik yapida oktahedral geometriye sahiptir. talisormda ki {[BiClo(MBZIM) 4].CI} (2)
bilesiginin yapisi monomer ve iyonik formdadir. Monomerpya bilesik oktahedral
geometriye sahiptir. {{[BIGAMBZIM) 4].CI} (3) bilesiginin kristal yapisi monomer ve iyonik
formdadir. Monomer yapili bifgk oktahedral geometriye sahiptir. [BEHPMT)s] (4)
bilesiginin kristal yapisi monomer olup oktahedra&ometrinin facial izomerine sahiptir.
{[BiCl 3(u2-S-PYT)(PYT)b} (5) bilesigi dimerik yapili olup dimerik formu oktahedral
geometriye sahiptir. Dimerik yapidaki hille iki bizmut merkezli monomer yapinin sulfar
atomlarinin koprii goérevi gorerek birbirinegmnmasi ile olgmaktadir. Sulfir atomlarinin
kopra gorevi gorerek dimerik yapiyr glurmasi ile meydana gelen bu geometri literatlirde

var olmayan bir geometrik yapidir bu nedenle lii@me bir ilki temsil etmektedir. Bizmut
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merkezli monomer yapidaki biéler kare piramit geometrisine sahiptir. [BEOVMBZT)2] (6)
bilesiginin kristal yapisi monomer olup karepiramit geonyet sahiptir. Kare piramit
geometriye sahip biegin dizleminde iki klor atomu (CI1 ve CI2) ve iki 2-
merkaptobenzotiyazol ligandindan gelen iki silfiionau (S1 ve S3) bulunurken, tepe

noktasinda klor atomu (CI3) bulunmaktadir.

Lipoksigenaz enziminin sentezlenen bizmut diieri Gzerindeki inhibisyon
etkilerinin anlailmasi icin enzim kinegi calismasi yapilmgtir. Yari maksimum inhibe edici
konsantrasyon olan Hg degeri hesaplanmgi ve enzim kinegi grafikleri gizilmistir. ICso
degeri; belirli bir biyokimyasal fonksiyonun inhibe #miesinde maddenin etkilginin bir
Olcusudur. Bu niceliksel 6lciim belirli bir biyolgjiislemi yariya kadar inhibe etmek icgin
belirli bir maddenin (inhibitér) ne kadarinin geliekldugunu gdstermektedir. Sentezlenen
yeni bizmut bilgiklerinin 1Cso degerlerinin de kullanilan ligandlara oranla oldukcasitk
oldugu belirlenmstir. Buradan cikarilan sonug ile bizmut(lll) klor@retalinin tiyoamid grubu
ligandlari ile olgturdusu yeni Dbilagiklerinin lipoksigenaz (LOX) enzimi Uzerinde ki
aktifliginin yuksek oldgu cikarimi yapilabilmektedir. Bu sayede bu dKkierin HelLa ve
MCF-7 gibi kanser hucreli tGzerinde daha etkin aoiacdisinilmektedir. Elde edilen
bilesiklerin lipoksigenaz (LOX) enzimi Uzerine inhibe ied etkileri incelendginde
{[BICI 2,(MBZIM) 4].CI} (3) bilesiginin aktivitesinin dger bilesiklere oranla daha yuksek
oldugu belirlenmgtir bilesiklerin siralamasi; 3 > 2 = 6 > 4 > 1 >séklindedir. Elde edilen
bilesiklerin aktivite deerlerinin bileikleri olusturan ligandlarin aktivite deerleri ile
karsilastirildiginda ise Ligand-Bilgk arasindaki farkin en fazla PYT (2-merkaptopimdf
{[BICI 3(u2-S-PYT)(PYT)L} (5) arasinda oldgu gortlmektedir. {[BiC(u2-S-PYT)(PYT)L}
(5) bilssigi PYT'ye oranla yaklak 10 kat daha fazla aktivite gostermektedir. Eédilen
bizmut(lll) Klorur bilesiklerinden {[BiCl3(12-S-PYT)(PYT)}L} (5) bilesiginin HelLa ( Servikal
kanser hucreleri), MCF-7 (Gds kanseri hucreleri) ve MRC-5 (Normal gten fibroblast

hicreleri)’ ye kagi daha etkili sonuclar vergiitespit edilmstir.

Tiyoamid grubu ligandlarindan  2-merkapto-1-metilileazol (MMI), 2-
merkaptobenzimidazol (MBZIM), 2-merkapto-3,4,5,&abidropirimidin  (tHPMT), 2-
merkaptopiridin (PYT) ve 2-merkaptobenzotiyazol (KB ligandlari ile bizmut(lll) klorGr
komplekleri sentezlendi ve sentezlenen bu alti sibifiin yapisi kristalografik olarak
karakterize edildi. Bizmut (lll) klorir bikgklerinin monomerik veya dimerik oldiu
saptanmytir. Sentezlenen tim bizmut(lll) komplekslerinin XGenzimi tarafindan linoleik

asit oksidasyonu uzerindeki etkisi gtralmistir.
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