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5-SÜLFOSALİSİLİK ASİT İLE AMİNOPİRİDİN

TÜREVLERİNİN PROTON TRANSFER TUZU VE 

METAL KOMPLEKSLERİ 

PROTON TRANSFER SALTS AND METAL COMPLEXES OF 

5-SULFOSALICYLIC ACID AND AMINOPYRIDINE DERIVATIVES

Halil İLKİMEN 

Dr. Öğr. Üyesi, Kütahya Dumlupınar Üniversitesi, Fen-Edebiyat Fakültesi 

Kimya Bölümü 

Cengiz YENİKAYA 

Dr. Öğr. Üyesi, Kütahya Dumlupınar Üniversitesi, Fen-Edebiyat Fakültesi 

Kimya Bölümü 

1. GİRİŞ

Suyun öziyonlaşması, asit-baz nötralizasyon tepkimesi ve enzim katalizi

gibi reaksiyonlarda önemli bir anahtar görevi gören proton transfer

tepkimeleri, fizik, kimya ve biyokimyada en temel işlemlerden biridir

(Macdonald, et al. 2000). Proton transfer tepkimelerinde asitin protonu,

bazın ortaklaşmamış elektronu tarafından transfer edilerek (+) ve (-)

yüklerin bir arada bulunduğu yapılara proton transfer tuzları denir. Proton

transfer tuzlarının, metal iyonları ile reaksiyona girerek oluşturdukları

metal kompleksleri genellikle suda çözünebilen iyonik bileşiklerdir

(Aghabozorg, et al. 2008).

Bu çalışmada incelenen proton transfer tuzlarının asitik bileşeni olan 5-

sülfosalisilik asit (H3ssa), ve proton vermiş formları (H2ssa
-
, Hssa

2-
 ve

ssa
3-

) ile birçok çalışma yapılmaktadır. Bu bileşikler antimikrobiyal,

antiinflamatuar, antitümor, antiülser, antidiyabetik, antimütajen, 

süperoksit giderici ve radyoprotektif aktiviteye gibi biyolojik özelliklere 

sahiptir (Khadikar, et al. 1984,1986; Ma, et al. 2005; Yenikaya, et al. 

2011a; İlkimen, et al. 2018). Bu çalışmalarda elektron verici oksijen 
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atomları (-COOH, -OH ve –SO3H) bulunan H3ssa ve proton vermiş 

yapılarının yaygın olarak bir, iki, üç veya daha yüksek dişli olarak metal 

iyonlarına bağlandıkları gözlenmiştir (Fan ve Zhu, 2007). Literatürde 

H3ssa ile organik bazların bulunduğu proton transfer tuzu ve metal 

kompleksleri sentezlenmektedir (Yang ve Qu, 2006; Smith, et al. 2006; 

Meng, et al. 2007; Hemamalini, et al. 2010; Hemamalini ve Fun, (2010a-

d); Yenikaya, et al. 2011b; İlkimen ve Yenikaya, 2018a-d). 

Bu çalışmada incelenen proton transfer tuzlarının bazik bileşeni olan 

aminopiridin türevleri antibakteriyel, antifungal, antihistaminik, 

kardiyotonik, antiviral, antikonvülsan, antidiyabetik, analjezik, alzheimer, 

antiparazitik, antiinflamatuar ve nöronal nitrik oksit inhibitörleri gibi 

geniş bir biyolojik özelliklere sahiptirler (Marinescu, 2017). 

Aminopiridinler türevleri metal iyonlarına aromatik halkanın azot atomu 

tarafından bağlansa da (McWhinnie, 1964; Uhlig veMadler 1965; 

Yenikaya, et al. 2009; Yenikaya, et al. 2011) bazı çalışmalarda amino 

grubundan da bağlandığı görülmektedir (Poddar ve Agarwala , 1973; 

Garcia-Raso, et al. 1999; Yenikaya, et al. 2009) 

2. 5-SÜLFOSALİSİLİK ASİT İLE AMİNOPİRİDİN

TÜREVLERİNİN PROTON TRANSFER TUZLARI VE METAL

KOMPLEKSLERİ

Yang ve Qu (2006), 5-sülfosalisilik asit ile 2-aminopiridinin proton

transfer tuzunun yapısını tek kristal X ışını ile aydınlatmıştır (Şekil 1).

Şekil 1. Yang ve Qu’nun sentezlediği proton transfer tuzu 

Smith ve arkadaşları (2016), 5-sülfosalisilik asit ile 2-aminopiridin ve 2-

hidroksipiridinin proton transfer tuzlarının yapılarını tek kristal X ışını ile 

açıklamışlardır (Şekil 2). 
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Şekil 2. Smith ve arkadaşlarının sentezlediği proton transfer tuzları 

Fan ve Zhu (1999), 5-sülfosalisilik asit ile 2-aminopiridinin karışık 

ligandlı Cu(II) kompleksinin yapısını tek kristal X ışını ile karakterize 

etmişlerdir (Şekil 3). 

Şekil 3. Fan ve Zhu’nun sentezlediği Cu(II) kompleksi 

Tunca (2018), 5-sülfosalisilik asit ile 2-aminopiridin türevlerinin (2-

amino-3-benziloksipiridine, 2-amino-3-hidrosipiridin, 2-amino-3-

metilpiridin, 2-amino-3-nitropiridin, 2-amino-3-nitro-4-metilpiridin ve 2-
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amino-3-nitro-6-metilpiridin) proton transfer tuzları ve Cu(II) 

komplekslerinin hCA I, hCA II, hCA IX ve hCA XII izoenzimleri 

üzerindeki inhibisyon etkilerini in vitro olarak incelemiştir (Şekiller 4 ve 

5). 

 
Şekil 4. Tunca’nın sentezlediği proton transfer tuzu 
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Şekil 5. Tunca’nın sentezlediği Cu(II) kompleksleri 

Hemamalini ve arkadaşları (2010), 5-sülfosalisilik asit ile 2,3-

diaminopiridinin proton transfer tuzunun yapısını tek kristal X ışını ile 

aydınlatmıştır (Şekil 6). 

Şekil 6. Hemamalini ve arkadaşlarının sentezlediği proton transfer tuzu 

Hemamalini ve Fun (2010), 5-sülfosalisilik asit ile 2-amino-4-

metilpiridinin proton transfer tuzunun yapısını tek kristal X ışını ile 

açıklamışlardır (Şekil 7). 

Şekil 7. Hemamalini ve Fun’un sentezlediği proton transfer tuzu 

İlkimen ve Yenikaya (2018b), 5-sülfosalisilik asit ile 2-aminopiridin 

türevlerinin [2-amino-4-metilpiridin, N,N'-bis(4-metilpiridin-2-

yil)metandiamin, 2-amino-4-kloropiridin ve 2-amino-4,6-dimetilpiridin] 
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karışık ligandlı Cu(II) geçiş metal komplekslerinin yapılarını elementel 

analiz, ICP-OES, FT-IR, termal analiz, manyetik duyarlılık, molar 

iletkenlik, yük denkliği ve daha önceki çalışmalar ile önermişlerdir (Şekil 

8). 
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Şekil 8. İlkimen ve Yenikaya’nın sentezlediği Cu(II) kompleksleri 

 

Hemamalini ve Fun (2010), 5-sülfosalisilik asit ile 2-amino-5-

bromopiridinin proton transfer tuzunun yapısını tek kristal X ışını ile 

karakterize etmişlerdir (Şekil 9). 
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Şekil 9. Hemamalini ve Fun’un sentezlediği proton transfer tuzu 

 

Hemamalini ve Fun (2010), 5-sülfosalisilik asit ile 2-amino-5-

kloropiridinin proton transfer tuzunun yapısını tek kristal X ışını ile 

aydınlatmıştır (Şekil 10). 

 

 
Şekil 10. Hemamalini ve Fun’un sentezlediği proton transfer tuzu 

 

Hemamalini ve Fun (2010), 5-sülfosalisilik asit ile 2-amino-5-

metilpiridinin proton transfer tuzunun yapısını tek kristal X ışını ile 

açıklamışlardır (Şekil 11). 

 

 
Şekil 11. Hemamalini ve Fun’un sentezlediği proton transfer tuzu 

 

İlkimen ve Yenikaya (2018c), 5-sülfosalisik asit ile 2-aminopiridin 

türevlerinin [2,3-diamino-5-kloropiridin, 2,3-diamino-5-bromopiridin, 2-

amino-3,5-dikloropridin, 2-amino-3,5-dibromopridin ve 2-amino-3-
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bromo-5-nitropridin] proton transfer tuzlarının yapılarını elementel analiz, 
1
H-NMR, 

13
C-NMR veFT-IR analizleri ile önermişlerdir (Şekil 12). 

 
Şekil 12. İlkimen ve Yenikaya’nın sentezlediği proton transfer tuzu 

 

Smith ve arkadaşları (2005), 5-sülfosalisilik asit ile 2,6-diaminopiridinin 

proton transfer tuzunun yapısını tek kristal X ışını ile karakterize 

etmişlerdir (Şekil 14).  

 

 
Şekil 14. Smith ve arkadaşlarının sentezlediği proton transfer tuzu 

 

İlkimen ve Yenikaya (2018d), 5-sülfosalisilik asit ile 2-aminopiridin 

türevlerinin (2-aminometilpiridin, 2-amino-5-metilpiridin, 2-amino-5-

siyanopiridin ve 2-amino-6-etilpiridin) karışık ligandlı Cu(II) geçiş metal 

komplekslerinin yapılarını elementel analiz, ICP-OES, FT-IR, termal 

analiz, manyetik duyarlılık, molar iletkenlik, yük denkliği ve daha önceki 

çalışmalar ile önermişlerdir (Şekil 13). 
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Şekil 13. İlkimen ve Yenikaya’nın sentezlediği Cu(II) kompleksleri 

Yenikaya ve arkadaşları (2011), 5-sülfosalisilik asit ile 2-amino-6-

metilpiridinin proton transfer tuzu ve Cu(II) kompleksinin yapılarını 

elementel, spektral (
1
H-NMR, IR ve UV-vis), termal analiz, manyetik

duyarlılık, molar iletkenlik ve tek kristal X-ışını analiz teknikleri ile 

karakterize etmişlerdir. Ayrıca bileşiklerin karbonik anhidraz (hCA I ve 

hCA II) izoenzimleri üzerindeki inhibisyon özelliklerini incelemişlerdir 

(Şekil 15). 
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Şekil 15. Yenikaya ve arkadaşlarının sentezlediği proton transfer tuzu ve 

Cu(II) kompleksi 

 

Meng ve arkadaşları (2007), 5-sülfosalisilik asit ile 3-aminopiridinin 

proton transfer tuzlarının yapılarını tek kristal X ışını analizi ile 

aydınlatmıştır (Şekil 16). 

 

 
Şekil 16. Meng  ve arkadaşlarının sentezlediği proton transfer tuzu 

 

Smith (2011), 5-sülfosalisilik asit ile 4-aminopiridinin proton transfer 

tuzlarının yapılarını tek kristal X ışını analizi ile karakterize etmiştir 

(Şekil 17). 
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Şekil 17. Smith’in sentezlediği proton transfer tuzu 

 

3. SONUÇLAR 

5-Sülfosalisilik asit ve proton vermiş formları ile birçok çalışma 

yapılmaktadır. Bu bileşikler antimikrobiyal, antiinflamatuar, antitümor, 

antiülser, antidiyabetik, antimütajen, süperoksit giderici ve radyoprotektif 

aktiviteye gibi biyolojik özellikleri bilinmektedir. Aminopiridin türevlerin 

de antibakteriyel, antifungal, antihistaminik, kardiyotonik, antiviral, 

antikonvülsan, antidiyabetik, analjezik, alzheimer, antiparazitik, 

antiinflamatuar ve nöronal nitrik oksit inhibitörleri gibi geniş bir biyolojik 

özellikler bilinmektedir. Bunlardan elde edilecek proton transfer tuzları ve 

metal kompleksleri de benzer özelikler göstereceği aşikardır. Literatürde 

yapılan incelemeler sonucunda proton transfer tuzlarının çok, bunların 

metal kompleksleri ve biyolojik özelikleri daha az çalışıldığı gözlenmiştir. 

5-Sülfosalisilik asitten türetilen metal komplekslerinin biyolojik 

özelliklerin daha ayrıntılı bir şekilde çalışılması literatüre önemli bir katkı 

yapacaktır.  
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1. GİRİŞ

Uçucu organik bileşikler (VOC'ler) günlük hayatımızda maruz kaldığımız 

organik bileşikler içinde geniş bir grubtur. Yapı malzemeleri, boyalar, 

mobilyalar, temizlik ürünleri ve kozmetikler gibi sıradan ürünler 

potansiyel VOC kaynaklarıdır. Bu tür ürünler, daha sonra soluduğumuz 

gazlar olarak VOC'ler yayarlar. VOC'lere maruziyetin duyusal tahriş, 

solunum semptomları ve hatta kanser gibi olumsuz sağlık etkilerine neden 

olabilldiği ifade edilmektedir. Sağlığımızı olumsuz etkileyebilecek 

VOC'lara maruz kalmasına rağmen, bu bileşiklerin ne olduğu, onlara nasıl 

maruz kaldığımız ve sağlığımız için potansiyel riskler konusunda 

farkındalık eksikliği mevcuttur. Birkaç VOC, uzun süreli hayvan testleri 
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ve epidemiyolojik araştırmalar dayanarak kanserojen ve/veya mutajenik 

olarak sınıflandırılmıştır ve benzen bu grupta yer almaktadır [1]. VOC'lar 

havadan giderimleri, termal oksidasyon, emilim, katalitik oksidasyon ve 

adsorpsiyon gibi çeşitli yöntemlerle yapılır. Bu yöntemler arasında, 

adsorpsiyon tekniği, basit ve ucuz işlem olması nedeniyle yaygın olarak 

kullanılmaktadır. Nanoteknoloji çeşitli alanlarda hızla gelişmektedir. 

Nano boyutlu manyetik malzemeler yüksek spesifik yüzey alanı ve dahili 

difüzyon direncinin bulunmaması nedeniyle adsorpsiyon tekniğinde 

oldukça iyi bir performansa sahiptir. Bununla beraber manyetik ayırma 

tekniği, hızlılık, yüksek verimlilik, maliyet etkinliği gibi avantajları 

mevcuttur. En yaygın olarak kullanılan manyetik malzemeler, Fe (II) ve 

Fe (III) 'ün birlikte çökeltilmesi veya Fe (II)' nin bazik bir ortamda 

oksidasyonçökeltilmesinden oluşan γFe2O3 ve Fe3O4'tür. Perlit minerali, 

tipik olarak obsidiyenin hidrasyonu ile oluşturulan % 1-5 birleşik su 

içeren amorf bir volkanik camdır. Doğal olarak oluşan mineral, zift taşı, 

obsidiyen, scoria ve pomza ile aynı volkanik cam ailesine aittir. Yeterli 

ısıtma işlemi uygulandığında önemli ölçüde genişleyen olağanüstü bir 

özelliğe sahiptir. Madencilik ve çevre üzerinde ihmal edilebilir bir etki ile 

işlenen sürdürülebilir, çok yönlü ve endüstriyel bir mineraldir ve ayrıca 

işlemden sonra yoğunluğu için yararlı bir ticari üründür. Perlitin kimyasal 

bileşimi %70-75 Silikon Oksit (SiO2), %12-15 Alüminyum Oksit (Al2O3), 

%3-4 Sodyum oksit (Na2O), %3–5 Potasyum Oksit (K2O), %0.5-2 Demir 

oksit (Fe2O3), %0.2-0.7 Magnezyum oksit (MgO2) ve %0.5-1.5 kalsiyum 

oksit (CaO) [2-4].  

Bu çalışmada VOC’ların havadan gideriminde adsorpsiyon yöntemi 
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kullanıldı. Nanoteknolojik yöntemlerden faydalanarak bir nanomanyetik 

adsorbent olarak perlit mineraliyle kapsüllenen Fe3O4 sentezlendi. 

Sentezlenen bu adsorbent ile benzen giderimi gerçekleştirildi.  

 

2. MATERYAL VE METOT 

2.1. Kimyasallar ve reaktanlar 

Benzen Sigma Aldrich’ten, Perlit ve demir(III) klorür heksahidrat 

(FeCl3.6H20) MERCK Chemical Company'den, demir(II) klorür 

tetrahidrat (FeCl2.4H20) ve Tetraetil ortosilinat (TEOS, Si(OC2H5)4) ise 

ALFA AESAR Chemical Company'den temin edildi. Bu araştırmada 

kullanılan kimyasallar ve çözücüler analitik saflıktadır.  

2.2. Nano-adsorbentin sentezlenmesi 

Fe3O4 Manyetik nano-adsorbent, birlikte çökeltme metodu kullanılarak 

sentezlenip perlit ile kapsüllenmiştir. Fe3O4 nanoparçacıkları, geliştirilmiş 

kimyasal kopresipitasyon yöntemi ile hazırlanmıştır. FeCl3.6H2O ve 

FeCl2.4H2O tuzları, molar Fe (II) / Fe (III) = 1/2 oranında 780 mg 

FeCl2.4H2O ve1880 mg FeCl3.6H2O 200 mL deiyonize (iyonu giderilmiş) 

su içerisinde çözündürüldü. Fe (II)/Fe (III) çözeltisine, pH değeri 10'un 

üzerine çıkana kadar yavaş yavaş yüksek konsantrasyonlu NaOH çözeltisi 

ilave edildi.  Bu pH'ta siyah manyetik çözelti bulundu. Bu karışıma 6,51 

g Nano-Perlit (+355-500) tozu eklendi. Süspansiyon 30 dakika boyunca 

karıştırıldı. Hazırlanan Fe3O4/perlit bir mıknatıs uygulanarak toplandı, üç 

kez 50 mL deiyonize su ile yıkandı, manyetik ayırma ile süzüldü ve 

50°C'de fırında 4 saat kurutuldu [5]. Tepkime eşitlik 1’de ve elde edilen 

ürünün şematik görünümü Şekil 1’de verilmiştir. 

 

2FeCl3.6H2O + FeCl2.4H2O + 8NH3 → Fe3O4 + 8NH4Cl + 12 H2O  

    (1) 
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Şekil 1. Fe3O4/Perlit şematik görünümü 

2.3. Benzenin gaz adsorpsiyonu 

Deneysel prosedür ve gaz adsorpsiyon çalışmaları için kullanılan 

mekanizma Kutluay ve ark. tarafından yapılan çalışmada ayrıntılı olarak 

ifade edildiği şekliyle gaz kromatografisi yöntemi uygulaması esas 

alınarak gerçekleştirilmiştir [6]. Adsorpsiyon deneyleri, atmosferik basınç 

altında ateşe dayanıklı 0,9 cm iç çaplı, 16 cm yüksekliğinde bir reaktörün 

sabit bir yatağında gerçekleştirildi. Deneylerdeki analizler üç kez 

gerçekleştirilerek iyi bir tekrarlanabilirlik özellik gösterdiği belirlenmiştir. 

Adsorpsiyon kapasitesi, aşağıdaki eşitlik (Eşitlik 1) kullanılarak 

hesaplandı [6]: 

 

qt =
F

m
∫ (Cin − Ceff)dt
t

0
          

   (1) 

Burada, qt (mg/g) adsorpsiyon kapasitesini, m (g) adsorbent miktarını, F 

(L/dk) ise gaz akış hızını ifade etmektedir. Cin (ppm) ve Ceff (ppm), 

sırasıyla adsorpsiyon sisteminin giriş (adsorpsiyon öncesi) ve çıkışındaki 
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(adsorpsiyon sonrası) gaz fazı benzen konsantrasyonlarını göstermektedir. 

2.4. YYM ve Box-Behnken ile deneysel tasarım ve istatistiksel analiz 

Bu çalışmada, proses parametrelerinin benzenin manyetik Fe3O4/Perlit 

nano-adsorbenti ile gaz adsorpsiyonu üzerindeki etkileri incelenmiştir. 

Deneysel tasarım ve istatistiksel analiz, benzenin gaz adsorpsiyon 

kapasitesini maksimize etmek için proses parametreleri olarak sıcaklık, 

adsorpsiyon süresi ve başlangıç konsantrasyon ve sıcaklık gibi üç faktör 

göz önünde bulundurularak gerçekleştirildi. Bu kapsamda, YYM 

kullanılarak adsorpsiyon süresi (A=X1), başlangıç konsantrasyonu (B=X2) 

ve sıcaklık (C=X3) bağımsız değişkenleri ile adsorpsiyon kapasitesi 

(mg/g) yanıtı arasındaki ilişki modellendi. Deney tasarımında 

Box-Behnken yaklaşımı kullanıldı. Bağımsız değişkenlerin tasarım 

noktalarına ait değerleri Çizelge 1’de verildi.  

Çizelge 1. Box-Behnken deneysel tasarım. 
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3. ARAŞTIRMA BULGULARI VE TARTIŞMA 

3.1 YYM ve Box-Behnken deneysel tasarım sonuçları 

Mevcut çalışmada, gaz adsorpsiyon prosesini etkileyen adsorpsiyon süresi, 

başlangıç konsantrasyonu ve sıcaklık gibi operasyon parametrelerin 

deneysel tasarımı ve optimizasyonu için YYM ve Box-Behnken 

yaklaşımı uygulanmıştır. Elde edilen sonuçlar Çizelge 2’de verilmiştir. 

Gaz-fazı benzen adsorpsiyonu için elde edilen modelin doğruluğunu 

kontrol etmek için varyans analizi (ANOVA) gibi bazı istatistiksel 

sonuçlar değerlendirilmiştir. Adsorpsiyon kapasitesinin, ANOVA 

sonuçlarına göre ikinci dereceden (quadratik) eşitliğe uyan bir model 

olduğu önerilmiştir. Yanıt değişkeni ile bağımsız değişkenler arasındaki 

ilişki için önerilen ikinci derece polinom fonksiyonunun ANOVA 

sonuçları Çizelge 3’te verilmiştir. Buna göre, gaz fazındaki benzenin 

adsorpsiyon kapasitesi ANOVA sonuçları ile belirlenen modelin 370,18 

olan F-değerinin anlamlı olduğu görülmüştür. Ayrıca, modelin p-değerinin 

0,05’ten küçük olması model terimlerinin anlamlı olduğunu 0,1’den 

büyük olması ise anlamsız olduğunu ifade etmektedir. Buna göre, gaz 

fazındaki benzen çalışmasından elde edilen modele göre p değerlerinin 

0,1’den küçük olması model terimlerinin anlamlı olduğunu göstermiştir. 

Gaz fazındaki benzen adsorpsiyonu için 0,9668 olan R
2

tahmini değeri ile 

0,9952 olan R
2

düzeltilmiş değeri arasında 0,2’den daha az bir fark olması 

nedeniyle oldukça iyi bir uyum söz konusudur. Bu sonuç, modelin 59,72 

olan yeterli hassasiyet değeri ile yüksek hassasiyet ve güvenilirliğe sahip 

olduğunu göstermektedir. 
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Çizelge 2. YYM ve Box-Behnken deneysel tasarım sonuçları. 
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Çizelge 3. Kuadratik model yüzeyinin ANOVA sonuçları. 

 

 

Önerilen modelin geçerliliğini göstermek için, deneysel modele göre 

belirlenen benzen adsorpsiyon kapasitesi sonuçları Şekil 2’de 

karşılaştırılmıştır. Deneysel ve model adsorpsiyon kapasite sonuçlarına 

göre önerilen modelin deneysel verileri önemli derecede temsil ettiği 

söylenebilir. 
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Şekil 2. Benzen için deneysel ve model adsorpsiyon kapasiteleri 

 

3.2 Operasyon parametrelerinin etkileri: YYM ve Box-Behnken 

deneysel tasarım 

Adsorpsiyon sıcaklığı, adsorpsiyon süresi ve başlangıç konsantrasyonu 

gibi operasyonel parametrelerin benzenin adsorpsiyon kapasitesi 

üzerindeki etkilerinin incelendiği çalışmalarda elde edilen sonuçlar Şekil 

3’de verilmiştir. Şekil 3a’de görüldüğü üzere, sabit sıcaklık değeri için 

adsorpsiyon süresi ve başlangıç konsantrasyonu tekli parametrelerindeki 

artışa bağlı olarak adsorpsiyon kapasitesi artış eğilimindedir. Özellikle 

ANOVA sonuçları esas alınarak yapılan değerlendirmede, adsorpsiyon 

süresinin proses üzerinde daha etkili bir parameter olduğu açıktır. 

Bununla birlikte, adsorpsiyon süresi ve başlangıç konsantrasyonu için 

kararlı hal şartlarına ulaştıktan sonra adsorpsiyon kapasitesinde önemli bir 

değişiklik olmadığı görülmektedir. Bu sonuç, adsorbent yüzeyindeki aktif 
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bölgelerin benzene buharıyla doyrulduğu gerçeğiyle açıklanabilir. Şekil 

3b’de görüldüğü gibi artan adsorpsiyon süresi ile benzen adsorpsiyon 

kapasitesi artarken, sıcaklık artışı ile birlikte benzen adsorpsiyon 

kapasitesi ise düşmektedir. Gaz adsorpsiyonu ekzotermik bir proses 

olduğu için sıcaklık artışına bağlı olarak azalması muhtemel bir sonuçtur.  

ANOVA sonuçlarına göre, sıcaklığın adsorpsiyon süresi gibi proses 

üzerinde önemli etkisi bulunan bir parametre olduğu söylenebilir. Şekil 

3c’de ise, adsorpsiyon kapasitesinin sıcaklık artışı ile birlikte düştüğü 

ancak başlangıç konsantrasyonundaki artışa bağlı olarak ise önemli 

sayılabilecek seviyede bir değişiklik olmadığı görülmektedir. Ortaya 

çıkan bu sonuç, sıcaklık parametresinin başlangıç konsantrasyonundan 

daha etkili olduğunu ve ANOVA sonuçlarını desteklediğini 

göstermektedir. 

a) 
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c) 

Şekil 3. Benzenin adsorpsiyon kapasitesine; süre ve başlangıç 

konsantrasyonu (a), süre ve sıcaklık (b) ve başlangıç konsantrasyonu ve 

sıcaklık (c) parametetkisini gösteren 2 boyutlu countur yanıt yüzey 

grafikleri (Adsorbent miktarı = 0,09 g, gaz akış hızı = 100 mL/dk). 

3.3 Operasyon parametrelerin optimizasyonu: YYM ve MKT 

b)
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Bu çalışmada gerçekleştirilen optimizasyon sürecinin temel amacı, 

benzen için maksimum gaz adsorpsiyon kapasitesi değerlerinin elde 

edildiği deneysel değişken seviyelerin bir kombinasyonunu bulmaktır. 

Gaz adsorpsiyon işleminde, adsorbanın maksimum adsorpsiyon 

kapasitesini bulmak için MKT yöntemi etkili bir araç olarak uygulanmış 

ve optimum parametrelerin sayısal değerleri belirlenmiştir (Şekil 4). 

Belirlenen optimum işlem koşulları altında, önerilen benzen modeline 

göre maksimum adsorpsiyon kapasitesinin 148,82 mg/g olduğu 

belirlenmiştir. Ek olarak, benzen için maksimum adsorpsiyon 

kapasitesinin, optimum koşullar altında doğrulama deneyi ile 143.01 

mg/g olduğu bulunmuştur. Bu sonuçlar esas alındığında, önerilen model 

çıktısının deneysel olarak elde edilen sonuçlar ile tamamen uyumlu 

olduğu söylenebilir. 

Şekil 4. Benzenin gaz adsorpsiyonu için optimum proses parametreleri. 
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4. SONUÇLAR

Bu çalışmada, yeni bir adsorbent olarak perlit destekli manyetik Fe3O4 

nanopartiküllerinin benzen için gaz adsorpsiyon özellikleri incelendi. Bu 

amaçla, adsorpsiyon prosesini en çok etkileyen; adsorpsiyon süresi, 

başlangıç benzen konsantrasyonu ve sıcaklık gibi parametrelerin deneysel 

tasarımı ve optimizasyonu için Box-Behnken deneysel tasarım yaklaşımı 

ve YYM kullanıldı. Box-Behnken deneysel tasarım temelli YYM, 

adsorpsiyon kapasitesi ile adsorpsiyon koşulları arasındaki ilişkiyi daha 

iyi anlamak için bir yaklaşım geliştirmek üzere ANOVA kullanılarak 

başarıyla uygulandı. Çıktı yanıtını tahmin etmek için YYM tarafından 

ampirik bir model geliştirildi. ANOVA, yüksek bir regresyon katsayısı 

değeri (R
2
=0,9979) ile regresyon modelinin tatmin edici öngörüsü

türetildi. Çok değişkenli deney tasarımı ile tahmin edilen maksimum 

adsorpsiyon kapasitesinin, 39,95 dakika adsorpsiyon süresi, 13,61 ppm 

başlangıç benzen konsantrasyonu ve 26,74°C adsorpsiyon sıcaklığı olan 

optimum proses koşullar altında belirlendi. Box-Behnken tasarım temelli 

YYM kullanılarak belirlenen optimum adsorpsiyon koşulları altında, 

benzen uçucu organik bileşiği için maksimum adsorpsiyon kapasitesi 329 

mg/g olarak tespit edildi. Optimum koşullar altında yapılan doğrulama 

deneyi ile benzenin maksimum adsorpsiyon kapasitesi 321 mg/g olarak 

bulundu.  
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1. GİRİŞ
Uçucu BTEX seti benzen, toluen (metil benzen), etilbenzen ve ksilen
(Dimethylbenzene)’den oluşur. BTEX bileşikleri aromatik uçucu organik
bileşiklerdir (VOC'lar). Normal sıcaklık ve basınç altında renksiz, tatlı
kokulu sıvılardır. Bununla birlikte, orta ila yüksek buhar basınçları,
kolayca buharlaşabileceklerini gösterir. BTEX bileşiklerinin doğal
kaynakları vardır. Örneğin, bunlar volkanlardan ve orman yangınlarından
kaynaklanan gaz emisyonlarında görülür, ham petrolde bulunur ve doğal
gaz ve petrol yataklarının yakınında bulunabilir. Bununla birlikte,
BTEX'in çevreye olan ana emisyonları antropojenik niteliktedir. Bu
bileşiklerin birincil salımları, yanma motorlarından, çoğunlukla
taşıtlardan ve ayrıca uçak ve petrol kok fırınlarından kaynaklanan
emisyonlar yoluyla meydana gelir. Bu arada, sigara dumanında BTEX
bileşikleri de bulunur. Petrokimya endüstrisi ana emisyon kaynaklarından
biridir ve BTEX bileşikleri dünyada en çok üretilen kimyasallar
arasındadır. Örneğin, bu bileşikler petrol ürünlerinin işlenmesi ve boyalar,
vernikler, incelticiler, çözücüler, yapıştırıcılar veya mürekkepler gibi
birçok kimyasal ürünün üretimi sırasında oluşturulur veya kullanılır.
Kauçuk ve plastik, kozmetik ve farmasötik ürünlerin imalatı da bir BTEX
kaynağıdır. BTEX topraklara ve çökeltilere kısa süreli olarak bağlanabilse
veya deniz suyuna dökülebilse de, çoğu salım eninde sonunda diğer
kirleticilerle reaksiyona girebilecekleri ve fotokimyasal duman oluşumuna
katkıda bulunabilecekleri atmosferde (örn. Arazi ıslahında) sonuçlanır.
Diğer VOC'lar gibi, BTEX bileşikleri de ekinlere zarar verebilecek ve
insanlarda solunum koşullarını (örneğin astım) şiddetlendirebilecek yer
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seviyesindeki ozon oluşumunda rol oynar. BTEX bileşiklerine insanlarda 
en sık maruz kalma, özellikle ağır motorlu taşıt trafiği, benzin 
istasyonları, motorlu taşıt onarım istasyonları, yol kenarı işleri ve sigara 
dumanı alanlarında kirli hava solumasından kaynaklanır. Bununla birlikte, 
yüksek konsantrasyonlara uzun süreli maruz kalma (genellikle sadece 
mesleki ortamlarda görülür) karaciğer, böbrekler, merkezi sinir sistemi ve 
gözler için toksik olabilir. BTEX bileşikleri benzer yapılara sahiptir ancak 
oldukça farklı toksikolojik özelliklere sahiptir. Nitekim benzen, ABD 
Çevre Koruma Dairesi ve Avrupa Komisyonu tarafından insan 
kanserojeni olarak tanındığı için en zararlı VOC'lar arasında 
listelenmiştir. Aylar veya yıllar içinde nispeten düşük konsantrasyonlarda 
benzen maruziyeti, aplastik anemi ve pansitopeni gibi akut hemotoksik 
etkilere ve akut lenfositik lösemiye yol açar. Avrupa Parlamentosu 
Konseyinin Mayıs 2008 Direktifine göre, yıllık ortalama benzene maruz 
kalma sınır değeri 5 mg/m3 [1]. VOC'lerin giderilmesi için termal 
oksidasyon, katalitik oksidasyon, biyo filtrasyon, emilim, adsorpsiyon, 
yoğuşma ve membran ayırma gibi teknikler geliştirilmiştir. Bu teknikler 
arasında, adsorpsiyon, düşük konsantrasyonda (ppm veya ppm daha 
düşük) bile kolay kullanımları ve düşük maliyetleri nedeniyle VOC 
giderimi için etkili olarak kabul edilmiştir. Adsorpsiyon işlemi için 
VOC'leri yakalamak için uygun bir malzeme bulmak önemlidir. 
Adsorbanlardaki dikkatler, yüksek adsorpsiyon kapasitesi, yüksek kütle 
aktarım hızları, düşük maliyet, bolluk ve rejenerasyon gibi 
performanslarına odaklanmıştır [2]. Son zamanlarda, manyetik 
malzemeleri ayıran manyetit (Fe3O4) nanopartiküller (NP'ler), yalnızca 
benzersiz boyut ve morfolojiye bağımlı fiziksel ve kimyasal özelliklerinin 
yanında dikkate değer manyetik özelliklerinden dolayı dünya çapında 
adsorpsiyon araştırmalarında dikkat çekmiştir. Fe3O4 NP'ler sahip olduğu 
kimyasal stabilite, suda çözünürlüğü gibi benzersiz özellikleri, düzgün 
partikül boyutu ve dağıtıldığında iyi dispersiyon sergilemesi sahip olduğu 
avantajlardır. Bununla beraber organik kirleticilerin doğal partiküller 
üzerindeki adsorpsiyon davranışı son yıllarda araştırmacılar için merak 
konusu olmuştur. Doğal partiküller üzerindeki organik bileşiklerin 
emilimini / desorpsiyonunu gözden geçirmiştir. Emilim kinetiği, denge 
modellemesi ve mekanizmasının yanı sıra adsorpsiyonu etkileyen 
faktörler üzerine çok sayıda çalışma yapılmıştır. Perlit camsı bir volkanik 
kaya partiküllüdür ve esasen metastabil bir amorf alümina silikat olan bir 
adsorbandır [3, 4]. 
Bu çalışmada önce perlit ile kapsüllenen daha sonra kimyasal stabilitesi 
artması için silika ile kaplanan Fe3O4 manyetik nanoparçacığın 

Sayfa 33



adsorpsiyon tekniğiyle organik uçucu bileşik olan toluen giderimine etkisi 
incelenmiştir. 
 

2. MATERYAL VE METOT 
 

2.1. Nano-adsorbentin sentezlenmesi 
Manyetik nano-adsorbent, birlikte çökeltme metodu kullanılarak 
sentezlenip perlit ile kapsüllenmiştir. Fe3O4 nanoparçacıkları, geliştirilmiş 
kimyasal kopresipitasyon yöntemi ile hazırlanmıştır. FeCl3.6H2O ve 
FeCl2.4H2O tuzları, molar Fe (II)/Fe (III) = 1/2 oranında 780 mg 
FeCl2.4H2O ve1880 mg FeCl3.6H2O 200 mL deiyonize (iyonu giderilmiş) 
su içerisinde çözündürüldü. Fe (II)/Fe (III) çözeltisine, pH değeri 10'un 
üzerine çıkana kadar yavaş yavaş yüksek konsantrasyonlu NaOH çözeltisi 
ilave edildi.  Bu pH'ta siyah manyetik çözelti bulundu. Bu karışıma 6,51 g 
nano-perlit (+355-500) tozu eklendi. Süspansiyon 30 dakika boyunca 
karıştırıldı. Hazırlanan Fe3O4/PERLİT bir mıknatıs uygulanarak toplandı, 
üç kez 50 mL deiyonize su ile yıkandı, manyetik ayırma ile süzüldü ve 
50°C'de fırında 4 saat kurutuldu. Bu işlemin ardından Fe3O4/PERLİT 
etanol / su içinde dağıtıldı. TEOS, TEOS:Fe3O4 = 4:1 oranı olacak şekilde 
Perlit-Fe3O4 süspansiyonuna ilave edilip N2 atmosferi altında 40°C'de 12 
saat boyunca karıştırıldı. Daha sonra Fe3O4/PERLİT@SiO2 
nanoparçacıkları bir mıknatısla toplanıp üç kez yıkanıp etüvde 60°C’de 8 
saat boyunca kurutuldu [5, 6]. Fe3O4/PERLIT@SiO2 manyetik nano 
parçacıkların şematik gösterimi Şekil 1’de gösterilmiştir. 
 

                                     

Fe3O4/PERLiT

SiO2

OH

OH

OH  
Şekil 1. Manyetik Fe3O4/perlit@SiO2 şematik gösterimi. 
 

2.2. Toluenin gaz adsorpsiyonu 
Bu çalışmada Kutluay ve ark. tarafından yapılan gaz kromatografisi 
yöntemiyle toluenin gaz adsorpsiyonu tekniği referans alınarak 
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gerçekleştirilmiştir. Adsorpsiyon kapasitesi, aşağıdaki Eşitlik 1 
kullanılarak hesaplanmıştır [7].  
qt = F

m∫ (Cin − Ceff)dtt
0   

        (1) 
Burada, qt (mg/g), adsorpsiyon kapasitesidir, m (g) adsorbent miktarıdır, 
F (L/dk) gaz akış hızıdır. 
 
 
2.2.Deneysel tasarım 
Box-Behnken deneysel tasarım temelli yanıt yüzey metodu (YYM) 
kullanılarak adsorpsiyon süresi (A), başlangıç konsantrasyonu (B) ve 
sıcaklık (C) bağımsız değişkenleri ile adsorpsiyon kapasitesi (qt) yanıtı 
arasındaki ilişki modellendi. Bağımsız değişkenlerin tasarım noktalarına 
ait değerleri Çizelge 1’de gösterilmiştir. 
 
Çizelge 1. Box-Behnken deneysel tasarım için prosesin bağımsız 
değişkenleri ve seviyeleri. 
 

Bağımsız değişkenler Sembol 
Bağımsız değişkenlerin 
seviyeleri 
-1 0 1 

Adsorpsiyon süresi (dakika)  A 20 30 40 
Başlangıç konsantrasyonu (ppm)  B 10 12.5 15 
Sıcaklık (°C)  C 25 30 35 
 

3. ARAŞTIRMA BULGULARI VE TARTIŞMA 
Box-Behnken yaklaşımı ile oluşturulan deney tasarımına göre yapılan 
deneylerden elde edilen sonuçlar Çizelge 2’de sunulmaktadır. Gaz-fazı 
toluen adsorpsiyonu için elde edilen modelin doğruluğunu kontrol etmek 
için varyans analizi (ANOVA) gibi bazı istatistiksel sonuçlar 
değerlendirilmiştir. Adsorpsiyon kapasitesinin, ANOVA sonuçlarına göre 
ikinci dereceden (kuadratic) denkleme uyan bir model olduğu 
önerilmiştir. Yanıt değişkeni ile bağımsız değişkenler arasındaki ilişki 
için Box-Behnken yaklaşımı ile önerilen ikinci derece polinom 
fonksiyonunun varyans analizi (ANOVA) sonuçları Çizelge 3’te 
verilmiştir. Buna göre, gaz-fazı toluenin adsorpsiyon kapasitesi ANOVA 
sonuçları ile belirlenen modelin 435,49 olan F değerinin anlamlı olduğu 
görülmüştür.  
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Çizelge 2. Box-Behnken deneysel tasarım ve sonuçları 

Çizelge 3. Kuadratik model yüzeyinin varyans analizi (ANOVA) sonuçlar 
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Şekil 2. Deneysel ve model adsorpsiyon kapasitelerinin karşılaştırılması 
3.1. Adsorpsiyon kapasitesine süre ve başlangıç konsantrasyonunun 

etkisi 
Başlangıç konsantrasyonunun, adsorpsiyon süresinin toluen adsorpsiyon 
kapasitesi üzerindeki etkisini inceleyen çalışmalar için elde edilen 
sonuçlar Şekil 3'te verilmiştir. Şekil 3'ten görüldüğü gibi, artan süre ve 
artan başlangıç konsantrasyonu adsorpsiyon kapasitesini artırmıştır. Bu 
sonuç toluen adsorpsiyon kapasitesinin süreye ve başlangıç 
konsantrasyonuna bağlı olduğunu gösterir. 

Şekil 3. Süre ve başlangıç konsantrasyonunun adsorpsiyon kapasitesi 
üzerindeki etkisini gösteren 3 boyutlu yanıt yüzey grafikleri (Adsorbent 
miktarı=0,09 g, gaz akış hızı= 100 mL/dk). 
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3.2. Adsorpsiyon kapasitesine süre ve sıcaklığın 
etkisi 

Sıcaklığın ve adsorpsiyon süresinin toluen adsorpsiyon kapasitesi 
üzerindeki etkisini gösteren sonuçlar Şekil 4'te verilmiştir. Şekil 
4'te görüldüğü gibi toluen adsorpsiyon kapasitesinin hem zamana 
hem de sıcaklığa bağlı olduğunu, adsorpsiyon kapasitesinin artan 
adsorpsiyon süresiyle artarken artan sıcaklıkla azalmaktadır. 

Şekil 4. Adsorpsiyon kapasitesine; süre ve sıcaklığın etkisini gösteren 3 
boyutlu yanıt yüzey grafikleri (Adsorbent miktarı=0,09 g, gaz akış hızı= 
100 mL/dk). 

3.3. Sıcaklığın ve başlangıç konsantrasyonunun adsorpsiyon kapasitesine 

etkisi 

Sıcaklığın ve başlangıç konsantrasyonunun adsorpsiyon kapasitesine 
etkisini inceleyen çalışmalar için elde edilen sonuçlar Şekil 5'te 
verilmiştir. Şekil 5'te görüldüğü gibi, artan başlangıç konsantrasyonu ile 
adsorpsiyon kapasitesi artarken, sıcaklık arttıkça adsorpsiyon kapasitesi 
azalmaktadır. Bu sonuç, toluenin adsorpsiyon kapasitesinin hem başlangıç 
konsantrasyonuna hem de sıcaklığa bağlı olduğunu gösterir. 
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Şekil 5. Adsorpsiyon kapasitesine; başlangıç konsantrasyonu ve 
sıcaklığın etkisini gösteren 3 boyutlu yanıt yüzey grafikleri (Adsorbent 
miktarı=0,09 g, gaz akış hızı= 100 mL/dk) 

3.4. Maksimum adsorpsiyon kapasitesi için proses parametrelerinin 
optimizasyonu 

Bu çalışmada gerçekleştirilen optimizasyon sürecinin temel amacı, toluen 
için maksimum gaz adsorpsiyon kapasitesi değerlerinin elde edildiği 
deneysel değişken seviyelerinin bir kombinasyonunu bulmaktır. Nano 
adsorban kullanıldığı adsorpsiyon işleminde, toluenin maksimum 
adsorpsiyon kapasitesini bulmak için etkili bir araç olarak Box-Behnken 
yöntemi uygulanmış, optimum parametrelerin sayısal değerleri 
belirlenmiş ve sonuçlar Şekil 6'da verilmiştir. Belirlenen optimum işlem 
koşulları altında toluen için önerilen modele göre maksimum adsorpsiyon 
kapasitesinin 421,30 mg/g olduğu belirlenmiştir. Toluen için maksimum 
adsorpsiyon kapasitesi, optimum koşullar altında doğrulama testi ile 
418,14 mg/g olarak bulunmuştur. Bu sonuç değerlendirildiğinde, önerilen 
model çıktısının deneysel sonuçlarla tamamen uyumlu olduğu sonucuna 
varılabilir. 
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Şekil 6. Maksimum adsorpsiyon kapasitesi için optimum proses 
parametreleri. 

4. SONUÇLAR
Bu çalışmada, manyetik Fe3O4/perlit@SiO2 nano-adsorbentinin toluene
karşı gaz adsorpsiyon özellikleri incelendi. Bu amaçla, Box-Behnken
temelli YYM uygulanarak, adsorpsiyon prosesi üzerine önemli derecede
etkisi bulunan sıcaklık, adsorpsiyon süresi ve başlangıç konsantrasyonu
gibi adsorpsiyon koşullarının deneysel tasarımı ve optimizasyonu
gerçekleştirildi. Box-Behnken temelli YYM, adsorpsiyon kapasitesi ve
adsorpsiyon koşulları arasındaki ilişkiyi daha iyi anlamak için bir
yaklaşım geliştirmek üzere ANOVA kullanılarak başarıyla uygulandı.
Çıktı yanıtını tahmin etmek için YYM tarafından bir ampirik model
geliştirildi. ANOVA, yüksek bir regresyon katsayısı değeri (R2= 0,9975)
ile regresyon modelinin tatmin edici öngörüsü türetildi. Çok değişkenli
deney tasarımı ile tahmin edilen maksimum adsorpsiyon kapasitesinin
39,92 dakika adsorpsiyon süresi, 13,99 ppm başlangıç toluen
konsantrasyonu ve 26,05°C adsorpsiyon sıcaklığı olan optimum proses
koşullar altında belirlendi. Box-Behnken temelli YYM kullanılarak
bulunan optimum adsorpsiyon koşulları altında, gaz fazındaki toluen için
önerilen modele göre maksimum adsorpsiyon kapasitesi 495 mg/g olarak
tespit edildi. Optimum koşullar altında yapılan doğrulama deneyi ile
toluenin maksimum adsorpsiyon kapasitesi 486 mg/g olarak bulundu.
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1. GİRİŞ

Aminopirimidinler biyolojik ve farmakolojik özelliklere sahip bir çok 

heterosiklik bileşiğin sentezinde kullanılan aktif maddelerdir. Pirimidin 

türevleri biyolojik ve farmokolojik açıdan büyük öneme sahip heterosiklik 

bileşiklerdir. Aminopirimidin türevlerinin antibakteriyal, antimikrobiyal, 

antikanser, antioksidan, antitümör ve antialerjik etki gösterdikleri 

bilinmektedir [1-4]. Schiff bazlarıda yapısal ve biyolojik özelliklerinden 

dolayı önemli bileşiklerdir. Aminopirimidinleri son yıllarda Schiff bazları 

ve metal kompleksleri de yaygın olarak çalışılmaktadır [5, 6]. Ayrıca daha 

önce çalışılmış reaksiyonları sonucu bazı pirimidin türevleri, Schiff 

bazları ve metal kompleksleri elde edilmiştir [7, 8]. Schiff bazları ve 

onların metal kompleksleri üzerine son yıllarda bir çok çalışma yapılmış 

olup, bu çalışmalar sonucu elde edilen kompleks bileşiklerin, genellikle 

endüstriyel, farmakolojik ve biyolojik öneme sahip oldukları gözlenmiştir 

[9-11]. Bu denli geniş bir uygulama alanına sahip olması Schiff bazları ve 

onların metal komplekslerini çok değerli ve üzerine çalışılmaya değer bir 

alan haline getirmektedir. Metal kompleksleri katalizör özelliklerinin 

yanında, tıpta ve eczacılıkta, bazı ilaçların sentez aşamasında, biyolojik 

sistemlerde, boyar maddelerin elde edilmesinde, kozmetik sektöründe, 

tarım alanında, polimerlerin sentezlenmesinde, plastik sanayisinde, 

elektronik endüstrisinde ve uçak sanayisi gibi çeşitli alanlarda git gide 

artan bir öneme ve kullanım alanına sahip olan maddelerdir [12-14]. 

Sayfa 43



Bu çalışmada ilk olarak 1-aminopirimidin-2-on bileşiği, 2,3-furandion 

türevinin p-metilasetofenon semikarbazon ile reaksiyonundan literatüre 

göre sentez edilmiştir [15]. İkinci basamakta tarafımızdan sentezlenmiş 

olan 1-aminopirimidin-2-on türevi bileşiğin, yapısında yer alan amino 

grubunun nükleofilik özelliğinden yararlanarak, bu bileşiğin indol-3-

karbaldehit ile reaksiyonu yapılarak Schiff bazı (1) sentezlendi ve 

reaksiyon denklemi Şekil 1 de verildi. Elde edilen Schiff bazının 

CoCl2.6H2O tuzu ile reaksiyonu yapılarak, bis[1-((1H-indol-3-

il)metilenamino)-5-(4-metilbenzoil)-4-p-tolilpirimidin-2(1H)-on]dikloro 

kobalt(II) (2) kompleksi elde edildi (Şekil 2). Yeni kompleksin (2) yapısı 

FT-IR, 
1
H NMR ve 

13
C NMR spektroskopileri yardımıyla aydınlatıldı.

N

N
NH2

O

O
+

H+

-H2O

N

N
N

O

O

H
C

N
H

H

O

N
H

(1)Aminopirimidin türevi

Şekil 1. Schiff Bazının (1) Sentezi. 

2. DENEYSEL ÇALIŞMALAR

2.1. Materyal ve Metod 

Deneylerimizde kullanılan kimyasal maddeler ve çözücüler analitik 

saflıkta olup ve Merck, Carlo Erba, Aldrich ve Fluka gibi firmalardan 

temin edilmiştir. Reaksiyonların ilerleyişi DC Alufolien Kiselgel 60 GF 

254 Merck TLC levhaları ile takip edildi ve bunun için Model Camag 

TLC lambası (254/366 nm) kullanıldı. Elecrothermal Marka 9200 Model 

erime noktası cihazıyla bileşiğin erime noktası tayin edildi. IR spektrumu 

Shimadzu 8400 FT-IR Spektrofotometresi ile, 
1
H NMR spektrumları ise

Bruker-400 MHz 
 

Ultra Shield NMR Spektrofotometresi ile TMS 

standardı kullanılarak alındı (, ppm). 

2.2. Bis[1-((1H-indol-3-il)metilenamino)-5-(4-metilbenzoil)-4-p-

tolilpirimidin-2(1H)-on]dikloro Kobalt(II) Kompleksinin (2) Sentezi: 

Bileşik 1 (Schiff bazı) den 1 mmol alınarak etanol de çözüldü. 

CoCl2.6H2O tuzundan da 1 mmol alınarak etanol de çözeltisi hazırlandı. 
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Kaynamakta olan Schiff bazı çözeltisine damla damla tuz çözeltisi 

eklendi. 1 saat geri soğutucu altında kaynatılan karışım, 1 gün boyunca 

oda sıcaklığında karıştırılmaya devam edildi. Çözücüsü rotary 

evaporatörden atılan maddeye dietil eter ilave edilerek iki gün karıştırıldı. 

Açık sarı renkli kompleks Gooch krozesinden süzülerek alındı ve soğuk 

alkol ile iki kere yıkama işlemi yapıldı (2).  

C

N

N

O

O

N C

H

NH

H3C

H3C

C

N

N

O

O

N

C
HN

CH3

CH3

Co

Cl

Cl

H

 

Şekil 2. Sentezlenen Kompleksin (2) Yapısı. 

 

2.3. Karbon-Karbon Eşleşme Reaksiyonu 

Küçük bir şilenk tüpüne boronik asit (1.5 mmol), 4-kloroanizol (1 mmol), 

kompleks 2, NaOBu
t
 (2 mmol), DMF (2 ml) ve su (2 ml) eklendi ve 

reaksiyon 80 ºC’de 2 saat karıştırılarak sürdürüldü. Belirlenen süre 

tamamlandıktan sonra şilenk oda sıcaklığına soğutuldu ve reaksiyon 

ortamına etil asetat/hekzan (1:5) karışımı ilave edilip ekstrakte edildi. 

Organik faz MgSO4 üzerinden kurutuldu ve karışım kolon kromatografisi 

ile saflaştırıldı. Ürünlerin analizi Gaz Kromatografisi (GC) ile yapıldı.  

 

3. KARAKTERİZASYON, TARTIŞMA VE SONUÇ 

Bu çalışmada aminopirimidin türevinin indol-3-karbaldehit ile 

reaksiyonundan yeni bir Schiff bazı (1) elde edildi. Sentezlenen Schiff 

bazından yararlanarak bis[1-((1H-indol-2-il)metilenamino)-5-(4-

metilbenzoil)-4-p-tolilpirimidin-2(1H)-on]dikloro kobalt(II) (2) 

kompleksi hazırlandı. Elde edilen kompleksin karakterizasyonu 
1
H NMR, 

13
C NMR ve FT-IR çalışmaları ile yapıldı. Ayrıca kompleksin yapısını 
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tespit etmek için iletkenlik ve magnetik susseptibilite ölçümleri alındı. 

Co(II) kompleksinin iletkenlik değerini ölçebilmek için 1.10
-3

 M DMSO 

içerisinde çözeltisi hazırlandı. Çözeltinin iletkenliği 110 S/M olarak 

bulundu. Bu değer bize kompleksin çözeltiye bir iyon verdiğini 

göstermektedir. Magnetik susseptibilite değeri Gouy terazisi ile ölçüldü. 

Değer 3.66 B.M olarak tespit edildi. İletkenlik ve susseptibilite ölçümleri 

kobalt kompleksinin oktahedral yapıda olduğunu ve çözeltide tek iyon 

halinde bulunması ise merkez atomuna klor iyonlarının direk bağlı 

olduğunu göstermektedir. Kobalt (II) (2) kompleksinin FT-IR 

spektrumunda: 3134 (aromatic C-H), 2890 (alifatik C-H), 1651 (C=O), 

1568-1630 (C=C ve C=N) gerilme bantları, 756-690 cm
-1

 de pirimidin 

halkası iskelet titreşimine ait absorbsiyon bantları gözlenmiştir. FT-IR 

sonuçlarına göre ligant merkez atomuna pirimidin halkasında bulunan 

oksijen atomu ve imin bağında yer alan azot atomu üzerinden bağlandığı 

gözlenmiştir. Bu durumda ligandın çift dişli olduğu tespit edilmiştir.  

 
 

 

 

Şekil 3. Sentezlenen Kompleksin (2) IR Spektrumu. 
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Şekil 4. Sentezlenen Kompleksin (2) 1H NMR Spektrumu. 

 

 
Şekil 5. Sentezlenen Kompleksin (2) 13 C NMR Spektrumu. 

 

Verim: 60%. FT-IR: 3134 (aromatik C-H), 2890 (alifatik C-H), 1651 

(C=O), 1568-1630 (C=N ve C=C), 756-690 cm
-1

 (pirim. halk. isk. titr.). 
1
H NMR (400 MHz, DMSO-d6):  (ppm)= 12.27 (-NH), 9.16 (s, 1H, imin 

=CH), 8.59 (s, 1H, pirim. -CH), 8.44-6.92 (m, 12H, Ar-H), 2.52-2.10 (s, 
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6H, 2xCH3-). 
13

C NMR (100 MHz, DMSO-d6):  (ppm)= 191.84 (Ph-

C=O), 163.39, 148.87,144.45, 140.99, 136.27, 134.83, 130.38, 129.74, 

129.30, 129.16, 124.57, 123.71, 122.55, 121.92, 115.76, 112.90 (aromatik 

C), 21.63, 21.36 (2CH3-). 

 

Kompleks (2) katalizörlüğünde; 4-kloroanizol ile fenilboronik asitin 

tepkimesi sonucunda 1-fenil-4-metoksibenzen isimli eşleşme ürünü % 49 

verimle elde edildi. 
 

Cl
2

NaOBut, DMF/H2O (1/1) 

2 h, 80 oC

+ B(OH)2O O

 

Şekil 6. C-C Çapraz Eşleşme Reaksiyonu. 

 

Teşekkürler: Yazarlar finansal destek için Erciyes Üniversitesi 

Araştırma Fonuna (FBA-2019-8639) teşekkür eder.  
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1. GĠRĠġ

Aminopirimidin türevi bileşiklerin, antibakteriyal, antikanser, 

antioksidan, antitümör, antialerjik ve antiviral gibi biyolojik ve 

farmakolojik özelliklerinden dolayı, sentezleri üzerindeki çalışmalar 

önem kazanmıştır [1-4]. Son yıllarda aminopirimidinlerin Schiff bazları 

da oldukça fazla sentez edilmekte ve kompleksleri araştırılmaktadır (ġekil 

1). Schiff bazları aldehit veya ketonların aminlerle nükleofilik katılma 

tepkimesi sonucu elde edilen ve karbon azot çifte bağı (CH=N-) içeren 

bileşiklerdir [5]. Aldehit ile tepkimesi sonucu oluşan bağ azometin ya da 

aldimin olarak adlandırılırken, keton ile tepkimesi sonucu oluşan bağ, 

imin veya ketimin olarak adlandırılır. Schiff bazı bileşikleri kararlı, kolay 

sentezlenebilen ve kimyanın pek çok alanında, endüstride, tıp ve 

eczacılıkta geniş kullanım alanlarına sahip olan bileşiklerdir [6, 7]. 

Çalışmamızda başlangıç maddesi olan aminopirimidin (1) bileşiği 

literatüre göre sentez edilmiş olup, daha önce izosiyanatlar, 1,3-dikarbonil 

bileşikleri ve anhidritler ile reaksiyonları yapılarak, pirimidin türevi 

bileşikler elde edilmiştir. Aynı zamanda (1) bileşiğinin şimdiye kadar 

çeşitli aldehitlerle reaksiyonlarıda yapılarak Schiff bazları ve metal 

kompleksleride sentez edilerek, yapıları aydınlatılmış, bunların katalitik 

aktivite, anti kanser çalışmaları da yapılmıştır [8, 9]. 
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ġekil 1. Başlangıç Bileşiğinin (1) Sentez Denklemi. 

Pirimidin ve türevleri katalizör olarak C-C çapraz eşleşme 

reaksiyonlarında da kullanılabilmektedirler. C-C çapraz eşleşme 

reaksiyonları endüstriyel başlangıç maddeleri olarak kullanılabilmeleri 

açısından önemlidirler [10]. Bu nedenle, katalitik aktivitesini test etmek 

için yeni bir bileşik bu çalışmada hazırlandı. (1-(4-

Etoksibenzilidenamino)-2-tiyokso-4-p-tolil-1,2-dihidropirimidin-5-il)(p-

tolil)metanon isimli bileşik (2), (1-amino-2-tiyokso-4-p-tolil-1,2-

dihidropirimidin-5-il)(p-tolil)metanon (1) ile 4-etoksi benzaldehitin geri 

soğutucu altında iki saat ısıtılması ile elde edildi. Açık sarı renkli bileşiğin 

yapısı 
1
H NMR, 

13
C NMR ve FT-IR teknikleri ile karakterize edildi. Yeni

bileşiğin katalitik aktivite çalışmaları gerçekleştirildi.  

2. DENEYSEL ÇALIġMALAR

2.1. Materyal ve Metod 

Deneylerimizde kullanılan kimyasal maddeler ve çözücüler analitik 

saflıkta olup Merck, Carlo Erba, Aldrich ve Fluka gibi firmalardan temin 

edilmiştir. Reaksiyonların ilerleyişi DC Alufolien Kieselgel 60 GF 254 

Merck TLC levhaları ile takip edildi ve bunun için Model Camag TLC 

lambası (254/366 nm) kullanıldı. Elecrothermal Marka 9200 Model erime 

noktası cihazıyla, erime noktaları tayin edildi. IR spektrumu Shimadzu 

8400 FT-IR Spektrofotometresi ile, 
1
H NMR ve 

13
C NMR spektrumları

ise Bruker-400 MHz ve 100 MHz 
 
Ultra Shield NMR Spektrofotometresi 

ile TMS standardı kullanılarak alındı (, ppm). 

2.2. (1-(4-Etoksibenzilidenamino)-2-tiyokso-4-p-tolil-1,2-

dihidropirimidin-5-il)(p-tolil)metanon (2) BileĢiğinin Sentezi: 
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(1-Amino-2-tiyokso-4-p-tolil-1,2-dihidropirimidin-5-il)(p-tolil)metanon 

(1) ve 4-etoksi benzaldehit (1.3 mmol) 30 mL etil alkol içerisinde p-

toluen sülfonik asit katalizörlüğünde kaynatıldı. Reaksiyon gidişatı ince

tabaka kromatografisi yardımı ile takip edilerek reaksiyona yaklaşık 6

saat devam edildi. Başlangıç maddeleri tamamen bitip reaksiyon

tamamlanınca kaynatma işlemi sonlandırıldı. Reaksiyon oda sıcaklığında

24 saat devam ettirildi. Çözücü rotary evaporatörden uzaklaştırıldı. Daha

sonra ürünün üzerine dietil eter ilave edilerek iki gün oda sıcaklığında

karıştırma işlemi devam ettirildi. Ürün süzüldü, iki defa etanol ile yıkandı

ve desikatörde kurutuldu.

2.3. Karbon-Karbon EĢleĢme Reaksiyonu 

Küçük bir şilenk tüpüne boronik asit (1.5 mmol), 4-klorotoluen (1 mmol), 

sentezlenen bileşik, NaOBu
t
 (2 mmol), Pd(OAc)2, DMF (2 ml) ve su (2

ml) eklendi ve reaksiyon 80 ºC’de 2 saat karıştırılarak sürdürüldü.

Belirlenen süre tamamlandıktan sonra şilenk oda sıcaklığına soğutuldu ve

reaksiyon ortamına etil asetat/hekzan (1:5) karışımı ilave edilip ekstrakte

edildi. Organik faz MgSO4 üzerinden kurutuldu ve karışım kolon

kromatografisi ile saflaştırıldı. Ürünlerin analizi Gaz Kromatografisi (GC)

ile yapıldı.

3. TARTIġMA VE SONUÇ

Bu çalışmada (1-amino-2-tiyokso-4-p-tolil-1,2-dihidropirimidin-5-il)(p-

tolil)metanon (1) bileşiği tarafımızdan literatüre göre furandionlardan bir 

seri reaksiyonlar sonucu sentez edilmiştir (ġekil 2) [11]. Aminopirimidin 

türevleri ile son yıllarda önemli çalışmalar yapılmıştır [12-14]. Bu 

çalışmada (1) bileşiğinin, aromatik aldehitlerden 4-etoksi benzaldehit ile 

p-toluen sülfonik asit katalizörlüğünde, etil alkol çözücü ortamında

kaynatılarak, bileşik (2) sentez edilmiştir. Saflaştırılan maddenin 
1
H

NMR, 
13

C NMR ve FT-IR spektroskopik yöntemleri vasıtası ile yapıları

aydınlatılmıştır.
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ġekil 2. (1-(4-Etoksibenzilidenamino)-2-tiokso-4-p-tolil-1,2-dihidropirimidin-5-

yl)(p-tolil)metanon Bileşiğinin Sentezi. 

Bileşiğinin FT-IR spektrumunda 3100 ve 2940 cm
-1

 de sırasıyla aromatik

CH- ve alifatik CH- gerilme titreşimleri gözlendi. 1663 cm-
1 

de karbonil

grupları absorbsiyon bandları, 1604-1518 cm
-1

 de (C=N ve C=C)

gruplarına ait gerilme titreşimleri gözlenmiştir. Bileşik 2'nin 
1
H NMR

spektrumu incelendiğinde, = 10.72 ve 8.65 ppm de (=CH ve pirim. -CH) 

protonları, 7.73-6.31 ppm arasında aromatik halka protonlarına ve 2.22-

2.28 ppm de 2xCH3- protonlarına ait pikler gözlenmiştir. Bileşik 2'nin 
13

C

NMR spektrum değerleri deneysel çalışmalar bölümünde verilmiştir. 

Böylece yapısı aydınlatılan bileşiğin sonraki çalışmalarda, metal 

komplekslerinin sentezinde kullanılması düşünülmektedir.  

ġekil 3. Bileşik 2'nin IR Spektrumu. 

4000.0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600 450.0

59.2

65

70

75

80

85

86.6

cm-1

%T 

3388.8

1663.4

1604.4

1505.6

1417.1

1233.7

1178.1

1004.8 814.27

749.87

572.22

769.88

871.31

977.94

1076.8
1139.21349.8

1518.9

Sayfa 54



ġekil 4. Bileşik 2'nin 1H NMR Spektrumu. 

ġekil 5. Bileşik 2'nin 13C NMR Spektrumu. 

Verim: 58%. FT-IR: 3100 (aromatik C-H), 2940 (alifatik C-H), 1663 

(C=O), 1604-1518 (C=N ve C=C), 814-769 cm
-1

 (pirim. halk. isk. titr.) 
1
H

NMR (400 MHz, DMSO-d6):  (ppm)= 10.72 (s, 1H, imin =C-H), 8.65 (s, 
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1H, pirim. -CH), 7.73-6.31 (m, 12H, Ar-H), 5.82 (t, 2H, CH2), 2.33-2.28 

(s, 6H, 3xCH3-). 
13

C NMR (100 MHz, DMSO-d6):  (ppm)= 194.71 (Ph-

C=O), 193.89, 169.84, 160.92, 144.79, 141.81, 141.57, 139.91, 136.00, 

133.27, 130.29, 129.87, 129.65, 129.54, 129.35, 129.15, 129.01, 128.64, 

128.02, 127.96, 127.41, 107.75, 63.60, 54.71 (aromatik C ve alifatik C), 

21.55, 21.40 (2CH3-). 

In situ ortamda Pd(OAc)2 ve bileşik 2'den sentezlenen katalizörün 

varlığında; 4-klorotoluen ile fenilboronik asitin tepkimesi sonucunda 1-

fenil-4-metilbenzen isimli eşleşme ürünü % 56 verimle elde edildi.  

Cl

Pd(OAc)2 

 2

NaOBut, DMF/H2O (1/1)

2 h, 80 oC

+ B(OH)2

ġekil 6. C-C Çapraz Eşleşme Reaksiyonu. 

TeĢekkürler: Yazarlar finansal destek için Erciyes Üniversitesi Araştırma 

Fonuna (FBA-2019-8639) teşekkür eder.  
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Eczacılık Bilimleri Bölümü 

1. GĠRĠġ

Pirimidin halkası içeren heterosiklik bileşikler biyolojik ve farmokolojik 

açıdan büyük öneme sahiptirler. Bu bileşikler aynı zamanda siklik 

bileşiklerin sentezinde yer alırlar. Bu sınıfta yer alan aminopirimidin 

türevlerinin antikanser, antifungal, antiviral ve bunların yanında katalitik 

etki gösterdikleri bilinmektedir [1-4]. Schiff bazlarıda yapısal ve biyolojik 

özelliklerinden dolayı koordinasyon kimyasında yaygın olarak kullanılan 

ligantlar arasında yer almaktadır. Schiff bazlarının metal kompleksleri de 

yaygın olarak çalışılmaktadır [5, 6]. Schiff bazları antimikrobiyal olarak 

kullanımının yanında antibakteriyel, antikanser ve antifungal ajanlar 

olarak da kabul edilmektedirler [7, 8]. 

Bu çalışmada başlangıç maddemiz bir aminopirimidin türevi olup, 

şimdiye kadar çeşitli sentezlerde kullanılmıştır. Bunlar arasında 

halkalaşma ve kompleks oluşumu gibi reaksiyonlar yer almaktadır. 

Ayrıca, bu tip bileşikler katalitik aktivite özelliklerine de sahiptirler [4]. 

Bu çalışmada, aminopirimidin türevi olan 1-amino-5-(4-metilbenzoil)-4-

(4-metilfenil)pirimidin-2(1H)-tiyon (1) bileşiği, literatüre göre furan-

dion'lardan sentez edildi [9]. Daha sonra 2,5-dimetoksi benzaldehit ile asit 

katalizörlüğünde, etil alkol içerisinde, reaksiyonu yapılarak yeni bir Schiff 

bazı (1-(2,5-dimetoksibenzilidenamino)-2-tiokso-4-p-tolil-1,2-

dihidropirimidin-5-il)(p-tolil)metanon (2) bileşiği elde edildi. Elde edilen 

açık sarı renkteki Schiff bazı havaya karşı kararlıdır. Bileşiğin yapısı 
1
H
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NMR, 
13

C NMR ve FT-IR teknikleri ile karakterize edildi. Bileşik, 

katalizör olarak karbon-karbon eşleşme reaksiyonunda test edildi.  

 

2. DENEYSEL ÇALIġMALAR 

2.1. Materyal ve Metod 

Deneylerimizde kullanılan kimyasal maddeler ve çözücüler analitik 

saflıkta olup Merck, Carlo Erba, Aldrich ve Fluka gibi firmalardan temin 

edildi. Reaksiyonların ilerleyişi DC Alufolien Kiselgel 60 GF 254 Merck 

TLC levhaları ile takip edildi ve bunun için Model Camag TLC lambası 

(254/366 nm) kullanıldı. Elecrothermal Marka 9200 Model erime noktası 

cihazıyla, bileşiğin erime noktası tayin edildi. IR spektrumu Shimadzu 

8400 FT-IR Spektrofotometresi ile, 
1
H NMR ve 

13
C NMR spektrumları 

ise Bruker-400 MHz ve 100 MHz 
 
Ultra Shield NMR Spektrofotometresi 

ile TMS standardı kullanılarak alındı (, ppm). 

2.2. (1-(2,5-Dimetoksibenzilidenamino)-2-tiyokso-4-p-tolil-1,2-

dihidropirimidin-5-il)(p-tolil)metanon (2) BileĢiğinin Sentezi: 

(1) Bileşiği ve 2,5-dimetoksi benzaldehit (1:1.3 mmol) oranlarında 

alınarak, etil alkol ortamında p-toluen sülfonik asit katalizörlüğünde altı 

saat kaynatıldı. Çözücü uzaklaştırıldı. Dietil eter ilave edildi. Oda 

sıcaklığında 24 saat karıştırıldı. Çöken madde süzüldü. Ürün (2) etil 

alkolde kristallendirilerek saflaştırıldı. 

2.3. Karbon-Karbon EĢleĢme Reaksiyonu 

Küçük bir şilenk tüpüne boronik asit (1.5 mmol), 4-kloronitrobenzen (1 

mmol), sentezlenen bileşik, NaOBu
t
 (2 mmol), Pd(OAc)2, DMF (2 ml) ve 

su (2 ml) eklendi ve reaksiyon 80 ºC’de 2 saat karıştırılarak sürdürüldü. 

Belirlenen süre tamamlandıktan sonra şilenk oda sıcaklığına soğutuldu ve 

reaksiyon ortamına etil asetat/hekzan (1:5) karışımı ilave edilip ekstrakte 

edildi. Organik faz MgSO4 üzerinden kurutuldu ve karışım kolon 

kromatografisi ile saflaştırıldı. Ürünlerin analizi Gaz Kromatografisi (GC) 

ile yapıldı.  

 

3. TARTIġMA VE SONUÇ 

Bu çalışmada 1-amino-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)pirimidin-

2(1H)-tiyon (1) bileşiğinin 2,5-dimetoksi benzaldehit ile reaksiyonu 

incelendi. (2) Bileşiğini sentezlemek için, 1-amino-5-(4-metilbenzoil)-4-
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p-tolilpirimidin-2(1H)-tiyon başlangıç maddesi ve 2,5-dimetoksi 

benzaldehit etil alkolde çözüldü. p-Toluen sülfonik asit, katalizör olarak 

ilave edildi ve karışım geri soğutucu altında kaynatıldı. Saflaştırılan 

maddenin (2) yapısı 
1
H NMR, 

13
C NMR ve FT-IR spektroskopik 

yöntemleri ile aydınlatıldı. 

FT-IR spekrumunda 2900 cm
-1

 de alifatik C-H gerilme titreşimi ve 1663 

cm
-1

 de (C=O) gruplarına ait gerilme titreşimleri gözlenmiştir. Bileşiğin 

(2) 
1
H NMR spektrumu incelendiğinde, = 10.66 ppm de imin protonu 

=CH, 9.10 ppm de pirim. -CH, 7.81-6.92 ppm arasında aromatik C-H, 

3.87-3.77 ppm de metoksi grupları ve 2.50-2.08 ppm de iki tane metal 

grubuna ait singlet pikler gözlenmiştir. Bileşiğin (2) 
13

C NMR spektrum 

değerleri deneysel çalışmalar bölümünde verildi. Bileşiğin (2) sentezi 

için, reaksiyon şeması ve mekanizması ġekil 1 ve 2 de verildi. 
 

ġekil 1. (2) Bileşiğinin sentez denklemi. 
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ġekil 2. Hedeflenen bileşiğin reaksiyon mekanizması. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ġekil 3. (1-(2,5-Dimetoksibenzilidenamino)-2-tiokso-4-p-tolil-1,2-

dihidropirimidin-5-il)(p-tolil)metanon (2) bileşiğinin kimyasal yapısı. 

 

 

 

ġekil 4. Sentezlenen Bileşiğin IR Spektrumu. 

O

N

N

S

N

H3CO

OCH3
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ġekil 5. Sentezlenen Bileşiğin 1H NMR Spektrumu. 

 

 
ġekil 6. Sentezlenen Bileşiğin 13C NMR Spektrumu. 
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Verim: 62%; FT-IR: 3388 (aromatik C-H), 2900 (alifatik C-H), 1663 

(C=O), 1518-1604 (C=C ve C=N), 746-700 cm
-1

 (pirimidin halkası

iskelet titr.). 
1
H NMR (400 MHz, DMSO-d6):  (ppm)= 10.66 (s, 1H, -

N=CH), 9.10 (s, 1H, -CHpiridin), 8.81-5.79 (m, 11H, Ar-H), 3.87-3.77 (s, 

6H, 2 x CH3O-), 2.50-2.08 (s, 6H, 2 x -CH3). 
13

C NMR (100 MHz,

DMSO-d6):  (ppm)= 194.71 (Ph-C=O), 193.90, 191.61, 169.84, 165.67, 

160.92, 153.53, 146.43, 144.96, 144.79, 144.51, 141.81, 141.57, 139.91, 

136.00, 134.27, 133.74, 133.27, 130.54, 130.30, 129.86, 129.54, 129.41, 

129.35, 129.16, 129.00, 128.65, 128.03, 127.96, 127.40, 122.06, 120.63, 

120.47, 114.41, 111.09, 107.75 (aromatik C), 63.60, 56.86 (2x-OCH3), 

21.66, 21.55 (2 x CH3-). 

In situ ortamda Pd(OAc)2 ve 2'den sentezlenen katalizörün varlığında; 4-

kloronitrobenzen ile fenilboronik asitin tepkimesi sonucunda 1-fenil-4-

nitrobenzen isimli eşleşme ürünü % 43 verimle elde edildi. 

Cl

Pd(OAc)2 

2

NaOBut, DMF/H2O (1/1)

2 h, 80 oC

+ B(OH)2O2N O2N

ġekil 7. C-C Çapraz Eşleşme Reaksiyonu. 

TeĢekkürler: Yazarlar finansal destek için Erciyes Üniversitesi 

Araştırma Fonuna (FBA-2019-8639) teşekkür eder.  
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INTRODUCTION 

There are at least 400 different chemical compositions of fatty acids in milk fat, 

such as short, medium and long chain, and saturated and unsaturated fatty acids. 

In its original form, milk fat lacks of certain physical and functional properties. 

To extend the use of milk fat fractionation may be performed to produce 

components with specific properties. Milk fat consists of three key fractions; 

low-, middle-, and high-melting fractions with each have distinct chemical 

composition and physical properties. Low melting fractions can be used in 

nutritional foods and soft spreads or blended during conventional agitating to 

make butter of improved spreadability (Abbas et al., 2006; Buyukbese et al., 

2017). 

Supercritical fluid extraction (SFE) has received an increased attention in food 

processing for its advantages over other extraction techniques (Rozzi and 

Singh, 2002; Fatouh et al, 2007) . Supercritical CO2 extraction can be used to 

fractionate anhydrous milk fat into fractions with specific properties in order to 

enhance its utilization (Arul, 1987; Bhaskar and Sherbon, 1993).  

The sensory properties of milk fat-based products are largely dependent on the 

physical properties of the products, especially properties governed by the phase 

change behavior of the fat, such as melting and crystallization behavior, crystal 

polymorphism and microstructure (Birker and Padley, 1987). Various methods 

are used for determining the behaviors of milk fat and milk fat-based products. 

Pulsed nuclear magnetic resonance (pNMR) has become preferred method for 

measuring the percentage of solid fat in a partly solidified fat sample, and it’s 

also used to monitor fat crystallization. Isothermal differential scanning 
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calorimetry (DSC) is an useful for studying the crystallization kinetic 

parameters of a fat. The heat of crystallization of polymorphs in the fat sample 

results in exothermic signals in the thermogram. The nucleation time (the time 

at which a peak stars forming), time of maximum crystallization rate (the time 

of peak maximum) and heat of crystallization (proportional to peak area) can all 

be determined from the thermogram (Rosenthal, 1995). 

The general objective of this research was to analyze chemical compositions, 

the crystallization behavior and kinetics parameters of milk fat and low 

molecular weight fractions obtained using supercritical fluid CO2 extraction 

system. 

 

MATERIALS AND METHODS 

Materials 

Cow milk obtained from a local farm was immediately pasteurized at 70
o
C for 

5 min and cooled to 42
o
C. Milk fat was separated from butter according to a 

previous procedure (Kaya, 2000). 

Fractionation 

Fractionation was carried out using a laboratory-scale SC-CO2 system (SFE-

500F-2, Thar Technologies Inc., Pittsburgh, PA, USA) that consisted of a high 

pressure CO2 pump, heat exchanger, automatic back pressure regulator, three 

500 cm
3
 stainless-steel vessels (raffinate, first and second fractionation 

columns) and a thermostated circulating bath (Thermo Scientific K10 model, 

Karlsruhe, Germany). Approximately 100 g of melted milkfat was placed into 

the raffinate vessel for fractionation process.  

The fractions were continuously collected every 2 h at 100 bar and 40°C. Two 

low molecular weight fractions were collected from the bottom of the first 

fractionation vessel at the operational pressure. While LMWF1 was the first 

fraction obtained for 2 h, LMWF2 was the second fraction obtained from 2 to 4 

h. 

Analysis of Fatty Acid Profile  

Methyl esters of triacylglycerols were prepared to determine the composition of 

milk fat and low molecular weight fractions. A 7890A model gas 

chromatography system (Agilent Technologies, Santa Clara, CA, USA) 

equipped with a flame ionization detector (FID), a split/splitless injector 

(operated with a split ratio of 1:40), and capillary column HP-88) 100 m x 0.25 

mm ID x 0.20 µm film thickness, coated with 88% cyanopropyl-methylaryl 

polysiloxane) was used. Helium was used as the carrier gas. The injection 

temperature was 250
o
C. The oven temperature was kept at 120

o
C for 1 min, 
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then heated from 120
o
C to 175

o
C at 10

o
C/min, then to 210

o
C at 5

o
C/min and to 

230
o
C and then held for 5 min. Fatty acids were identified by comparison of 

retention times against a known standard containing the FAME (fatty acid 

methyl ester) mix from Sigma-Aldrich (St. Lois, MO, USA). Fatty acids were 

calculated as the ratio of the partial area of the total peaks area. All experiments 

were done in duplicate for each fraction.  

Analysis of Solid Fat Content 

Samples were analyzed for their SFC by pulsed nuclear magnetic resonance (p-

NMR) spectrometer (Minispec-mq20, Bruker, Germany). Milk fat and low 

molecular weight fractions were kept in a hot water bath (60
o
C ) for 1 hour and 

then transferred to NMR tubes by micropipettes. The samples were again 

equilibrated at 60
o
C for 15 minutes to erase crystallization history. The samples 

were first kept in a temperature controlled water bath at 0
o
C for one hour and 

then immediately transferred to crystallization temperatures (LMWF1: 0, 2, 5, 

8, 10, 12, 15, 18
o
C; LMWF2: 0, 2, 5, 8, 10, 12, 15, 18, 20

o
C; Milk fat: 0, 2, 5, 8, 

10, 12, 15, 18, 20, 22, 25, 30, 32
o
C) and again kept for 30 min . 

Isothermal crystallization experiments were done by holding the samples at 

60
o
C for 15 minutes to completely melt the fat and erase crystallization history. 

Immediately the tubes were immersed to temperature controlled water bath at 

desired crystallization temperature (LMWF1: 7, 8, 10
o
C; LMWF2: 9, 10, 12

o
C; 

Milk fat: 10, 12, 15
o
C).  

DSC Analysis  

Melting and crystallization thermograms were obtained by DSC (Pyris 4000 

DSC, Perkin-Elmer, USA), equipped with a mechanical cooler. The DSC was 

calibrated with an indium standard. Samples of ~10 mg were weighed in 

aluminum measuring pans, which were sealed and placed in the calorimeter. An 

empty sealed pan was used as reference. Samples were waited at 60
o
C for 2 min 

to completely melt the fat and eliminate all crystal nuclei, cooled to -50
o
C at a 

cooling rate of 5
o
C/min. The samples were kept at -50

o
C for 5 min and then 

heated to 50
o
C at a heating rate of 5

o
C/min. 

Isothermal crystallization experiments were done after completely melting of all 

crytal nuclei at 60
o
C for 5 min. Samples were cooled to crystallization 

temperatures (LMWF1: 7, 8, 10
o
C; LMWF2: 9, 10, 12

o
C; Milk Fat: 10, 12, 

15
o
C) at a cooling rate of 20

o
C/min. Then the samples were heated to 50

o
C at a 

heating rate of 5
o
C/min. 

Statistical Analysis 

All measurements and experiments were done in dublicate and mean values of 

them were reported. Analysis of variance was performed by the Statgraphics 
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programme version plus 5.1 (Statistical Graphics Corp.). Evaluations were 

based on a 5 % significance level (p < 0.05). 

 

RESULTS 

Fatty Acid Compositions 

The fatty acid compositions of the low molecular weight fractions 1 and 2 

extracted at 40
o
C showed that the major fatty acids in milk fat were myristic, 

palmitic, stearic and oleic acids (Table 1). Short chain (C4:0-C8:0), medium chain 

(C10:0-C14:0) and total saturated fatty acids (SFA) decreased with each 

successive fraction obtained with time at 100 bar, whereas long chain (C16:0-

C18:2) and total unsaturated fatty acids (USFA) increased. 

Table 1. Fatty Acid Compositions of Milk Fat and Fractions 

Fatty Acid      Milk Fat       LMWF1        LMWF2 

C4:0 2.7 ± 0.1 5.9 ± 0.1 4.4 ± 0.1 

C6:0 2.3 ± 0.2 3.5 ±0.1 2.5 ± 0.3 

C8:0 1.1 ± 0.1 2.2 ± 0.1 1.5 ± 0.1 

C10:0 3.0 ± 0.1 4.4 ± 0.1 3.1 ± 0.1 

C12:0 3.3 ± 0.2 5.1 ± 0.1 3.4 ± 0.3 

C14:0 9.8 ± 0.1 15.1 ± 0.1 12.2 ± 0.1 

C15:0 1.0 ± 0.1 1.3 ± 0.1 1.2 ± 0.1 

C16:0 31.3 ± 0.1 31.4 ± 0.1 33.9 ± 0.3 

C16:1 1.2 ± 0.1 1.3 ± 0.1 1.3 ± 0.1 

C17:0 0.6 ± 0.1 0.5 ± 0.1 0.6 ± 0.1 

C18:0 14.2 ± 0.1 8.4 ± 0.1 11.3 ± 0.1 

C18:1 26.8 ± 0.1 19.1 ± 0.3 22.4 ± 0.2 

C18:2 2.7 ± 0.1 1.9 ± 0.1 2.3 ± 0.1 

    

C4:0- C8:0 6.1 ± 0.3 11.5 ± 0.1 8.5 ± 0.4 

C10:0- C15:0 17.1 ± 0.1 25.9 ± 0.1 19.8 ± 0.2 

C16:0- C18:2 

76.8 ± 0.4 62.6 ± 0.2 

71.7 ± 0.6 

 

USFA 30.7 ± 0.2 22.3 ± 0.3 26.0 ± 0.2 

SFA 69.3 ± 0.2 77.7 ± 0.3 74.0 ± 0.2 
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Solid Fat Content 

Changes in solid fat content with temperature of milk fat, LMWF1 and 

LMWF2 are presented in Figure 1. The solid fat content decreased sigmoidally 

as temperature increased. At any temperature, the solid fat content increased in 

the order of LMWF1, LMWF2 and milk fat. The solid fat content is the most 

important parameter determining melting behavior, hardness and spreadability 

of milk fat. 

Temperature (oC)

0 10 20 30 40

S
ol

id
 fa

t c
on

te
nt

 (%
)

0

10

20

30

40

50

60
LMWF1
LMWF2
Milk fat

 

Figure 1. Solid Fat Content Values of Milk Fat and Fractions 

 

The isothermal crystallization curves of milk fat and low molecular weight 

fractions using p-NMR are shown in Figure 2. Crystallization showed 

hyperbolic patterns against time, and equilibrium value in solid fat content was 

clearly visible in all curves. The equilibrium and the slope of crystallization 

curves decreased as the crystallization temperature increased, indicating that the 

crystallization rate slowed down gradually. 

At any selected temperature across low molecular weight fractions two plateaus 

can be identified, whereas two plateaus can only be identified for milk fat at 

10
o
C. This behavior is called multi-step crystallization which is related to 

polymorphic behavior of the fat (Herrera et al, 1999). 
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Figure 2. Isothermal Crystallization Curves of (a) LMWF1, (b) LMWF2 and 

(c) Milk Fat. 

Thermal Behavior  

Melting and crystallization thermograms of milk fat and low molecular weight 

fractions are shown in Figure 3. The melting thermogram of milk fat exhibits 

three endotherms representing the low- (LMT), medium- (MMT), and high-

melting (HMT) triacylglycerols (TAGs) (Deffense, 1993; Lohman and Hartel, 

1994; Marangoni and Lencki, 1998) (Figure 3a). In LMWF1 only the LMT and 

MMT were extracted, whereas in LMWF2, HMT could be seen started to 
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appear following 4 hours of fractionation. The crystallization thermograms of 

LMWF1 and LMWF2 were identical and consisted of a single peak, whereas in 

milk fat, two peaks were identified. The first peak corresponds to the liquid to 

solid phase transition and the second peak was related to crystallization of two 

independent groups of TAGs molecules (Figure 3b) (Lopez et al., 2002; Lopez 

et al, 2006). 
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Figure 3. (a) Melting and (b) Crystallization Thermograms of Milk Fat and 

Fractions 

The isothermal DSC curves of milk fat and low molecular weight fractions 

(LMWF1 and LMWF2) at various temperatures are shown in Figure 4 and 

Table 2 illustrates thermal properties of samples. As can be seen from the Table 

2, peak temperatures for crystallization and melting of LMWF2 were higher 

than others. As temperature increases, the nucleation time (the time at which a 

peak starts to form), and the time of maximum crystallization rate (the time of 

peak maximum) of LMWF1 and LMWF2 appears later in time. On the other 

hand, the nucleation time for milk fat decreased with temperature. It can be due 

to the fact that milk fat has many fractions.  
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Table 2. Thermal Properties of Milk Fat and Fractions 

Sample 

Crystallization Melting 

Onset 

(
o
C)

Peak 

(
o
C)

End 

(
o
C)

ΔH 

(J/g) 

Onset 

(
o
C)

Peak 

(
o
C)

End 

(
o
C)

ΔH 

(J/g) 

LMWF1 8.3 6.1 -12.9 55.3 8.9 15.3 18.7 54.6 

LMWF2 10.3 7.6 -7.6 57.6 10.0 17.0 22.4 59.0 

Milk Fat 13.4 6.3 -10.6 56.0 7.4 15.4 36.6 61.8 
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Figure 4. Isothermal Crystallization of (a) LMWF1, (b) LMWF2 and (c) Milk 

Fat 
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Thermal analysis methods such as dynamic thermal analysis and differential 

scanning calorimetry have been used to determine isothermal transformation 

kinetics in many types of materials. The common features of these analyses are 

the use of the Avrami equation and an Arrhenius form for the temperature 

dependence of the reaction rate constant.  

The most general approach for description of isothermal phase transformation 

kinetics is the Avrami equation originally developed for polymers. Isothermal 

Avrami kinetic is concerned with the overall crystallization process, including 

nucleation and growth. The Avrami equation is given as 

(1) (1–X) = exp (–k*tn)

X is fraction of crystal transformed at time t during crystallization, k is 

crystallization rate constant which depends primarily on crystallization 

temperature, and n, the Avrami exponent, is a constant relating to the 

dimensionality of the transformation. The Avrami exponent (n) is a function of 

the number of dimensions in which growth takes place, and reflects the details 

of nucleation and growth mechanisms.  

The results obtained from Avrami analysis of the DSC isothermal data are 

given in Table 3 for low molecular weight fractions and milk fat. The Avrami 

exponent (n) was between 2.58 and 4.44. For most transformations, the n is 

found to be constant over a substantial range of temperature. The Avrami 

equation has been reported not only valid for linear growth but also for the early 

stages of diffusion-controlled growth. For example, an n of 2 might indicate 

high nucleation rate at the beginning, but decrease with time and plate-like 

growth, where growth is primarily along two dimensions. An n of 3 suggest 

spherulitic growth from instantaneous nuclei. This corresponds to the case 

where the great majority of the nuclei form near the beginning of crystallization 

and nucleation decrease with time, whereas an n of 4 indicates heterogeneous 

nucleation and spherulitic growth from sporadic nuclei. It also suggests that 

nucleation rate is constant and independent of time (Avrami, 1940; Doremus 

and Walker, 1986). 
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Table 3. Isothermal Crystallization Kinetic Parameters of Milk Fat and 

Fractions 

Sample Temperature (oC) n Ea (kJ/mole) 

10 4.2 ± 0.1 

LMWF1 8 4.4 ± 0.1 591.4 

7 4.1 ± 0.1 

12 4.2 ± 0.1 

LMWF2 10 4.4 ± 0.1 648.1 

9 4.0 ± 0.1 

15 2.6 ± 0.1 

Milk Fat 12 2.7 ± 0.1 211.0 

10 3.3 ± 0.1 

DISCUSSION 

The comparison of milk fat and low molecular weight fractions at 10
o
C showed

that increase in the composition of long chain and unsaturated fatty acids, and 

decrease in the composition of short chain, medium chain and saturated fatty 

acids result in the increase of solid fat content, early equilibrium and increase in 

slope of crystallization curves obtained from NMR. The nucleation time and the 

maximum crystallization rate of low molecular weight fractions obtained from 

DSC showed to be appeared earlier in time. Whereas, the nucleation time and 

the maximum crystallization rate of milk fat was difficult to observe due to the 

nature of milkfat which contains many fractions. 

The results obtained from Avrami analysis of the DSC isothermal data are 

given in Table 3 for low molecular weight fractions and milk fat. The Avrami 

exponent (n) was between 2.58 and 4.44. Significant differences (p<0.05) 

between milk fat and low molecular weight fractions were found according to 

isothermal temperature values studies. LMWF1 and LMWF2 showed indication 

of heterogeneous nucleation and crystal development in spheres from sporadic 

nuclei and also suggests that nucleation rate is a constant and independent of 

time at any selected temperature. The n value of 3 for milk fat at 10
o
C suggests

spherulitic growth, but from instantaneous nuclei. This corresponds to the case 

where the great majority of the nuclei forms near the beginning of 

crystallization and nucleation rate decreases with time. The n value of 2 for 
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milk fat at 12
o
C and 15

o
C might indicate plate-like growth, where growth is

primarily along two dimensions. The n value of 2 also suggests that nucleation 

rate is very rapid at the beginning, but decreases with time. The n value for milk 

fat at 15
o
C showed disagreement with previous study (Kaya, 2016). These

results suggest that differences in chemical composition of fats might lead to 

different crystallization mechanisms. 

CONCLUSION 

Milk fat was fractionated by SFC-CO2 extracted system based on fractionation 

time. The low molecular weight fractions could be divided to in two groups 

LMWF1 and LMWF2. Isothermal crystallization of milk fat and fractions was 

studied by p-NMR and DSC techniques. In addition melting and crystallization 

behavior of samples were evaluated by DSC at different temperatures. 

Isothermal Avrami kinetic is also calculated from the isothermal crystallization 

DSC datas. The results show that as a function of fraction time, there was a 

decrease in the proportion of short-chain (C4:0-C8:0), medium-chain (C10:0-C14:0), 

and total saturated fatty acids as well as increase in long chain (C16:0-C18:2) and 

total unsaturated fatty acids extracted. The solid fat content decreased 

sigmoidally as temperature increased and at any temperature, the solid fat 

content increased in the order of LMWF1, LMWF2 and milk fat. Indication of 

multi-step behavior can be observed from isothermal crystallization curves at 

any selected temperature across low molecular weight fractions, whereas multi-

step behavior can only be observed at 10
o
C in milk fat. The isothermal

crystallization kinetics of milk fat indicate at 12
o
C and 15

o
C showed high

nucleation rate and plate-like growth, whereas at 10
o
C showed spherulitic

growth from instantaneous nuclei. LMWF1 and LMWF2 showed 

heterogeneous nucleation and spherulitic growth from sporadic at 7, 8, 10
o
C

and 9, 10, 12
o
C, respectively. Milk fat and fractions have different

crystallization and melting behaviors as a function of time. 
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