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ÖZET 

Doğal Benzoin/Benzil Analoglarının Sentezi, Biyolojik Aktivite Çalışmaları ve 

Fusarium sp. YP9B’nin Ürettiği Sekonder Metabolitlerin İzolasyonu ve 

Karakterizasyonu 

 

Tezin ilk bölümünde benzoin (1-29), benzil (30-50) ve stilben (51-62) türevi 

bileşikler sentezlendi. Sentezlenen bileşiklerin antioksidan, enzim inhibisyonu, 18 farklı 

mikroorganizmaya karşı antimikrobiyal aktiviteleri, 4, 15, 25 ve 35 nolu bileşiklerin HeLa 

ve RPE-1 karşı ve ayrıca 4, 15, 22, 23a+b, 24a+b, 25, 26, 27, 28, 29a+b, 35, 45, 46, 47, 48, 

49 ve 50 nolu bileşiklerinde MCF7, HT29, C6 ve Hep3B’ye karşı antikanser testleri 

yapılmıştır. FRAP’a göre 29a+b, CUPRAC’a göre 50 ve DPPH’a görede 43 nolu bileşikler 

en etkili antioksidan olarak bulunmuştur. 1-62 Nolu bileşiklerin antimikrobiyal 

etkinliklerinde 6a+b, 26 ve 33 nolu bileşiklerin MİK değerleri 9-12 µg/mL aralığında 

Staphylococcus aureus, Streptococcus mutans, Bacillus cereus ve Mycobacterium 

smegmatis’e karşı en etkili bulunmuştur. Sentezlenen bileşikler içinde 7, 26, 46, 22 ve 26 

nolu bileşikler sırasıyla α-amilaz, α-glukozidaz, asetilkolinesteraz, bütirilkolinesteraz ve 

tirozinaz enzimine karşı standartlar kadar etkinlik göstermişlerdir. Sentezlenen 4, 15, 25, ve 

35 nolu bileşiklerin HeLa ve RPE-1’e karşı aktiviteleri araştırılmış olup, 4 ve 25 nolu 

bileşikler HeLa ve RPE-1’e karşı standart (cis-platin) kadar veya daha etkin oldukları 

görüldü.  47 Nolu bileşik C6’ya, 28 nolu bileşik Hep3B/HT29’a ve 46 nolu bileşiğin 

MCF7’ye karşı en etkili bulunmuştur.  

Tezin ikinci kısmında Fusarium oxysporum suşunun ürettiği 10 adet yeni sekonder 

metabolitler izole edilip spektroskopik yöntemlerle karakterize edilmiştir. İzole edilen 

bileşiklerin 13 ayrı mikroorganizmaya karşı antimikrobiyal MIK ve MBK dozların 

belirlenmiştir. FO-1, FO-4a-c ve FO-5 nolu bileşiklerin B. cereus’e karşı sırasıyla 0.94 

µg/mL, 2.1 µg/mL, ve 0.8 µg/mL MIK değeri göstermiştir. İzole edilen FO-1-5 nolu 

bileşikler arasında FO-1, FO-4a-c ve FO-5 bileşikler MCF-7, PC-3 ve A549 hücre hatlarına 

karşı antikanser aktiviteye sahip oldukları belirlendi. FO-1 nolu bileşik 15.01±4.55 µM IC50 

değeriyle MCF7’ye ve FO-4a-c nolu bileşiklerinden 7.51±1.38 µM IC50 değeriyle A549’a 

karşı en etkili bulundu. Sentezlenen ve izole edilen tüm bileşikler spektroskopik yöntemlerle 

ve ACD NMR programı yardımıyla karakterize edilmiştir. 

 

Anahtar Kelimeler: Benzoin, benzil, biyolojik aktivite, Fusarium oxysporum YP9B, 

stilben 
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ABSTRACT 

Synthesis of Natural Benzoin/Benzil Analogs, Biological Activity Studies, Isolation and 

Characterization of Secondary Metabolites Produced by Fusarium sp. YP9B 

 

In the first part of the thesis, benzoin (1-29), benzil (30-50) and stilbene (51-62) 

derivatives were synthesized. Antioxidant, enzyme inhibition, antimicrobial activities 

(against 18 different microorganism) for the all synthesized compounds (1-62) and 

anticancer screening tests for compounds 4, 15, 25, and 35 against HeLa and RPE-1, as well 

as compounds 4, 15, 22, 23a+b, 24a+b, 25, 26, 27, 28, 29a+b, 35, 45, 46, 47, 48, 49 and 50 

were performed against MCF7, HT29, C6 and Hep3B. Compounds 29a+b, 50, and 43 were 

found to be the most effective antioxidant against FRAP, CUPRAC, and DPPH method, 

respectively. Antimicrobial activities of 1-62 showed that compounds 6a+b, 26 and 33 were 

found to be most effective against Staphylococcus aureus, Streptococcus mutans, Bacillus 

cereus and Mycobacterium smegmatis within the range of 9-12 µg/mL MIC. Compounds 7, 

26, 46, 22, and 26 showed as much activity as the standards against α-amylase, α-

glucosidase, acetylcholinesterase, butyrylcholinesterase and tyrosinase enzymes, 

respectively. Four most bioactive compounds (4, 15, 25, and 35) were tested against the 

HeLa and RPE-1. Compounds 4 and 25 were found to be more effective than cis-platinum 

against HeLa and RPE-1. Compounds 47, 28, 46 were the most effective against C6, 

Hep3B/HT29, and MCF7, respectively. 

In the second part of the thesis, 10 new secondary metabolites produced by Fusarium 

oxysporum YP9B strain, were isolated and characterized by spectroscopic methods. The 

antimicrobial MIC and MBC doses of the isolated compounds against 13 different 

microorganisms were determined. Compounds FO-1, FO-4a-c and FO-5 showed 0.94 

µg/mL, 2.1 µg/mL, and 0.8 µg/mL MIC values against B. cereus, respectively. Among the 

isolated compounds FO-1, FO-4a-c and FO-5 showed anticancer activities against MCF-7, 

PC-3, and A549. Compound FO-1 was found to be most effective against MCF-7 with an 

IC50 value of 15.01±4.55 µM, and compounds FO-4a-c were found to be most effective 

against A549 with an IC50 value of 7.51±1.38 µM.  All synthesized and isolated compounds 

were characterized by spectroscopic methods and by the help of ACD NMR program. 

 

Keywords: Benzoin, benzil, biological activity, Fusarium oxysporum YP9B, stilbenoid 
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1. GİRİŞ ve AMAÇ 

Karbon- karbon bağ oluşumu organik kimyada önemli bir reaksiyondur ve literatürde 

oldukça kapsamlı çalışılmıştır (1–3). Benzoin kondenzasyonu, C-C bağ oluşumunda önemli 

bir reaksiyon türü olup doğal bileşik ve analoglarının sentezinde yaygın olarak 

kullanılmaktadır. Benzoin kondenzasyonunda farklı katalizörler kullanılarak simetrik ve 

asimetrik benzoin türevi sentezleri daha ılımlı reaksiyon şartlarında çalışılmıştır (1–6). 

Tezde çeşitli simetrik ve asimetrik hidroksi benzoin bileşiklerinin sentezleri için metot 

geliştirmeye yönelik mikrodalga (MD), ultrasonik banyo (US) ve klasik yöntemler 

kullanılarak çok sayıda denemeler yapılmıştır.  Bu yöntemlerden azot gazı ortamında susuz 

DMSO çözücüsü ortamında 340 Watt US kullanılarak yapılan benzoin sentezinin en iyi 

yöntem olduğu bulunmuştur (7). Fakat, bazı hidroksi benzoin bileşiklerinin inhibitör etkileri 

nedeniyle sentezlenememiştir. Hidroksi benzoin türevi bileşiklerin çeşitlendirilmesi 

amacıyla, metoksi ve hidroksimetoksi benzoin analogları (1-29) (8–14) geliştirilen 

ultrasonik banyo (380 Watt US, 70-85oC, kapalı) yöntemine göre sentezlenmiştir. Tezde 

hidroksi/metoksi benzoin bileşiklerinin yükseltgenmesinden benzil bileşikleri (30-50) (15–

23) indirgenmeleri sonucunda stilben türü bileşikler (51-62) (24) sentezlenmiştir. Metoksi 

benzoin bileşiklerinin Clemmensen indirgenmesinde (Zn(Hg)) (25) olası indirgenme 

ürünleri difeniletanon ve difeniletan bileşikleri karışımlar halinde çok düşük verimle 

oluşmuşlardır. Bu indirgenme reaksiyonunda bazen benzoin bileşiğinin bozunduğu ve bazen 

de ortamda oluşan stilben bileşiğinin polimerleştiği gözlemlenmiştir. Sentezlenen tüm 

bileşiklerin (1-62) üç ayrı yönteme göre (FRAP, CUPRAC ve DPPH)  antioksidan etkileri 

(26, 27), asetilkolinesteraz (13), butirilkolinesteraz (13) ve tirozinaz (28), α-amilaz (29) ve 

α-glukozidaz (30) enzim inhibisyonları, 18 farklı mikroorganizmaya karşı antimikrobiyal 

aktiviteleri (31–34) ve en aktif 4, 15, 25 ve 35 nolu bileşiklerin insan serviks kanseri hücre 

hattına (HeLa) ve insan retina normal hücre hattına (RPE-1) karşı antikanser tarama testleri 

gerçekleştirildi (35–38). Ayrıca benzoin ve benzil yapısında 4, 15, 22, 23a+b, 24a+b, 25, 

26, 27, 28, 29a+b, 35, 45, 46, 47, 48, 49 ve 50 nolu bileşiklerin MCF7, HT29, C6 ve Hep3B’ 

ye karşı antikanser aktivite çalışmaları yapılmıştır (39). Bazı bileşiklerin antikanser 

etkinlikleri kullanılan standart kadar etkili olduğu görülmüştür.  

Günümüzde kullanılan çoğu antibakteriyel ilaçlar ya yarı sentetik ya da doğal 

ürünlerden tasarlanarak üretilmektedir. Mikrobiyal fermentlerden elde edilen ekstraktların 

agar kuyucuk yöntemiyle bakteriyel inhibisyon zonları ölçülerek çeşitli antibiyotikler 

keşfedilebilmektedir. Bakteriyel dirençlerin yaygın olmasından dolayı yan etkileri az olan 
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yeni antibakteriyel maddelerin bulunuşu tıbbi uygulamada önemli hedefler arasındadır (39). 

Fungusların ticari ürünlerin üretiminde kullanımı çok eskiye dayanmaktadır ve son 50 yılda 

daha da artmıştır. Fungusların alkoloid, uçucu metabolit, nonribozomal peptitler, 

mikotoksin, poliketidler, terpenler ve diketopiperazinler gibi sekonder bileşiklerin üretimi 

için geniş bir biyoçeşitliliğe sahiptir (40). Fusarium sp. türlerinin salgıladıkları sekonder 

metabolitler türden türe değişmektedir. Bu sekonder metabolitler türün hastalığa neden olup 

olmaması üzerine de etkilidir. 20 yıldır endofit funguslardan biyoaktif özelliği 

(antimikrobiyal, insektisidal ve antikanser) olan birçok değerli sekonder bileşik 

keşfedilmiştir. Bu biyoaktif bileşikler 7 grupta sınıflandırılmıştır. Bunlar; alkaloidler, 

terpenoidler, steroidler, kinonlar, lignanlar, fenoller ve laktonlardır (41, 42). Biyoaktiviteler 

için taranan ve kültüre edilen bir milyon fungus olduğu düşünülmektedir (43). Toprak 

mikroorganizmalar için en geniş habitattır. Bunlardan bazıları kültüre edildiğinde 

kemoterapötik ilaçlarının (mitomisin, daunorubisin, bleomisin ve doksorubisin gibi) üretimi 

için iyi bir kaynak oluşturduğu görülmüştür (44).  

Tezin ikinci kısmında Rize ilinin Pazar ilçesindeki bahçe toprağından izole edilen, 

Fusarium oxysporum YP9B olarak tanımlanan suşun ürettiği sekonder metabolitlerin (FO-

1-5) izole edilip spektroskopik yöntemlerle [NMR (1H ve 13C/APT), FT-IR, UV, LC-QTOF-

MS, GC-MS] karakterize edilmiştir. İzole edilen FO-1-5 nolu bileşiklerin 13 ayrı 

mikroorganizmaya karşı antimikrobiyal MIK ve MBK etkin konsantrasyon dozları 

belirlenmiştir. Ayrıca izole edilen FO-1-5 nolu bileşiklerin sitotoksik, antiviral ve antikanser 

aktiviteleri sırasıyla VERO, MCF-7, PC-3 ve A549 hücre hatları kullanılarak test edilmiştir.  
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Benzoin, Benzil ve Stilbenoid Analoğu Bileşikler 

Benzoin, PhCH(OH)C=OPh formülüne sahip iki fenil grubunun uçlarda bağlı olduğu 

bir hidroksi ketondur. Hafif kafur benzeri bir kokuya sahiptir ve kirli beyaz kristal 

yapısındadır. Benzoin, benzoin kondenzasyonuna göre kiral enantiyomerik karışım (R- ve 

S-benzoin) olarak benzaldehitten sentezlenir (45).  

Benzoin ilk kez 1832'de Justus von Liebig ve Friedrich Woehler tarafından acı badem 

yağı üzerine yaptıkları araştırmalar sırasında katalitik miktarda hidrosiyanik asit ile 

benzaldehitten sentezlenmiştir ve daha sonra geliştirilmiştir. Benzoinin bakır (II) (45), nitrik 

asit veya oksijen gibi oksidantlar kullanılarak (10) yükseltgenmesiyle, bir foto başlatıcı olan 

benzil sentezlenmektedir (Şekil 1). Ayrıca, benzoin, oksaprozin, ditazol ve fenitoin gibi 

çeşitli farmasötik ilaçların sentezlerinde kullanılmaktadır (5). Benzoin, parfümeride uçucu 

yağların ve diğer koku maddelerinin havaya dağılımını yavaşlatan bir fiksatif olarak 

kullanılır (12). Benzoin veterinerlik, kokulu mumlar (46) alkollü ve alkolsüz içecekler, fırın 

ürünleri, sakız, dondurulmuş süt, jelatinler, pudingler ve yumuşak şekerlemelerde aroma 

olarak kullanılmaktadır (47).  

2.1.1. Benzoin Bileşikleri 

Benzoin katılımı, iki aldehitin birbirine katılımıyla gerçekleşen bir reaksiyonudur. 

Reaksiyon genellikle aromatik aldehitler veya glioksallar arasında gerçekleşmektedir (11, 

14). Reaksiyonun ilk aşamasında açil karbanyon oluşur ve ikinci aldehit bileşiğine katılımı 

sonucu benzoin sentezlenir (9). Reaksiyon, bir siyanür veya bir N-heterosiklik karben 

(genellikle tiyazolyum tuzları) gibi nükleofiller tarafından katalize edilir. Reaksiyon 

mekanizması 1903 yılında A.J. Lapworth tarafından önerilmiştir (Şekil 1) (8).  

Bu reaksiyonun ilk adımında, siyanür anyonunun (sodyum/potasyum siyanür) 

nükleofilik katılım ve ara maddenin yeniden düzenlenmesi ve sonra ikinci aldehit karbonil 

grubuna katılımı gerçekleşir. Proton transferi ve siyanür iyonunun ortadan ayrılması sonucu, 

rasemik benzoin sentezlenir. Reaksiyon geri dönüşümlü olup, denge ürünlerin ve başlangıç 

bileşiklerinin nispi termodinamik kararlılığına bağlıdır (Şekil 1). Benzoin 

kondenzasyonunda aldehitlerden biri proton verirken diğer aldehit proton almaktadır. Bazı 

aldehitler (örneğin 4-dimetilaminobenzaldehit) sadece proton vermekte olup, benzaldehit ise 

hem proton alıcısı ve hem de donördür.  Karışık aldehit bileşikleri kullanımı durumunda 

farklı gruplara sahip benzoin ürünlerini sentezlemek mümkündür. Fakat istenmeyen benzoin 
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ürünlerinden kaçınmak amacıyla, proton veren veya alan aldehit bileşikleri kontrol edilerek 

hedeflenen benzoin bileşikleri sentezlenebilir.  
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Şekil 1. Benzoin sentez mekanizması  
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Literatürde Pseudomonas fluorescens’ten BAL katalizli enantiyoselektif benzoin 

bileşikleri sentezlenmiştir (Şekil 2) (48). 

 

 

Şekil 2. BAL Katalizli enantiyoselektif benzoin bileşikleri  
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Literatürde katalizli veya katalizsiz simetrik veya asimetrik benzoin bileşikleri 

klasik, MD ve US yöntemlerle sentezlenmiş olup tez kapsamında da biyolojik etkinlik 

taraması yapmak amacıyla Şekil 3’teki bileşikler de sentezlenmiştir (3, 5, 49–61). 

 

 

Şekil 3. Literatürde bilinen benzoin bileşikleri  
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2.1.2. Benzil Bileşikleri 

Benzilik alkollerin karbonil gruplarına dönüşümleri organik kimyada önemli bir 

yükseltgenme reaksiyonu olup total organik sentezlerde yaygın bir şekilde kullanılmaktadır. 

Benzilik alkollerin yükseltgenmesinde oldukça fazla yöntem mevcuttur (16, 17, 20–22, 62, 

63) ve nitrik asit yükseltgenmesi yaygın bir şekilde kullanılmaktadır (15). Benzilik alkollerin 

yükseltgenmesinde kullanılan yöntemlerden biri de katı-faz mikrodalga (MD) yöntemiyle 

yapılan yükseltgenme reaksiyonudur (18, 19, 23). Bu çalışmada sentezlenen benzoin 

analoğu bileşiklerin nitrik asit (24, 64, 65) / Fehling reaktifi (65, 66) / piridinyum 

klorokromat (PCC) (67) gibi reaktiflerle yükseltgenmelerinden benzil analoğu bileşikler 

sentezlenmiştir. Literatürde bazı benzil yapısındaki bileşiklerin sitotoksisite çalışmaları 

yapılmıştır (Şekil 4) (68). Iris tenuifolia bitkisinden tenuifodion bileşiği (Şekil 5) (69),  

Fissistigma latifolium’dan 2-hidroksi-4,5,6-trimetoksibenzil (Şekil 6), Tephrosia 

calophylla’dan calophion A bileşiği (Şekil 7) (70, 71) ve Combretum alfredii Hance 

bitkisinden vanillil maddesi izole edilmiştir (Şekil 8) (72). Diğer bir araştırmada ise vanillil 

bileşiğinin LDH inhibisyonu ölçülmüştür (73). Mikame ve arkadaşları ise çeşitli benzil 

türevini güneş kremlerinde UV absorban olarak kullanmak üzere sentezlemişlerdir             

(Şekil 9) (74).  

 

Şekil 4.Sitotoksisite çalışmaları yapılan benzil bileşikleri  
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Şekil 5.  Tenuifodion bileşiği  

 

 

Şekil 6. 2-Hidroksi-4,5,6-trimetoksibenzil  

 

 

 

 Şekil 7. Calophion A bileşiği  
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Şekil 8.  Vanillil bileşiği  

 

 

Şekil 9.  UV absorban olarak kullanılmak üzere sentezlenmiş benzil bileşikleri  

Literatürde bazı benzil bileşikleri sentezlenmiş olup tez kapsamında da biyolojik 

etkinlik taraması yapmak amacıyla şekil 10’daki bileşikler de sentezlenmiştir (Şekil 10) (60, 

61, 75–87). 
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Şekil 10. Literatürde bilinen benzil bileşikleri  

1,2-Difeniletan-1,2-dion bileşikleri benzil (PhCO)2 olarak adlandırılmıştır. Sarı 

renkte en yaygın diketon bileşiklerindendir. Özellikle polimer kimyasında foto başlatıcı 

olarak kullanılmaktadır (88). Benzil bileşiklerinin en dikkat çekici yapısal özelliği, iki 

karbonil arası pi-bağlanma olmaması ve bağ uzunluğunun 1.54 Å olduğu görülmüştür. PhCO 

merkezleri düzlemsel olup benzoil gruplar arası 117°'lik bir dihedral açı ile konumlandığı 

belirtilmiştir (89). Daha az substituye analoglarda (glikoksal, biasetil, oksalik asit türevleri), 

(RCO)2 grubunun düzlemsel ve anti-konformasyonda olduğu bilinmektedir. Benzil analoğu 

bileşiklerin insan karboksi esteraz inhibitörü olarak klinik çalışmalarda kullanıldığı 

belirtilmiştir (90). Ayrıca bazı yeni benzil ve benzoin analoglarının karboksi esteraz (CE) 

inhibisyonu araştırılmıştır (90–92). Benzoin analoglarının apolipoprotein E üretimini inhibe 

ettiği rapor edilmiştir (91, 93). 

2.1.3. Stilbenoid Bileşikleri 

Literatürde çok farklı başlangıç bileşikleri ve yöntemler kullanılarak stilbenoid 

analogları sentezlenmiştir ve doğal kaynaklardan izole edilmiştir. Stilbenoid sentez 

yöntemlerine Perkin (94), Heck (95), Siegrist (96), Wittig–Horner (97), Negishi–Stille (98), 

Barton-Kellogg-Staudinger (99), McMurry (100), Suzuki (101) reaksiyonları verilebilir. 

Stilbenoid, farklı bitkisel kaynaklardan serbest veya heterozit formunda izole edilmiştir 
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(102, 103). En önemli stilbenoid yapılı bileşik resveratrol olup ticari olarak çeşitli farmasötik 

dozaj formları piyasada yer almaktadır. Resveratrol ilk defa 1940 yılında Veratrum 

grandiflorum O. Loes  (104, 105) bitkisinden izole edilmiştir. Fakat daha sonraki yıllarda 

çok farklı bitkisel kaynaklardan resveratrol ve benzer analog ve glikozid türevleri izole 

edilmiştir (106–108). Antifungal etkili resveratrol üzümden elde edilmiştir (109). 

Resveratrolün izolasyonu sonrası antioksidan (110), siklooksijenaz inhibisyonu (111, 112); 

platelet agregasyonun inhibisyonu ve vazodilatasyon (113), antitümoral (109, 114), 

nöroprotektif (115, 116) ve antiviral (117) gibi biyolojik aktivite tarama çalışmaları 

yapılmıştır. Resveratrolün asetil türevleri içinde 4-asetoresveratrolün lösemi HL-60 hücre 

hattına karşı yüksek etkiye sahip olduğu bulunmuştur (105). Benzoin analoglarının 

Clemmensen indirgenmesi (24, 118) sonucu Stilbenoid analogları sentezlenmiştir. 

Stilbenoidler, stilbenin hidroksillenmiş türevleridir ve bir C6-C2-C6 yapısında bileşiklerdir. 

Fenilpropanoid familyasına aittirler ve biyosentetik yolakta kalkonlarla sentezlenir (119). 

Stilben ve türevi bileşikler halkalaşmayla dihidrofenantren yapılı bileşikler oluşmaktadır. 

Stilbenoidler çeşitli bitkilerde fitoaleksin olarak işlev görebilen sekonder metabolitlerdir. 

Ampelopsin A ve Ampelopsin B, çilek meyvesinde üretilen resveratrol dimerleridir. 

Cannabis sativa bitkisinde stilbenoid yapılı sekonder metabolitler izole edilmiştir (Şekil 11) 

(120). 

 

Şekil 11. Cannabis sativa bitkisinden izole edilen stilbenoid yapılı sekonder metabolitler  

 

https://en.wikipedia.org/wiki/Cannabis_sativa
https://en.wikipedia.org/wiki/Cannabis_sativa
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Literatürde bazı stilbenoid bileşikleri sentezlenmiş olup tez kapsamında da biyolojik 

etkinlik taraması yapmak amacıyla şekil 12’deki bileşikler de sentezlenmiştir (121–131). 

 

 

Şekil 12. Literatürde bilinen stilbenoid yapısında bileşikler  

Tezin ilk bölümünde hidroksi, metoksi ve hidroksimetoksi benzoin, benzil 

bileşiklerinin sentezi ve metoksi benzoin bileşiklerinden de stilbenoid analogları 

sentezlenmiştir. Sentezlenen tüm bileşiklerin oldukça kapsamlı antioksidan, antimikrobiyal, 

enzim inhibisyonları ve bazıları için de kanser testlerinin yapılması planlanmıştır. 
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2.2. Fungusların Genel Özellikleri 

Bitki patojeni olarak büyük ve önemli kayıplara neden olan funguslar ekosistemin 

besin zincirinin en alt sırasında yer alır. Bunun yanında tıp ve sağlık bilimlerinde 

hastalıkların tedavisi için kullanılan antibiyotiklerin doğal bir üreticisi olarak karşımıza 

çıkmaktadır. Funguslar fırsatçı insan patojeni, saprofit, entomopatojen, endofit ve bitki 

patojeni şeklinde sınıflandırılabilmektedir. Bitki ve insanlarda hastalık yapıcı yönleri aksine 

tedavide kullanılan antibiyotik, antimikotik, antikanser vb. ekonomik öneme sahip 

bileşikleri üretebilme kapasitelerine de sahiptirler. Bu bileşiklerden bazıları, tarım, endüstri 

ve tıp gibi alanlarda uygulama alanı bulmaktadır (39). Funguslar antiviral, antifungal ve 

antibakteriyel aktiviteye sahip mikotoksinleri üretir. Ayrıca bitki hastalıklarına karşı 

biyolojik kontrolde kullanılan, bazen de bitkinin vejetatif büyümesine etki eden kimyasal 

metabolitleri de üretmektedir. Ayrıca birçok fungus bazı bitkilerde nekroz ve fitotoksik 

sekonder metabolit üretme potansiyeline de sahiptir. Mikotoksinler bu bileşiklerin önemli 

bir kısmını oluşturmaktadır. Eğer mikotoksinler besin ve yem zincirine ulaşırsa insan ve 

hayvan sağlığı üzerine olumsuz etkilere yol açabilirler. Bunun yanı sıra bazı metabolitleri 

herbisit özellik de göstermektedirler (132, 133).  

2.2.1. Fusarium Türünün Sınıflandırılması  

Fusarium türleri, Ascomycota bölümü, Sordariomycetes sınıfı Hypocreales takımı 

Nectriaceae familyasında yer alan kompleks bir cins olan Fusarium türleri 1000’den fazla 

tür içermektedir. Ekonomik olarak önemli bitki patojenleridir (Fusarium graminearum, F. 

oxysporum f. sp. cubense  vb.) ve nadiren insan patojeni olan türleri vardır. Damarsal 

solgunluk, devrilme, yaprak-başak yanıklığı ve koçan (dane) çürüklüğü gibi hastalık etkeni 

olabilirler. Diğer bazıları biyokontrol ajan olarak kullanılırken büyük çoğunluğu saprofit 

mikro funguslardır. Bitki patojeni olan Fusarium türleri, nekrotrofik, toprak kökenli bir 

patojen mantar olup, dünya çapında ciddi bitki hastalıklarına neden olur. Fusarium 

oxysporum yaygın toprak florası üyesidir ve üç tip aseksüel spor; makrokonidia, 

mikrokonidia ve klamidospor oluşturur. Teleomof veya seksüel üreme formu bilinmese de 

çevresel koşullarda üremesi için toprak ve hava sıcaklıkları 28°C'de üremeyi teşvik ederken, 

34°C veya 17-20°C topraklarda da gelişebilmektedir (134). Tarla bitkilerinde F. 

oxysporum başta solgunluk olmak üzere, birçok bitkide kök çürüklüğü hastalığına neden 

olurken, F. solani, kök, kök-boğaz çürüklüğü ve tohum çürüklüğüne neden olur. Fusarium 

türlerinin salgıladığı mikotoksinler, insan ve hayvanlarda da bazen hastalığa neden 

https://en.wikipedia.org/wiki/Ascomycota
https://en.wikipedia.org/wiki/Sordariomycetes
https://en.wikipedia.org/wiki/Hypocreales
https://en.wikipedia.org/wiki/Nectriaceae
https://en.wikipedia.org/wiki/Fusarium_graminearum
https://en.wikipedia.org/wiki/Fusarium_oxysporum_f.sp._cubense
https://en.wikipedia.org/wiki/Fusarium_oxysporum_f.sp._cubense
https://en.wikipedia.org/wiki/Teleomorph,_anamorph_and_holomorph


14 

 

olabilirler. Fusarium türleri özellikle tropik ve subtropik bölgelerde yetişen tarım 

ürünlerinde farklı kimyasal yapıda çok sayıda mikotoksin sentezlemektedir (135). Özellikle 

dünyanın sıcak bölgelerinde Fusarium türleri küçük tahıllı ürünlerin patojeni olarak sıklıkla 

karşılaşılmakta olup ürünün verimini ve kalitesini ciddi boyutlarda zarara uğrattığı 

bildirilmektedir. Depo koşullarında gıdaların (tahıl, meyve vb.) üzerinde üreyerek 

çürümesine, üretmiş oldukları yüksek miktarlarda metabolitleriyle tüketiciye ciddi zararlara 

neden olmaktadırlar. Yapılan birçok araştırmada tahıllar üzerindeki Fusarium türlerinin 

toksijenitesine ve çeşitliliğine odaklanılmıştır (136, 137). Buna karşın tahıllardan ziyade, 

meyvesi olan bitkileri enfekte eden Fusarium tarafından üretilen sekonder metabolitler 

hakkında çok az bilgi bulunmaktadır (138, 139). 

Fusarium genusu birçok önemli bitki patojeni türleri (F. graminearum, F. moniliforme 

ve F. oxysporum gibi) içermesi yanısıra çok sayıda sekonder metabolit üretme kapasitesine 

sahip türleri de içermektedir. Yapılarına ve biyosentez yollarına göre sekonder metabolitler 

üç grupta; aurofusarin, fumonisin ve zearalenone içeren poliketidler, trichotesen ve 

karotenoid içeren terpenler ve siderofor içeren non-ribozomal peptitler olarak 

sınıflandırılmaktadır. Bunların arasından fumonisin ve trikotesen insan ve hayvan sağlığı 

üzerine etkili olan mikotoksin olarak bildirilmektedir (140). Son 20 yıldır endofit 

funguslardan antimikrobiyal, insektisidal, sitotoksik ve antikanser gibi biyoaktif özelliği 

olan birçok değerli bileşik başarıyla keşfedilmiştir. Bu biyoaktif bileşikler alkaloidler, 

terpenoidler, steroidler, kinonlar, lignanlar, fenoller ve laktonlar olarak sınıflandırılmıştır 

(42, 141). Endofitikler, birçok yeni biyolojik aktif kimyasal yapıların çok amaçlı kaynağı 

olarak görülmektedir. Aslında biyoaktiviteleri için taranan ve kültüre edilen bir milyon 

fungus olduğu tahmin edilmektedir (43). Patojeniteleri bilinen bazı mikrofungusların 

arasında birçok antikanser aktivitesine sahip metabolit üreten türler bildirilmiştir. Toprak, 

mikroorganizmalar için en geniş habitat olmanın yanı sıra, bunlardan bazıları kültüre 

edildiğinde kemoterapötik ilaçlarının (doksorubisin, bleomisin, daunorubisin ve mitomisin) 

üretimi için inanılmaz bir kaynak oluşturduğu görülmüştür (142). 
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2.2.2. Fusarium Toksinleri 

Fusarium türleri kimyasal yapıları farklı çok sayıda mikotoksin sentezlemektedir 

(135). Buğdayda başak yanıklığı ve mısırda koçan çürüklüğü hastalıkları önemli 

mikotoksinler arasındadır (143). Tarımsal ürünlerde çürüme etmeni olan saprofitlere oranla 

fusarioza neden olan fitopatojen olanlar çok daha önemlidir. Fitopatojen Fusarium'ların 

bugüne kadar saptanan mikotoksinleri arasında fuzarin C, trikotesenler, moniliformin, 

fumonisin ve zearalenon bulunmaktadır. Bunlar arasında toksisitesi ve ürettikleri miktar 

açısından en önemlileri; fumonisin (F), trikotesenler, moniliformin ve zearalenon (ZEA) 

(Şekil 13) olarak bildirilmektedir (144).  

1993 yılında Dünya Sağlık Örgütü-Uluslararası Kanser Araştırma Enstitüsü (IARC) 

mikotoksinleri insanlara karşı kanserojenik potansiyellerine göre sınıflandırmışlardır. Bu 

sınıflandırmaya göre; Fusarium türleri tarafından üretilen mikotoksinlerden fumonisinler 

"muhtemel kanserojenik mikotoksin" (Grup 2B) olarak belirlenmiştir. Diğer yandan, 

trikotesen ve ZEA’un insanlara karşı kanserojenik potansiyelinin olmadığı belirtilmiştir 

(145). 

  
 

Diasetoksisirpenol Deoksinivalenol Zearalenon 

 

 
  

 

 

 
Moniliformin Fumonisin 

 

Şekil 13. Fusarium türleri tarafından üretilen mikotoksinler  



16 

 

2.2.3. Fusarium Metabolitlerinin Antimikrobiyal Etkinlikleri 

Doğal kaynaklı ilaçlar, ilaç araştırmalarında önemli bir yere sahiptir. Günümüzde 

klinikte kullanılan antibakteriyel ilaçların çoğu yarı sentetik ya da doğal ürünlerinden 

tasarlanarak kullanılmaktadır. Mikrobiyal fermentlerden elde edilen ekstraktların agar 

kuyucuk yöntemiyle bakteriyel inhibisyon zonları ölçülerek çeşitli antibiyotikler 

keşfedilebilir. Yan etkileri en az, yeni antibakteriyel ajanların bulunuşu tıbbi uygulamada 

önemli hedefler arasında yer almaktadır (146). Ticari ürünlerin üretimi için fungusların 

kullanımı son 50 yıldır artmış durumdadır. Fungusların sekonder bileşiklerin üretimi 

(alkaloid, uçucu metabolit, nonribozomal peptitler, poliketidler, mikotoksin, 

diketopiperazinler ve terpenler gibi) için geniş bir biyoçeşitliliğe sahiptir (147, 148). 

Fusarium sp. türlerinin salgılamış oldukları sekonder metabolitleri türden türe 

değişmektedir. Bunlar türün hastalığa sebep olup olmaması üzerine de etkili olmaktadır. 

1929’da Fleming’in, Penicillium notatum’dan üretilen güçlü bir antibiyotik olan penisilinin 

keşfinden sonra doğal ürünlerin araştırılmasında yeni bir alan ortaya çıktı. Kimyasal yeni 

bileşiklerin kaynağı olan funguslar çeşitli biyolojik aktiviteye sahip olduğu görülmüştür. 

Endofit fungus türlerinin ürettiği podofilotoksin (PDT), ariltetralin lignan olup antikanser, 

immün-düzenleyici, antibakteriyel, antiviral, antioksidan ve anti-romatizmal özellikleri 

bilinmektedir. Endofit funguslar olan Alternaria sp., Sinopodophyllum, F. oxysporum, 

Sabirna recurva’dan izole edilmiştir (149, 150). Kusari vd., (151) tarafından yapılan 

çalışmada kamptotesin ve 9-metoksikamptotesin ve 10-hidroksikamptotesin’in antikanser 

özellikli mikrobiyal ürün olarak bildirilmiştir. Bunlar Camptotheca acuminate’den izole 

edilen endofit fungus F. solani tarafından üretildiği belirlenmiştir. Diğer kamptotesin ve 

analoglarının endofitler tarafından üretimiyle ilgili çalışmalar yapılmakta ve yeni ilaç 

keşifleri için yeni yaklaşımlar geliştirilmektedir (152–155). Aril tetralin lignanları olan 

podofilotoksin ve analogları anti-viral ve sitotoksik aktivite gösterdiği, viral enfeksiyonlar 

ve kanser tedavi çalışmaları için birçok ilacın ilk formu olarak kullanılmıştır. Trametes 

hirsute, Aspergillus fumigatus, Phialocephala fortinii ve F. oxysporum gibi Podofilotoksin 

birçok endofit fungus tarafından üretilmektedir (150, 151, 156, 157).  

Funguslar tarafından üretilen dış ortama salınan antimikrobiyal metabolitler, biyoaktif 

sekonder metabolitlerin en önemlileridir (158, 159). Fungusların metabolit üretimi hem 

çevresel faktörlerden hem de besin faktörlerinden etkilendiği bilinmektedir. Çevresel 

faktörler olarak inkübasyon süresi, pH, sıcaklığa, besinsel faktörler ise karbon kaynağı ve 
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azot kaynağı gibi faktörleri içermektedir (160). Çevresel ve besinsel faktör koşulların 

gerekliliği, ait oldukları türe bağlı olarak fungustan fungusa değişmektedir (161, 162). 

Sekonder metabolitlerin en yüksek verimde ve en ucuz elde edilmesi için etki eden faktörleri 

optimize edilmelidir. Kültür koşullarının en uygun şartları, metabolitlerin yüksek verimlerini 

elde etmek için esastır. 

Patojenik mikroorganizmalarda ilaç direncinin artması ve bu kimyasal ilaçların yan 

etkilerinin varlığı, doğal kaynaklı yeni antimikrobiyal maddelerin araştırılmasını zorunlu 

kılmaktadır. En yaygın terapötik kaynaklar bitkiler, bakteriler ve funguslar olarak 

bilinmektedir ve bu organizmalar üzerinde çalışmalar yapılmaktadır. Ancak bu maddelerin 

üretimi besiyeri içeriği, pH, sıcaklık gibi çevresel parametrelerden büyük oranda 

etkilenmekte olup ekonomik değeri olabilecek maddelerin, maksimum verimde üretimleri 

için en uygun şartlar araştırılmaktadır (163). Fitopatojenik funguslar özellikle bilinmeyen 

zengin bir biyoaktif sekonder metabolit kaynaklarıdır. Bitki orijinli funguslar tarafından 

üretilen biyoaktif bileşiklerin üretimi için çeşitli fizyolojik faktörlerin optimizasyonu 

yapılmaktadır (163, 164). Fusarium türlerinin trikotesen mikotoksinlerini ürettiği 

bilinmektedir, ancak bu türler aynı zamanda diğer bileşikleri; fitotoksinler, pigmentler, 

antibiyotikler vb. gibi toksinleri de üretebilmektedirler (165).  

Tezin ikinci kısmında Rize ilinin Pazar ilçesinde bahçe toprağından izole edilen ve 

geleneksel yöntemlerle Fusarium oxysporum YP9B olarak tanınan suşun, ürettiği sekonder 

metabolitlerin izolasyonu, spektroskopik aydınlatılması, antimikrobiyal etkinlikleri, 

sitotoksik, antikanser ve antiviral aktivitelerinin araştırılması planlanmıştır. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1. Kullanılan Çözücüler ve Kimyasallar 

Benzaldehit, 3-hidroksibenzaldehit, 4-hidroksibenzaldehit, 3,4-

dihidroksibenzaldehit, 3,5-dihidroksibenzaldehit, 3-metoksibenzaldehit, 4-

metoksibenzaldehit, 3,4-dimetoksibenzaldehit, 3,5-dimetoksibenzaldehit, potasyum 

siyanür, sodyum hidroksit, silikajel kolon dolgu maddesi, sodyum sülfat gibi kimyasallar 

Merck marka olup HPLC saflıktadır. 

Sentezde, saflaştırmada, biyolojik aktivite testlerinde ve diğer enstrümantal 

cihazlarda analiz yapılırken kullanılan etanol, metanol, aseton, n-hekzan, etil asetat, 

kloroform, diklorometan, tetrahidrofuran, DMF, DMSO gibi çözücüler teknik, Merck marka 

olup HPLC saflıktadır. NMR çözücüsü olarak dötero aseton, kloroform, metanol ve dimetil 

sülfoksit Merck marka olup %99.5-99.8 saflıktadır.  

Sekonder metabolitlerin izolasyonu çalışmasında saflaştırma aşamasında etanol, 

metanol, aseton, n-hekzan, etil asetat, kloroform gibi çözücüler Merck marka olup HPLC 

saflıktadır. Vanilin ise Fluka firmasından temin edilmiştir.  

3.1.1. Revelatör  

%1′lik Vanilinin derişik sülfürik asit-etanol (8:2) çözeltisi (Vanilin, Fluka Chemika; 

H2SO4, Merck) kullanılmıştır. 

3.1.2. Adsorbanlar 

İzolasyon ve saflaştırma çalışmaları boyunca normal faz kolon kromatografisi 

(Kieselgel 60, 0.040-0.063 mm) ve vakum kolon kromatografisi yöntemlerinden 

yararlanılmıştır. Kolondan ön fraksiyonlar yaklaşık 30-50 mL cam beherlerde, ileri 

saflaştırma aşamalarında ise yaklaşık 5’er mL cam tüplerde toplanmıştır. Fraksiyonlar ince 

tabaka kromatografisi (İTK) analizi ile kontrol edilerek Rf değerlerine göre benzer olanlar 

birleştirilmiş ve alçak basınç altında çözücüler uçurularak miktarlar hesaplanmıştır. 

3.1.3. Kullanılan Alet ve Cihazlar 

Sentezlenen ve izole edilen bileşiklerin saflıkları İTK analizleri ile kontrol edildikten 

sonra yapıları spektroskopik olarak 1H-NMR, 13C-NMR, APT, 2D NMR (COSY, TOCSY, 

HMBC, HMQC, NOESY), FT-IR ve LC-QTOF-MS gibi tekniklerle ve ACD NMR 

programı yardımıyla yapılmıştır. Bileşiklerin NMR spektrumları Bruker marka 400 MHz 
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NMR cihazında alınmıştır. 1H-NMR spektrumları TMS pikine göre veya 13C ve APT 

spektrumları ise CDCl3 (δ 77.0 ppm), CD3OD (δ 49.1 ppm), (CD3)2CO (δ 29.9 ppm) ve 

DMSO-d6 (δ 39.7 ppm) çözücü piklerine göre ayarlanmıştır. NMR spektrumlarının bazıları 

dötero çözücü karışımları (5:1 gibi) içinde alınmıştır. APT NMR spektrumlarında karbon 

türüne göre bazı spektrumlarda CH/CH3 aşağı yönlenmiş şekilde alınmıştır. Yeni bileşiklerin 

erime noktası tayinleri mikroskoba bağlı Thermo-var cihazı, kütle spektrumları Agilent 

6230A Infinity Series LC-QTOF-MS cihazı kullanılarak belirlendi. FT-IR spektrumları 

Perkin-Elmer 1600 FT-IR (4000-400 cm-1) spektrofotometre cihazı, UV spektrumları 

Spectrostar nano BMG labtech cihazında ve optikçe aktiflik Automatic AA-5 Series 

polarimetre cihazında, yağ asidi tayinleri Shimadzu QP2010 ultra GC-FID/MS cihazları 

kullanılarak yapılmıştır. 

Saflaştırmalarda kolon kromatografisi (KK), vakum kolon kromatografisi (VKK) ve 

İTK yanında kristallendirme ve ekstraksiyon kullanılmıştır. Kolon kromatografisinde 

normal faz 230-400 mesh silikajel kullanılırken, İTK normal faz silikajel 60 F254 

kullanılmıştır. İTK kontrolü için kabin içinde bulunan 254 nm’lik UV lamba kullanıldı veya 

İTK plakasına asit püskürtme ve devamında sıcak plaka üzerinde yakma işlemi 

uygulanmıştır. 

3.2. Hidroksi Benzoin Bileşiklerinin Sentez Çalışmaları 

Tezde mikrodalga (MD) (Laboratuvar tipi ve ev tipi), ultrasonik (US) (üç ayrı cihaz) 

ve geri soğutucu altında 3,5-dihidroksibenzaldehit, 4-hidroksibenzaldehit ve 3-

hidroksibenzaldehit bileşiklerinden ilgili simetrik benzoin bileşiklerinin sentezleri için 

yöntem geliştirilmeye çalışılmıştır.  

3.2.1. 3,5-Dihidroksibenzaldehitten Benzoin Sentez Çalışmaları 

MD, US ve geri soğutucu altında simetrik 3,5-dihidroksibenzoin bileşiklerinin 

yöntem geliştirmeye yönelik sentez çalışmaları 1-9 deney sayılı çalışmalarla aşağıda 

görüldüğü gibi yapılmıştır (Tablo 1). 
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Tablo 1. 3,5-Dihidroksibenzoin bileşiğinin sentez çalışmaları 

Deney 

Sayısı 

Yöntem Sıcak. 

(0C) 

Watt Zaman (dk) Reaktifler  

(0.005 mol her biri) 

Çözücü  

(5:1, 10 mL) 

Sonuç 

1 MD 

Milestone 

Lab.tipi 

 

80 450 40 3,5B, KCN  

DMSO-su 

- 

2 90 500 40 3,5B, KCN - 

3 100 550 40 3,5B, KCN - 

4 110 600 30 3,5B, KCN - 

 

 
Deney 

Sayısı 

Yöntem Sıcak. (0C) Zaman 

(saat) 

Reaktifler (0.01 mol her biri) Sonuç ve 

verim (%) 

8 US 

Banyo 

340W 

850C ısıtmalı 

DMSO (10 ml), 

N2 

60 

 
3 

3,5B, KCN 65 

9 90 3 3,5B, KCN (0.005 mol) 

 

Benzoin ve 

Siyanohidrin 

ürünü izole 

edildi. 

 

3.2.2. 3-Hidroksibenzaldehitten Benzoin Sentezi Çalışmaları 

MD, US ve geri soğutucu altında simetrik 3-hidroksibenzoin bileşiğinin yöntem 

geliştirmeye yönelik sentez çalışmaları aşağıda 10-45 deney sayılı çalışmalarla görüldüğü 

gibi yapılmıştır (Tablo 2). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

Deney 

Sayısı 

Yöntem Sıcak. 

(0C) 

Zaman 

(saat) 

Reaktifler (0,005 mol 

her biri) 

Çözücü (5:1, 10 mL) Verim 

(%) 

5 Geri 

soğutucu 

 

90 24 3,5B, KCN  Etanol-su 40 

6 90 24 3,5B, KCN  Metanol-su 42 

7 100 24 3,5B, KCN  DMSO 35 
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Tablo 2. 3-Hidroksibenzoin bileşiğinin sentez çalışmaları 

Deney 

sayısı 

Yöntem Sıcaklık 

(0C) 

Watt Zam. 

(dk) 

Reaktifler (0.01 mol 

her biri) 

Çözücü   

(5:1, 10 mL) 

Verim 

(%) 

10 

MD 

Mİlestone 

Lab. tipi 

 

80 450 20 3B, KCN, TBAB (2 g) DMSO-su 46 

11 100 450 10 3B, KCN, Nötr alümina 

(1 g) 

Metanol-su - 

12 100 450 10 3B, KCN, TBAB (2 g)  

 

 

 

 

DMSO-su  

5 

13 100 450 10 3B, KCN, B1 vitamini (2 

g) 

- 

14 110 450 10 3B, KCN, B1 vitamini (2 

g) 

- 

15 100 450 5 3B, KCN  - 

16 110 450 5 3B, KCN  - 

17 120 450 5 3B, KCN - 

18 115 450 10 3B, KCN 15 

19 120 450 10 3B, KCN 20 

20 120 500 5 3B, KCN  22 

21 80 450 20 3B, Tiamin, NaOH 

(0.05M)  

Etanol -su  15 

22 80 600 20 3B, KCN  

 

 

 

DMSO-su  

6 

23 80 700 20 3B, KCN 7 

24 80 700 40 3B, KCN, TBAB (2 g) 9 

25 90 750 40 3B, KCN, TBAB (2  g) 7 

26 100 750 40 3B, KCN, TBAB (2 g) 8 

27 110 750 40 3B, KCN, TBAB (2 g) 10 

28 120 750 40 3B, KCN, TBAB (2 g) 50 

29 80 450 40 3B, KCN, TBAB (2 g) 43 

30 100 450 40 3B, KCN, TBAB (2 g) 52 

31 95 450 15 3B, KCN  Su 15 

32 100 450 30 3B, KCN  Piridin-su 25 

 
Deney 

sayısı 

Yöntem Watt Zaman 

(dakika) 

Reaktifler 

(0.01mol) 

Çözücü  

(10 mL) 

Verim 

33 
MD  

Bosch  

Ev tipi 

 

90  

6 3B, KCN Su 

- 

34 180  - 

35 360 - 

36 600  - 

37 800  - 

 

 
Deney 

sayısı 

Yöntem Sıcak. 

(0C) 

Zaman 

(Saat) 

Reaktifler  

(0.01 mol her biri) 

Çözücü  

(5:1, 10 mL) 

Verim 

(%) 

38 

Geri 

soğutucu 

 

100 48 3B (0.005 mol), 

NaOH çözeltisi (0.005 M) 

DMSO 

 

24 

39 120 24 3B, KCN,  

TBAB (0.005 mol) 

DMSO-su  33 

40 90 20 3B, KCN  Etanol -su  45 

41 90 48 3B, tiyamin hidroklorür, 

NaOH çözeltisi 

Etanol 

 

- 

42 90 

 

48 3B, Benzilimidazol HCl, 

NaH2PO4/Na2HPO4, pH: 7.8 

Etanol -su  - 

43 100 2 3B, NaOH, KCN Su 39 
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Tablo 2. (Devam) 
Deney 

sayısı 

Yöntem Sıcak. 

(0C) 

Zaman 

(saat) 

Reaktifler (0.01 mol) Çözücü  

(10 mL) 

Verim 

(%) 

44 US 

340W 

850C ısıtmalı 

 

80 

 

3 

 

3B, KCN  DMSO, N2 68 

45 2 3B, KCN, pH 7  Su - 

 

3.2.3. 4-Hidroksibenzaldehitten Benzoin Sentez Çalışmaları 

MD, US ve geri soğutucu altında simetrik 4-hidroksibenzoin bileşiğinin yöntem 

geliştirmeye yönelik sentez çalışmaları 46-79 deney sayılı çalışmalarla aşağıda görüldüğü 

gibi yapılmıştır (Tablo 3). 

Tablo 3. 4-Hidroksi benzoin bileşiğinin sentez çalışmaları 

Deney 

sayısı 

Yöntem Sıcaklık 

(0C) 

  Watt Zaman 

(dk) 

Reaktifler 

 (0.01 mol) 

Çözücü  

(3: 2 mL) 

Sonuç 

46 

MD 

Milestone 

Lab.tipi 

 

100 450  10 4B, KCN, TBAB  

 

 

 

 

 

 

DMSO-Su  

- 

47 110 450  10 4B, KCN, TBAB - 

48 120 450   10  4B, KCN, TBAB - 

49 130 450   10  4B, KCN, TBAB - 

50 140  450   10 4B, KCN, TBAB - 

51 150  450   10  4B, KCN, TBAB - 

52 80  450   5 4B, KCN, TBAB - 

53 100  500   5 4B, KCN, TBAB - 

54 110  500 5 4B, KCN  - 

55 120  500 5 4B, KCN  - 

56 130  500 5 4B, KCN  - 

57 140  500 5 4B, KCN  - 

58 140  500 5 4B, KCN  - 

59 50  450 20 4B, KCN  - 

60 100  450 15 4B, KCN Piridin-Su - 

61 100  450 15 4B, KCN 1,4-Dioksan - 

62 Monokrom  

MD (GEM) 

150  450   10  4B, KCN, TBAB DMSO-Su - 

 
Deney 

sayısı 

Yöntem Katı Faz Zaman 

(dakika) 

Reaktifler   

(0.01 mol her biri) 

Çözücü  

(5:1,10 mL) 

Sonuç 

63 

MD  

Bosch 

Ev tipi  

90 W 

10 

 

4B, KCN, Nötr 

alümina (1 g) 
Metanol-su  

- 

64 180 W - 

65 360 W - 

66 600 W - 

67 800 W - 

68 MD  

Samsung 

Ev tipi 

300 W - 

69 450 W - 

70 600 W - 

71 700 W - 

72 800 W - 

 

 

 



23 

 

Tablo 3. (Devam) 
Deney 

sayısı 

Yöntem Sıcaklık 

(0C) 

Zaman 

(saat) 

Reaktifler (0.01 mol) Çözücü  

(5:1,10 mL) 

Sonuç 

73 

Geri Soğutucu 

100 

12 

4B, KCN  DMSO-su - 

74 25 4B,Tiyamin 

hidroklorür (100 mg) 

Etanol-Su - 

 
Deney 

sayısı 

Yöntem Sıcaklık 

( 0C) 

Reaktifler 

(0.01 mol) 

Çözücü (10 

mL) 

Sonuç 

75 

US 

 Banyo 

340W  

850C 

 ısıtmalı 

80 4B, KCN t-Bütanol  - 

76 80 4B, KCN DMSO Siyanohidrin izole 

edildi 

77 90 4B, KCN DMSO Siyanohidrin izole 

edildi 

78 80 4B, KCN  THF - 

79 80 4B, KCN  DMSO, N2 Siyanohidrin izole 

edildi 

 

Bu çalışmalara ilaveten aldehit bileşiklerinin (B, 3B, 4B ve 35B) çapraz benzoin 

reaksiyon (MD, US ve geri soğutucu) çalışmaları da yapılmıştır. Fakat deneysel çalışmaların 

fazlalığı ve negatif sonuçlar nedeniyle burada sunulmamıştır. Sonuç olarak yapılan yoğun 

çalışmalar sonucu susuz DMSO, azot gazı ortamında 85oC’de 340 Watt US banyo 

kullanılarak hidroksi benzoin bileşiklerinin sentezleri için en iyi yöntem olduğu 

bulunmuştur. 

3.2.4. Metoksi Substitue Benzoin Bileşiklerinin Sentez Çalışmaları 

Tezde metoksi benzoin bileşiklerinin MD, klasik yöntem (geri soğutucu altında 

ısıtma) ve US yöntemlerine göre yöntem geliştirilerek sentezlenmeye çalışılmıştır. Bu 

amaçla MD (Laboratuvar tipi ve ev tipi), US ve geri soğutucu altında simetrik 3-

metoksibenzaldehit, 4-metoksibenzaldehit, 3,4-dimetoksibenzaldehit ve 3,5-

dimetoksibenzaldehit bileşiklerinden ilgili metoksi benzoin bileşiklerinin sentez çalışmaları 

(Şekil 14) 80-113 deney sayılı çalışmalarla aşağıda görüldüğü gibi yapılmıştır (Tablo 4). 
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Lab. Kodu 

Benzaldehit B 

3-Metoksibenzaldehit 3M 

4-Metoksibenzaldehit 4M 

3,4-Dimetoksibenzaldehit 34M 

3,5-Dimetoksibenzaldehit 35M 

Şekil 14. Metoksi benzoin bileşiklerinin sentez şeması 

Tablo 4. Metoksi benzoin bileşiklerinin deneysel sentez yöntemleri 

Deney 

Sayısı 

Yöntem Sıcaklık 

( 0C) 

Watt Zaman 

(Dakika) 

Reaktifler 

(0.01 mol) 

Çözücü 

(3:2 mL) 

Bileşik 

No 

Verim 

(%) 

80 

MD 

Milestone 

Lab.tipi 

 

 

 

 

 

 

 

100 

 

 

 

 

 

 

 

450 

 

 

 

 

 

 

20 

3M, KCN  

 

 

 

 

 

DMSO-Su 

12 65 

81 4M, KCN  - 

82 34M, KCN  - 

83 35M, KCN 21 60 

84 3M, B, KCN 8a+b 24 

85 4M, B, KCN  - 

86 34M, B, KCN  - 

87 35M, B, KCN 11a+b 45 

88 3M, 4M, KCN  - 

89 3M, 34M, KCN  - 

90 3M, 35M, KCN 14a+b 35 

91 34M, 35M, KCN - - 

92 34M, 4M, KCN - - 
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Tablo 4. (Devam) 

Deney 

Sayısı 

Yöntem Sıcaklık 

( 0C) 

Zaman 

(Dakika) 

Reaktifler 

(0.01 mol) 

Çözücü 

(5:1, 10 mL) 

Bileşik 

No 

Verim 

(%) 

93 

Geri 

Soğut. 
100 

 

 

 

120 

 

 

3M, KCN  

 

 

 

 

 

 

Etanol-su 

 

 

12 65 

94 4M, KCN  - 

95 34M, KCN  - 

96 35M, KCN 21 43 

97 3M, B, KCN 8a+b 37 

98 4M, B, KCN  - 

99 34M, B, KCN  - 

100 35M, B, KCN 11a+b 55 

101 3M, 4M, KCN  - 

102 3M, 34M, KCN  - 

103 3M, 35M, KCN 14a+b 42 

104 34M,35M, KCN  - 

105 34M, 4M, KCN  - 

106 
US 

230 W 

80 oC 

Isıtmalı 

80 30 

3M, KCN 

Etanol-su 

12 55 

107 4M, KCN 
 

Siyanohidrin 

 izole edildi 

108 34M, KCN 10 - 

109 35M, KCN 21 40 

 

Deney 

Sayısı 

Yöntem Sıcaklık ve 

Süre 

Reaktifler  

(0.01 mol) 

Çözücü 

(5:1, 10mL) 

Bileşik 

No 

Verim 

(%) 

110 
US 

340 Watt 

85 oC Isıtmalı 
 

85oC 

30 dakika 

3M, KCN 

Etanol-Su 

12 78 

111 4M, KCN 16 35 

112 34M, KCN 19 52 

113 35M, KCN 21 72 

Metoksi benzoin sentezinde yapılan 80-113 deneysel çalışmalar sonucu su-etanol 

(5:1) çözücü sisteminde 85oC’de 340 Watt US banyo yönteminin en iyi yöntem olduğu tespit 

edilmiştir. 
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3.2.5. Hidroksi/Metoksi/Hidroksimetoksi Benzoin (1-29) Bileşiklerinin Sentezi 

3.2.5.1. Hidroksi Benzoin (1-7) Bileşiklerinin US Yönteme Göre Sentezi 

Sentezlenebilen hidroksi benzoinler (1-7) hidroksi benzaldehit (0,001 mol) aynı 

oranda KCN (0.001 mol) reaktifi eklenerek kuru DMSO (10 mL) ve N2 ortamında ultrasonik 

banyoda (340 W, 120 dk) 85oC’de sentezlendi (Şekil 15). Reaksiyonlar İTK kontrolü sonucu 

sonlandırıldı ve su-etil asetat ile 3 tekrarlı ekstraksiyon işlemi gerçekleştirildi. Etil asetat fazı 

alınarak 1-7 nolu bileşikler vakum kolon kromatografisiyle n-hekzan, etil asetat ve metanol 

çözücüleri kullanılarak artan polarite derecesine göre İTK kontrolleri yapılarak aşağıda 

Tablo 5’de görüldüğü gibi hidroksi benzoin bileşikleri sentezlendi. 

 

                                                                                             

 

 

 

 

Şekil 15. Hidroksi benzoin (1-7) bileşiklerinin sentez şeması 

Tablo 5. Hidroksi benzoin (1-7) bileşiklerinin deneysel yöntemleri 

Reaktifler 

 0.01 mol +KCN 

Deney Yöntemi Lab. Kodu Bileşik No Verim 

(%) 

3B/B US Banyo 

340 Watt 

(85 oC ısıtmalı) 

 

DMSO (10 mL) N2 

70-85oC 

120 dk. 

3BB, B3B 1(49) 45 

4B/B 4BB  2(50) 48 

35B/B 35BB  3 (yeni) 40 

3B 3B3B 4(51) 68 

3B/4B 4B3B  5 (yeni) 39 

3B/35B 3B35B+35B3B 6a +b (yeni) 55 

35B 35B35B 7 (yeni) 65 

R1/R2 Lab. Kodu 

Benzaldehit     B 

3-Hidroksibenzaldehit     3B 

4-Hidroksibenzaldehit     4B 

3,4-Dihidroksibenzaldehit     34B 

3,5-Dihidroksibenzaldehit     35B 
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3.2.5.2. Metoksi Benzoin (8-21) Bileşiklerinin US Yönteme Göre Sentezi 

Sentezleri hedeflenen metoksi benzoinler (8-21) metoksi benzaldehit (0,001 mol) 

aynı oranda KCN (0.001 mol) reaktifi eklenerek Su-Etanol (2:10 mL) ultrasonik banyoda 

(340 W, 120 dk) 85oC’de sentezlendi (Şekil 16). Reaksiyonlar İTK kontrolü sonucu 

sonlandırıldı ve su-etil asetat ile 3 tekrarlı ekstraksiyon işlemi gerçekleştirildi. Etil asetat fazı 

alınarak 8-21 nolu bileşikler vakum kolon kromatografisiyle n-hekzan, etil asetat ve metanol 

çözücüleri kullanılarak artan polarite derecesine göre İTK kontrolleri yapılarak aşağıda 

tabloda verilen metoksi benzoin bileşikleri Tablo 6’da görüldüğü gibi sentezlendi.  

                

                                                                                             

R1/R2 Lab. Kodu 

Benzaldehit B 

3-Metoksibenzaldehit 3M 

4-Metoksibenzaldehit 4M 

3,4-Dimetoksibenzaldehit 34M 

3,5-Dimetoksibenzaldehit 35M 

Şekil 16. Metoksi benzoin (8-21) bileşiklerinin sentez şeması 
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Tablo 6. Metoksi benzoin (8-21) bileşiklerinin deneysel yöntemleri 

Reaktifler 

0.01 mol+KCN 

Deney Yöntemi Lab. Kodu Bileşik No Verim 

(%) 

3M/B 

US 

340 Watt 

85 oC Isıtmalı 

 

Su-Etanol 

(2:10 mL) 

 

85 oC, 

120 Dak. 

3MB+B3M 8a+b(52) 52 

4M/B 4MB  9(53) 58 

34M/B 34MB  10(54) 56 

35M/B 35MB+B35M  11a+b(55) 62 

3M 3M3M 12(56) 78 

3M/4M 4M3M  13(57) 58 

3M/35M 3M35M+35M3M 14a+b (yeni) 42 

3M/34M 34M3M 15 (yeni) 49 

4M 4M4M 16(58) 35 

4M/34M 4M34M+34M4M 17a+b (yeni) 42 

4M/35M 4M35M 18(5) 46 

34M 34M34M 19(3, 59) 52 

34M/35M 34M35M 20 (yeni) 26 

35M 35M35M 21(60) 72 

 

3.2.5.3. Hidroksimetoksi Benzoin (22-29) Bileşiklerinin US Yönteme Göre Sentezi  

Sentezleri hedeflenen hidroksimetoksi benzoinler (22-29) hidroksi ve metoksi 

benzaldehit (0.001 mol) aynı oranda KCN (0.001 mol) reaktifi eklenerek kuru DMSO (3-5 

mL) ile ultrasonik banyoda (320 W, 20 dakika (x3)) 80oC’de sentezlendi (Şekil 17). 

Reaksiyonlar İTK kontrolü sonucu sonlandırıldı ve su-etil asetat ile 3 tekrarlı ekstraksiyon 

işlemi gerçekleştirildi. Etil asetat fazı alınarak 22-29 nolu bileşikler vakum kolon 

kromatografisiyle n-hekzan, etil asetat ve metanol çözücüleri kullanılarak artan polarite 

derecesine göre İTK kontrolleri yapılarak aşağıda tabloda verilen hidroksi-metoksi benzoin 

bileşikleri Tablo 7’de görüldüğü gibi saflaştırıldı. 
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R1/R2 Lab. Kodu 

Benzaldehit     B 

3-Hidroksibenzaldehit   3B 

4-Hidroksibenzaldehit   4B 

3,4-Dihidroksibenzaldehit 34B 

3,5-Dihidroksibenzaldehit 35B 

3-Metoksibenzaldehit   3M 

4-Metoksibenzaldehit   4M 

3,4-Dimetoksibenzaldehit 34M 

3,5-Dimetoksibenzaldehit 35M 

Şekil 17. Hidroksimetoksi benzoin (22-29) bileşiklerinin sentez şeması 

Tablo 7. Hidroksimetoksi benzoin (22-29) bileşiklerinin deneysel yöntemleri 

Reaktifler 

0.01 mol+KCN 
Deney yöntemi Lab. Kodu Bileşik No 

Verim 

(%) 

3B/4M 
Kuru DMSO 

(3-5 mL), 

Kapalı kap, 

US Banyo 

320 W, 80oC 

20 dak. (x3) 

 

4M3B  22 (yeni) 35 

3B/34M  3B34M + 34M3B 23a+b (yeni) 32 

3B/35M 3B35M + 35M3B 24a+b (yeni) 45 

4B/3M 4B3M 25 (yeni) 65 

4B/4M 4B4M 26(61) 18 

4B/34M 4B34M 27 (yeni) 8 

4B/35M 4B35M 28 (yeni) 36 

34B/34M 34B34M 29 (yeni) 36 
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3.2.6. Hidroksi/Metoksi/Hidroksimetoksi Benzil (30-50) Bileşiklerinin Sentezi  

3.2.6.1. Hidroksi Benzil (30-34) Bileşiklerinin Sentezi  

Sentezleri hedeflenen hidroksi benzil (30-34) bileşikleri hidroksi benzoin (1-4, 7) 

bileşiklerinin (100-400 mg) der. HNO3 (2-3 mL) ile geri soğutucu altında 50-70 oC arasında 

ısıtılmasıyla (Şekil 18) sentezlendi (166, 167). Reaksiyonlar İTK kontrolü sonucu 

sonlandırıldı. Reaksiyonlar su-etil asetat ile 3 tekrarlı ekstraksiyon işlemi gerçekleştirildi. 

Etil asetat fazı alınarak 30-34 seri nolu bileşikler vakum kolon kromatografisiyle n-hekzan 

ve etil asetat çözücüleri kullanılarak artan polarite derecesine göre İTK kontrolü yapılarak 

saflaştırıldı ve sentezlenen bileşiklerin deneysel yöntemleri aşağıdaki Tablo 8’de verilmiştir. 

                                                                   

             Hidroksi benzoin (1-4, 7)                                               Hidroksi benzil (30-34) 

Şekil 18. Hidroksi benzil (30-34) bileşiklerinin sentez şeması 

Tablo 8. Hidroksi benzil (30-34) bileşiklerinin deneysel yöntemleri 

Benzoin 

PhCOCH(OH)Ph 
No Reaktif  

 Zaman  

(Dakika) 

Benzil (Bl)  

PhCOCOPh 

Sentezlenen 

Bileşik No 

Verim 

(%) 

R1=3-OH, R2=H 1 

Der. 

HNO3 

50-70OC 

30-120 

3BB-Bl 30(75, 87) 25 

R1=4-OH, R2=H 2 4BB-Bl 3 1(76) 16 

R1=3,5-diOH, R2=H 3 35BB-Bl 32 (yeni) 35 

R1=3-OH, R2=3-OH 4 3B3B-Bl 33(77) 45 

R1=3,5-diOH, R2=3,5-diOH 7 35B35B-Bl 34 (ticari ürün)  28 
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3.2.6.2. Metoksi Benzil (35-44) Bileşiklerinin Sentezi 

35-37 Nolu benzil bileşiklerinin sentezi; 8, 10 ve 21 numaralı metoksi benzoin 

bileşikleri (~150 mg) der. nitrik asitle (1-2 mL) geri soğutucu altında 120 dakika ısıtıldı. 

Reaksiyonlar İTK kontrolü sonucu sonlandırıldı. Bazı ürünler bozunarak karboksilik asite 

dönüştü. Literatürde 1,2-diketon bileşiklerinin karboksilik asite dönüştükleri bilinmektedir. 

Buz banyosuna alınarak çöktürme işlemi gerçekleştirildi. Ardından vakum altında süzme 

işlemi yapılarak 35-37 nolu bileşikler saflaştırıldı. 

38-44 Nolu benzil bileşiklerinin sentezi; 11-13, 16, 17, 19, 20 numaralı metoksi 

benzoin bileşikleri (100-500 mg) Fehling reaktifi (Fehling A: 1ml + Fehling B: 0.5 ml)  (65, 

66) aseton çözücüsü (3-5 ml) ile buz banyosunda sentezlendi (Şekil 8). Reaksiyonlar İTK 

kontrolü sonucu sonlandırıldı. Aseton çözücüsü alçak basınç altında uçurulduktan sonra 

metoksi benzil bileşikleri su-kloroform ekstraksiyonuyla (3 tekrarlı) ayrıldı. Kloroform fazı 

alınarak 38-44 nolu bileşikler vakum kolon kromatografisiyle n-hekzan, kloroform 

çözücüleri kullanılarak artan polarite derecesine göre İTK kontrolü yapılarak saflaştırıldı ve 

sentezlenen 35-44 nolu bileşiklerin sentez şeması Şekil 19’da, deneysel yöntemleri Tablo 

9’da verilmiştir. 

 

 

                                    

                  Metoksi benzoin (8-21)                                          Metoksi benzil (35-44) 

Şekil 19. Metoksi benzil (35-44) bileşiklerinin sentez şeması 
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Tablo 9. Metoksi benzil (35-44) bileşiklerinin deneysel yöntemleri 
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3.2.6.3. Hidroksimetoksi Benzil (45-50) Bileşiklerinin Sentezi 

Sentezleri hedeflenen hidroksimetoksi benzil (45-50) bileşikleri hidroksimetoksi 

benzoinlerin (22-27) HPLC grade diklorometan ile çözülerek üzerine PCC(Pridinyum 

klorokromat) reaktifi eklenmesiyle oda sıcaklığında sentezlendi (Şekil 20). Reaksiyonlar 

İTK kontrolü sonucu sonlandırıldı. Reaksiyonlar su-etil asetat-metanol ile 3 tekrarlı 

ekstraksiyon işlemi gerçekleştirildi. Etil asetat fazı alınarak 45-50 nolu bileşikler vakum 

kolon kromatografisiyle n-hekzan ve EtOAc çözücüleri kullanılarak artan polarite 

derecesine göre İTK kontrolleri yapılarak Tablo 10’daki bileşikler saflaştırıldı. 

 

          Hidroksimetoksi benzoin (22-27)                Hidroksimetoksi benzil (45-50) 

Şekil 20. Hidroksimetoksi benzil (45-50) bileşiklerinin sentez şeması 

Tablo 10. Hidroksimetoksi benzil (45-50) bileşiklerinin deneysel yöntemleri 

Hidroksimetoksi 

benzoin 

PhCOCHOHPh 

No Reaktif 

Hidroksimetoksi 

benzil 

PhCOCOPh 

Sentezlenen 

Bileşik No 

Verim 

(%) 

3B4M 22  

PCC* 

CH2Cl2 

25oC, 

10-30 

dakika 

3B4M-Bl 45(87) 54 

3B34M + 34M3B 23a+b 3B34M-Bl 46 (yeni) 62 

3B35M + 35M3B 24a+b 3B35M-Bl 47 (yeni) 52 

4B3M 25 4B3M-Bl 48 (yeni) 23 

4B4M 26 4B4M-Bl 49(61) 58 

4B35M 27 4B35M-Bl 50 (yeni) 35 
*Pridinyum klorokromat  
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3.2.6.4. Metoksi Stilben Analoğu (51-62) Bileşiklerinin Sentezi 

Sentezleri hedeflenen metoksi stillbenoid (51-62) nolu bileşikleri eldesinde; metoksi 

benzoinler (8-10, 12-15, 18-21) (100-400 mg) etanolde (3-5 ml) çözülerek üzerine Zn(Hg) 

amalgam (25) (2 ekivalent)  eklendi ve reaksiyon buz banyosunda 10 dk karıştırıldı. Daha 

sonra der. HCl-H2O karışımı (1:1, 2 ml) ilave edildi ve reaksiyonlar İTK kontrolü sonucu 

(1-6 saat) sonlandırıldı (Şekil 21). Reaksiyon sonucu etanol uçuruldu. Ham karışıma su-

kloroform ekstraksiyonu (3 tekrarlı) yapıldı. Kloroform fazı alınarak 51-62 seri nolu 

bileşikler vakum kolon kromatografisiyle n-hekzan ve kloroform çözücüleri kullanılarak 

artan polarite derecesine göre İTK kontrolü yapılarak saflaştırıldı. Fakat istenildiği gibi tüm 

metoksi benzoinler stilbene indirgenmedi. İndirgeme reaksiyonunda olası tüm ürünler; 

metoksi difeniletanon ve metoksi difeniletan bileşikleri saf veya karışım halinde aşağıdaki 

Tablo 11’deki gibi gözlemlendi. Ayrıca polimerik ürünlere rastlandı. Stilben oluştuktan 

sonra ortamın asidik olması nedeniyle metoksi stilbenin polimerleştiği düşünülmektedir. 

Sentezlenen 51-62 nolu bileşiklerde sadece 54a+b bileşiği yenidir. 

 

Şekil 21.  Metoksi stilbenoid (51-62) bileşiklerinin sentez şeması
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Tablo 11. Metoksi stilbenoid (51-62) (metoksi difeniletanon ve metoksi difeniletan) bileşikleri  

Metoksi Benzoin No Reaktif 

Metoksi difenil Bileşik 

No  

Verim 

(%) 

Etanon  

PhCOCH2Ph 

Etan  

PhCH2CH2Ph 
  

R1=3-OCH3, R2=3-OCH3 12 

Zn(Hg) 

EtOH 

HCl/ H2O 

0-5oC 

3M3M-CO - 51(121) 32 

R1=3-OCH3, R2=H 8a+b 3MB-CO   - 52 (122) 28 

R1=4-OCH3, R2=3-OCH3 13 4M3M-CO - 53(123) 42 

R1=3-OCH3, R2=3,5-diOCH3 14a+b 3M35M-CO+  

35M3M-CO 

- 
54a+b yeni 

16 

R1=3,4-diOCH3, R2=3-OCH3 15 3M34M-CO - 55(122) 17 

R1=4-OCH3, R2=H 9 4MB-CO - 56(124, 125) 22 

R1=3,4-diOCH3, R2=H 10 34MB-CO  57(126) 23 

R1=3,5-diOCH3,  

R2=3,5-diOCH3 

21 35M35M-CO - 
58(127) 

42 

R1=3,4-diOCH3,  

R2=3,4-diOCH3 

19 34M34M-CO  

 

59(128, 168) 

 

22 

 

R1=3,4-diOCH3,  

R2=3,4-diOCH3 

19 34M34M-CH2  
60(129) 

11 

R1=4-OCH3, R2=3,5-diOCH3 18 - 4M35M-CH2 61(124, 130) 33 

R1=3,4-diOCH3,  

R2=3,5-diOCH3 

20 - 34M35M-CH2 
62(130, 131) 

38 
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3.2.7. Sentezlenen Bileşiklerin (1-62) Antimikrobiyal Aktivite Çalışmaları    

Test mikroorganizmaları aşağıdaki gibi olup Refik Saydam Hıfzısıha Enstitüsünden 

(Ankara) temin edilmiş ve üretilmiştir. 6 adet Gram (-): Escherichia coli ATCC 25922, 

Klepsiella pneumonia ATCC 13883, Yersinia pseudotuberculosis ATCC 911, Pseudomonas 

aeruginosa ATCC 43288, Neisseria sp., Moraxella catarrhalis, 9 adet Gram (+): 

Staphylococcus aureus ATCC 25923, Enterococcus faecalis ATCC 29212, Streptococcus 

pyogenes, Streptococcus pneumoniae, Streptococcus mutans RSKK07038, Listeria 

monositogenes ATCC 43251, Paenobascillus sp., Bacillus cereus 709 ROMA, bir adet 

tüberküloz: Mycobacterium smegmatis ATCC607 ve 2 adet mantar: Candida albicans ATCC 

60193, Saccharomyces cerevisiae RSKK 251 test için kullanılmıştır. 

3.2.7.1. Agar Kuyucuk Difüzyon Metodu  

Bileşiklerde antimikrobiyal aktiviteleri olup olmadığının belirlenmesinde ilk olarak agar 

kuyucuk difüzyon metodu kullanıldı. Bakteriler için Mueller Hinton agar ve sıvı besiyerleri, 

Mycobacterium smegmatis için Brain heart infusion (BHI) sıvı ve katı besiyeri, mantarlar için 

maya ekstreli sıvı besiyeri (YEG) (Difco, Detriot, MI) ve patates dekstroz agar (PDA) (Difco, 

Detriot, MI) kullanılmıştır. Test edilecek bakterilerin bir gecelik kültürlerinden sıvı besiyeri 

içinde yaklaşık olarak 106 kob/mL (koloni oluşturan birim = colony forming unit) şeklinde 

dilüsyonları hazırlandı. Önceden hazırlanmış katı besiyerlerine yaygın ekimleri yapıldı. 

Ekimleri tamamlanan besiyerleri üzerinde, steril cam boru yardımıyla 2 cm aralıklarda, 5 mm 

çapında kuyucuklar açılıp her bir kuyucuğa test edilecek örneklerin 1 mL’de hazırlanmış stok 

çözeltilerden 50 mikrolitre damlatıldı. Bakteri ihtiva eden petriler 24 saat, maya ihtiva eden 

petriler 48 saat 36 ºC’de inkübe edildi. İnkübasyondan sonra bir cetvel yardımıyla inhibisyon 

zonları ölçüldü. Standart kontrol ilaç olarak bakteriler için ampisilin (10 μg), mayalar için 

flukonazol (5 μg), M. smegmatis için streptomisin ve standart çözücü kontrolü kullanılmıştır 

(31). 

3.2.7.2. Minimal İnhibisyon Yöntemi 

Agar kuyucuk metodunda numunenin 500-250 μg/mL miktarlarının 10 mm ve üzeri zon 

çapı oluşturdukları durumunda bu etkinliğin kantitatif etki değerinin belirlenmesi için sıvı 

besiyerlerinde mikrodilüsyon sıvı yöntemi uygulanarak, minimal inhibisyon konsantrasyon 

(MIK) değeri mikrogram/mililitre (µg/mL) olarak belirlendi (31–33, 169). MIK yöntemi, 

“National Committee for Clinical Laboratory Standard” (NCCLS) standartlarının belirlediği 
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kritere göre uygulandı (32, 33). Bu amaçla; bakteriler için Mueller-Hinton agar (MHA), maya 

mantarları için Yeast Nitrogen Base sıvı (YNBB, pH 7.0) (Difco, Detroit, MI) ve PDA (Difco, 

Detroit, MI) besiyerleri kullanıldı. Antitüberküloz aktivitenin belirlenmesinde Mycobacterium 

smegmatis RSKK 251 suşu ve kültürü üretimi/testi için Brain Heart İnfusion (Difco, Detroit, 

MI) besiyeri kullanılmıştır. Kültürler 3-5 gün 35 °C’de aerobik koşullarda inkübe edildi (32, 

33). Mikrodilüsyon test için ELISA plakaları kullanılarak ve numunelerin 0.1 mL’si sıvı 

besiyerleri ile seri sulandırımları yapıldı. İnoküle edilecek mikroorganizmaların bir gecelik 

kültürlerinden McFarland 0.5 bulanıklığında (1x108 kob/mL) sulandırım hazırlanıp 1:10 

sulandırılarak her bir kuyucuğa 0.005 ml mikroorganizma (son test konsantrasyonu 5x104 

kob/kuyucuk) ilave edildi. Plakalar 35°C’de 16-72 saat aerobik koşullarda etüvde bekletildi. 

MIK değeri, mikrodilüsyon kuyucuklarındaki mikroorganizmanın üremesi tamamen 

engellenmiş ve çıplak gözle belirlenebilen en düşük antimikrobik madde konsantrasyonu olarak 

belirlendi. Standard kontrol ilaç olarak bakteriler için ampisilin (10 μg), mayalar için flukonazol 

(5 μg) ve standart çözücü kontrolü kullanıldı (32, 33).  

3.2.8. Sentezlenen Bileşiklerin (1-62) Antioksidan Aktivite Çalışmaları 

3.2.8.1. Demir İndirgeme Antioksidan Gücü (FRAP) 

Metot numunelerin demir iyonlarını indirgeme gücünün belirlenmesi prensibine bağlı 

olarak gerçekleştirildi. Öncelikle 31.2 mg 2,4,6-tripiridil-s-triazine (TPTz), 50 μL hidroklorik 

asit ve 10 mL distile su karışımında çözüldü. Daha sonra 32 mg FeCl3 10 mL distile suda 

çözüldü. Son olarak 4.1 mL asetik aside (%80) 250 mL distile su ilave edilerek 0.66 g sodyum 

asetat bu çözelti içinde tamamen çözündürülmüştür. Tampon, TPTz ve FeCl3 10/1/1 oranlarında 

karıştırılarak bu karışımın 2 mL’si ile 0.1 mL madde (2 mg/mL) karıştırılarak 30oC’de 30 

dakika inkübe edildi. Standart olarak numune yerine troloks çözeltisinin farklı 

konsantrasyonları (25, 50, 75, 100, 150 ve 200 μg/mL) kullanıldı. İnkübasyon sonunda 

örneklerin absorbansı 593 nm’de okundu ve sonuçlar troloks eşdeğeri olarak verilmiştir (26). 

3.2.8.2. Bakır İyonları İndirgeme Aktivitesi (CUPRAC) 

Amonyum asetat (1 M), CuCl2 (10 mM) ve neokuproin (7.5 mM) çözeltilerinin her 

birinden 1’er mL alındı. 0.5’er mL farklı konsantrasyonlardaki numune ve standartlardan (BHA 

ve BHT) ilave edilerek her bir tüpe 1’er mL distile su eklendi. Oda sıcaklığında, karanlık bir 

ortamda 30 dakika bekletildikten sonra 450 nm’de köre karşı okundu (27). 



38 

 

3.2.8.3. DPPH Radikali Giderici Aktivite 

Numunelerin DPPH radikali giderici aktivitesi Kirby ve Schmidt’e göre uygulanmıştır. 

Metot için öncelikle DPPH’ın 6x10-5 M’lık çözeltisi hazırlandı. Kontrol tüpüne 1 mL metanol 

ve 1 mL DPPH çözeltisi, kör tüpüne ise metanol konuldu. Örnekler için ise farklı 

konsantrasyonlarda hazırlanan 1 mL madde üzerine 1 mL DPPH eklenerek 30 dakika oda 

sıcaklığında karanlık ortamda inkübasyona bırakıldı. Bu süre sonunda 517 nm’de örnekler, 

kontrol ve standartların absorbans değerleri ölçüldü. Absorbans değerleri kullanılarak 

numunelerin DPPH radikali inhibe oranları (%İnhibisyon) aşağıdaki formüle göre hesaplandı: 

%İnhibisyon = 100 x (A0-A1) /A0 (A0: Kontrolun absorbansı, A1: Ekstrenin absorbansı). 

Ayrıca her bir numune için radikalin %50’sinin inhibe edildiği konsantrasyon olan IC50 

değerleri hesaplandı (26). 

3.2.9. Sentezlenen Bileşiklerin (1-62) Enzim İnhibisyon Çalışmaları 

3.2.9.1. α-Amilaz Enzim İnhibisyonu 

α-Amilaz inhibitor aktivitesi Caraway-Somogyi iyodür/potasyum iyodür (IKI) yöntemi 

kullanılarak uygulandı. Örnek çözeltileri (25 μL) α-amilaz çözeltisi ile (50 μL) fosfat 

tamponunda (pH 6.9, 6 mM sodyum klorür) 96 kuyucuklu mikroplaka içinde karıştırıldı. 

Karışım 10 dakika 37°C’de inkübe edildi. Ön inkübasyondan sonra reaksiyona nişasta çözeltisi 

(50 μL, %0.05) eklendiğinde başlatıldı. Benzer şekilde enzim içermeyen kör çözeltisi 

hazırlandı. Reaksiyon karışımı 10 dakika 37°C’de inkübe edilerek ve reaksiyon HCl (25 μL, 1 

M) eklenip durduruldu. Bunu takiben iyodür-potasyum iyodür çözeltisi (100 μL) eklendi. 

Örnek ve kör absorbansları 630 nm’de okundu. α-Amilaz inhibitor aktivitesi sonuçları akarboz 

eşdeğeri olarak verilmiştir (70). 

3.2.9.2. α-Glukozidaz Enzim İnhibisyonu 

α-Glukozidaz inhibitor aktivitesi Palanisamy ve ark.’nın yöntemine göre uygulandı. 

Örnek çözeltisi (50 μL), glutatyon (50 μL), α-glukozidaz çözeltisi (50 μL) fosfat tamponu (pH 

6.8) ve PNPG (4-Nitrofenil-β-D-glukuronid) (50 μL) çözeltisi 96 kuyucuklu mikroplaka içinde 

karıştırılarak 15 dakika 37°C’de inkübe edildi. Benzer şekilde enzim içermeyen kör çözelti 

hazırlandı. Reaksiyon sodyum karbonat (50 μL, 0.2 M) eklendiğinde durduruldu. Örnek ve kör 

absorbansları 400 nm’de okundu. α-Glukozidaz inhibitör aktivitesi akarboz eşdeğeri olarak 

verilmiştir (30). 
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3.2.9.3. Asetilkolinesteraz İnhibitör Aktivite 

Asetilkolinesteraz yöntemi bir kromojenik reaktif olan 5,5- ditiyo-bis-(2-nitrobenzoik 

asit) ile salınan tiyokolinin renkli bir ürün vermesi esasına dayanır. Örnek çözeltisi (50 μL) 

DTNB (125 μL) ve antikolinesteraz çözeltisi (25 μL) Tris-HCl tamponu (pH 8.0) içerisinde 

karıştırıldı. Daha sonra 96 kuyucuklu mikroplaka içerisinde 15 dakika 25°C’de inkübe edildi. 

Reaksiyon asetiltiyokolin iyodür eklenmesiyle başlatıldı. Benzer şekilde, enzim içermeyen bir 

tüp kör çözelti hazırlandı. Örnek ve kör absorbansları 405 nm’de 25°C’de 10 dakika 

inkübasyondan sonra okundu. Asetilkolinesteraz inhibitor aktivitesi galantamine eşdeğer olarak 

verilmiştir (13). 

3.2.9.4. BütirilKolinesteraz İnhibitör Aktivite 

Bütirilkolinesteraz yöntemi asetilkolin’in kolinesteraz tarafından hidrolizi sonucu elde 

edilen tiyokolinin 5,5-ditiyo-bis-(2-nitrobenzoik asit) (DTNB) ile sarı renkli 5-tiyo-2-

nitrobenzoik asite dönüşmesi ve bu renk şiddetinin takip edilmesine dayanır. Örnek çözeltisi 

(50 μL) DTNB (125 μL) ve butirilkolinesteraz çözeltisi (25 μL) Tris-HCl tamponu (pH 8.0) 

içerisinde karıştırıldı. Daha sonra 96 kuyucuklu mikroplaka içerisinde 15 dakika 25°C’de 

inkübe edildi. Reaksiyon butiriltiyokolin klorür eklenmesiyle başlatıldı. Benzer şekilde, enzim 

içermeyen bir tüp kör çözelti hazırlandı. Örnek ve kör absorbansları 405 nm’de 25°C’de 10 

dakika inkübasyondan sonra okundu. Bütirilkolinesteraz inhibitor aktivitesi galantamine 

eşdeğer olarak verilmiştir (13). 

3.2.9.5. Tirozinaz Enzim İnhibisyonu 

Tirozinaz inhibitor aktivitesi substrat olarak L-DOPA kullanılarak dopskrom yöntemi 

ile gerçekleştirildi. Örnek çözeltisi (25 μL), tirozinaz çözeltisi (40 μL) ve fosfat tamponu (100 

μL, pH 6.8) ile 96 kuyucuklu mikroplaka içerisinde karıştırıldı ve 15 dakika 25°C’de inkübe 

edildi. Reaksiyon L-DOPA (40 μL) eklenmesi ile başlatıldı. Benzer şekilde enzim içermeyen 

kör çözeltisi hazırlanıp, örnek ve kör absorbansları 10 dakika 25 °C’de inkübe edildikten sonra 

492 nm’de okundu. Tirozinaz inhibitör aktivitesi sonuçları kojik asite eşdeğer olarak verilmiştir 

(28). 
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3.2.10. Sentezlenen 4, 15, 25 ve 35 Nolu Bileşiklerin Antikanser Aktivite Özelliklerinin 

Belirlenmesi 

3.2.10.1. Sentezlenen 4, 15, 25 ve 35 Nolu Bileşiklerin HeLa, RPE-1 Hücre Hatları ve 

Hücre Kültürü 

Tez kapsamında sentezlenen bileşiklerin (4, 15, 25 ve 35) antikanser aktivitelerinin 

belirlenmesinde insan serviks kanser hücre hattı (HeLa) ve insan retina normal hücre hattı 

(RPE-1) kullanılmıştır (38). Tüm hücre hazırlama işlemleri laminar kabinde steril ortamda 

gerçekleştirilmiştir. HeLa hücre hattı %10 FBS (Fetal Bovine Serum) ve %2 PenStrep 

(Penisilin-Streptomisin) solüsyonu içeren katkılı DMEM besi yerinde 37oC, %5 CO2 şartlarında 

yeterli çoğunluğa (konfluent) ulaşması sağlandıktan sonra kullanılmıştır. RPE-1 hücre hatları 

için DMEM/F12 besiyeri kullanılmıştır. Ölçüm plakalarına kuyu başı 10.000 hücre olacak 

şekilde ekim yapılmıştır. Yaklaşık 16 saatlik ön inkübasyondan sonra, test molekülleri 

eklenerek 24 saatlik inkübasyon sonrasında ölçümler gerçekleştirilmiştir.   

3.2.10.2. Sentezlenen 4, 15, 25 ve 35 Nolu Bileşiklerin HeLa ve RPE-1 Hücre Proliferasyon 

Ölçümü, GI50 ve IC50 Değerlerinin Belirlenmesi    

Tez kapsamında yeni sentezlenen test bileşiklerinin (4, 15, 25 ve 35) hücre 

proliferasyonuna olan etkileri ve IC50 ile GI50 değerlerini ölçmek amacıyla MTT [3-(4,5–

Dimetil-tiyazol-2-il)-2,5-difeniltetrazolyum bromür] testi kullanılmıştır. Test maddeleri ile 

kanser hücre hatları 24 saat inkübe edildikten sonra bu test protokolü uygulanmıştır. Sonuçlar 

% hücre inhibisyonu olarak rapor edilerek, çözücü (DMSO) ile muamele edilmiş hücrelerin 

optik dansitesi %100 olarak kabul edilmiştir. Buna göre % inhibisyon [1-(A test maddesi / A 

çözücü kontrol)×100 formülüne göre hesaplanmıştır. Test maddelerinin IC50 

konsantrasyonlarının (ortamdaki hücrelerin %50’sinin proliferasyonunu inhibe eden 

konsantrasyon) belirlenmesi için her bir test maddesinin belirli bir aralıkta artan 

konsantrasyonlarının (1, 2, 4, 8, 16, 32, 64 ve 128 µg/mL) hücreler üzerinde MTT yöntemiyle 

test edilmesi sonrasında elde edilen absorbans değerlerinden hazırlanan logaritmik eğri 

üzerinden Excel® programı yardımıyla logaritmik fonksiyon kullanılarak analiz edilmiştir. GI50 

değeri için aşağıdaki formül kullanılmıştır; hücre proliferasyonu: [(Ti-Tz)/(C-Tz)]x100 eğer 

Ti>/=Tz (sitositatik etki) ya da [(Ti-Tz)/Tz]x100 eğer Ti<Tz (sitosidal ya da sitotoksik etki) 

(Tz; sıfır noktası, C; kontrol büyüme, Ti; test maddesinin neden olduğu inhibisyon). GI50: 

Büyümeyi %50 oranında azaltan konsantrasyon değeri ([(Ti-Tz)/(C-Tz)]x100=50). IC50 değeri 

için aşağıdaki formül kullanılmıştır. Buna göre % inhibisyon [1-(A test maddesi /A çözücü 
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kontrol) × 100 formülüne göre hesaplanmıştır (38).   

3.2.10.3. Sentezlenen Benzoin ve Benzil Bileşiklerinden Bazılarının MCF7, HT29, C6 ve 

Hep3B Hücre Hatları ve Hücre Kültürü 

Proje kapsamında sentezlenen 4, 15, 22, 23a+b, 24a+b, 25, 26, 27, 28, 29a+b, 35, 45, 

46, 47, 48, 49 ve 50 nolu bileşiklerin antikanser aktivitelerinin belirlenmesinde kolorektal 

adenokarsinoma hücre hattı HT-29 (ATCC® HTB-38™), meme adenokarsinoma hücre hattı 

MCF7 (ATCC® HTB-22™), rat glioma hücre hattı C6 (ATCC® CCL-107™) ve hepatoselüler 

karsinoma hücre hattı Hep3B (ATCC® HB-8064™) kullanılmıştır. Tüm hücre hazırlama 

işlemleri laminar kabinde steril ortamda gerçekleştirilmiştir. HeLa hücre hattı %10 FBS (Fetal 

Bovine Serum) ve %2 PenStrep (Penisilin-Streptomisin) solüsyonu içeren katkılı DMEM 

besiyerinde 37oC, %5 CO2 şartlarında yeterli çoğunluğa (konfluent) ulaşması sağlandıktan 

sonra kullanılmıştır. MCF7 hücre hatları için RPMI1640 besiyeri kullanılmıştır. Ölçüm 

plakalarına kuyu başı 10.000 hücre olacak şekilde ekim yapılmıştır. Yaklaşık 16 saatlik ön 

inkübasyondan sonra, test molekülleri eklenerek 24 saatlik inkübasyon sonrasında ölçümler 

gerçekleştirilmiştir (170).   

3.2.10.4. Sentezlenen Benzoin ve Benzil Bileşiklerinden Bazılarının MCF7, HT29, C6 ve 

Hep3B Hücre Proliferasyon Ölçümü, GI50 ve IC50 Değerlerinin Belirlenmesi    

Bu projede sentezlenen 4, 15, 22, 23a+b, 24a+b, 25, 26, 27, 28, 29a+b, 35, 45, 46, 47, 

48, 49 ve 50 nolu bileşiklerin hücre proliferasyonuna olan etkileri ve IC50 ile GI50 değerlerini 

ölçmek amacıyla MTT [3-(4,5–dimetil-tiyazol-2-il)-2,5-difenil tetrazolyum bromür] testi 

kullanılmıştır. Test maddeleri ile kanser hücre hatları 24 saat inkübe edildikten sonra bu test 

protokolü uygulanmıştır. Sonuçlar % hücre inhibisyonu olarak rapor edilerek, çözücü (DMSO) 

ile muamele edilmiş hücrelerin optik dansitesi %100 olarak kabul edilmiştir. Buna göre % 

inhibisyon [1-(A test maddesi / A çözücü kontrol)×100] formülüne göre hesaplanmıştır. Test 

maddelerinin IC50 konsantrasyonlarının (ortamdaki hücrelerin %50’sinin proliferasyonunu 

inhibe eden konsantrasyon) belirlenmesi için her bir test maddesinin belirli bir aralıkta artan 

konsantrasyonlarının (1, 2, 4, 8, 16, 32, 64 ve 128 µg/mL) hücreler üzerinde MTT yöntemiyle 

test edilmesi sonrasında elde edilen absorbans değerlerinden hazırlanan logaritmik eğri 

üzerinden Excel® programı yardımıyla logaritmik fonksiyon kullanılarak analiz edilmiştir. GI50 

değeri için aşağıdaki formül kullanılmıştır; Hücre proliferasyonu: [(Ti-Tz)/(C-Tz)]x100 eğer 

Ti>/=Tz (sitositatik etki) ya da [(Ti-Tz)/Tz]x100 eğer Ti<Tz (sitosidal ya da sitotoksik etki) 

(Tz; sıfır noktası, C; kontrol büyüme, Ti; test maddesinin neden olduğu inhibisyon). GI50: 
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Büyümeyi %50 oranında azaltan konsantrasyon değeri ([(Ti-Tz)/(C-Tz)]x100=50). IC50] değeri 

için aşağıdaki formül kullanılmıştır. Buna göre % inhibisyon [1-(A test maddesi /A çözücü 

kontrol) × 100 formülüne göre hesaplanmıştır (170). 

3.2.10.5. Sentezlenen Benzoin ve Benzil Bileşiklerinden Bazılarının Sitotoksisite Testi 

Sentezlenen toplam 19 adet bileşiğin (4, 15, 22, 23a+b, 24a+b, 25, 26, 27, 28, 29a+b, 

35, 45, 46, 47, 48, 49 ve 50) hücre sitotoksisik mi yoksa sitostatik mi oldukları LDH yöntemi 

ile belirlendi. Test edilen maddeye bağlı olarak inkübasyon süresinde ölen hücre miktarındaki 

artış, kültür süpernatanında LDH artışıyla sonuçlandı. LDH sitoplazmik bir enzim olup, çoğu 

hücrede bulunur ve stabildir. Bu amaçla LDH hücre sitotoksisite kiti (Abcam LDH Assay Kit 

(Cytotoxicity) (ab65393)) üreticinin yöntemine göre kullanıldı. Kısaca LDH enzim aktivitesi 

sonucu oluşan formazan miktarındaki değişim ölçülerek aşağıdaki formüle göre değerlendirme 

yapılmıştır; % Sitotoksisite = [(Madde Absorbans - Düşük Kontrol / Yüksek Kontrol - Düşük 

Kontrol) x 100]. 
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3.3. Fusarium oxysporum YP9B’nin Ürettiği Sekonder Metabolitlerin İzolasyonu, 

Karakterizasyonu ve Biyolojik Etkinlik Gereç ve Yöntem 

3.3.1. Fusarium oxysporum YP9B’nin Canlandırılması ve Sekonder Metabolit Üretimine 

Hazırlanması 

Fusarium sp. YP9B izolatı 2014 yılında Rize ilinin Pazar ilçesinin Kirazlık mahallesi 

sahil kesiminde bahçe toprağından (100 m2'lik alandan) alınan devrilme (kök çürüklüğü ve 

solgunluk hastalığı) hastalığına maruz kalmış domates örneğinden (Resim 1) izole edilip 

mikroskopik ve makroskopik metodlara göre tanımlanarak -80ºC’de %20 gliserol ile 

saklanmıştır (171). 

 

 

Resim  1. Araziden alınan hastalıklı domates bitkisi kök ve meyve resimleri 

3.3.2. Çalışmada Kullanılan Besiyeri 

 F. oxysporium YP9B izolatı, patates dekstroz agar (PDA) üzerinde 28 °C'de on gün 

boyunca kültüre edildi. PDA infüzyonu 4.0 g/L (%3.0-3.4 azot İçeriği ve %2.0-2.2 amino-N), 

D-(+)-Glikoz 20.0 g/L ve Agar-Agar 15.0 g/L ortamında gerçekleştirildi. Ortamın pH'ı, 

sterilizasyondan önce 5.6±0.2'ye (25°C) ayarlandı (171). Dondurucudan (-80°C) alınan YP9B 

suşu, PDA ortamına 100 µL ekilerek 28°C'de bir hafta süreyle kültüre edildi. Toplam 10 L 

hacimde hazırlanan PDA agardan elde edilen plaklara spot ekim (3-4 nokta) şeklinde taze ekim 

(aşılama) yapıldı. Kültürler 10 gün boyunca 28ºC'de inkübatörde inkübe edildi. Daha sonra agar 

plakaları steril bir neşter ile küçük parçalar halinde kesildi ve etil asetatlı (1:1 oranlı) maksimum 
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500 g izolat içeren her bir erlenmayer şişesine (2 L) alındı. F. oxysporium YP9B ortamı daha 

sonra 25°C'de döner bir çalkalayıcı üzerinde 200 rpm'de 48 saat inkübe edildi. Sulu ekstre steril 

süzgeç kâğıdı ile süzüldü ve kullanılıncaya kadar -20oC’de saklandı. 

 

3.3.3. Fusarium oxysporum YP9B’nin Ürettiği Sekonder Metabolitlerin Kromatografik 

Yöntemlerle İzolasyonu 

Fusarium oxysporum YP9B ürettiği sulu izolatın etil asetat ekstraktı (x3, 2L) sonrası, 

çözücü alçak basınç altında uçuruldu ve ham etil asetat ekstresi (FO, 5 g) elde edildi. FO olarak 

kodlanan ham ekstre kolon kromatografisi (silika jel, 30-400 mesh) ile saflaştırıldı. Kolon n-

hekzan ile şartlanmıştır. Ham ekstre (FO, 4.5 g) etil asetatta (5 mL) çözünüp kolona tatbik 

edilmiştir. Artan polarite derecesine göre n-hekzan (100 mL), n-hekzan-kloroform (1:1, 100 

mL), kloroform (100 mL), kloroform-etil asetat (1:1, 100 mL), etil asetat (100 mL), etil asetat-

metanol (9:1; 8:2, 7:3; 6:4; 5:5; 4:6; 3:7, 2:8 ve 1:9; her biri 100 mL) ve metanol (100 mL) 

çözücü sistemi kullanılarak toplam 30 fraksiyon (her biri ~50 mL) toplanmıştır (Şekil 22). 

Toplanan 1-30 nolu fraksiyonların İTK analizleri sonrası 2 numaralı fraksiyon FO-2 kodlu 

bileşiği (194.2 mg), 3 numaralı fraksiyon FO-3 kodlu bileşiği (61.7 mg),5 numaralı fraksiyon 

FO-5 kodlu bileşiği (17.8 mg), 9 numaralı fraksiyon FO-4 kodlu bileşiği (151.0 mg) ve 11 

numaralı fraksiyon FO-1 kodlu bileşik (80.6 mg) elde edildi. 
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Şekil 22. Fusarium oxysporum YP9B’nin ürettiği sekonder metabolitlerin izolasyon şeması 

3.3.4. FO-2-4 Serisi Bileşiklerin Yağ Asidi Metil Esterlerin (FAMEs) Hazırlanması 

100 mg numune üzerine 5 mL %5'lik NaOH çözeltisi eklenerek 60-70 oC'de 3-4 saat 

bekletilmiştir. Soğutulan numuneler üzerine 5 mL metanol eklenmiş buz banyosuna 

yerleştirilerek numunelere BBr3 damlatılmıştır. Test tüpleri su banyosunda 100oC'de 6 saat 

ısıtıldıktan sonra soğutulmuştur. Üzerlerine 3 mL su eklenen numuneler, 2 mL n-hekzan ile iki 

kez ekstrakte edilmiştir. Elde edilen hekzan fazları Na2SO4 ile kurutulup, süzülmüştür. Organik 

çözücüleri uçurulan numunelerden yağ asidi metil esterler (FAMEs) elde edilmiştir (172, 173).   
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3.3.5. Yağ Asidi Metil Esterlerinin GC-FID/MS Analizi ve Yapılarının Aydınlatılması 

Yapılan çalışmada elde edilen yağ asidi metil esterlerin bileşimleri Shimadzu GC 2010 

Plus, Kyoto, GC-FID/MS cihazında analiz edilmiştir. Kütle spektrometresinde kullanılan 

(Shimadzu QP2010 Ultra, Kyoto, Japan) elektron tutucu dedektörün tutulan iyonları 

iyonlaştırması (70 eV)'dür. Kullanılan cihazda Restek Rxi-5MS (60 m  0.25 mm i.d., film 

kalınlığı 0.25 µm) kapiler kolon kullanılmıştır. Taşıyıcı gaz olarak kullanılan helyumun akış 

hızı 1 mL/dk'dır. Splitless modunda 230°C'de enjeksiyon yapılmıştır. Hazırlanan numunelerden 

elde edilen uçucu bileşenler kullanılan kolonda 60°C 'de 2 dk bekleyerek 3°C'lik artışlarla 240 

°C 'ye kadar koşturulmuştur. Her bir numunedeki uçucu bileşenlerin yapısı alıkonma indeksleri 

(RI) karşılaştırılarak tespit edilmeye çalışılmıştır. Alıkonma indeksleri yağ asidi metil ester 

bileşenleri için ise (C4-C24) standartlar kullanılarak belirlenmiştir. Tüm uçucu bileşenlere ait 

spektral veriler kütle spektrumlarıyla cihazın kütüphanesi (NIST ve Wiley 7NL) (174), 

standartlar (FAMEs; C4-C24) ve literatürdeki kaynaklarla (175–178) karşılaştırılmıştır. İki kez 

analiz edilen numunelerin pik alanları korelasyon faktörleri kullanılarak hesaplanmıştır. 

3.3.6. İzole Edilen FO-1-5 Kodlu Bileşiklerin Antimikrobiyal Aktivite Çalışmaları    

Test mikroorganizmaları aşağıdaki gibi olup Refik Saydam Hıfzısıha Enstitüsünden (Ankara) 

temin edilmiş ve üretilmiştir. 4 adet Gram (-): Escherichia coli ATCC 25922, Yersinia 

pseudotuberculosis ATCC 911, Pseudomonas aeruginosa ATCC 43288, Klebsiella 

pneumonia, 5 adet Gram (+): Staphylococcus aureus ATCC 25923, Enterococcus faecalis 

ATCC 29212, Streptococcus mutans RSKK07038, Lactobacillus casei,  bir adet tüberküloz: 

Mycobacterium smegmatis ATCC607 ve 3 adet mantar: Candida albicans ATCC 60193, 

Candida tropicalis ATTCC 13803 ve Saccharomyces cerevisiae RSKK 251 test edilmiştir. 

3.3.7. Minimum İnhibisyon Konsantrasyon (MİK) ve Minimum Bakterisit 

Konsantrasyon (MBK) Belirlenmesi  

Fusarium sp. YP9B’in metabolit ekstraktı evaporasyonla yoğunlaştırılıp uygun olan 

çözücüde (µg/mL) çözüldü. Yoğunlaştırılan bu ekstraktlar, mikroorganizmalar üzerine (Gram 

pozitif, negatif ve değişken bakteriler ile mayalara karşı) etkinliği test edildi. Testler Agar 

kuyucuk yöntemi (34, 179) ön etkinlikleri belirlendikten sonra Mueller hinton, Beyin kalp 

infuzyon ve Malt ekstrakt sıvı besiyerleri kullanılarak minimum inhibisyon konsantrasyon 

(MİK) değerleri dilüsyon yöntemiyle (96 kuyucuklu mikroplakalarda) ve MBK değerleri 
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belirlendi (180–183). Bakteriyel süspansiyon McFarland=0.5, mayalarda McFarland=1.0 

olarak ayarlandı. 

3.3.7.1. FO-1-5 Serisi Bileşiklerin Sitotoksik, Antikanser ve Antiviral Aktivite Tayini 

Güçlü antibakteriyel aktivite gösteren ve saflaştırılan 5 madde sitotoksisite ve antiviral 

aktivite açısından incelendi.  

3.3.7.2. Sitotoksisite Aktivitesi 

Sitotoksisite aktivitesi için VERO kültürü kullanıldı. Flaskta %80-90 konfluent olmuş 

VERO hücreleri tripsinize edilip tripan mavisi kullanılarak sayıldı. 96 kuyucuklu plakanın her 

kuyucuğuna 100 µL büyütme besiyeri ile 105 hücre ekimi yapıldı. Hücrelerin plakaya tutunması 

için 5-6 saat 37°C’de, %5 CO2 içeren etüvde inkübe edildi. İnkübasyon sonunda maddelerin 

belirli konsantrasyonları ve her konsantrasyondan üç kuyucuk olacak şekilde 96 kuyucuklu 

plakada dilüsyonlar hazırlandı. Negatif kontrol olarak sadece hücre içeren kuyucuklar 

kullanıldı. Hazırlanan plakalar 37 °C’de, %5 CO2 içeren etüvde 96 saat inkübe edildi.  

Süresi dolan plaka alınarak her kuyucuğa 10 µL MTT ilave edildi. Plaka 37°C’de, %5 

CO2 içeren etüvde 3,5 saat inkübe edildi. İnkübasyon sonunda kuyucuklardaki besiyeri 

boşaltılarak kuyucuklara 100 µL steril DMSO eklendi. Plakalar ışık görmemesi için alüminyum 

folyo ile sarılarak, oda ısısında, çalkalayıcıda düşük hızda 30 dk çalkalandı. Plakalar 

spektrofotometrede 570 nm dalga boyunda okutularak sonuçlar kontrol kuyucukları referans 

alınarak Microsoft Excel programında değerlendirildi. Kontrol kuyucuğundaki hücrelerin 

canlılık oranı %100 kabul edilerek madde eklenen kuyucuklardaki hücrelerin canlılık oranı % 

olarak belirlendi. 

3.3.7.3. FO-1-5 Serisi Bileşiklerin Antikanser Aktiviteleri 

F. oxysporum YP9B’nin ürettiği FO-1-5 serisi bileşiklerin, antikanser aktivitesi için 

meme kanseri (MCF-7), prostat kanseri (PC-3) ve akciğer kanseri (A549) hücre hatları 

kullanılarak yukarıda anlatıldığı şekilde test edildi. Test edilen fraksiyonların IC50 değerleri 

hesaplandı. Kontrol olarak doksorubisin kullanıldı.  
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3.3.7.4. FO-1-5 Serisi Bileşiklerin Antiviral Aktiviteleri 

Flaskta %80-90 konfluent olmuş VERO hücreleri tripsinize edilip tripan mavisi 

kullanılarak sayıldı. 96 kuyucuklu plakanın her kuyucuğuna 100 µL üretme besiyeri ile 104 

hücre hücre ekimi yapıldı. Hücrelerin plakaya tutunması için 5-6 saat 37°C’de, %5 CO2 içeren 

etüvde inkübe edildi. Kuyucuklardaki besiyeri boşaltıldı. Virüs sayısı enfeksiyon çokluğu 

(MOI) esas alınarak 1MOI olacak şekilde besiyerinde ayarlanarak plakaya 100 µL virüs ekildi. 

Virüslerın hücreleri enfekte etmesi için plakalar bir saat 37°C’de, %5 CO2 içeren etüvde, 10 dk 

ara ile çıkarılıp sallanarak inkübe edildi. Kuyucuklardaki besiyeri boşaltılarak maddelerin 

belirli konsantrasyonları idame besiyeri ile hazırlanarak 100 µL ve üçerli tekrar olacak şekilde 

kuyucuklara koyuldu. Pozitif kontrol olarak 25 µg/mL konsantrasyonunda asiklovir, negatif 

kontrol olarak sadece virus içeren kuyucuklar kullanıldı. Plakalar üç gün 37°C’de, %5 CO2 

içeren etüvde inkübe edildi. Süre sonunda kuyucuklara 10 µL MTT eklenerek 3,5 saat 37°C’de, 

%5 CO2 içeren etüvde inkübe edildi. İnkübasyon sonunda kuyucuklarda besiyeri boşaltılarak 

kuyucuklara 100 µL DMSO eklendi. Plakalar karanlık ortamda, oda ısısında, düşük devirde 30 

dk çalkalandı. Spektrofotometrede 570 nm’de kuyucukların absorbans değerleri okundu. 

Sonuçlar Microsoft Excel programında değerlendirilerek kuyucuklarda hücrelerin canlılık 

oranları yüzde olarak hesaplandı. Antiviral aktivite belirlemek için bir DNA ve bir RNA (HSV 

tip-1 ve polio) virüsüne karşı test edilmesi taahhüt edilmiştir, ancak bütçe yetersizliği nedeniyle 

sadece DNA virusu olan HSV tip-1’e (Human herpes simplex virus tip-1) bakıldı.  
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4.BULGULAR 

4.1. Sentezlenen Benzoin/Benzil/Stilbenoid Analoglarının Spektroskopik ve Biyolojik 

Aktivite Bulguları 

 Hidroksi ve metoksi benzaldehit bileşiklerinin US ortamda KCN ile reaksiyonlarından 

hidroksi, metoksi ve hidroksi metoksi benzoin bileşikleri (1-29), benzoin bileşiklerinin 

yükseltgenmesinden benzil bileşikleri (30-50) ve indirgenmesinden de metoksi stilbenoid 

bileşikleri (51-62) sentezlenmiştir. Sentezlenen 62 adet benzoin, benzil ve stilbenoid türevi 

bileşiklerinin yapıları spektroskopik olarak NMR (1H ve 13C/APT), FT-IR, UV, LC-QTOF-MS 

verileri ve ACD NMR programı yardımıyla yapılmıştır. Sentezlenen 1-62 nolu bileşiklerin 

formülleri bileşik sınıflarına göre Şekil 23-29’da verilmiştir. 

 

  
 

 

1 (49) 2 (50) 3 (yeni) 4 (51) 

 

 

 

5 (yeni) 6a ve 6b (yeni) 7 (yeni) 

Şekil 23. Hidroksi benzoin bileşiklerinin (1-7) formülleri 
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8a ve 8b (52) 9 (53) 10 (54) 

 

  

11a ve 11b (55) 12 (56) 13 (57) 

 

 

 
 

 

14a ve 14b (yeni) 15 (yeni) 16 (58) 

 

  

17a ve 17b (yeni) 18 (5) 19 (3, 59) 

  

 

20 (yeni) 21 (60)  

Şekil 24. Metoksi benzoin bileşiklerinin (8-21) formülleri 
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22 (yeni) 23a ve 23b (yeni) 24a ve 24b (yeni) 25 (yeni) 

   

 

26 (61) 27 (yeni) 28 (yeni) 29a ve 29b (yeni) 

Şekil 25. Hidroksimetoksi benzoin bileşiklerinin (22-29) formülleri 

    

30 (75, 87) 31 (76) 32 (yeni) 33 (77) 

 
34 (Ticari ürün) 

Şekil 26. Hidroksi benzil bileşiklerinin (22-34) formülleri 

 

 

 

 

 

 

 

 



52 

 

  
 

 

35 (60) 36 (78) 37 (79) 38 (80, 81) 

    

39 (184) 40 (80) 41 (82) 42 (83, 84) 

 
 

  

43 (yeni) 44 (85, 86)   

Şekil 27. Metoksi benzil bileşiklerinin (35-44) formülleri 

    

45 (87) 46 (yeni) 47 (yeni) 48 (yeni) 

  

  

49 (61) 50 (yeni)   

Şekil 28. Hidroksimetoksi benzil bileşiklerinin (45-50) formülleri 
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51 (121) 52 (122) 53 (123) 54a+b (yeni) 

   

 
55 (122) 56 (124, 125) 57 (126) 58 (127) 

  
  

59 (128, 168) 60 (129) 61 (124, 130) 62 (130, 131) 

Şekil 29. Metoksi difeniletanon ve difeniletan bileşiklerinin (51-62) formülleri 

Sentezlenen tüm bileşiklerin (1-62) antioksidan, antimikrobiyal ve enzim inhibisyonu 

etkinlikleri araştırılmıştır. Ayrıca 4, 15, 25 ve 35 nolu bileşiklerin HeLa ve RPE’ye karşı ve 4, 

15, 22, 23a+b, 24a+b, 25, 26, 27, 28, 29a+b, 35, 45, 46, 47, 48, 49 ve 50 nolu toplam 17 adet 

bileşiğin MCF7, HT29, C6 ve Hep3B’ye karşı antikanser aktiviteleri de araştırılmıştır. 
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4.1.1. Hidroksi benzoin (1-7) Bileşiklerinin Erime Noktası, Rf, NMR, FT-IR, UV ve LC-

QTOF-MS Bulguları 

 

1 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

1 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 12’de, 1H-, 13C-NMR, FT-IR 

ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 30-33’te verilmiştir. 

Tablo 12. 1 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 30. 1 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

 

Şekil 31. 1 Nolu bileşiğe 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

 

 

 



56 

 

             

Şekil 32. 1 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 

 

 

Şekil 33. 1 Nolu bileşiğe ait LC-QTOF-MS spektrumu  
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2 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular: 

2 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 13’te, 1H-, 13C-NMR ve FT-IR 

spektrumları ise Şekil 34-36’da verilmiştir. 

Tablo 13. 2 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 34. 2 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CD3OD) 

 

Şekil 35. 2 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CD3OD) 

 

  

Şekil 36. 2 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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3 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

3 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 14’te, 1H-, 13C-NMR, FT-IR ve 

LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 37-40’da verilmiştir. 

Tablo 14. 3 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 37. 3 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3/CD3OD) 

 

 

 

 

 

 

 

Şekil 38. 3 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3/CD3OD) 
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Şekil 39. 3 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 

 

 

Şekil 40. 3 Nolu bileşiğe ait LC-QTOF-MS spektrumu  
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4 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

4 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 15’te, 1H-, 13C-NMR ve FT-IR 

spektrumları ise Şekil 41-43’te verilmiştir. 

Tablo 15. 4 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 41. 4 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3/CD3OD) 

 

Şekil 42. 4 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3/CD3OD) 

 

Şekil 43. 4 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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5 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular: 

5 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 16’da 1H-, 13C-NMR ve FT-IR 

spektrumları ise Şekil 44-46’da verilmiştir. 

Tablo 16. 5 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 44. 5 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CD3OD) 

 

   Şekil 45. 5 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CD3OD) 

  

Şekil 46. 5 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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6a+b Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

6a+b Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 17’de, 1H-, 13C-NMR, FT-

IR ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 47-50’de verilmiştir. 

Tablo 17. 6a+b Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 47. 6a+b Nolu bileşik karışımına (5:3) ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, 

CDCl3/(CD3)2CO) 

 

Şekil 48. 6a+b Nolu bileşik karışımına (5:3) ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, 

CDCl3/(CD3)2CO) 

 

 

 



68 

 

 

Şekil 49. 6a+b Nolu bileşik karışımına (5:3) ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 

 

Şekil 50. 6a+b Nolu bileşik karışımına (5:3) ait LC-QTOF-MS spektrumu  
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7 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

7 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 18’de, 1H-, 13C-NMR, FT-IR 

ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 51-54’te verilmiştir. 

Tablo 18. 7 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 51. 7 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3/CD3OD) 

 

Şekil 52. 7 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) Spektrumu (100 MHz, CDCl3/CD3OD) 
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Şekil 53. 7 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 

Şekil 54. 7 Nolu bileşiğe ait LC-QTOF-MS spektrumu 
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4.1.2. 8- 21 Nolu Metoksi Substitüe Benzoin Bileşiklerinin Erime Noktası, Rf, NMR, FT-

IR, UV ve LC-QTOF-MS Değerleri 

8a+b Nolu Bileşik:  

8 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 19’da bu karışıma ait 1H-, 13C-

NMR ve FT-IR spektrumları Şekil 55-57’de verilmiştir. 

Tablo 19. 8a+b Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 55. 8a+b Nolu bileşiklerin karışımına (1:1.1) ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 56. 8a+b Nolu bileşiklerin karışımına (1:1.1) ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, 

CDCl3) 

  

Şekil 57. 8a+b Nolu bileşiklerin karışımına (1:1.1) ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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9 Nolu Bileşik:  

9 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 20’de, 1H-,13C-NMR ve FT-IR 

spektrumları Şekil 58-60’da verilmiştir. 

Tablo 20. 9 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 58. 9 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 59. 9 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 60. 9 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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10 Nolu Bileşik: 

10 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 21’de, 1H-, 13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 61-63’te verilmiştir. 

Tablo 21.  10 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 61. 10 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 62. 10 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 63. 10 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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Name
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11a+b Nolu Bileşikler:  

11a+b Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 22’de, 1H-, 13C-NMR ve 

FT-IR spektrumları Şekil 64-66’da verilmiştir.  

Tablo 22. 11a+b Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 64. 11a+b Nolu bileşik karışımına (1:1) ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 65. 11a+b Nolu bileşik karışımına (1:1) ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, 

CDCl3) 

  

Şekil 66. 11a+b Nolu bileşik karışımına (1:1) ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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12 Nolu Bileşik:  

12 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 23’te, 1H-, 13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 67-69’da verilmiştir. 

Tablo 23. 12 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 67. 12 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 68. 12 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 69. 12 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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13 Nolu Bileşik:  

13 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 24’te, 1H-, 3C-NMR ve FT-IR 

spektrumları Şekil 70-72’de verilmiştir. 

Tablo 24. 13 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 70. 13 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3)  

 

Şekil 71. 13 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 72. 13 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 



84 

 

14a+b Nolu Bileşikler:  

14a+b Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 25’de, 1H-, 13C-NMR, FT-

IR ve LC-QTOF-MS spektrumları Şekil 73-76’da verilmiştir. 

Tablo 25. 14a+b Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 73. 14a+b Nolu bileşik karışımına (4:3) ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

 

Şekil 74. 14a+b Nolu bileşik karışımına (4:3) ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 

MHz, CDCl3) 
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Şekil 75. 14a+b Nolu bileşik karışımına (4:3) ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 

 

Şekil 76. 14a+b Nolu bileşik karışımına (4:3) ait LC-QTOF-MS spektrumu 
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15 Nolu Bileşik:  

15 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 26’da, 1H-, 13C-NMR, FT-IR 

ve LC-QTOF-MS spektrumları Şekil 77-80’de verilmiştir.  

Tablo 26. 15 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 77. 15 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

 

 

 

 

 

Şekil 78. 15 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR spektrumu (100 MHz, CDCl3)  
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Şekil 79. 15 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1)  

 

 

 

 

 

Şekil 80. 15 Nolu bileşiğe ait LC-QTOF-MS spektrumu 
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16 Nolu Bileşik:  

16 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 27’de, 1H-, 13C-NMR 

spektrumları ve FT-IR Şekil 81-83’de verilmiştir. 

Tablo 27. 16 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 

 

 

 

 



91 

 

 

Şekil 81. 16 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CD3OD) 

 

Şekil 82. 16 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CD3OD) 

       

Şekil 83. 16 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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17a+b Nolu Bileşikler:  

17a+b Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 28’de, 1H-, 13C-NMR, FT-

IR ve LC-QTOF-MS spektrumları Şekil 84-87’de verilmiştir. 

Tablo 28. 17a+b Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 84. 17a+b Nolu bileşik karışımına (1:1) ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 85. 17a+b Nolu bileşik karışımına (1:1) ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 

MHz, CDCl3) 
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Şekil 86. 17a+b Nolu bileşik karışımına (1:1) ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 

Şekil 87. 17a+b Nolu bileşik karışımına (1:1) ait LC-QTOF-MS spektrumu 
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18 Nolu Bileşik:  

18 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 29’da, 1H-,13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 88-90’da verilmiştir. 

Tablo 29.  18 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 88. 18 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CD3OD) 

 

Şekil 89. 18 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CD3OD) 

  

Şekil 90. 18 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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19 Nolu Bileşik:  

19 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 30’da, 1H-, 13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 91-93’de verilmiştir. 

Tablo 30. 19 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 91. 19 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 92. 19 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 93. 19 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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20 Nolu Bileşik:  

20 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 31’de, 1H-,13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 94-96’da verilmiştir. 

Tablo 31. 20 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 94. 20 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 95. 20 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 96. 20 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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21 Nolu Bileşik:  

21 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 32’de, 1H-, 13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 97-99’da verilmiştir. 

Tablo 32. 21 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 97. 21 Nolu bileşiğe bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 98. 21 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 99. 21 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 



103 

 

4.1.3. 22-29 Nolu Hidroksi-Metoksi Subsütitue Benzoin Bileşiklerinin Erime Noktası, Rf, 

NMR, FT-IR, UV ve LC-QTOF-MS Değerleri 

22 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

22 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 33’te, 1H-, 13C-NMR, FT-IR 

ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 100-103’te verilmiştir. 

Tablo 33. 22 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 100. 22 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 101. 22 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 
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Şekil 102. 22 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

Şekil 103. 22 Nolu bileşiğe ait LC-QTOF-MS spektrumu  
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23a+b Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

23a+b Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 34’de, 1H-, 13C-NMR, FT-

IR ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 104-107’de verilmiştir. 

Tablo 34. 23a+b Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 104. 23a+b Nolu bileşik karışımına (1:1:3:1.1) ait 1H-NMR spektrumu (400 

MHz, CDCl3) 

 

Şekil 105. 23a+b Nolu bileşik karışımına (1:1:3:1.1) ait 13C-NMR (APT) spektrumu 

(100 MHz, CDCl3) 
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Şekil 106. 23a+b Nolu bileşik karışımına (1:1:3:1.1) ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 

 Şekil 107. 23a+b Nolu bileşik karışımına (1:1:3:1.1) ait LC-QTOF-MS spektrumu  
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24a+b Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

24a+b Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 35’de, 1H-, 13C-NMR, FT-

IR ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 108-111’de verilmiştir. 

Tablo 35. 24a+b Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 108. 24a+b Nolu bileşik karışımına (2:1) ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 109. 24a+b Nolu bileşik karışımına (2:1) ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 

MHz, CDCl3) 
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Şekil 110. 24a+b Nolu bileşik karışımına (2:1) ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 

Şekil 111. 24a+b Nolu bileşik karışımına (2:1) ait LC-QTOF-MS spektrumu 
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25 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

25 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 36’da, 1H-, 13C-NMR, FT-IR 

ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 112-115’de verilmiştir. 

Tablo 36. 25 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 112. 25 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

 

 

 

Şekil 113. 25 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 
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Şekil 114. 25 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 

Şekil 115. 25 Nolu bileşiğe ait LC-QTOF-MS spektrumu  
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26 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:   

26 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 37’de, 1H-, 13C-NMR, FT-IR 

ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 116-119’da verilmiştir.  

Tablo 37. 26 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 116. 26 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 117. 26 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 
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Şekil 118. 26 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

Şekil 119. 26 Nolu bileşiğe ait LC-QTOF-MS spektrumu 
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27 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

27 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 38’de, 1H-, 13C-NMR, FT-IR 

ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 120-123’de verilmiştir.  

Tablo 38. 27 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 120. 27 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

 

Şekil 121. 27 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3)   
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Şekil 122. 27 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 Şekil 123. 27 Nolu bileşiğe ait LC-QTOF-MS spektrumu 
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28 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

28 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 39’da 1H-, 13C-NMR, FT-IR 

ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 124-127’de verilmiştir.  

Tablo 39. 28 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 124. 28 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 125. 28 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 
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Şekil 126. 28 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 

Şekil 127. 28 Nolu bileşiğe ait LC-QTOF-MS spektrumu  
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29a+b Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

29a+b Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 40’da, 1H-, 13C-NMR, FT-

IR ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 128-131’de verilmiştir.  

Tablo 40. 29a+b Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 128. 29a+b Nolu bileşik karışımına (1:1) ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 129. 29a+b Nolu bileşik karışımına (1:1) ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 

MHz, CDCl3) 
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Şekil 130. 29a+b Nolu bileşik karışımına (1:1) ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

  

Şekil 131. 29a+b Nolu bileşik karışımına (1:1) ait LC-QTOF-MS spektrumu 
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4.1.4. Hidroksi Substitue Benzil Bileşiklerinin (30-34) Erime Noktası, Rf, NMR, FT-IR, 

UV ve LC-QTOF-MS Değerleri 

30 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

30 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 41’ de, 1H-, 13C-NMR ve FT-

IR spektrumları ise Şekil 132-134’te verilmiştir.  

Tablo 41. 30 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 132. 30 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CD3OD) 

  

Şekil 133. 30 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CD3OD) 

 

Şekil 134. 30 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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31 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

31 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 42’de, 1H-, 13C-NMR ve FT-

IR spektrumları ise Şekil 135-137’de verilmiştir.  

Tablo 42. 31 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 135. 31 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3/(CD3)2CO) 

  

Şekil 136. 31 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3/(CD3)2CO 5:1)    

  

Şekil 137. 31 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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32 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

32 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular tablo 43’ de, 1H-, 13C-NMR, FT-IR 

ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 138-141’de verilmiştir.  

Tablo 43. 32 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 138. 32 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3/ (CD3)2CO)  

 

 

 

Şekil 139. 32 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3/ (CD3)2CO) 
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Şekil 140. 32 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 

 

Şekil 141. 32 Nolu bileşiğe ait LC-QTOF-MS spektrumu 
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33 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

33 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 44’de, 1H-, 13C-NMR ve FT-

IR spektrumları ise Şekil 142-144’de verilmiştir.  

Tablo 44. 33 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 142. 33 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, (CD3)2CO)  

 

Şekil 143. 33 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, (CD3)2CO) 

  

Şekil 144. 33 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 



136 

 

34 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

34 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 45’de, 1H-, 13C-NMR ve FT-

IR spektrumları ise Şekil 145-147’de verilmiştir.  

Tablo 45. 34 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 145. 34 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3/(CD3)2CO)  

 

Şekil 146. 34 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3/(CD3)2CO) 

 

Şekil 147. 34 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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4.1.5. 35-44 Nolu Metoksi Substitue Benzil Bileşiklerinin Erime Noktası, Rf, NMR, FT-IR, 

UV ve LC-QTOF-MS Değerleri 

 

35 Nolu Bileşik:  

35 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 46’da, 1H-,13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 148-150’de verilmiştir. 

Tablo 46. 35 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 148. 35 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 149. 35 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 150. 35 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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36 Nolu Bileşik: 

36 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 47’de 1H-, 13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 151-153’te verilmiştir.  

Tablo 47. 36 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 151. 36 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 152. 36 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 153. 36 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 



142 

 

37 Nolu Bileşik:  

37 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 48’de, 1H-, 13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 154-156’da verilmiştir. 

Tablo 48. 37 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 154. 37 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 155. 37 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 156. 37 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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38 Nolu Bileşik:  

38 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 49’da, 1H-, 13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 157-159’da verilmiştir. 

Tablo 49. 38 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 157. 38 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 158. 38 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 159. 38 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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39 Nolu Bileşik:  

39 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 50’de 1H-,13C-NMR, FT-IR 

ve LC-QTOF-MS spektrumları Şekil 160-163’te verilmiştir. 

Tablo 50. 39 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 

 

 

 

 



147 

 

  

Şekil 160. 39 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 161. 39 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 
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Şekil 162. 39 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 

 

Şekil 163. 39 Nolu bileşiğe ait LC-QTOF-MS spektrumu  
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40 Nolu Bileşik:  

40 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 51’de, 1H- ve 13C-NMR 

spektrumları Şekil 164-166’da verilmiştir. 

Tablo 51. 40 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 164. 40 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 165. 40 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 166. 40 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 



151 

 

41 Nolu Bileşik:  

41 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 52’de, 1H-,13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 167-169’da verilmiştir. 

Tablo 52. 41 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 167. 41 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 168. 41 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 169. 41 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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42 Nolu Bileşik:  

42 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 53’te, 1H-, 13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 170-172’de verilmiştir. 

Tablo 53. 42 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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 Şekil 170. 42 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 171. 42 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 172. 42 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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43 Nolu Bileşik:  

43 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 54’te, 1H-, 13C-NMR, FT-IR 

ve LC-QTOF-MS spektrumları Şekil 173-176’da verilmiştir. 

Tablo 54. 43 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 173. 43 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

 

 

 

Şekil 174. 43 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 
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Şekil 175. 43 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

Şekil 176. 43 Nolu bileşiğe ait LC-QTOF-MS spektrumu  
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44 Nolu Bileşik:  

44 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 55’te, 1H-,13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 177-179’da verilmiştir.  

Tablo 55. 44 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 177. 44 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 178. 44 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 179. 44 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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4.1.6. Hidroksi-Metoksi Substitue Benzil Bileşiklerinin (45-50) Erime Noktası, Rf, NMR, 

FT-IR, UV ve LC-QTOF-MS Değerleri  

45 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

45 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 56’da 1H-, 13C-NMR ve FT-

IR spektrumları ise Şekil 180-182’de verilmiştir.  

Tablo 56. 45 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 

 

 

 

 



161 

 

  

Şekil 180. 45 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 181. 45 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 182. 45 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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46 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

46 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 57’de, 1H-, 13C-NMR, FT-IR 

ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 183-186’da verilmiştir.  

Tablo 57. 46 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 183. 46 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 184. 46 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 
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Şekil 185. 46 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 

Şekil 186. 46 Nolu bileşiğe ait LC-QTOF-MS spektrumu 
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47 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

47 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 58’de, 1H-, 13C-NMR, FT-IR 

ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 187-190’da verilmiştir.  

Tablo 58. 47 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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 Şekil 187. 47 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 188. 47 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 
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Şekil 189. 47 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 

Şekil 190. 47 Nolu bileşiğe ait LC-QTOF-MS spektrumu 
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48 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

48 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 59’da, 1H-, 13C-NMR, FT-IR 

ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 191-194’de verilmiştir.  

Tablo 59. 48 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 191. 48 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 192. 48 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 
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Şekil 193. 48 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 

 

Şekil 194. 48 Nolu bileşiğe ait LC-QTOF-MS spektrumu 
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49 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

49 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 60’ta, 1H-, 13C-NMR ve FT-

IR spektrumları ise Şekil 195-197’de verilmiştir.  

Tablo 60. 49 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 195. 49 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 196. 49 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 197. 49 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1)  
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50 Nolu Bileşiğe ait spektroskopik bulgular:  

50 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 61’de, 1H-, 13C-NMR, FT-IR 

ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 198-201’de verilmiştir.  

Tablo 61. 50 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 198. 50 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 199. 50 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3)  
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Şekil 200. 50 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

 

 

 

  

Şekil 201. 50 Nolu bileşiğe ait LC-QTOF-MS spektrumu 
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4.1.7. Metoksi Substitue Stilbenoid Analoglarının (51-62) Erime Noktası, Rf, NMR, FT-

IR, UV ve LC-QTOF-MS Değerleri 

Sentezlenen metoksi difeniletanon ve metoksi difeniletan bileşiklerine (51-62) ait, FT-IR, Rf, 

1H ve 13C (APT) NMR değerleri; 

51 Nolu Bileşik:  

51 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 62’de, 1H-, 13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 202-204’te verilmiştir. 

Tablo 62. 51 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 

 

 

 

 

 



177 

 

  

Şekil 202. 51 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 203. 51 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 204. 51 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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52 Nolu Bileşikler:  

52 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 63’te, 1H-, 13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 205-207’de verilmiştir. 

Tablo 63. 52 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 

 

Molekül Adı: 1-(3-Metoksifenil)-2-feniletanon ve 2-(3-metoksifenil)-

1-feniletanon  

Molekül Formülü: C15H14O2 

Verim (%): 28 

Rf: 0.68 (n-Hekzan-Etil asetat: 4:2) 

Molekülün Erime Noktası (oC): Açık sarı yağımsı madde 

FT-IR (cm-1): 3491, 3073, 2935, 2837, 1689, 1584, 1486, 1455, 1267, 

1042. 

1H-NMR  

(400 MHz, CDCl3, , ppm): 

8.01-6.81 (m, 18H, Ar-H); 4.23 (bs, 4H, H-2); 3.81/3.76 

(s, 2x -OCH3). 

13C-NMR  

(100 MHz, CDCl3, , ppm): 

195.73/76.23 (C-1), 45.64/45.60 (C-2), 159.81, 137.98, 

136.07 (Ar-C), 133.24, 129.70, 129.19, 128.72, 121.84, 

121.37, 119.72, 115.14, 115.11, 112.86, 112.42 (Ar-CH), 

55.44/55.20 (-OCH3); 77.00 (safsızlık piki). 
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Şekil 205. 52 Nolu bileşik karışımına (1:1) ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 206. 52 Nolu bileşik karışımına (1:1) ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, 

CDCl3) 

  

Şekil 207. 52 Nolu bileşik karışımına (1:1) ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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53 Nolu Bileşik:  

53 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 64’de, 1H-, 13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 208-210’da verilmiştir. 

Tablo 64. 53 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 

 

Molekül Adı: 2-(4-Metoksifenil)-1-(3-metoksifenil)etanon 

Molekül Formülü: C16H16O3 

Verim (%): 42 

Rf: 0.68 (n-Hekzan-Etil asetat: 4:2) 

Molekülün Erime Noktası (oC): Açık sarı yağımsı madde 

FT-IR (cm-1): 3047, 2954, 2926, 2852, 1684, 1600, 1510, 1257, 1164, 

1030. 

1H-NMR  

(400 MHz, CDCl3, , ppm): 

7.99 (d, J=8.0 Hz, 2H, H-2', 6'); 6.92 (d, J=8.0 Hz, 2H, 

H-3', 5'); 6.82 (s, 1H, H-2''); 6.86 (d, J=8.0 Hz, 1H, H-

4''); 7.23 (t, J=8.0 Hz, 1H, H-5''); 6.79 (d, J=8.0 Hz, 1H, 

H-6''); 4.20 (s, 2H, H-2); 3.85 (s, 3H, 4' -OCH3); 3.79 (s, 

3H, 3'' -OCH3). 

13C-NMR  

(100 MHz, CDCl3, , ppm): 

196.19 (C-1), 45.38 (C-2), 129.55 (C-1'), 131.01 (C-2'), 

113.81 (C-3'), 163.54 (C-4'), 113.81 (C-5'), 131.01 (C-

6'), 136.46 (C-1''), 114.99 (C-2''), 159.76 (C-3''), 112.31 

(C-4''), 129.65 (C-5''), 121.76 (C-6''), 55.50 (4' -OCH3), 

55.20 (3'' -OCH3). 
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Şekil 208. 53 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 209. 53 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 210. 53 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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54a+b Nolu Bileşikler:  

54 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 65’te, 1H-,13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 211-213’de verilmiştir. 

Tablo 65. 54a+b Nolu bileşiğinin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 211.  54a+b Nolu bileşik karışımına (1:1.2) ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 212.  54a+b Nolu bileşik karışımına (1:1.2) ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, 

CDCl3) 

 

Şekil 213. 54a+b Nolu bileşik karışımına (1:1.2) ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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55 Nolu Bileşik: 

55 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 66’da 1H-,13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 214-216’da verilmiştir. 

Tablo 66. 55 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 

 

Molekül Adı: 2-(3,4-Dimetoksifenil)-1-(3-metoksifenil)etanon 

Molekül Formülü: C17H18O4 

Verim (%): 17 

Rf: 0.55 (n-Hekzan-Etil asetat: 4:2) 

Molekülün Erime Noktası (oC): Açık sarı yağımsı madde 

FT-IR (cm-1): 3033, 2933, 2837, 1610, 1586, 1515, 1458, 1419, 1264, 

1147, 1021, 770. 

1H-NMR  

(400 MHz, CDCl3, , ppm): 

7.64 (d, J=8.0 Hz, 1H, H-6'); 7.55 (s, 1H, H-2'); 7.21 (t, 

J=8.0 Hz, 1H, H-5''); 6.86-6.76 (m, 4H, H-5'/2''/4''/6''); 

4.19 (s, 2H, H-2); 3.89 (s, 3H, 3'-OCH3); 3.90 (s, 3H, 4'-

OCH3); 3.75 (s, 3H, 3''-OCH3). 

13C-NMR  

(100 MHz, CDCl3, , ppm): 

196.21 (C-1), 45.23 (C-2), 129.67 (C-1'), 110.59 (C-2'), 

149.02 (C-3'), 153.32 (C-4'), 115.00 (C-5'), 121.68 (C-

6'), 136.57 (C-1''), 112.23 (C-2''), 159.78 (C-3''), 110.01 

(C-4''), 129.64 (C-5''), 123.55 (C-6''), 55.90 (3'-OCH3), 

56.03 (4'-OCH3), 55.14 (3''-OCH3). 
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Şekil 214. 55 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 215. 55 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 216. 55 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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56 Nolu Bileşik:  

56 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 67’de, 1H-,13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 217-219’da verilmiştir. 

Tablo 67.  56 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 

 

Molekül Adı: 1-(4-Metoksifenil)-2-feniletanon 

Molekül Formülü: C15H14O2 

Verim (%): 22 

Rf: 0.70 (n-Hekzan-Etil asetat: 4:2) 

Molekülün Erime Noktası (oC): 56-58 

FT-IR (cm-1): 3041, 2935, 2837, 1670, 1600, 1501, 1264, 1171, 1025. 

1H-NMR  

(400 MHz, CDCl3, , ppm): 

7.98 (d, J=8.0 Hz, 2H, H-2'/6'); 7.31-7.21 (m, 5H, H-

2''/3''/4''/5''/6''); 6.89 (d, J=8.0 Hz, 2H, H-3'/5'); 4.20 (s, 

2H, H-2); 3.80 (s, 3H, 4'-OCH3). 

13C-NMR  

(100 MHz, CDCl3, , ppm): 

196.32 (C-1), 45.29 (C-2), 129.62 (C-1'), 131.00 (C-2'), 

113.85 (C-3'), 163.57 (C-4'), 113.84 (C-5'), 131.00 (C-

6'), 135.05 (C-1''), 129.47 (C-2''), 128.69 (C-3''), 126.83 

(C-4''), 128.69 (C-5''), 129.47 (C-6''), 55.50 (4'-OCH3). 
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Şekil 217. 56 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 218. 56 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 219. 56 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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57 Nolu Bileşik:  

57 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 68’de, 1H- ve 13C-NMR 

spektrumları Şekil 220-222’de verilmiştir. 

Tablo 68. 57 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



189 

 

  

Şekil 220. 57 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 221. 57 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 222. 57 Nolu bileşik karışımına ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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58 Nolu Bileşik:  

58 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 69’da 1H-,13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 223-225’de verilmiştir. 

Tablo 69. 58 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 223. 58 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 224. 58 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 225. 58 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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59 Nolu Bileşik:  

59 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 70’te, 1H-,13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 226-228’de verilmiştir. 

Tablo 70. 59 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 

 

Molekül Adı: 1,2-Bis(3,4-dimetoksifenil)etanon 

Molekül Formülü: C18H20O5 

Verim (%): 22 

Rf: 0.65 (n-Hekzan-Etil asetat: 4:2) 

Molekülün Erime Noktası (oC): Açık sarı yağımsı madde 

FT-IR (cm-1): 3041, 2959, 2933, 2837, 1670, 1591, 1515, 1462, 1412, 

1267, 1150, 1023 

1H-NMR  

(400 MHz, CDCl3, , ppm): 

7.67 (d, J=8.0 Hz, 1H, H-6'); 7.56 (s, 1H, H-2'); 6.88 (d, 

J=8.0 Hz, 1H, H-5'); 6.81 (m, 3H, H-2''/5''/6''); 4.19 (s, 

2H, H-2); 3.92/3.94/3.85/3.86 (s, 4x -OCH3) 

13C-NMR  

(100 MHz, CDCl3, , ppm): 

196.61 (C-1), 45.75 (C-2), 129.69 (C-1'), 110.59 (C-2'), 

148.99 (C-3'), 153.31 (C-4'), 111.28 (C-5'), 123.46 (C-

6'), 127.47 (C-1''), 109.97 (C-2''), 149.03 (C-3''), 147.90 

(C-4''), 112.36 (C-5''), 121.45 (C-6''), 55.84 (3'-OCH3), 

55.86 (4'-OCH3), 55.94 (3''-OCH3), 56.09 (4''-OCH3) 
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Şekil 226. 59 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 227. 59 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 228. 59 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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60 Nolu Bileşik:  

60 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 71’de, 1H-,13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 229-231’de verilmiştir. 

Tablo 71. 60 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 229. 60 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 230. 60 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 231. 60 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 
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61 Nolu Bileşik:  

61 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 72’de, 1H-,13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 232-234’te verilmiştir. 

Tablo 72. 61 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 

 

Molekül Adı: 1-(3,5-Dimetoksi)-2-(4-metoksifenil)etan 

Molekül Formülü: C17H20O3 

Verim (%): 33 

Rf: 0.75 (n-Hekzan-Etil asetat: 4:2) 

Molekülün Erime Noktası (oC): Açık sarı yağımsı madde 

FT-IR (cm-1): 2995, 2935, 2835, 1596, 1510, 1460, 1247, 1207, 1152, 

1006, 1033, 827. 

1H-NMR  

(400 MHz, CDCl3, , ppm): 

6.39 (s, 2H, H-2', 6'); 6.31 (s, 1H, H-4'); 7.10 (d, J=8.0 

Hz, 2H, H-2'', 6''); 6.82 (d, J=8.0 Hz, 2H, H-3'', 5''); 

3.77(s, 3H, H-4'), 3.75 (s, 6H, 3',5'-diOCH3); 2.83 (bs, 

4H, H-1, 2). 

13C-NMR  

(100 MHz, CDCl3, , ppm): 

38.56 (C-1), 36.85 (C-2), 144.33 (C-1'), 106.54 (C-2'), 

160.74 (C-3'), 97.92 (C-4'), 160.74 (C-5'), 106.54 (C-6'), 

133.86 (C-1''), 129.41 (C-2''), 113.77 (C-3''), 157.88 (C-

4''), 113.77 (C-5''), 129.41 (C-6''), 55.28 (-OCH3). 
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Şekil 232. 61 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 233. 61 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

  

Şekil 234. 61 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

4m35m c_1

Name

Sample 009 By PEService Date Tuesday, October 13 2020

Description

4000 5603500 3000 2500 2000 1500 1000

101

62

65

70

75

80

85

90

95

100

cm-1

%
T

2995

2935.3

2835

1596

1510.1

1460

1247.5

1207

1152

1066

1032.7

827.37
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62 Nolu Bileşik: 

62 Numaralı bileşiğe ait formül ve spektroskopik bulgular Tablo 73’te, 1H-,13C-NMR ve FT-

IR spektrumları Şekil 235-237’de verilmiştir. 

Tablo 73. 62 Nolu bileşiğin formülü ve spektroskopik bulguları 
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Şekil 235. 62 Nolu bileşiğe ait 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 236. 62 Nolu bileşiğe ait 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

Şekil 237. 62 Nolu bileşiğe ait FT-IR spektrumu (cm-1) 

34m35m c_1

Name

Sample 008 By PEService Date Tuesday, October 13 2020

Description

4000 5603500 3000 2500 2000 1500 1000

102

24

30

40

50

60

70

80

90

100

cm-1

%
T

2999.8

2928.1

2837.4

1596

1514.9

1455.2
1257

1197.4

1149.6

1066

1023.1

829.76

808.27

760.53

688.91



200 

 

4.2. Benzoin Türevi Bileşiklerin (1-29) Biyolojik Etkinlikleri 

4.2.1. Hidroksi/ Metoksi/ Hidroksimetoksi Benzoin Bileşiklerinin (1-29) Antioksidan, 

Enzim İnhibisyonları ve Antimikrobiyal Aktivite Sonuçları 

1-29 Nolu hidroksi/ metoksi/ hidroksimetoksi benzoin bileşiklerinin antioksidan, enzim 

inhibisyonları ve antimikrobiyal aktivite sonuçları Tablo 74-76’da verilmiştir. 
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Tablo 74. Hidroksi/ metoksi/ hidroksimetoksi benzoin bileşiklerinin (1-29) antioksidan 

aktivite sonuçları 

Bileşik 

No 
FRAP1 CUPRAC2 DPPH3 

Hidroksi benzoin  

1 1238 ± 34.7 738.33 ± 12.5 15.21 ± 2.1 

2 1881 ± 75.5 140.00 ± 11.5 13.78 ± 1.3 

3 1111 ± 47.9 90.00 ± 6.8 8.72 ± 0.26 

4 1534 ± 75.0 398.33 ± 22.1 8.16 ± 0.3 

5 2090 ± 101.4 1113.33 ± 64.9 8.12 ± 1.2 

6a+b 2237 ± 58.3 506.67 ± 17.3 9.48 ± 0.3 

7 1715 ± 96.8 95.00 ± 2.4 10.85 ± 0.7 

Metoksi benzoin  

8a+b 1759 ± 89.6 1468.33 ± 21.6 7.20 ± 0.5 

9 1625 ± 112.7 1875.00 ± 31.5 10.07 ± 1.5 

10 1917 ± 57.1 46.67 ± 5.1 23.20 ± 1.8 

11a+b 1653 ± 86.5 506.67 ± 23.1 12.10 ± 0.9 

12 1741 ± 12.9 965.01 ± 26.4 35.54 ± 0.6 

13 1475 ± 37.4 1428.33 ± 32.4 36.26 ± 1.5 

14a+b 1875 ± 78.9 1407.83 ± 21.8 43.93 ± 0.4 

15 2100 ± 42.7 1508.17 ± 6.5 13.39 ± 1.2 

16 1898 ± 87.9 973.33 ± 18.4 35.78 ± 2.1 

17a+b 1428 ± 45.7 2636.67 ± 25.3 61.93 ± 0.7 

18 1717 ± 92.7 1181.68 ± 16.3 66.35 ± 2.6 

19 1427 ± 69.3 591.67 ± 16.2 71.73 ± 0.2 

20 2001 ± 37.3 580.00 ± 36.1 35.56 ± 1.5 

21 1867 ± 87.4 287.50 ± 17.5 13.69 ± 0.6 

Hidroksimetoksi benzoin 

22 2701.25 ± 35.30 697.13 ± 22.35 25.28 ± 2.07 

23a+b 2408.79 ± 40.11 245.87 ± 9.17 22.83 ± 1.34 

24a+b 2215.83 ± 25.21 214.24 ± 13.03 16.33 ± 0.53 

25 2452.50 ± 51.34 240.73 ± 30.09 11.56 ± 0.71 

26 2553.75 ± 26.18 143.80 ± 11.24 21.63 ± 0.63 

27 2456.25 ± 42.03 131.20 ± 13.62 24.17 ± 0.51 

28 2236.25 ± 41.36 237.40 ± 17.06 9.35 ± 0.48 

29a+b 3127.50 ± 27.44 932.33 ± 32.24 8.30 ± 0.15 

BHT - - 6.44 ± 0.1 
1FRAP değeri demir indirgeyici antioksidan gücünü (µM trolox eşdeğeri/gram), 2CUPRAC değeri bakır 

indirgeyici antioksidan gücünü (µM trolox eşdeğeri/gram), 3DPPH değeri 2,2-difenil-1-pikrilhidrazil radikal 

süpürme kapasitesini (mg/mL), BHT: Bütillenmiş hidroksi toluen 
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Tablo 75. Hidroksi/ metoksi/ hidroksimetoksi benzoin bileşiklerinin (1-29) enzim 

inhibisyonlarının IC50 değerleri 

Bileşik No α-Amilaz 
α-

Glukozidaz 
Asetilkolinesteraz Bütirilkolinesteraz Tirozinaz 

Hidroksi benzoin  

1 >1000 58.157 >1000 431.184 46.986 

2 >1000 547.974 244.541 73.619 >1000 

3 206.250 812.098 397.361 144.486 83.139 

4 239.821 >1000 110.956 112.858 >1000 

5 104.996 >1000 787.838 >1000 163.824 

6a+b 230.763 76.530 >1000 592.921 25.454 

7 97.513 >1000 122.404 >1000 130.440 

Metoksi benzoin 

8a+b 118.288 372.852 >1000 147.243 83.550 

9 155.890 >1000 66.223 >1000 33.294 

10 >1000 417.045 >1000 342.121 76.999 

11a+b >1000 >1000 192.841 151.777 136.088 

12 456.258 >1000 384.811 335.513 54.133 

13 137.472 >1000 166.312 241.000 >1000 

14a+b 271.739 >1000 185.918 106.046 >1000 

15 >1000 >1000 114.470 93.514 71.750 

16 606.259 >1000 >1000 86.801 >1000 

17a+b >1000 >1000 72.847 >1000 >1000 

18 175.406 >1000 871.811 >1000 360.225 

19 468.499 >1000 >1000 >1000 61.754 

20 >1000 >1000 354.547 >1000 >1000 

21 431.741 >1000 >1000 772.122 >1000 

Hidroksimetoksi benzoin  

22 147.83 >1000 78.30 28.68 139.04 

23a+b 809.07 437.06 222.41 114.38 43.51 

24a+b 215.81 >1000 19.66 108.56 65.98 

25 153.48 49.88 85.24 >1000 257.96 

26 114.68 40.87 >1000 371.24 23.31 

27 >1000 44.48 198.79 >1000 41.39 

28 714.54 118.45 50.68 >1000 85.31 

29a+b 145.41 55.81 35.92 209.82 168.64 

Akarboz 93.12 36.65 - - - 

Galantamin - - 9.268 33.729 - 

Kojik Asit - - - - 12.780 
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Tablo 76. Hidroksi/ metoksi/ hidroksimetoksi benzoin bileşiklerinin (1-29) minimum inhibisyon konsantrasyon değerleri 

Bileşik 

No 

Stok Çözelti 

(µg/mL) 

Mikroorganizma ve Minimum İnhibisyon Konsantrasyon Değeri (MİK, µg/mL) 

Gram (-) Gram (+) Tüber. Mantar 

Ec Kp Yp Pa Ns Mca Sa Ef Spy Spn Sm Lm Psp Bc Bs Ms Ca Sc 

Hidroksi benzoin bileşikleri 

1 26400 330 - 1320 - - - - - - - - - - 1320 - 165 330 - 

2 41300 1032 - 1032 2065 - - 1032 - - - 1032 - - 1032 - 129 516 - 

3 66300 820 - 1657 207 - - 207 820 - - 414 - - 207 - 103 414 - 
4 51200 320 - 640 320 - - 640 - - - - - - 160 - 160 1280 - 

5 62000 387 - 775 96 - - 96 1550 - - 48 - - 48 - 48 - - 

6a+b 8300 103 - 103 52 - - 12 24 - - 12 - - 24 - 12 103 - 
7 22700 141 - 1135 283 - - 283 141 - - - - - 141 - 70 283 - 

Metoksi benzoin bileşikleri 

8a+b 70500 440 - 440 440 - - 440 - - - - - - 220 - 110 110 - 

9 101900 - - - - - - - - - - - - - - - - - - 
10 65300 1632 - 1632 204 - - 408 - - - - - - 408 - 102 408 - 

11a+b 17600 220 - - - - - - - - - - - - 440 - 27 220 - 

12 3300 41 - 82 - - - 165 - - - - - - - - 41 41 - 
13 82300 4115 - 4115 - - - - - - - - - - 514 - 64 514 - 

14a+b 88800 2220 - 2220 - - - - - - - - - - 1110 - 69 1110 - 

15 17700 885 - 885 - - - - - - - - - - 442 - 221 221 - 
16 8100 - - - - - - - - - - - - - 405 - 203 101 - 

17a+b 13400 - - - - - - - - - - - - - 670 - 167 167 - 

18 137400 - - - - - - - - - - - - - - - 859 - - 
19 1400 - - - - - - - - - - - - - - - - - - 

20 16800 - - - - - - - - - - - - - - - - - - 

21 17300 - - - 216 - - - - - - - - - - - - - - 

Hidroksimetoksi bileşikleri 

22 0.0053 3532 83.3 176.6 - - - - 176.6 - - - - - 20.8 41.7 20.8 41.7 - 

23a+b 0.003 2000 - 100 100 - - - 100 - - - - - 12.5 50 12.5 25 - 

24a+b 0.0198 13200 - 330 660 - 330 330 165 - 660 330 330 660 82 82.5 82 20.6 - 
25 0.012 8000 100 100 200 - 100 200 100 - 400 400 400 200 50 100 50 50 - 

26 0.0023  1532 - 76.6 38 - - - 76.6 - 76.6 38.3 38.3 - 9.6 38.3 19.2 38.3 - 

27 0.0185 12332 - 616 - - - - 308.3 - 616 308 308 616 38 154 154 616 - 
28 0.0048 3200 160 160 - - - - 80 - 160 160 160 160 10 80 40 80 - 

29a+b 0.0096 6400 320 - - 320 - - - - - - - 320 320 - 320 320 - 

Amp. 10 10 10 18 >128 NT NT 35 10 NT NT NT NT NT 15 15   - 

Strep. 10                4   

Flu. 5                 <8 25 

Ec: Escherichia coli, Kp: Klepsiella pneumonia, Yp: Yersinia pseudotuberculosis, Pa: Pseudomonas aeruginosa, Ns: Neisseria sp., Mca: Moraxella catarrhalis, Sa: Staphylococcus aureus, Ef: 

Enterococcus faecalis, Spy: Streptococcus pyogenes, Spn: Streptococcus pneumonia, Sm: Streptococcus mutans, Lm: Listeria monocytogenes, Psp: Paenibacillus sp., Bc: Bacillus cereus, Bs: Bacillus 
suptilis, Ms: Mycobacterium smegmatis, Ca: Candida albicans, Sc: Saccharomyces cerevisiae, Amp.: Ampisilin, Strep.: Streptomisin, Flu.: Flukonazol, (—): Aktivite gözlenmedi, NT: Sonuç vermedi
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4.3. Benzil Türevi Bileşiklerin (30-50) Biyolojik Etkinlikleri 

4.3.1. Hidroksi/Metoksi/Hidroksimetoksi Benzil Bileşiklerinin (30-50) Antioksidan, 

Enzim İnhibisyonları ve Antimikrobiyal Aktivite Sonuçları 

30-50 Nolu hidroksi/ metoksi/ hidroksimetoksi benzil bileşiklerinin antioksidan, enzim 

inhibisyonları ve antimikrobiyal aktivite sonuçları Tablo 77-79’da verilmiştir. 

Tablo 77. Hidroksi/ metoksi/ hidroksimetoksi benzil bileşiklerinin (30-50) antioksidan 

aktivite sonuçları 

Bileşik No FRAP1 CUPRAC2 DPPH3 

Hidroksi benzoin 

30 1678 ± 64.6 1095.00 ± 18.1 13.56 ± 1.2 

31 1946 ± 83.7 48.33 ± 5.5 8.64 ± 0.5 

32 1830 ± 44.8 455.00 ± 10.1 52.10 ± 0.4 

33 1340 ± 37.9 175.00 ± 3.5 10.03 ± 0.8 

34 1974 ± 76.9 133.33 ± 10.9 7.38 ± 1.0 

Metoksi benzoin 

35 1477 ± 12.6 1633.33 ± 21.6 6.72 ± 0.7 

36 1779 ± 51.7 40.00 ± 3.8 65.83 ± 0.9 

37 1370 ± 59.5 98.33 ± 11.4 42.54 ± 0.9 

38 1476 ± 48.0 2966.6 ± 53.2 83.75 ± 2.1 

39 1585 ± 46.3 18.33 ± 1.4 25.42 ± 0.6 

40 1550 ± 35.1 261.67 ± 5.2 37.32 ± 0.8 

41 1515 ± 69.4 168.34 ± 8.2 23.68 ± 2.3 

42 1204 ± 38.0 236.68 ± 6.8 96.60 ± 1.2 

43 1370 ± 68.2 212.67 ± 3.1 14.36 ± 0.7 

44 2050 ± 40.2 283.33 ± 6.7 50.33 ± 1.8 

Hidroksimetoksi benzoin  

45 2169.58 ± 27.23 161.80 ± 7.25 36.31 ± 0.92 

46 2428.75 ± 61.09 409.27 ± 24.32 53.32 ± 0.71 

47 2287.08 ± 30.17 173.80 ± 16.23 123.88 ± 0.91 

48 1753.75 ± 34.08 426.13 ± 11.73 98.20 ± 2.06 

49 2158.75 ± 27.33 150.27 ± 41.31 43.02 ± 0.67 

50 2476.67 ± 22.43 271.40 ± 10.32 20.59 ± 0.13 

BHT - - 6.44 ± 0.1 
1FRAP değeri demir indirgeyici antioksidan gücünü (µM trolox eşdeğeri/gram), 2CUPRAC değeri bakır 

indirgeyici antioksidan gücünü (µM trolox eşdeğeri/gram), 3DPPH değeri 2,2-difenil-1-pikrilhidrazil radikal 

süpürme kapasitesini (mg/mL), BHT: Bütillenmiş hidroksi tolüen 
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Tablo 78. Hidroksi/ metoksi/ hidroksimetoksi benzil bileşiklerinin (30-50) enzim 

inhibisyonlarının IC50 değerleri 

Bileşik No α-Amilaz 
α-

Glukozidaz 
Asetilkolinesteraz Bütirilkolinesteraz Tirozinaz 

Hidroksi benzoin 

30 >1000 >1000 >1000 >1000 >1000 

31 219.818 47.782 144.011 >1000 >1000 

32 >1000 100.075 38.899 >1000 54.435 

33 349.713 66.700 62.158 339.489 >1000 

34 >1000 87.097 70.392 >1000 634.906 

Metoksi benzoin 

35 >1000 >1000 >1000 >1000 >1000 

36 121.416 >1000 >1000 70.940 >1000 

37 101.832 69.443 >1000 242.446 >1000 

38 103.326 >1000 372.852 126.437 62.896 

39 433.342 64.174 394.340 153.551 >1000 

40 540.228 >1000 >1000 263.947 28.255 

41 428.328 >1000 163.905 208.538 80.730 

42 >1000 >1000 >1000 317.768 32.155 

43 >1000 203.104 >1000 >1000 >1000 

44 285.617 >1000 >1000 57.448 58.592 

Hidroksimetoksi benzoin 

45 >1000.00 >1000.00 12.62 119.95 482.59 

46 136.13 97.60 9.83 85.39 283.19 

47 >1000.00 57.79 >1000 >1000 214.21 

48 420.41 >1000 >1000 >1000 20.29 

49 367.97 >1000 439.08 >1000 508.16 

50 350.31 54.18 668.50 >1000 819.42 

Akarboz 93.12 36.65 - - - 

Galantamin - - 9.268 33.729 - 

Kojik Asit - - - - 12.780 
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Tablo 79. Hidroksi/ metoksi/ hidroksimetoksi benzil bileşiklerinin (30-50) minimum inhibisyon konsantrasyon değerleri 

Bileşik 

No 

Stok 

Çözelti 

(µg/mL) 

Mikroorganizma ve Minimum İnhibisyon Konsantrasyon Değeri (MİK, µg/mL) 

Gram (-) Gram (+) Tüber. Mantar 

Ec Kp Yp Pa Ns Mca Sa Sm Ef Spy Spn Lm Psp Bc Bs Ms Ca Sc 

Hidroksi benzil 

30 13400 167 - 167 11 - - 11 21 21 - - - - 11 - 11 41 - 

31 17400 108 - 217 108 - - 108 - 108 - - - - 108 - 108 108 - 

32 1300 16.5 - 65 32 - - 65 - - - - - - 16.5 - 16.5 16.5 - 

33 5800 36 - 145 18 - - 9 18 - - - - - 18 - 9 36 - 

34 4100 102 - 102 51 - - - - 51 - - - - 102 - 51 51 - 

Metoksi benzil  

35 3500 88 - - - - - - - - - - - - 22 - 22 44 - 

36 9900 123 - 247 495 - - 123 - - - - - - - - 61 247 - 

37 4600 230 - - - - - - - - - - - - - - 230 230 - 

38 6100 76 - 8152 152 - - 305 305 - - - - - - - 38 305 - 

39 7600 95 - 190 380 - - 190 - - - - - - - - 190 380 - 

40 4400 - - - - - - 240 - - - - - - - - - 240 - 

41 2000 - - - - - - - - - - - - - - - 50 100 - 

42 3200 80 - - 160 - - - - - - - - - 160 - 20 160 - 

43 3700 185 - - - - - 185 - - - - - - - - 185 185 - 

44 5300 132 - - - - - - - - - - - - 265 - 132 132 - 

Hidroksimetoksi benzil 

45 0.001 667 33.3 - 33.3 33.3 - - 33.3 33.3 - 33.3 33.3 - 16.7 - 16.7 16.7 16.7 

46 0.0142 9646 482 - 241 - - - 482 482 - - - 482 120 482 241 241 - 

47 0.0055 3667 183 91.7 183 - 183 183 183 91.7 - 183 183 183 11.4 91.7 91.7 45.8 183 

48 0.0013 867 43.4 - 43.4 43.4 - - - 43.4 - 43.4 43.4 - 10.8 - 43.4 21.7 - 

49 0.0011 887 44.3 - 44.3 44.3 - - - 44.3 - 44.3 44.3 - 22.1 - 44.3 22.1 - 

50 0.0002 132 - - - - - - - - - - - - - - - - - 

Amp. 10 10 10 18 >128 NT NT 35 NT 10 NT NT NT NT 15 15    

Strep. 10                4   

Flu. 5                 <8 25 

Ec: Escherichia coli, Kp: Klepsiella pneumonia, Yp: Yersinia pseudotuberculosis, Pa: Pseudomonas aeruginosa, Ns: Neisseria sp., Mca: Moraxella catarrhalis, Sa: 

Staphylococcus aureus, Ef: Enterococcus faecalis, Spy: Streptococcus pyogenes, Spn: Streptococcus pneumonia, Sm: Streptococcus mutans, Lm: Listeria monocytogenes, 

Psp: Paenibacillus sp., Bc: Bacillus cereus, Bs: Bacillus suptilis, Ms: Mycobacterium smegmatis, Ca: Candida albicans, Sc: Saccharomyces cerevisiae, Amp.: Ampisilin, 

Strep.: Streptomisin, Flu.: Flukonazol, (—): Aktivite gözlenmedi, NT: Sonuç vermedi.
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4.4. Stilbenoid Analoglarının (51-62) Biyolojik Etkinlikleri 

4.4.1. Stilbenoid Bileşiklerinin (51-62) Antioksidan, Enzim İnhibisyonları ve 

Antimikrobiyal Aktivite Sonuçları 

Stilbenoid bileşiklerinin antioksidan, enzim inhibisyonları ve antimikrobiyal aktivite 

sonuçları Tablo 80-82’de verilmiştir. 

Tablo 80. Metoksi difeniletanon ve difeniletan bileşiklerinin (51- 62) antioksidan aktiviteleri 

Bileşik No FRAP1 CUPRAC2 DPPH3 

Difeniletanon  

51 1421 ± 94.8 808.32 ± 14.2 60.51 ± 2 

52 1364 ± 58.3 315.00 ± 1.3 12.54 ± 1.4 

53 1338 ± 57.3 931.67 ± 2.6 15.28 ± 0.2 

54a+b 1178 ± 86.4 580.00 ± 11.7 36.78 ± 0.5 

55 1005 ± 37.6 16.68 ± 1.8 26.79 ± 0.9 

56 1407 ± 34.8 610.00 ± 5.3 73.51 ± 0.8 

57 1400 ± 90.7 33.34 ± 1.3 82.86 ± 0.2 

58 1008 ± 14.6 640.00 ± 3.7 54.52 ± 0.3 

59 1124 ± 37.9 17.83 ± 1.4 81.69 ± 0.8 

Difeniletan  

60 1355 ± 41.6 65.00 ± 0.9 13.78 ± 0.7 

61 1036 ± 13.4 324.00 ± 0.6 71.50 ± 0.2 

62 1315 ± 28.9 471.68 ± 1.7 78.24 ± 1.2 

BHT - - 6.44 ± 0.1 
1FRAP değeri demir indirgeyici antioksidan gücünü (µM trolox eşdeğeri/gram),2CUPRAC değeri bakır 

indirgeyici antioksidan gücünü (µM trolox eşdeğeri/gram),3DPPH değeri 2,2-difenil-1-pikrilhidrazil 

radikal süpürme kapasitesini (mg/mL), BHT: Bütillenmiş hidroksi tolüen 
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Tablo 81. Metoksi difeniletanon ve difeniletan bileşiklerinin (51-62) enzim inhibisyonlarının 

IC50 değerleri 

Bileşik No 
α-

Amilaz 

α-

Glukozidaz 
Asetilkolinesteraz Bütirilkolinesteraz Tirozinaz 

Difenil etanon 

51 788.826 >1000 >1000 >1000 >1000 

52 253.435 >1000 139.879 >1000 87.650 

53 391.488 >1000 509.43 182.539 48.114 

54a+b 177.038 325.883 >1000 >1000 32.442 

55 476.012 >1000 >1000 400.684 258.524 

56 >1000 >1000 >1000 303.557 >1000 

57 >1000 >1000 109.395 156.038 >1000 

58 >1000 >1000 >1000 >1000 >1000 

59 114.783 >1000 210.869 >1000 158.740 

Difeniletan 

60 >1000 >1000 304.670 621.329 >1000 

61 >1000 >1000 >1000 >1000 >1000 

62 562.203 457.265 >1000 463.228 486.402 

Akarboz 93.12 36.65 - - - 

Galantamin - - 9.268 33.729 - 

Kojik Asit - - - - 12.780 
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Tablo 82. Metoksi difeniletanon ve difeniletan bileşiklerinin (51-62) inhibisyon konsantrasyon değerleri 

Bileşik 

No 

Stok Çözelti 

(µg/mL) 

Mikroorganizma ve Minimum İnhibisyon Konsantrasyon Değeri (MİK, µg/mL) 

Gram (-) Gram (+) Tüberküloz Mantar 

Ec Kp Yp Pa Ns Mca Sa Sm Ef Spy Spn Lm Bc Bs Ms Ca Sc 

Difenil etanon  

51 24400 - - - - - - - - - - - - - - 610 - - 

52 3000 150 - 150 - - - - - - - - - - - 18.8 33 - 

53 19700 - - - - - - - - - - - - - - 493 - - 

54a+b 10900 - - - - - - - - - - - - - - 504 - - 

55 6000 - - - - - - - - - - - - - - 150 - - 

56 5400 270 - 270 - - - - - - - - - - - 16,9 34 - 

57 6500 325 - - - - - - - - - - - - - 395 - - 

58 8600 - - - - - - - - - - - - - - 860 - - 

59 3200 160 - - 160 - - 160 160 - - - - 160 - 160 160 - 

Difenil etan  

60 4600 - - - 230 - - 230 - - - - - - - - 115 230 

61 8000 - - - - - - - - - - - - - - - - - 

62 15900 - - - 795 - - 795 - - - - - - - - 199 795 

Amp. 10 10 10 18 >128 NT NT 35 NT 10 NT NT NT 15 15    

Strep. 10               4   

Flu. 5                <8 25 

Ec: Escherichia coli, Kp: Klepsiella pneumonia, Yp: Yersinia pseudotuberculosis, Pa: Pseudomonas aeruginosa, Ns: Neisseria sp., Mca: Moraxella 

catarrhalis, Sa: Staphylococcus aureus, Ef: Enterococcus faecalis, Spy: Streptococcus pyogenes, Spn: Streptococcus pneumonia, Sm: Streptococcus 

mutans, Lm: Listeria monocytogenes, Psp: Paenibacillus sp., Bc: Bacillus cereus, Bs: Bacillus suptilis, Ms: Mycobacterium smegmatis, Ca: Candida 

albicans, Sc: Saccharomyces cerevisiae, Amp.: Ampisilin, Strep.: Streptomisin, Flu.: Flukonazol, (—): Aktivite gözlenmedi, NT: Sonuç vermedi
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4.5. Benzoin ve Benzil Bileşiklerinin Antikanser Aktiviteleri 

4.5.1. Benzoin ve Benzil Bileşiklerinin HeLa Hücre Hattı ve RPE-1 Hücre Hattı 

Üzerindeki Antiproliferatif Etkileri  

HeLa test sonuçları bir bütün olarak değerlendirildiğinde çalışılan 4, 15, 25 ve 35 

nolu bileşiklerden sadece 4 (IC50 42.67 µg/mL), 15 (IC50 40.30 µg/mL) nolu bileşiklerin 

HeLa hücreleri üzerinde kuvvetli antiproliferatif etkiye neden olduğu görülmüştür. Ancak 

test bileşiklerinin RPE-1 hücre hattı üzerinde neden olduğu toksisite incelendiğinde 4 nolu 

bileşiğin (IC50 30.27 µg/mL) oldukça toksik olduğu görülmektedir. Bununla beraber 25 (IC50 

50.57 µg/mL) nolu bileşik kontrol bileşik cis-platin ile karşılaştırıldığında RPE-1 hücreleri 

üzerinde en az sitotoksisiteye sahip olduğu görülmüştür (Şekil 238). Bu nedenle ileri 

farmakolojik araştırmalar için 25 nolu bileşiğin daha uygun olduğu anlaşılmaktadır.  

 

 

* Grafik üzerindeki negatif değerler hücre ölümlerini, pozitif değerler büyüme inhibisyonunu göstermektedir. 

Şekil 238. Benzoin ve benzil bileşiklerinin HeLa hücre hattı üzerindeki antiproliferatif 

etkilerinin MTT testiyle belirlenmesi 

İnhibitör konsantrasyonları (IC50) bakımından karşılaştırıldığında 4 (IC50 42.67 

µg/mL), 25 (IC50 40.30 µg/mL) nolu moleküller HeLa hücreleri üzerinde en az kontrol 

bileşik olan cis-platin (IC50 42.76 µg/mL) kadar antiproliferatif etki göstermiştir. En etkili 

molekül 4 numaralı bileşik olarak görülmektedir (Şekil 239). Büyüme inhibisyonları (GI50) 

-100

-50

0

50

100

150

0 0,5 1 1,5 2 2,5

%
 B

ü
yü

m
e

Konsantrasyon (Log10 µg/mL)

HeLa Hücreleri

4

15

35

Cisplatin

25



211 

 

bakımından karşılaştırıldığında yine 4 (GI50 1.12 µg/mL) ve 25 (GI50 1.15 µg/mL) nolu 

bileşikler HeLa hücreleri üzerinde en az kontrol bileşik olan cis-platin (GI50 1.13 µg/mL) 

kadar büyüme inhibisyonuna neden olmuştur.  

 

*Grafik üzerindeki negatif değerler hücre ölümlerini, pozitif değerler büyüme inhibisyonunu göstermektedir. 

Şekil 239. Benzoin ve benzil bileşiklerinin RPE-1 hücre hattı üzerindeki antiproliferatif 

etkilerinin MTT testiyle belirlenmesi 

Tablo 83. Benzoin ve benzil bileşiklerinin HeLa hücre hattı üzerindeki antiproliferatif 

etkileri 

µg/mL 
Bileşikler 

4 15 25 35 Cis-platin 

GI50 1.12 2.17 1.15 22.35 1.13 

IC50 42.67 136.72 40.30 107.90 42.76 

 

Tablo 84. Benzoin ve benzil bileşiklerinin RPE-1 hücre hattı üzerindeki antiproliferatif 

etkileri 

µg/mL 
Bileşikler 

4 15 25 35 Cis-platin 

GI50 1.15 5.13 1.02 3.18 1.56 

IC50 30.27 118.98 50.57 98.03 58.77 

 

İnhibitör konsantrasyonları (IC50) bakımından karşılaştırıldığında 4 (IC50 42.67 

µg/mL) ve 25 (IC50 40.30 µg/mL) nolu bileşikler HeLa hücreleri üzerinde en az kontrol 

bileşik olan cis-platin (IC50 42.76 µg/mL) kadar antiproliferatif etki göstermiştir (Tablo 83). 
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En etkili bileşiğin 25 numaralı bileşik olduğu görülmektedir. RPE-1 hücreleri üzerinde 

inhibitör konsantrasyonları karşılaştırıldığında ise 4 numaralı bileşik (IC50 30.27 µg/mL) ve 

25 numaralı bileşik ise (IC50 50.57 µg/mL) görülmüştür.  En etkili bileşik 4 numaralı bileşik 

olarak görülmektedir (Tablo 84). Büyüme inhibisyonları (GI50) bakımından 

karşılaştırıldığında yine 4 (GI50 1.12 µg/mL) ve 25 (GI50 1.15 µg/mL) nolu bileşikler HeLa 

hücreleri üzerinde en az kontrol bileşik olan cis-platin (GI50 1.13 µg/mL) kadar büyüme 

inhibisyonuna neden olmuştur. RPE-1 hücrelerinde bakıldığında ise, 4 (GI50 1.15 µg/mL) ve 

25 (GI50 1.02 µg/mL) nolu bileşikler RPE-1 hücreleri üzerinde en az kontrol bileşik olan cis-

platin (GI50 1.56 µg/mL) kadar büyüme inhibisyonuna neden olmuştur. 

4.5.2. Benzoin ve Benzil Bileşiklerinin MCF7, HT29, C6 ve Hep3B Hücre Hattı 

Üzerindeki Antiproliferatif Etkileri  

C6 test sonuçları bir bütün olarak değerlendirildiğinde çalışılan bileşiklerden 35, 

24a+b, 27, 28, 46 ve 47 (GI50: 1.24-1.93 µg/mL, IC50: 26.44-39.27 µg/mL) nolu bileşiklerin 

pozitif kontrol olan cis-platin ile karşılaştırıldığında C6 kanser hücreleri üzerinde kuvvetli 

antiproliferatif etkiye neden olduğu görülmüştür (Tablo 85) (Şekil 240). Büyüme (GI50) ve 

inhibitör konsantrasyonları (IC50) bakımından karşılaştırıldığında 24a+b (GI50: 1.49 µg/mL, 

IC50: 26.44 µg/mL) ve 47 (GI50: 1.73 µg/mL, IC50: 29.34 µg/mL) nolu bileşikler C6 kanser 

hücresi üzerinde en etkili moleküller olarak görülmektedir. Bu nedenle 24a+b ve 47 

moleküllerinin beyin kanseri tedavisinde kullanılabilirliklerinin anlaşılabilmesi için iyi 

kurgulanmış daha ileri farmakodinamik ve farmakokinetik testlere ihtiyaç vardır. Diğer 

moleküllerin bir miktar antiproliferatif etkileri olsa da pozitif kontrolden çok düşük olduğu 

için ileri farmakolojik çalışmalarının kanser dışında başka bir farmakolojik alanda 

yapılmalıdır.   
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*Grafik üzerindeki negatif değerler hücre ölümlerini, pozitif değerler büyüme inhibisyonunu göstermektedir. 

Şekil 240. Benzoin ve benzil bileşiklerinin C6 hücre hattı üzerindeki antiproliferatif 

etkilerinin MTT testiyle belirlenmesi 
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Tablo 85. Benzoin ve benzil bileşiklerinin C6 hücre hattı üzerindeki antiproliferatif etkileri 

Bileşik no GI50 (µg/mL) IC50 (µg/mL) 

4 2.30 54.09 

15 5.78 73.92 

22  16.45 96.78 

23a+b 1.41 42.13 

24a+b  1.49 26.44 

25 2.21 56.22 

26 1.26 49.07 

27  1.24 35.56 

28  1.34 36.08 

29a+b 2.10 78.58 

35 1.93 39.27 

45 2.16 54.09 

46  1.91 38.01 

47  1.73 29.34 

48  2.16 55.39 

49 1.92 45.46 

50  17.3 115.4 

cis-platin                          1.42                  31.43 

 

Hep3B test sonuçları bir bütün olarak değerlendirildiğinde çalışılan bileşiklerden 35, 

24a+b, 27, 28, 46 ve 47 (GI50: 1.40-1.87 µg/mL, IC50: 33.97-39.12 µg/mL) nolu bileşiklerin 

pozitif kontrol olan cis-platin ile karşılaştırıldığında Hep3B hücreleri üzerinde kuvvetli 

antiproliferatif etkiye neden olduğu görülmüştür (Tablo 86) (Şekil 241). Büyüme (GI50) ve 

inhibitör (IC50) inhibisyonlarına bakıldığında etkili moleküllerin tamamı Hep3B kanser 

hücre hattında benzer antiproliferatif etki göstermiştir. Bu nedenle 26, 24a+b, 27, 28, 46 ve 

47 bileşiklerinin tamamı karaciğer kanseri tedavisinde kullanılabilirliklerinin anlaşılabilmesi 

için iyi kurgulanmış daha ileri farmakodinamik ve farmakokinetik testlere ihtiyaç vardır. 

Diğer moleküllerin bir miktar antiproliferatif etkisi olsa da pozitif kontrolden çok düşük 

olduğu için ileri farmakolojik çalışmalarının kanser dışında başka bir farmakolojik alanda 

yapılmalıdır.          
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*Grafik üzerindeki negatif değerler hücre ölümlerini, pozitif değerler büyüme inhibisyonunu göstermektedir. 

Şekil 241. Benzoin ve benzil bileşiklerinin Hep3B hücre hattı üzerindeki antiproliferatif 

etkilerinin MTT testiyle belirlenmesi 
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Tablo 86. Benzoin ve benzil bileşiklerinin Hep3B hücre hattı üzerindeki antiproliferatif 

etkileri 

Bileşik No GI50 (µg/mL) IC50 (µg/mL) 

4 1.76 49.59 

15 1.56 60.19 

22  4.36 68.16 

23a+b 1.63 42.96 

24a+b  1.73 39.12 

25 2.39 80.40 

26 2.94 79.60 

27  1.84 37.58 

28  1.40 33.97 

29a+b 1.95 52.83 

35 1.84 38.62 

45 12.40 92.75 

46  1.79 36.60 

47 1.87 38.71 

48  3.20 162.97 

49 18.3 220.7 

50 6.30 90.91 

cis-platin 1.59 52.07 

 

HT29 test sonuçları bir bütün olarak değerlendirildiğinde çalışılan bileşiklerden 35, 

24a+b, 25, 28, 46 ve 47 (GI50: 1.52-1.11 µg/mL, IC50: 32.06-36.95 µg/mL) nolu bileşiklerin 

pozitif kontrol olan cis-platin ile karşılaştırıldığında HT29 kanser hücreleri üzerinde kuvvetli 

antiproliferatif etkiye neden olduğu görülmüştür (Tablo 87) (Şekil 242).  
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*Grafik üzerindeki negatif değerler hücre ölümlerini, pozitif değerler büyüme inhibisyonunu göstermektedir. 

Şekil 242. Benzoin ve benzil bileşiklerinin HT29 hücre hattı üzerindeki antiproliferatif 

etkilerinin MTT testiyle belirlenmesi 

 

 

 

 

 

 

 

-80
-60
-40
-20
0
20
40
60
80
100
120

0 0,5 1 1,5 2

%
 B

ü
yü

m
e

Konsantrasyon (Log10 µg/mL)

HT29 hücresi

4

15

22

23a+b

24a+b

25

26

27

-80

-60

-40

-20

0

20

40

60

80

100

120

0 0,5 1 1,5 2

%
 B

ü
yü

m
e

Konsantrasyon (Log10 µg/mL)

HT29 hücresi

36

46

47

48

49

50

Cis



218 

 

Tablo 87. Benzoin ve benzil bileşiklerinin HT29 hücre hattı üzerindeki antiproliferatif 

etkileri 

Bileşik no GI50 (µg/mL) IC50 (µg/mL) 

4 3.57 91.10 

15 2.01 53.78 

22  2.21 75.85 

23a+b 1.52 43.36 

24a+b  1.81 36.34 

25 6.48 106.19 

26 2.89 70.80 

27  1.91 38.50 

28  1.79 32.06 

29a+b 2.42 58.04 

35 1.80 36.95 

45 2.37 86.93 

46  1.79 34.41 

47 1.61 36.08 

48  2.92 62.66 

49 1.70 53.56 

50  2.42 51.30 

cis-platin 1.73 38.30 

 

 

MCF7 test sonuçları bir bütün olarak değerlendirildiğinde çalışılan bileşiklerden 35, 

24a+b, 27, 28, 46 ve 47 (GI50: 1.26-1.76 µg/mL, IC50: 25.78-38.14 µg/mL) nolu bileşiklerin 

pozitif kontrol olan cis-platin ile karşılaştırıldığında MCF7 hücreleri üzerinde kuvvetli 

antiproliferatif etkiye neden olduğu görülmüştür (Tablo 88) (Şekil 243). GI50 ve IC50 

inhibisyon konsantrasyonları incelendiğinde 46 (GI50: 1.61 µg/mL, IC50: 25.78 µg/mL) nolu 

bileşik kontrol ilaç olan cis-platinden daha iyi antiproliferatif etki göstermiştir. Bu nedenle 

etkili bileşik için özellikle 46 nolu bileşiğin meme kanseri tedavisinde kullanılabilirliğinin 

anlaşılabilmesi için iyi kurgulanmış daha ileri farmakodinamik ve farmakokinetik testlere 

ihtiyaç vardır. Diğer moleküllerin bir miktar antiproliferatif etkileri olsa da pozitif 

kontrolden çok düşük olduğu için ileri farmakolojik çalışmalarının kanser dışında başka bir 

farmakolojik alanda yapılmalıdır. 
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*Grafik üzerindeki negatif değerler hücre ölümlerini, pozitif değerler büyüme inhibisyonunu göstermektedir. 

Şekil 243. Benzoin ve benzil bileşiklerinin MCF7 hücre hattı üzerindeki antiproliferatif 

etkilerinin MTT testi ile belirlenmesi 
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Tablo 88. Benzoin ve benzil bileşiklerinin MCF7 hücre hattı üzerindeki antiproliferatif 

etkileri 

Bileşik No GI50 (µg/mL) IC50 (µg/mL) 

4 1.90 58.86 

15 2.53 65.48 

22  2.79 62.86 

23a+b  2.73 82.63 

24a+b  1.26 34.31 

25 1.48 61.58 

26 1.49 75.70 

27  1.63 33.08 

28  1.75 38.14 

29a+b 1.24 46.58 

35 1.76 36.55 

45 2.79 82.65 

46  1.61 25.78 

47  1.74 37.87 

48  2.12 56.02 

49 2.76 108.4 

50  2.34 73.75 

cis-platin 2.20 51.10 

 

Bileşiklerin sitotoksik etkileri LDH sitotoksisite testine göre değerlendirildiğinde 

bileşiklerin farklı hücrelerde farklı etkilere neden olduğu anlaşılmaktadır. Yukarıdaki MTT 

test sonuçlarına göre pozitif kontrol cis-platin ile karşılaştırıldığında etkili olduğu anlaşılan 

35, 24a+b, 27, 28, 46 ve 47 nolu bileşiklerin LDH sitotoksisite testleri incelendiği zaman 

MCF7 hücreleri için 26 (%9.24) ve 24a+b (%8.26), Hep3B hücreleri için 48 (%25.29) ve 

C6 hücreleri için 28 (% 8.52), 27 (% 5.70) ve 24a+b (6.94) nolu bileşiklerin 

sitotoksisitelerinin normal değerlerde olduğu anlaşılmaktadır (Tablo 89) (Şekil 244-245). Bu 

nedenle antikanser ilaç araştırmalarında ileri çalışmaların yapılması gereken bileşikleri 

belirtecek olursak; bunlar 28, 27 ve 24a+b nolu bileşiklerdir.    
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Tablo 89. Benzoin ve benzil bileşiklerinin 64 µg/mL konsantrasyonda hücreler üzerinde 

sergiledikleri % sitotoksisite değerleri 

Bileşik no MCF7 HT29 Hep3B C6 

4 15.95 18.05 35.21 28.95 

15 41.42 32.73 28.24 34.21 

22  41.18 41.09 30.59 38.03 

35 41.19 29.65 38.63 35.84 

cis-platin 2.94 7.06 11.76 13.53 

 

Bileşik no MCF7 HT29 Hep3B C6 

23a+b 36.86 14.29 39.39 29.71 

24a+b  33.69 8.26 32.96 6.94 

25 39.71 21.36 31.59 28.38 

26 9.24 10.57 38.49 15.67 

27  31.61 22.24 28.26 5.70 

28  19.09 5.16 36.07 8.52 

29a+b 16.04 9.55 40.63 18.30 

cis-platin 7.06 11.76 11.18 15.29 

 

Bileşik no MCF7 HT29 Hep3B C6 

45 38.01 50.90 34.93 31.63 

46  17.15 21.04 37.04 36.66 

47 26.47 40.22 26.18 47.91 

48 32.62 53.51 25.29 41.28 

49 14.19 10.25 37.61 46.04 

50 25.34 11.06 40.90 16.57 

cis-platin 5.88 11.76 8.82 15.29 

   

 

 
Şekil 244. Benzoin ve benzil bileşiklerinin 64 µg/mL konsantrasyondaki % 

sitotoksisite değerleri  

 

MCF7

Hep3B

0

20

40

60

28 27 26 25 24a+b 23a+b 29a+b Cis

%
 S

it
o

to
ks

is
it

e

MCF7 HT29 Hep3B C6



222 

 

 

Şekil 245. Benzoin ve benzil bileşiklerinin 64 µg/mL konsantrasyondaki % 

sitotoksisite değerleri 

 

Moleküllerin HT29 ve MCF7 hücreleri üzerine olan etkileri morfolojik olarak 

incelenmiştir ve test maddeleriyle muamele edilen hücreler kontrol grubuyla karşılaştırılıp 

görüntülenmiştir. Şekil 246 ve Şekil 247’de, görüntüler kontrol hücrelerinin fibroblast ya da 

epitelyal benzeri normal hücre morfolojisi gösterdiğini ifade etmektedir. Diğer yandan, faz 

kontrast mikroskobundan elde edilen görüntüler bu bileşiklerin hücrelerin flask zemininden 

ayrılmasına neden olduğunu göstermektedir. Dahası, moleküllere maruz kalan HT29 ve 

MCF7 hücreleri büzülme, sitoplazmik baloncuk ve sivri uçlar, anormal globüler yapıların ve 

apoptotik cisimlerin oluşumu ve hücre yuvarlaklaşması ve yüzer hale gelmesi (hücrelerin 

ölü olduğunu gösterir) gibi bazı belli morfolojik değişimler göstermiştir. Ayrıca bu 

görüntüler, zayıf yayılım, küçük hücre boyutu ve anormal hücresel morfoloji apoptozisle 

sonuçlanan hücre canlılığındaki azalmayı ifade etmektedir.     
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*Testler log fazında eksponansiyel büyüme gösteren HT29 hücre hattı kullanılarak yapılmış olup inkübasyon süresi 24 

saat olarak sınırlandırılmıştır. Skala 100 µm’dir. 

Şekil 246. Benzoin ve benzil bileşiklerinin 128 µg/mL konsantrasyonda HT29 hücre hattı 

morfolojisi üzerindeki etkileri 

 

*Testler log fazında eksponansiyel büyüme gösteren MCF7 hücre hattı kullanılarak yapılmış olup inkübasyon süresi 24 

saat olarak sınırlandırılmıştır. Skala 100 µm’dir. 

Şekil 247. Benzoin ve benzil bileşiklerinin 128 µg/mL konsantrasyonda MCF7 hücre hattı 

morfolojisi üzerindeki etkileri 
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4.6. FO’nun Ürettiği Sekonder Bileşiklere Ait Verim, Erime Noktası, Rf, NMR, FT-IR 

ve LC-QTOF-MS Spektrumları ve Verileri 

FO-1, FO-2a-c, FO-3a-b, FO-4a-c, FO-5 Nolu bileşikler aşağıda belirtilen 

spektroskopik yöntemler, literatür ve ACD NMR programları kullanılarak aydınlatılmıştır. 

FO-1 Nolu bileşik: 

FO-1 numaralı 1-benzil-2-metoksi-2-oksoetil 2-hidroksi-3-metilbutanoat bileşiğine 

ait kimyasal yapı ve spektroskopik bulgular Tablo 90-91’de, 1H, 13C, COSY, TOCSY, 

HMBC, NOESY NMR, FT-IR ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 248-256’da 

verilmiştir.  

Tablo 90. FO-1 bileşiğine ait kimyasal yapı ve spektroskopik bulgular 

 
Molekül Adı: 1-Benzil-2-metoksi-2-oksoetil 2-hidroksi-3-

metilbutanoat 

Molekül Formülü: C15H20O5 

Molekül Ağırlığı: 280.3205 g/mol 

Rf: 0.90 (Etil asetat-Metanol: 9:1) 

Molekülün Erime Noktası (oC): 35-38 

UV (EtOAc) λ max nm (logɛ): 290 (2.36) 

Çevirme açısı [α]25-54.86 (c 0.0056, etil asetat)  

LC-QTOF-MS m/z (%): [M-OCH3+Na+2H]+  274.2987 (100), hesaplanan: 

274.2985. 

FT-IR (ATR, cm-1): 3392, 3007, 2919, 1659, 1437, 1407, 1315, 1016, 

952, 901, 705. 
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Tablo 91. FO-1 bileşiğinin 1H, 13C, APT, COSY, TOCSY NMR spektrum değerleri (400/100 

MHz, (CD3)2CO) 

 

 

 

Şekil 248. FO-1 bileşiğinin 1H-NMR spektrumu (400 MHz, (CD3)2CO) 
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Şekil 249. FO-1 bileşiğinin 13C-NMR spektrumu (100 MHz, (CD3)2CO) 

 

Şekil 250. FO-1 bileşiğinin 13C-NMR(APT) spektrumu (100 MHz, (CD3)2CO) 
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Şekil 251. FO-1 bileşiğinin COSY NMR spektrumu 

 

 

 

Şekil 252. FO-1 bileşiğinin TOCSY NMR spektrumu 
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Şekil 253. FO-1 bileşiğinin HMBC NMR spektrumu 

 

Şekil 254. FO-1 Nolu bileşiğin NOESY NMR spektrumu 
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Şekil 255. FO-1 bileşiğinin FT-IR spektrumu 

 

 

 

Şekil 256. FO-1 bileşiğinin LC-QTOF-MS spektrumu  
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FO-2a-c Nolu bileşikler:  

FO-2a-c numaralı 2,3-dihidroksi-propanoik, hekzadekanoik anhidrit (FO-2a); 2,3-

dihidroksi-propanoik, (9Z)-oktadekenoik anhidrit (FO-2b); 2,3-dihidroksi-propanoik, 

(9Z,12Z)-oktadekadienoik anhidrit (FO-2c) bileşiğine ait kimyasal yapı ve spektroskopik 

bulgular Tablo 92’de, NMR verileri Tablo 93-94'de, GC-FID/MS değerleri Tablo 95'de, 1H, 

13C, APT, COSY, HMBC, NOESY NMR, FT-IR ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 

257-264’de verilmiştir. 

Tablo 92. FO-2a-c bileşiklerinin kimyasal yapı ve spektroskopik bulgular 

 
                                                                   FO-2a, R= -C15H31 

                                                                   FO-2b, R= -C17H33 (Δ9 ; Z) 

                             FO-2c, R= -C17H31 (Δ9,12 ; Z, Z) 

Molekül Adı: 2,3-Dihidroksi-propanoik, hekzadekanoik anhidrit (2a); 2,3-

dihidroksi-propanoik, (9Z)-oktadekenoik anhidrit (2b); 2,3-

dihidroksi-propanoik, (9Z,12Z)-oktadekadienoik anhidrit 

(2c) 

Molekül Formülü: FO-2a: C19H36O5 ; FO-2b: C21H38O5; FO-2c: C21H36O5 

Molekül Ağırlığı: FO-2a: 344.4791; FO- 2b: 370.5261; FO- 2c: 368.5005 

g/mol 

Rf: 0.86 (Kloroform- Metanol: 7:2) 

Molekülün Erime Noktası (oC): 165-169 (karışım)  

UV(CHCl3) λ max nm (logɛ): 285 (1.95), 290 (3.55) 

Çevirme açısı [α]25 +3.89 (c 0.0077, CHCl3 ) 

LC-QTOF-MS m/z (%): FO-2a: [M+CH3OH+Na]+: 399.2561 (8), hesaplanan: 

399.2576; 

FO-2b: [M+2H+Na]+: 395.2750 (6), hesaplanan: 395.2762, 

[M-H2O+H]+: 353.2693 (100), hesaplanan:353.2641; 

FO-2c: [M+2Na+H]+ : 415.2449 (10), hesaplanan: 

415.2435. 

FT-IR (ATR, cm-1): 2922, 2853, 1742, 1464, 1377, 1161, 1097, 972, 722, 699. 
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Tablo 93. FO-2a-c bileşiklerinin 1H-NMR spektrum değerleri (400 MHz, CDCl3) 

 

Tablo 94. FO-2a-c bileşiklerinin 13C-NMR spektrum değerleri (100 MHz, CDCl3) 
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Tablo 95. FO-2a-c bileşiklerinin GC-FID/MS değerleri 

 

 

 

Şekil 257. FO-2a-c bileşiklerinin 1H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 
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Şekil 258. FO-2a-c bileşiklerinin 13C-NMR spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

 

Şekil 259. FO-2a-c bileşiklerinin 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, CDCl3) 
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Şekil 260. FO-2a-c bileşiklerinin COSY NMR spektrumu 

 

Şekil 261. FO-2a-c bileşiklerinin HMBC NMR spektrumu 
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Şekil 262. FO-2a-c bileşiklerinin NOESY NMR spektrumu 

 

 

 

 

Şekil 263. FO-2a-c bileşiğine ait FT-IR spektrumu 
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Şekil 264. FO-2a-c bileşiklerinin LC-QTOF-MS spektrumu 
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FO-2a+3a-b Nolu bileşikler; 

FO-2a+3a-b numaralı 2,3-dihidroksipropanoik, hekzadekanoik anhidrit (FO-2a); 

2,3-dihidroksipropanoik, (11Z)-oktadekaenoik anhidrit (FO-3a); 2,3-dihidroksipropanoik, 

(9E,12E)-oktadekadienoik anhidrit (FO-3b) bileşiğine ait kimyasal yapı ve spektroskopik 

bulgular tablo 96’da, NMR verileri Tablo 97-98'de, GC-FID/MS değerleri Tablo 99'da, 1H, 

13C, APT, TOCSY, HMBC, NOESY NMR, FT-IR ve LC-QTOF-MS spektrumları ise Şekil 

265-273’de verilmiştir. 
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Tablo 96. FO-2a+3a-b bileşiklerinin kimyasal yapı ve spektroskopik bulguları 

 

                                                     2a, R= -C15H31 

                                                     3a, R= -C17H33 (Δ
11 ; Z) 

                                                     3b, R= -C17H31 (Δ
9,12 ; E, E) 

Molekül Adı: 2,3-Dihidroksipropanoik, hekzadekanoik anhidrit 

(2a); 2,3-dihidroksipropanoik, (11Z)-oktadekaenoik 

anhidrit (3a); 2,3-dihidroksipropanoik, (9E,12E)-

oktadekadienoik anhidrit (3b) 

Molekül Formülü: FO-2a: C19H36O5 ; FO-3a: C21H38O5; FO-3b: 

C21H36O5 g/mol 

Molekül Ağırlığı: FO-2a: 344.4791; FO-3a: 370.5261; FO-3b: 

368.5005 

Rf: 0.82 (Etil asetat) 

Molekülün Erime Noktası (oC): 60-64 

UV(CHCl3) λ max nm (logɛ): 300 (2.52) 

Çevirme açısı [α]25 +8.33 (c 0.0024, CHCl3 ) 

LC-QTOF-MS m/z (%): FO-3a: [M+Na]+ 393.2659 (15), hesaplanan: 

393.2616, [M-H2O+H]+ 353.2689 (100), hesaplanan: 

353.2651 

FO-3b: [M+H2O]+ 386.2692 (6), hesaplanan 

386.2699, [M+CH3OH]+  400.2959 (8), hesaplanan 

400.2962 

FT-IR (ATR, cm-1): 2924, 2854, 1744, 1464, 1164, 721, 617. 
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Tablo 97. FO-2a+3a-b bileşiklerinin 1H-NMR spektrum değerleri (400 MHz, (CD3)2CO) 

 

Tablo 98. FO-2a+3a-b bileşiklerinin 13C-NMR spektrum değerleri (100 MHz, (CD3)2CO) 
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Tablo 99. FO-2a+3a-b GC-FID/MS değerleri 

 

 

 

 

 

 

 

Şekil 265. FO-2a+3a-b bileşiklerinin 1H-NMR spektrumu (400 MHz, (CD3)2CO) 
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Şekil 266. FO-2a+3a-b bileşiklerinin 13C-NMR spektrumu (100 MHz, (CD3)2CO) 

 

 

Şekil 267. FO-2a+3a-b bileşiklerinin 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, (CD3)2CO) 



242 

 

 

Şekil 268. FO-2a+3a-b bileşiklerinin COSY NMR spektrumu 

 

 

Şekil 269. FO-2a+3a-b bileşiklerinin TOCSY NMR spektrumu 
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Şekil 270. FO-2a+3a-b bileşiklerinin HMBC NMR spektrumu 

 

Şekil 271. FO-2a+3a-b bileşiklerinin NOESY NMR spektrumu 
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Şekil 272. FO-2a+3a-b bileşiklerinin FT-IR spektrumu 

 

 

 

Şekil 273. FO-2a+3a-b bileşiklerinin LC-QTOF-MS spektrumu 
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FO-4a-c Nolu bileşikler;  

FO-4a-c bileşiği 3-hidroksi-1,2,6,10-tetrametilundesil hekzadekanoat (FO-4a); 3-

hidroksi-1,2,6,10-tetrametilundesil (9E)-oktadekenoat (FO-4b); 3-hidroksi-1,2,6,10-

tetrametilundesil oktadekanoat (FO-4c) bileşiğine ait kimyasal yapı ve spektroskopik 

bulgular Tablo 100’de, NMR verileri Tablo 101-102'de, GC-FID/MS değerleri Tablo 103'te, 

1H, 13C, APT, COSY, HMBC, HMQC, NOESY NMR, FT-IR ve LC-QTOF-MS 

spektrumları ise Şekil 274-282’de verilmiştir. 

Tablo 100. FO-4a-c bileşiklerinin kimyasal yapı ve spektroskopik bulgular 
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Tablo 101. FO-4a-c bileşiklerinin 1H-NMR spektrum değerleri (400 MHz, (CD3)2CO) 
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Tablo 102. FO-4a-c bileşiklerinin 13C-NMR spektrum değerleri (100 MHz, (CD3)2CO) 

Bileşikler (δC: ppm) 

 FO-4a FO-4b FO-4c 
1 174.18 C 170.19 C 168.94 C 

2 31.74 CH2 31.74 CH2 31.74 CH2 

3 25.12 CH2 24.83 CH2 26.95 CH2 

4 29.44 CH2 29.40 CH2 29.03 CH2 

5 29.59 CH2 29.59 CH2 29.24 CH2 

6 29.63 CH2 29.63 CH2 29.12 CH2 

7 29.55 CH2 29.55 CH2 29.03 CH2 

8 29.55 CH2 29.55 CH2 31.74 CH2 

9 29.24 CH2 29.24 CH2 129.70 CH 

10 29.63 CH2 29.55 CH2 127.92 CH 

11 29.55 CH2 29.51 CH2 31.74 CH2 

12 29.51 CH2 29.55 CH2 29.60 CH2 

13 29.31 CH2 29.63 CH2 29.26 CH2 

14 31.74 CH2 29.28 CH2 29.63 CH2 

15 22.51 CH2 31.74 CH2 29.40 CH2 

16 14.09 CH3 31.94 CH2 31.98 CH2 

17 - - 22.51 CH2 24.83 CH2 

18 - - 13.61 CH3 13.63 CH3 

1' 74.65 CH 73.31 CH 73.31 CH 

2' 36.24 CH 36.24 CH 36.24 CH 

3' 62.17 CH 62.03 CH 61.90 CH 

4' 31.74 CH2 31.74 CH2 31.74 CH2 

5' 29.63 CH2 29.63 CH2 29.63 CH2 

6' 28.93 CH 28.93 CH 28.93 CH 

7' 31.74 CH2 31.74 CH2 31.74 CH2 

8' 25.12 CH2 25.12 CH2 25.12 CH2 

9' 36.24 CH2 36.24 CH2 36.24 CH2 

10' 29.63 CH 29.63 CH 29.63 CH 

11' 19.61 CH3 19.61 CH3 19.61 CH3 

12' 18.86 CH3 18.86 CH3 18.86 CH3 

13' 17.94 CH3 17.94 CH3 17.94 CH3 

14' 10.98 CH3 10.98 CH3 10.98 CH3 

15' 17.98 CH3 17.98 CH3 17.98 CH3 

 

Tablo 103. FO-4a-c bileşiklerinin GC-FID/MS bulguları 
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Şekil 274. FO-4a-c bileşiklerinin 1H-NMR spektrumu (400 MHz, (CD3)2CO) 

 

Şekil 275. FO-4a-c bileşiklerinin 13C-NMR spektrumu (100 MHz, (CD3)2CO) 
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Şekil 276. FO-4a-c bileşiklerinin 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, (CD3)2CO) 

 

Şekil 277. FO-4a-c bileşiklerinin COSY NMR spektrumu 
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Şekil 278. FO-4a-c bileşiklerinin HMBC NMR spektrumu 

 

 

 

 

Şekil 279. FO-4a-c bileşiklerinin HMQC NMR spektrumu 
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Şekil 280. FO-4a-c bileşiklerinin NOESY NMR spektrumu 

 

 

Şekil 281. FO-4a-c bileşiklerinin FT-IR spektrumu 
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Şekil 282. FO-4a-c bileşiklerinin LC-QTOF-MS spektrumu 
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FO-5 Nolu bileşik;      

FO-5 numaralı 2-Oksa-8-azatrisiklo[9.3.1.13,7]hekzadeka-1(15),3(16),4,6,11,13-

hekzaen-10-on bileşiğine ait kimyasal yapı ve spektroskopik bulgular Tablo 104’te, NMR 

verileri Tablo 105'te, 1H, 13C, APT, COSY, NOESY NMR, FT-IR ve LC-QTOF-MS 

spektrumları ise Şekil 283-290’da verilmiştir.  

Tablo 104. FO-5 bileşiğinin kimyasal yapısı ve spektroskopik bulgular 
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Tablo 105. FO-5 bileşiğinin 1H, 13C, APT   NMR spektrum değerleri (400/100 MHz, 

(CD3)2CO) 
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Şekil 283.FO-5 bileşiğinin 1H-NMR spektrumu (400 MHz, (CD3)2CO) 

 

Şekil 284. FO-5 bileşiğinin 13C-NMR spektrumu (100 MHz, (CD3)2CO) 
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Şekil 285. FO-5 bileşiğinin 13C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz, (CD3)2CO) 

 

Şekil 286. FO-5 bileşiğinin COSY NMR spektrumu 



257 

 

 

Şekil 287. FO-5 bileşiğinin TOCSY NMR spektrumu 

 

 

 

Şekil 288. FO-5 bileşiğinin NOESY NMR spektrumu 
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Şekil 289. FO-5 bileşiğinin FT-IR spektrumu 

 

 

Şekil 290. FO-5 bileşiğinin LC-QTOF-MS spektrumu 
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4.6.1. FO-1-5’in Minimal İnhibisyon Konsantrasyon Değerleri ve Minimal Bakterisidal 

Konsantrasyon Değerleri 

Çalışmada elde edilen FO-1-5 kodlu bileşiklerin 13 ayrı mikroorganizmaya karşı 

antimikrobiyal aktivite çalışmaları yapılıp minimal inhibisyon (MİK) ve minimal bakterisit 

konsantrasyonu (MBK) yöntemleri kullanılarak etkinlik dozları belirlendi (Tablo 106).
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Tablo 106. FO-1-5’in MİK ve MBK değerleri (µg/mL)  

Bileşik No 

Stok Kons. 

µg/mL 

Minimal İnhibisyon Konsantrasyon Değerleri (MİK) 

Gram (-) Gram (+)  ARB+ Maya Mantarı 

Ec Yp Kp Pa Sa Ef Sm Lc Bc Ms Ca Ct Sc 

FO-1 4800 60 60 60 60 0.94 1.8 1.8 30 0.94 0.47 60 60 120 

FO-2a-c 27100 338.8 338.8 338.8 338.8 338.8 338.8 338.8 338.8 338.8 169.3 338.8 338.8 338.8 

FO-2a+3a-b 9800 7.8 7.7 7.7 7.7 3.8 7.7 30.6 61.2 7.7 30.6 30.6 30.6 30.6 

FO-4a-c 22000 550 550 550 550 4.3 4.3 4.3 1100 2.1 <0.5 1100 1100 1100 

FO-5 2000 1.6 1.6 1.6 1.6 0.8 1.6 6.3 12.5 0.8 3.1 3.1 3.1 6.3 

Kontrol - - - - - - - - - - - - - - 

Amp.  10 18 18 >128 10 35 NT NT 15     

Strep.           4    

Fluc.            <8 <8 <8 

Bileşik No 

Stok Kons. 

µg/mL 

Minimal Bakterisidal Konsantrasyon Değerleri (MBK) 

Gram (-) Gram (+) ARB+ Maya Mantarı 

Ec Yp Kp Pa Sa Ef Sm Lc Bc Ms Ca Ct Sc 

FO-1 4800 - - - - 30 - - - 7.5 0.46 - - - 

FO-2a-c 27100 - - - - - - - - - - - - - 

FO-2a+3a-b 9800 15.3 61.3 15.3 15.3 30.6 61.3 61.3 245 - - 61.3 61.3 61.3 

FO-4a-c 22000 - - - - 68.8 34.3 8.5 - 17.1 <0.5 - - - 

FO-5 2000 3.1 3.1 3.1 3.1 6.3 12.5 12.5 25 - - 12.5 12.5 12.5 

Kontrol  - - - - - - - - - - - -   

Ec.: Escherichia coli, Yp.: Yersinia pseudotuberculosis, Kp.: Klebsiella pneumonia, Pa.: Pseudomonas aeruginosa, Sa.: Staphylococcus aureus,  

Ef.: Enterococcus faecalis, Sm.: Streptococcus mutans, Lc.: Lactobacillus casei, Bc.: Bacillus cereus 702 Roma, Ms.: Mycobacterium smegmatis,  

Ca.: Candida albicans, Ct.: Candida tropicalis ve Sc.: Saccharomyces cerevisiae.; Amp.: Ampisilin, Strep.: Streptomisin, Flu.: Flukonazol,  

(-): Aktivite göstermedi, NT: sonuç vermedi
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4.6.2. FO-1-5 Bileşiklerinin Sitotoksik, Antikanser ve Antiviral Aktiviteleri 

Çalışmada elde edilen FO-1-5 kodlu bileşiklerin sitotoksik aktivite böbrek epiteli hücre 

hattı olan VERO hücrelerinde test edilmiştir ve sonuçlar Tablo 107 ve Şekil 291’de verilmiştir.  

Tablo 107. FO-1-5’in VERO hücrelerine sitotoksik etkisi 

Bileşik No 

Kontro

l 

Hücre 

Fraksiyon Konsantrasyon (µM) ve Canlı Hücre Sayısı 

40 20 10 5 2.5 1.25 0.625 

FO-1 100 - - 6.7578 31.5941 58.7200 85.6772 145.925 

FO-2a-c 100 6.487904 7.3676 53.5104 91.7822 93.7827 98.9130 109.516 

FO-2a+3a-b 100 - - 7.1572 59.3460 95.0459 97.0885 97.9738 

FO-4a-c 100 - - 7.0213 6.71663 6.3295 6.5230 6.4571 

FO-5 100 - 9.9306 8.2092 44.7893 65.9744 72.4708 87.2145 

 

 

Şekil 291. FO-1-5’in VERO hücreleri üzerine sitotoksik etkisi 

Antiviral aktivite için HSV tip-1 virüsü kullanıldı (Tablo 108, Şekil 292). Antiviral 

aktivite belirlemede VERO hücre hattının virüs kontrolüne göre canlı kalan hücre sayısı virüs 

kontrolüne göre daha yüksek olan konsantrasyonlar antiviral aktivite değeri olarak belirlenir. 
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Tablo 108. F. oxysporum YP9B izolatlarının HSV tip-1 üzerine antiviral etkisi (µM) 

Bileşik no Hücre Virüs  Asiklovir  Maddelerin antiviral aktivite testlerinde çalışılan konsantrasyonları 

5 2.5 1.25 0.625 0.312 0.156 0.078 0.039 

FO-1 100 33.697 92.828 - - 38.456 39.901 48.884 44.243 42.301 42.741 

FO-2a-c 100 33.697 92.828 44.18 39.928 39.252 54.754 27.732 28.653 - - 

FO-2a+3a-b 100 33.697 92.828 - 50.109 54.957 39.684 40.030 30.771 45.921 - 

FO-5 100 33.697 92.828 - - 37.362 43.462 37.110 36.558 35.517 23.698 

 

 

Şekil 292. F. oxysporum YP9B izolatlarının HSV tip-1’e karşı antiviral aktiviteleri
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F. oxysporum YP9B’nin ürettiği FO-1-5 bileşiklerinin antikanser aktivitesi için 

MCF-7, PC-3 ve A549 hücre hatları kullanıldı. Test edilen FO-1-5 bileşiklerinin IC50 

değerleri Tablo 109 ve Şekil 293’te verilmiştir.  

Tablo 109. FO-1-5’in üç ayrı kanser hücre hatları üzerine antikanser aktivite değerleri 

(IC50 değerleri) 

Bileşik no 
Kanser Hücre Hatları ve IC50 (µM) ± SD Değerleri (µM) 

MCF-7 PC-3  A549 

FO-1 15.01±4.55 19.13±0.68 17.06±1.69 

FO-2a-c ni ni ni 

FO-2a+3a-b ni ni ni 

FO-4a-c 7.75±1.40 17.75±0.65 7.51±1.38 

FO-5 790.33±32.56 917.06±84.66 905.35±82.24 

Doksorubisin HCl 0.053±0.004 0.09±0.014 17.75 ±5.61 
MCF-7; İnsan meme adenokarsinoma hücre hattı; PC-3; İnsan prostat adenokarsinoma hücre hattı; A549; İnsan 

akciğer kanseri hücre hattı, ni: inhibisyon yok 

 

Tablo 133’te görüldüğü gibi, özellikle FO-4a-c, test edilen tüm hücre hatları için en 

güçlü antiproliferatif aktivite göstermiştir. FO-4a-c' nin aktivitesini takiben, FO-1 her hücre 

hattında ikinci güçlü aktiviteyi gösterirken FO-5, MCF-7, PC-3 ve A549 hücre hatlarında 

en zayıf inhibitör aktiviteye sahip olduğu belirlenmiştir. Diğer türevlerle karşılaştırıldığında, 

FO-2a-c ve FO-3a-b bu hücre hatlarında sitotoksisite göstermemiştir. Ayrıca, FO-3a-b ve 

FO-4a-c, test edilen hücre hatlarının doza bağlı bir şekilde canlılığını artırmıştır (2-1000 

µM, veriler gösterilmemiştir). Test maddelerinin 100 µM’sine maruz kalan MCF-7, PC-3 ve 

A549'daki antikanser aktivitesi, Şekil 293’te gösterilmiştir. 

 

**Kontrol grubuna kıyasla MCF-7, PC-3 ve A549 hücre hatlarında bileşiklerin 100 µM'deki antikanser aktivitesi. Gruplar 

ve kontrol arasındaki farkların önem düzeyi * ile gösterilmiş olup p <0.0001 olarak tanımlandı 

Şekil 293. FO-1-5 Bileşiklerinin MCF-7, PC-3 ve A549'daki antikanser aktivitesi 
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5. TARTIŞMA ve SONUÇ 

Tezde hidroksi, metoksi ve hidroksimetoksi grupları içeren benzoin (1-29), benzil 

(30-50) ve metoksi stilbenoid (51-62) bileşikleri sentezlendi (Tablo 110). Sentezlenen 

bileşiklerin Sci-finder taramasında 40 bilinen ve 22 bileşiğin (3, 5, 6a+b, 7, 14a+b, 15, 

17a+b, 20, 22, 23a+b, 24a+b, 25, 27, 28, 29a+b, 32, 43, 46, 47, 48, 50, 54) ise yeni olduğu 

bulundu.  

Tablo 110. Benzoin, benzil ve stilbenoid bileşik serisi numaraları 

Bileşik No Bileşik Sınıfı Sentezlenen Toplam Bileşik 

1-7 Hidroksi benzoin 

29 adet benzoin (15 tanesi yeni) 8-21 Metoksi benzoin 

22-29 Hidroksimetoksi benzoin 

30-34 Hidroksi benzil 

21 adet benzil (6 tanesi yeni) 35-44 Metoksi benzil 

45-50 Hidroksimetoksi benzil 

51-62 Stilbenoid analogları serisi 12 adet stilbenoid analoğu (1 tane yeni) 

 

29 Adet hidroksi/metoksi/hidroksimetoksi benzoin bileşikleri geliştirilen US 

yönteme göre sentezlenmiştir ve 15 benzoin bileşiği yeni olup, rasemik ve bazıları izomerik 

karışım halindedir (Tablo 111).  
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 Tablo 111. Hidroksi, metoksi ve hidroksimetoksi benzoin bileşikleri  

 

A halkası B halkası 

-R1 -R2 -R3 -R1 -R2 -R3 

Hidroksi benzoin  

1 -OH -H -H -H -H -H 

2 -H -OH -H -H -H -H 

3 -OH -H -OH -H -H -H 

4 -OH -H -H -OH -H -H 

5 -H -OH -H -OH -H -H 

6             a -OH -H -H -OH -H -OH 

               b                               -OH -H -OH -OH -H -H 

7 -OH -H -OH -OH -H -OH 

Metoksi benzoin 

8             a 

               b 

-OCH3 

-H 

-H 

-H 

-H 

-H 

-H 

-OCH3 

-H 

-H 

-H 

-H 

9 -H -OCH3 -H -H -H -H 

10 -OCH3 -OCH3 -H -H -H -H 

11           a 

               b 

-OCH3 

-H 

-H 

-H 

-OCH3 

-H 

-H 

-OCH3 

-H 

-H 

-H 

-OCH3 

12 -OCH3 -H -H -OCH3 -H -H 

13 -H -OCH3 -H -OCH3 -H -H 

14           a 

               b 

-OCH3 

-OCH3 

-H 

-H 

-OCH3 

-H 

-OCH3 

-OCH3 

-H 

-H 

-H 

-OCH3 

 -OCH3 -H -H -OCH3 -H -OCH3 

15 -OCH3 -OCH3 -H -OCH3 -H -H 

16 -H -OCH3 -H -H -OCH3 -H 

17           a 

               b 

-H 

-OCH3 

-OCH3 

-OCH3 

-H 

-H 

-OCH3 

-H 

-OCH3 

-OCH3 

-H 

-H 

 -OCH3 -OCH3 -H -H -OCH3 -H 

18 -H -OCH3 -H -OCH3 -H -OCH3 

19 -OCH3 -OCH3 -H -OCH3 -OCH3 -H 

20 -OCH3 -OCH3 -H -OCH3 -H -OCH3 

21 -OCH3 -H -OCH3 -OCH3 -H -OCH3 

Hidroksimetoksi benzoin 

22 -OH -H -H -H -OCH3 -H 

23           a -OH -H -H -OCH3 -OCH3 -H 

               b -OCH3 -OCH3 -H -OH -H -H 

24           a -OH -H -H -OCH3 -H -OCH3 

               b -OCH3 -H -OCH3 -OH -H -H 

25 -H -OH -H -OCH3 -H -H 

26 -H -OH -H -H -OCH3 -H 

27 -H -OH -H -OCH3 -OCH3 -H 

28 -H -OH -H -OCH3 -H -OCH3 

29           a -OH -OH -H -OCH3 -OCH3 -H 

               b -OCH3 -OCH3 -H -OH -OH -H 
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 Hidroksi sübstitüe benzoin bileşikleri (1-7) benzoin reaksiyonuna göre geliştirilen 

US yönteme göre susuz ortamda sentezlendi (56, 185–192) ve bileşiklerin yapıları 

spektroskopik yöntemlerle tayin edilmiştir. Hidroksi benzoin bileşikleri rasemik karışım 

halinde sentezlenmiştir. 1H-NMR spektrumundan benzilik –CH(OH) δ 5.8-6.8 ppm 

aralığında geniş singlet (H-2, bs) ve 13C-NMR spektrumunda 192-198 (C=O, C-1) ve 76-78 

(C-2) ppm aralıklarında piklerin görülmesi benzoin yapılarını göstermektedir.  

 Metoksi sübstitüe benzoin bileşikleri (8-21) hidroksibenzoin reaksiyonuna göre 

geliştirilen US yönteme göre kapalı ortamda sentezlendi (185–194) ve bileşiklerin yapıları 

spektroskopik yöntemlerle tayin edilmiştir. Metoksi benzoin bileşikleri rasemik karışım 

halinde sentezlenmiştir. 1H-NMR spektrumundan benzilik -CH(OH) δ 5.7-6.0 ppm 

aralığında geniş singlet (H-2, bs), 3.5-3.8 ppm aralığında –OCH3 pikleri ve 13C-NMR 

spektrumunda 195-198 (C=O, C-1) ve 75-77 (C-2) ppm aralıklarında piklerin görülmesi 

metoksi benzoin yapılarını göstermektedir.  

 Hidroksimetoksi benzoin bileşikleri (22-29) geliştirilen US yönteme göre kapalı 

ortamda sentezlendi (56, 77, 185–192) ve bileşiklerin yapıları spektroskopik yöntemlerle 

tayin edilmiştir. Hidroksimetoksi benzoin bileşikleri rasemik karışım halinde 

sentezlenmiştir. 1H-NMR spektrumundan benzilik -CH(OH) δ 5.7-6. 0 ppm aralığında geniş 

singlet (H-2, bs), 3.5-3.8 ppm aralığında –OCH3 pikleri ve 13C-NMR spektrumunda 195-198 

(C=O, C-1) ve 75-79 (C-2) ppm aralıklarında piklerin görülmesi hidroksimetoksi benzoin 

yapılarını göstermektedir.  

 Literatürde 1, 2, 4, 6, 8, 9, 10, 11, 12, 13, 16, 18, 19, 21 ve 26 numaralı bileşikler 

katalizli veya katalizsiz, simetrik veya asimetrik olarak klasik, MD ve US yöntemleriyle 

sentezlenmiş (3, 5, 49–61) fakat biyolojik aktivite çalışmaları yapılmamıştır. Bizde 

literatürdeki bu boşluğu kapatmak amacıyla hem bu bileşikleri hem de serinin diğer 

bileşiklerini sentezledik. 
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21 Adet hidroksi/metoksi/hidroksimetoksi benzil bileşikleri benzoin bileşiklerinden 

sentezlenmiş ve 6 tanesi yeni bileşiktir (Tablo 112). 

Tablo 112. Hidroksi, metoksi ve hidroksimetoksi benzil bileşikleri  

 

 Hidroksi benzoin bileşiklerinin (1-7) nitrik asit (24, 64, 65), Fehling reaktifi (66, 

166) veya piridinyum klorokromat (PCC) (67) gibi yükseltgenlerle yükseltgenmelerinden 

hidroksi benzil bileşikleri (35-42) sentezlendi (28, 167). Sentezlenen hidroksi benzil 

bileşiklerinin yapıları spektroskopik yöntemlerle tayin edilmiştir. Hidroksi benzoin 

bileşiklerinin 1H-NMR spektrumunda δ 5.7-6.0 ppm aralığında görülen benzilik –CH(OH) 

pikinin yok olması ve 13C-NMR spektrumunda 192-195 (C=O, C-1) ppm aralıklarında 

diketon piklerin görülmesi hidroksi benzil yapılarını göstermektedir.  

Metoksi benzoin bileşiklerinin (8-21) nitrik asit (21, 65, 195), Fehling reaktifi (166, 

167) veya PCC (67) gibi yükseltenlerle yükseltgenmelerinden metoksi benzil bileşikleri (43-
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56) sentezlendi (68, 167). Bazı ürünler bozunarak karboksilik asite dönüştü. Literatürde 1,2-

diketon bileşiklerinin karboksilik asite dönüştükleri bilinmektedir. Reaksiyon karışımları 

buz banyosuna alınarak çöktürme işlemi gerçekleştirildi. Ardından vakum altında süzme 

işlemi yapılarak bileşikler saflaştırıldı. Sentezlenen metoksi benzil bileşiklerinin yapıları 

spektroskopik yöntemlerle tayin edilmiştir. Metoksi benzoin bileşiklerinin 1H-NMR 

spektrumunda δ 5.7-6.0 ppm aralığında görülen benzilik –CH(OH) pikinin yok olması ve 

13C-NMR spektrumunda 192-195 (C=O, C-1) ppm aralıklarında diketon piklerin görülmesi 

metoksi benzil yapılarını göstermektedir.  

Hidroksimetoksi benzoin bileşiklerinin (22-29) nitrik asit (21, 65, 195), Fehling 

reaktifi (166, 167) veya PCC (67) gibi yükseltgenlerle yükseltgenmelerinden 

hidroksimetoksi benzil bileşikleri (45-50) sentezlendi (68, 167). Bazı ürünler bozunarak 

karboksilik asite dönüştü. Literatürde 1,2-diketon bileşiklerinin karboksilik asite 

dönüştükleri bilinmektedir. Reaksiyon karışımları buz banyosuna alınarak çöktürme işlemi 

gerçekleştirildi. Ardından vakum altında süzme işlemi yapılarak bileşikler saflaştırıldı. 

Sentezlenen hidroksimetoksi benzil bileşiklerinin yapıları spektroskopik yöntemlerle tayin 

edilmiştir. Hidroksimetoksi benzoin bileşiklerinin 1H-NMR spektrumunda δ 5.7-6.0 ppm 

aralığında görülen benzilik –CH(OH) pikinin yok olması ve 13C-NMR spektrumunda 192-

195 (C=O, C-1) ppm aralıklarında diketon piklerin görülmesi hidroksimetoksi benzil 

yapılarını göstermektedir.  

Literatürde Iris tenuifolia bitkisinden tenuifodion bileşiği (Şekil 5) (69),  Fissistigma 

latifolium’dan 2-hidroksi-4,5,6-trimetoksibenzil (Şekil 6), Tephrosia calophylla’dan 

calophion A bileşiği (Şekil 7) (70, 71) ve Combretum alfredii Hance bitkisinden vanillil 

maddesi izole edilmiştir (Şekil 8) (72). Ayrıca 30, 31, 33-42, 44, 45 ve 49 bileşikleri 

literatürde (Şekil 10) (60, 61, 75–87) sentezlenmiştir fakat biyolojik etkinlik taramaları 

yapılmak amacıyla bilinen 30, 31, 33-42, 44, 45 ve 49 bileşikleri de sentezlenmiştir. 
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12 Adet metoksibenzoin bileşiklerinin indirgemesinden 9 adet difenilatanon ve 3 adet 

stilbenoid analoğu bileşikler sentezlenmiş olup sadece 54 numaralı bileşik yenidir (Tablo 

113).  

Tablo 113. Stilbenoid bileşikleri  

 

Metoksi benzoin bileşiklerinin (51-62) Clemmensen indirgenmesi (Zn(Hg)) (116) 

sonucu metoksi stilbenoidlerin sentezlenmesi hedeflenmiştir. Fakat istenildiği gibi tüm 

metoksi benzoinler stilbene indirgenmedi. İndirgeme reaksiyonunda olası tüm ürünler; 

metoksi stilben, metoksi difenil etanon, metoksi difeniletan ve metoksi difenil etanol 

bileşikleri saf veya karışım halinde elde edildi. Ayrıca polimerik ürünlere rastlandı. Stilben 

oluştuktan sonra ortamın asidik olması nedeniyle metoksi stilbenin polimerleştiği 

düşünülmektedir. Sentezlenen metoksi stilben ve analog bileşiklerinin yapıları 

spektroskopik yöntemlerle tayin edilmiştir. Metoksi benzoin bileşiklerinin 1H-NMR 

spektrumunda δ 5.7-6.0 ppm aralığında görülen benzilik –CH(OH) pikinin yok olması ve 

difenil etanon, etan, etanol ve eten piklerinin proton ve karbon NMR spektrumlarında 

gözlemlenmesi, benzoin bileşiklerinin indirgendiğini fakat stilben sentezi kontrolünün 

mümkün olmadığını göstermiştir.  

Literatürde 51-53, 55-62 numaralı stilbenoid bileşikleri sentezlenmiş olup, tez 

kapsamında da biyolojik etkinlik taraması yapmak amacıyla 51-53, 55-62 numaralı bileşikler 

de sentezlenmiştir (121–131). 
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Sentezlenen bileşiklerin; antioksidan etkide, FRAP yöntemine göre 1-7 numaralı 

(hidroksi benzoin) bileşiklerinden 6a+b’nin (2237±58.3 µM), 8-21 numaralı (metoksi 

benzoin) bileşiklerinden 15’in (2100±42.7 µM), 22-29 numaralı (hidroksi metoksi benzoin) 

bileşiklerinden 29a+b’nin (3127.50±27.44 µM), 30-34 numaralı (hidroksi benzil) 

bileşiklerinden 34’ün  (1974±76.9 µM),  35-44 numaralı  (metoksi benzil) bileşiklerinden 

44’ün (2050±40.2 µM), 45-50 numaralı (hidroksi metoksi benzil) bileşiklerinden 50’nin 

(2476.67±22.43 µM) ve  51-61 numaralı (stilbenoid analoglarının ) 51’in  (1421±94.8 µM) 

etkin oldukları bulunmuştur. Tüm sentez bileşiklerine bakıldığında ise FRAP yöntemine 

göre en etkin bileşik 29a+b (3127.50±27.44 µM) olduğu görülmüştür. 

CUPRAC yöntemine göre bakıldığında 1-7 numaralı (hidroksi benzoin) 

bileşiklerinden 5’in (1113±64.9 µM), 8-21 numaralı (metoksi benzoin) bileşiklerinden 

17a+b’nin (2636.67±25.3µM), 22-29 numaralı (hidroksi metoksi benzoin) bileşiklerinden 

29a+b’nin (932.33±32.24 µM), 30-34 numaralı (hidroksi benzil) bileşiklerinden 30’un  

(1095.00±18.1 µM),  35-44 numaralı  (metoksi benzil) bileşiklerinden 38’in (2966.6±53.2 

µM), 45-50 numaralı (hidroksi metoksi benzil) bileşiklerinden 48’in (426.13±11.73 µM) ve  

51-61 numaralı (stilbenoid analoglarının ) 51’in  (808.32±14.2 µM) etkin oldukları 

bulunmuştur. Tüm sentez bileşiklerine bakıldığında ise CUPRAC yöntemine göre en etkin 

bileşik 38’in (2966.6±53.2 µM) olduğu görülmüştür. 

DPPH yöntemine göre bakıldığında 1-7 numaralı (hidroksi benzoin) bileşiklerinden 

5’in (8.12±1.2 µM), 8-21 numaralı (metoksi benzoin) bileşiklerinden 8a+b’nin (7.20±0.5 

µM), 22-29 numaralı (hidroksi metoksi benzoin) bileşiklerinden 29a+b’nin (8.30±0.15µM), 

30-34 numaralı (hidroksi benzil) bileşiklerinden 34’ün (7.38±1.0 µM),  35-44 numaralı  

(metoksi benzil) bileşiklerinden 35’in (6.72±0.7 µM), 45-50 numaralı (hidroksi metoksi 

benzil) bileşiklerinden 50’nin (20.59±0.13 µM) ve  51-61 numaralı (stilbenoid analoglarının) 

52’nin  (12.54±1.4 µM) etkin oldukları bulunmuştur. Tüm sentez bileşiklerine bakıldığında 

ise DPPH yöntemine göre en etkin bileşik 35’in (6.72±0.7 µM) olduğu görülmüştür. 

Antimikrobiyal etkilere bakıldığında 1-7 numaralı (hidroksi benzoin) bileşiklerinden 

6a+b’nin Escherichia coli (Ec), Yersinia pseudotuberculosis (Yp), Pseudomonas aeruginosa 

(Pa), Staphylococcus aureus (Sa), Enterococcus faecalis (Ef), Streptococcus mutans (Sm), 

Bacillus cereus (Bc), Mycobacterium smegmatis (Ms) ve Candida albicans (Ca) suşlarına 

karşı aktif olduğu, en aktif olan Sa, Sm, Ms suşlarına karşı MİK’leri 12 µg/mL olarak 

bulunmuştur. 8-21 numaralı (metoksi benzoin) bileşiklerinden 12’nin Ec, Yp, Sa ve Ca 
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suşlarına karşı aktif olduğu, en aktif olan Ec ve Ca suşlarına karşı MİK’leri 41 µg/mL olarak 

bulunmuştur. 22-29 numaralı (hidroksi metoksi benzoin) bileşiklerinden 26’nın Kp, Yp, Sa, 

Ef, Spy, Spn, Psp ve Bc suşlarına karşı aktif olduğu, en aktif olan Yp, Spy, Spn ve Bc suşlarına 

karşı MİK’leri 38.3 µg/mL olarak bulunmuştur. 30-34 numaralı (hidroksi benzil) 

bileşiklerinden 33’ün Sa ve Ms suşlarına karşı MİK’leri 9.0 µg/mL olarak bulunmuştur. 35-

44 numaralı (metoksi benzil) bileşiklerinden 35’in Bc ve Ca suşlarına karşı MİK’leri 

sırasıyla 22 ve 44 µg/mL olarak bulunmuştur. 45-50 numaralı (hidroksi metoksi benzil) 

bileşiklerinden 45’in Ec, Yp, Pa, Sa, Ef, Spy, Spn suşlarına karşı MİK’leri 33.3 µg/mL, Bs, 

Ms, Ca ve Sc suşlarına karşı MİK’leri 16.7 µg/mL olarak bulunmuştur. 51-61 numaralı 

(stilbenoid analogları) bileşiklerinden 52 Ca suşuna karşı MİK değeri 33 µg/mL olarak 

bulunmuştur. Tüm bu verilere göre Sa ve Ms (9.0 µg/mL) suşlarına karşı en etkili bileşik 33 

dür. 

Enzim inhibisyonlarında α-amilaz enzimine karşı 7 nolu bileşik (IC50, 97.513 µM), 

α-glukozidaza karşı 26 nolu bileşik (IC50, 40.87 µM), asetilkolinesteraza karşı 46 nolu 

bileşik (IC50, 9.83 µM), bütirilkolinesteraza karşı 22 nolu bileşik (IC50, 28,68 µM) ve 

tirozinaz enzimine karşı 48 nolu bileşik (IC50, 20.29 µM) en yüksek aktiviteye sahiptir. 

Bileşik gruplarına göre en etkili 4 adet bileşiğin (4, 15, 25 ve 35) HeLa ve RPE-1’ye karşı 

antikanser etkinlikleri araştırıldı.  

Antikanser aktivite çalışmalarında HeLa için 4 (IC50 42.67 µg/mL), 25 (IC50 40.30 

µg/mL) ve cisplatin (IC50 42.76 µg/mL), 4 (GI50 1.12 µg/mL), 25 (GI50 1.15 µg/mL) cisplatin 

(GI50 1.13 µg/mL) ve RPE-1 için 4 (IC50 30.27 µg/mL), 25 (IC50 50.57 µg/mL cisplatin (IC50 

58.77 µg/mL), 4 (GI50 1.15 µg/mL), 25 (GI50 1.02 µg/mL) cis-platin (GI50 1.56 µg/mL) 

değerleri bulunmuştur. 4 ve 25 nolu bileşiklerin cis-platinden daha etkili olduğu görüldü. 25 

nolu bileşik yeni olup bu araştırmada sentezlenip görülen biyolojik etkinliği tespit edilmiştir. 

Ayrıca toplam 17 adet sentezlenen bileşiğin MCF7, HT29, C6 ve Hep3B’ye karşı antikanser 

aktiviteleri araştırılmış olup 12 tanesi yenidir. Aktivite taraması yapılan bu çalışmada bazı 

bileşiklerin standart (cis-platin) kadar etkili olduğu görülmüştür.   

Literatürde, sentezlenen 16 nolu bileşiğin antitümör etkisi (58), 19 nolu bileşiğin 

sitotoksik etkisi ve tubulin inhibisyonu (59), 30 nolu bileşiğin BACE inhibisyonu (87) ve 38 

nolu bileşiğin antioksidan ve α-amilaz etkisi (81) rapor edilmiştir. Sonuç olarak, literatürde, 

sentezlenen bileşiklere benzer şekilde benzoin/benzil bileşikleri mevcut olup (65, 66, 185–

192) farklı antitümör etki (58), sitotoksisite (196), karboksiesteraz (CE) inhibisyonu gibi 
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(91, 92) biyolojik etkinlikleri in vitro olarak araştırılmıştır (91, 93). Pterocarpus marsupium 

Roxb. ağacından Vijayosin (Benzil di-O-β-D-glukozit) izole edilmiştir (195). Çok sayıda 

farklı simetrik ve asimetrik benzoin bileşikleri US yönteme göre susuz ortamda ve inert 

atmosferde sentezlenmiştir (7). 

Tezin ikinci kısmında, F. oxysporum YP9B (FO) kullanılarak yapılan sekonder 

metabolit üretimi sonrası hazırlanan etil asetat ekstraktının kromatografik yöntemler 

kullanarak izolasyonu gerçekleştirilmiştir. Saflaştırma işleminden sonra FO-1, FO-2a-c, 

FO-2a+3a-b, FO-4a-c ve FO-5 nolu toplam 10 adet doğal bileşikler izole edilip 

spektroskopik olarak aydınlatmıştır. İzole edilen bileşiklerin 13 ayrı mikroorganizmaya karşı 

antimikrobiyal etkinlikleri araştırılmıştır. Ayrıca FO-1-5 kodlu bileşiklerin sitotoksik, 

antiviral ve antikanser etkinlikleri de araştırılmıştır. 

F. oxysporum YP9B’nin (FO) ürettiği FO-1, FO-2a-c, FO-2a+3a-b, FO-4a-c ve 

FO-5 nolu bileşiklerin 1D (1H, 13C, APT), 2D (COSY, TOCSY, HMBC, HMQC, NOESY) 

NMR, FT-IR, LC-QTOF-MS gibi spektroskopik yöntemlerle aşağıdaki gibi aydınlatılmıştır. 

 

 

FO-1 

FO-1 kodlu bileşik renksiz yarı-katı kıvamında ve optikçe aktifliği [α]d
25-54.86 (c 

0.0056, etil asetat) olarak bulundu. FO-1 bileşiğinin LC-MS spektrumunda moleküler iyon 

piki m/z 280.21 [M]+, 303.88 [M+Na]+ ve 319.07 [M+K]+ olarak tespit edildi ve 6 

doymamışlıkla birlikle molekül formülünün C15H20O5 olarak bulundu. FO-1 bileşiğinin FT-

IR spektrumunda hidroksil (3392 cm-1), karbonil (1659 cm-1), ve aromatik çifte bağlar (1437 

cm-1) görüldü. Bileşiğin 1H-NMR spektrumunda ester, hidroksil, metoksi ve benzil ve üç 

adet tersiyer metil pikleri (δ 3.07 (3H, s, -OCH3), 0.97 (3H, d, J= 6.8 Hz, H4), ve 0.43 (3H, 

d, J= 6.8, H5), metilen piki δ 3.26-3.31 ve 3.03-3.10 (2H, dd, J=4.9 ve 14.3 Hz, -CH2Ph), ve 

üç adet CH piki δ 5.44-5.48 (1H, dd, J= 4.76 ve 14.3 Hz, H1′), 5.01 (1H, d, J=8.7 Hz, H2), 

ve 1.97 (1H, oktet, H3) ppm’de görüldü. Ayrıca 1H-NMR spektrumunda beş adet aromatik 

fenil protonu δ 7.26 (2H, d, J=7.7 Hz, H2′′,6′′), 7.30 (2H, d, J=7.7 Hz, H3′′,5′′) ve 7.17 (1H, t, 
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J=7.7 Hz, H4′′) ppm’de görüldü. FO-1 bileşiğinin 2D 1H-1H COSY ve TOCSY NMR 

verilerinden H2’den H5, H1′‘den -CH2Ph ve H1′‘den aromatik fenil H2′′,6′′, H3′′,5′′ ve H4′′ 

korelasyonları gözlemlenmiştir (Tablo 91). FO-1 bileşiğinin 13C, APT, 1H-13C HSQC ve 

HMBC spektrumlarından toplam 13 karbonlu olduğu, bunların üç metil δ 19.65 (C4), 17.71 

(C5), 57.07 (-OCH3), bir metilen δ 34.54 (-CH2Ph), altı metin δ 74.78 (C2), 31.78 (C3), 74.54 

(C1′), 128.35 (C2′′,6′′), 129.07 (C3′′,5′′), 126.54 (C4′′) ve üç kuaterner karbon pikleri δ169.79 

(C1), 169.02 (C2′), 137.27 (C1′′) (Tablo 91) ppm’de bulundu. Yukarıdaki spektroskopik 

verilerin analizi sonucu FO-1 bileşiğinin 1-benzil-2-metoksi-2-oksoetil 2-hidroksi-3-

metilbutanoat olarak aydınlatıldı. Yapılan literatür taramasında FO-1 nolu bileşik yapısında 

bileşiğe rastlanmamıştır. Fakat, benzer bileşik taramasında   FO-1 nolu bileşiğin metoksi 

grubu yerine başka terpenik grupların takıldığı doğal bileşikler Ixeris debilis ve Ixeris 

repens’den izole edilmiştir (197). 

 

 

       FO-2a-c ve FO-2a+3a-b 

FO-2a-c/ FO-3a-b bileşiklerinin NMR ve GC-MS analizleri sonrası hidroksil substituye 

2,3-dihidroksipropanoik alkil/alkenil (C16/C18) anhidrit bileşiklerinin karışımı oldukları 

tespit edildi. Kolon kromatografisi sonrası FO-2a-c ve FO-2a+3a-b serisi bileşikler farklı 

Rf değerlerine sahip oldukları görüldü. Her iki seri bileşik karışımının polarite benzerliği 

nedeniyle kromatografik olarak saflaştırmaları mümkün olmadı. Fakat, FO-2a-c karışımı 

hidrolizlenip, metillendirildikten sonra GC-FID/MS analizine göre yağ asidi metil esteri 

(FAME) olarak oleik asit (%49.79, FO-2b), palmitik asit (%36.86, FO-2a) ve 

oktadekadienoik asit (%11.09, FO-2c, 18: 2, Δ9,12, (E, E)) aydınlatıldı. Benzer şeklide FO-

2a, ve FO-2a+3a-b serisi bileşik karışımı hidrolizlenip, metillendirildikten sonra GC-

FID/MS analizi sonrası palmitik asit (FO-2a, %63.07), oktadekanoik asit (FO-3a, %34.21, 

18: 1, Δ11, (Z)) ve oktadekadienoik asit (FO-3b, %2.47, 18: 2, Δ9, 12, (E, E)) olarak 

aydınlatıldı. FO-2a-c ve FO-2a+3a-b serisi bileşiklerin formülleri LC-QTOF-MS, LC-MS, 

GC-FID/MS ve NMR verilerine göre C19H36O5 (FO-2a); C21H38O5 (FO-2b); C21H36O5 (FO-

2c), C21H38O5 (FO-3a); ve C21H36O5 (FO-3b) olarak bulundu. FO-2a-c ve FO-2a+3a-b 

bileşiklerinin spektrumları Şekil 257-273’de ve 3C-NMR verileri Tablo 94 ve 98’de 
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görülmektedir. Her iki seri bileşiğin NMR verileri birbirlerine oldukça benzerdir. FO-2a-c 

bileşiğinin 1H-NMR spektrumunda bir tane CH δ 5.27 (1H, m, H2′), bir metilen δ 4.27-4.31 

ve 4.11-4.16 (2H, m, H3′), FO-2b ve FO-2c için bir olefinik proton δ 5.26-5.33 (2H, m, Δ9) 

görülmüştür (Tablo 93). FO-3a-b serisi bileşiğin 1H NMR spektrumunda FO-3a ve FO-3b 

için bir tane CH δ 5.35 (2H, t, J=6.28 Hz, H2′) ve bir metilen δ 4.32-4.36 ve 4.15-4.20 (2H, 

dd, J= 3.88 ve 6.28 Hz, H3′), FO-3a için bir olefin proton δ 5.10-5.36 (2H, m, Δ9) ve FO-3b 

için iki tane çifte bağ protonları δ 5.10-5.36 (4H, m, Δ9,12) görülmüştür (Tablo 97). FO-2a-

c ve FO-3a-b serisi bileşiklerin 1H-NMR spektrumunda alkil yan zincir pikleri δ 0.88-2.32 

ppm aralığında görülmüştür. Bileşiklerin13C-NMR spektrumlarında iki karbonil pikleri 

δ172.12 (C1), 172.41 (C1′), bir metil piki δ 13.55 (C16/C18), bir metilen δ 61.87 (C3′), bir 

CH piki δ 69.01 (C2′) ppm görülmüştür. Diğer karbon pikleri δ 22.50-33.75 ppm 

aralıklarında görülmüştür. FO-2a-c ve FO-3a-b bileşiklerinin 2D NMR (COSY, HMQC, 

HMBC), LC-QTOF-MS, ve GC-FID/MS spektrumlarının analizleri sonrası bileşikler 2,3-

dihidroksipropanoik, hekzadekanoik anhidrit (FO-2a), 2,3-dihidroksipropanoik, (9Z)-

oktadekenoik anhidrit (FO-2b), 2,3-dihidroksipropanoik, (9Z,12Z)-oktadekadienoik 

anhidrit (FO-2c), 2,3-dihidroksipropanoik, (11Z)-oktadekenoik anhidrit (FO-3a), 2,3-

dihidroksipropanoik, (9E,12E)-oktadekadienoik anhidrit (FO-3b) olarak aydınlatıldı ve 

literatür taraması sonrası hepsinin yeni bileşikler oldukları bulundu. Fakat, benzer bileşik 

taramasında FO-2a-c ve FO-2a+3a-b nolu bileşiklere benzer asetik 2,3,dihidroksipropanoik 

asit anhidrit (198) ve hekzadekanoik asit 2-hidroksipropanoik asit anhidrit (199) 

bileşiklerine rastlanmıştır. 

. 

 

FO-4a-c 

FO-4a-c’nin izolasyonu sonrası spektroskopik (NMR, GC-FID/MS) veri analizleri 

sonucu hidroksil substituye seskiterpen esteri karışımı olduğu bulunmuştur. Polarite 

benzerliği nedeniyle karışım kromatografik olarak saflaştırılamamıştır. Fakat, FO-4a-c 

karışımı hidrolizlenip, metillendirildikten sonra GC-FID/MS analizine göre yağ asidi metil 

esteri (FAME) olarak palmitik asit (FO-4a, %81.25), oktadekaenoik asit (FO-4b, %12.62, 

18:1, Δ9, (E)) ve stearik asit (FO-4c, %6.12, 18:0) olarak aydınlatıldı. Bileşiklerin LC-Q-
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TOF-MS, GC-FID/MS ve NMR verilerine göre FO-4a C31H62O3; FO-4b C33H64O3 ve FO-

4c C33H66O3 formüllerinde oldukları bulunmuştur. FO-4a-c’nin LC-Q-TOF-MS analizi 

sonucu moleküler iyon pikleri sırasıyla m/z 482.88 [M]+, 509.06 [M+H]+, ve 510.75 [M]+ 

olarak bulunmuştur. FO-4a-c’nin 1H-NMR spektrumunda bir tane CH δ 5.27 (1H, m, H2′), 

bir metilen δ 4.27-4.31 ve 4.11-4.16 (2H, m, H3′), FO-4b ve FO-4c için bir olefin proton δ 

5.26-5.33 (2H, m, Δ9) görülmüştür. FO-4a-c serisi bileşiklerin 1H-NMR spektrumunda alkil 

yan zincir pikleri δ 0.88-2.32 ppm aralığında görülmüştür (Tablo 101). Bileşiklerin13C-NMR 

spektrumlarında karbonil pikleri δ 174.18 (C1), 170.19 (C1), 168.94 (C1), alkil zinciri metil 

karbon pikleri δ 13.61, 13.63, 14.09 (C16/C18), seskiterpen kısmı için beş metil karbon piki 

δ 19.61 (C10′), 18.86 (C11′), 17.94 (C12′), 10.98 (C13′), 17.98 (C15′), her biri için iki adet -OCH 

piki δ 74.65 (C13′), 73.31 (2C, C13′),62.17 (C2′), 62.03 (C2′), 61.90 (C2′) ppm’de ve diğer 

karbon pikleri δ 22.50-33.75 ppm aralıklarında görülmüştür (Tablo 102). FO-4a-c 

bileşiklerinin 2D NMR (COSY, HMQC, HMBC), LC-QTOF-MS, ve GC-FID/MS 

spektrumlarının analizleri sonrası bileşikler 3-hidroksi-1,2,6,10-tetrametilundekil 

hekzadekanoat, FO-4a; 3-hidroksi-1,2,6,10-tetrametilundekil (9E)-oktadekenoat, FO-4b; 

ve 3-hidroksi-1,2,6,10-tetrametilundekil oktadekanoat, FO-4c olarak adlandırılmıştır. 

Yapılan literatür taramasında FO-4a, FO-4b ve FO-4c nolu bileşiklerin aynısına 

rastlanmamıştır. Fakat, benzer bileşik taramasında FO-4a, FO-4b ve FO-4c nolu bileşiklerin 

seskiterpen kısmı içeren doğal bileşiklere rastlanmıştır (198, 200).  

 

FO-5 

FO-5 nolu bileşik hafif sarı katı formda olup e.n. 125-127oC olarak bulundu. FO-5 

bileşiğinin LC-QTOF-MS spektrumunda moleküler iyon piki 10 doymamışlıkla birlikte 

C14H11NO2 formülasyonunda m/z 226.82 [M+H]+ olarak bulundu. Bileşiğin FT-IR 

spektrumunda ikincil amin (3355 cm-1), karbonil (1673 cm-1), ve sp2 hibritize C=C (1450 

cm-1) görülmüştür. FO-5 bileşiğinin 1H-NMR spektrumunda bir adet metilen piki δ 4.22 

(2H, s, H2′′), bir adet -NH- proton piki δ 8.60 (1H, bs, D2O ile değişti), ve 8 adet aromatik 

fenil pikleri A halkası için;  δ 6.78 (1H, bd, J=2.4 Hz, H2), 6.76 (1H, d, J=8.8 Hz, H4), 7.12 

(1H, t, J=7.84 Hz, H5), 6.96-6.72 (1H, dd, J=2.16, 8,8 Hz, H6) ve B halkası için δ 7.48 (1H, 
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dd, J=1.76, 2.06 Hz, H2′), 7.56 (1H, d, J=7.68 Hz, H4′), 7.33 (1H, t, J=7.35 Hz, H5′), 7.05-

7.08 (1H, dd, J=0.88, 8.0 Hz, H6′) ppm’de görülmüştür (Tablo 105). FO-5 bileşiğinin 13C-

NMR, APT ve HSQC spektrumlarından14 karbon piki tespit edilmiş olup, bir adet metilen 

karbon piki δ 45.03 (C2′′), sekiz adet aromatik =CH piki δ 115.30 (C2), 118.18 (C4), 131.15 

(C5), 116.57 (C6), 121.83 (C2′),122.39 (C4′), 131.48 (C5′), 121.74 (C6′), dört adet aromatik 

kuaterner karbon pikleri δ 159.22 (C1), 140.05 (C3), 159.42 (C1′), 138.51 (C3) ve bir adet 

karbonil piki 196.89 (C=O, C1′′) ppm’de görülmüştür. FO-5 bileşiğinin tüm 1D (1H ve 13C) 

ve 2D NMR (COSY, HMQC, HMBC) ve LC-QTOF-MS analizleri sonrası bileşik 2-oksa-

8-azatrisiklo[9.3.1.13,7]hekzadeka-1(15),3(16),4,6,11,13-hekzaen-10-on, FO-5 olarak 

adlandırılmıştır. FO-5 nolu bileşik trihalkalı fenoksazin yapısında oldukça saf olarak izole 

edilmiştir. Yapılan literatür araştırmasında aynı bileşiğe rastlanmamıştır. Fakat, benzer 

bileşik taramasında FO-5 nolu bileşiğin anilin amin grubunun bağlantı pozisyonlarının farklı 

olduğu bazı fenoksazin bileşikler sentezlenmiştir biyolojik aktivite gösterdiği rapor 

edilmiştir (201–204). 

Saflaştırılan bileşiklerin antimikrobiyal aktivitelerine bakıldığında; antimikrobiyal 

aktiviteleri çok yüksek olduğu, FO-1, FO-2a-c ve FO-4a-c’nin mikrobiyal üremeyi 

durdurucu ve FO-2a+3a-b ile FO-5’in ise mikroorganizmaları öldürücü etkinliğe sahip 

olduğu bulunmuştur. Fraksiyon FO-1, S. aureus 30 µg/mL, B. cereus 7.5 µg/mL ve M. 

smegmatis 0.46 µg/mL değerlerinde bakteriyosit etkinlik belirlenmiştir. Fraksiyon FO-4a-

c, probiyotik bakteri grubu olan L. casei’ye etkinliği yüksek konsantrasyonlarda, diğer Gram 

pozitif bakterilere düşük konsantrasyonlarda (8.5-68.8 µg/mL) ve ARB pozitif bakterilere 

<0.5 µg/mL gibi çok düşük konsantrasyonlarda seçici etkili olması potansiyel ilaç olabilme 

olasılığını arttırdığı düşünülmektedir. FO-2a+3a-b ve FO-5’in ise M. smegmatis hariç test 

edilen mikroorganizmaların tümüne karşı öldüren (Bakteriyosit/fungisit) etkinliğe sahip 

olması antitüberküloz ajanı olabilme potansiyelini arttırmaktadır. FO-2a+3a-b ve FO-5’in 

benzer şekilde geniş spektrumlu (sporlu bakteri olan B. cereus ve M. smegmatis hariç) 

mikrobiyosit etkinlik önemli bulunmuştur. 

Saflaştırılan fraksiyonların antioksidan aktiviteleri araştırıldığında, ham etil asetat 

ekstraktlarının aktivitelerinin var olduğu ancak saflaştırıldıktan sonra fraksiyonların aktivite 

göstermedikleri belirlendi. Bu nedenle veri tablosu oluşturulmadı. Bu durumun nedeni 

saflaştırılan etken maddelerin ısıya dirençli organik maddeler olduğunu, etil asetat 

https://scifinder.cas.org/scifinder/references/answers/60E5E3D0X86F35092X1A6C5C7741EA550063:611526B4X86F35092X6AA4835E1BC75DEEA4/1.html?nav=eNpb85aBtYSBMbGEQcXM0NDUyMzJJMLCzM3Y1MDSKMLM0dHEwtjU1dDJ2dzUxdXV0QSoNKm4iEEwK7EsUS8nMS9dzzOvJDU9tUjo0YIl3xvbLZgYGD0ZWMsSc0pTK4oYBBDq_Epzk1KL2tZMleWe8qCbiYGhooCBgcERaGBGCYO0Y2iIh39QvKdfmKtfCJDh5x_vHuQfGuDp5w5UkV9cyFDHwAxUz1jCwFRUhuoCp_z8nNTEvLMKRQ1X5_x6B3RBFMwFBQwAvRxD_w&key=caplus_1974:3564&title=UGhlbm94YXppbmU&launchSrc=reflist&pageNum=1&sortKey=ACCESSION_NUMBER&sortOrder=DESCENDING
https://scifinder.cas.org/scifinder/references/answers/60E5E3D0X86F35092X1A6C5C7741EA550063:611526B4X86F35092X6AA4835E1BC75DEEA4/1.html?nav=eNpb85aBtYSBMbGEQcXM0NDUyMzJJMLCzM3Y1MDSKMLM0dHEwtjU1dDJ2dzUxdXV0QSoNKm4iEEwK7EsUS8nMS9dzzOvJDU9tUjo0YIl3xvbLZgYGD0ZWMsSc0pTK4oYBBDq_Epzk1KL2tZMleWe8qCbiYGhooCBgcERaGBGCYO0Y2iIh39QvKdfmKtfCJDh5x_vHuQfGuDp5w5UkV9cyFDHwAxUz1jCwFRUhuoCp_z8nNTEvLMKRQ1X5_x6B3RBFMwFBQwAvRxD_w&key=caplus_1974:3564&title=UGhlbm94YXppbmU&launchSrc=reflist&pageNum=1&sortKey=ACCESSION_NUMBER&sortOrder=DESCENDING
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ekstraktlarında ise diğer fenolik veya flavonoid türü bileşikler içerdikleri düşünülmektedir. 

Çalışmada antimikrobiyal aktivite taşıyan fraksiyonlara odaklanıldı.  

İzole edilen FO-1-5 bileşiklerinin VERO hücre hattında test edilen sitotoksik 

aktiviteleri incelendiğinde FO-2a-c’ün 5 µM ve aşağısı, FO-2a+3a-b’ün 2.5 µM ve aşağısı, 

FO-1 ve FO-5’in 1.25 µM ve aşağısı dilüsyonlarında (toplam altı kat dilüsyon) etkili 

olduğundan dolayı antiviral aktivite testlerinde kullanılabilmiştir. FO-4a-c, VERO 

hücrelerine güçlü sitotoksik etkinliğe sahiptir (Tablo 131, Şekil 274). 

Antiviral aktivite için DNA virüsü olan HSV tip-1 kullanıldı. HSV tip-1, VERO 

hücrelerini liz eden bir virüstür (Tablo 132, Şekil 275). Antiviral aktivite belirlemede VERO 

hücre hattının, virüs kontrolüne göre canlı kalan hücre sayısı, virüs kontrolüne göre daha 

yüksek olan konsantrasyonlar antiviral aktivite değeri olarak belirlenir. Buna göre FO-

2a+3a-b’ün 1.25 µM, FO-1’nin 0.312 µM konsantrasyonlarında hücre canlılığında kısmi 

bir artış meydana getirdiği belirlendi. FO-2a-c’nin 0.625 µM konsantrasyonda hücre 

canlılığında meydana getirdiği artış tekrarlanan deneylerde gösterilemediğinden anlamlı 

kabul edilmedi. 

F. oxysporum YP9B izolatlarının (FO-1-5) antikanser aktiviteleri MCF-7, PC-3 ve 

A549 hücre hatlarında belirlenmiştir (Tablo 133, Şekil 276). FO-1, FO-4a-c ile FO-5’in 

meme kanser hattı olan MCF-7, prostat kanser hücre hattı olan PC-3 ve akciğer kanser hücre 

hattı olan A549 hücre hatlarına karşı antikanser aktiviteye sahip oldukları belirlendi. FO-2a-

c ve FO-2a+3a-b’nin ise, bu hücre hatlarına karşı 1000 µM'ye kadar çıkan dozlarda dahi 

sitotoksisite dolayısıyla antikanser aktivite göstermedikleri belirlendi.  

Sonuç olarak doktora tez çalışmasının birinci bölümünde doğal ürün sentezi kısmında 

toplam 62 tane bileşik geliştirilen US yönteme göre sentezlenmiş olup bunların 22 tanesi 

yapılan literatür taramasına göre yeni bileşiklerdir. Sentezlenen tüm bileşiklerin antioksidan, 

antimikrobiyal, enzim inhibisyonları ve bazıları için HeLa, RPE-1, MCF7, HT29, C6 ve 

Hep3B’ye karşı antikanser aktiviteleri bakılmıştır.  Bulunan biyolojik etkinlik çalışmalarına 

göre bazı bileşiklerin test edilen kanser hücre hatlarına karşı kullanılan standart kadar etkin 

oldukları ve daha ileri farmakolojik çalışmalarla ilaç adayı potansiyellerinin olduklarını 

göstermiştir. Çalışmanın birinci bölümü TÜBİTAK 1001 projesi (117R048) kapsamında 

yapılmıştır ve üç adet bilimsel makale yayımlanmıştır. 

Çalışmanın ikinci bölümünde F. oxysporum YP9B mikroorganizmasının ürettiği FO-

1-5 kodlu bileşikler (10 adet yeni bileşik) izole edilip spektroskopik olarak aydınlatılmıştır. 
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İzole edilen FO-1-5 nolu bileşiklerin antimikrobiyal, sitotoksik, antiviral ve antikanser 

etkinlikleri araştırılmıştır. İzole edilen bileşiklerin bazıları özellikle test edilen kanser hücre 

hatlarına karşı etkinliklerinin oldukça iyi oldukları görülmüştür. Planlanacak daha ileri 

farmakolojik çalımalar sonrasında izolatlarında potansiyel ilaç adayı olabilecekleri 

mümkündür. Çalışmanın ikinci kısmı da TÜBİTAK 1002 (117S937) kapsamında yapılmıştır 

ve bir adet makale yayımlanmıştır.  
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