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ÖZET 

Bu çalışmad~ otuzdört yeni 3-arilamino-5-ariloksimetil[1,2,4]tıiazol 

türevi bileşik, S-Metilarilizotiyoüronyum iyodür türevlerinin piridin 

içerisinde uygun fenoksiasetilhidrazidleriyle ısıtilması sonucunda 

sentezlenmiştir. Elde edilen bileşiklerin yapılan, UV, IR, 1H-NMR ve 

MASS spektroskopik verileri ve elementel analiz sonuçları yardımıyla 

aydınlatılmıştır. Bileşiklerin antibah.ieriyel ve antifungal etkileri tüp 

dilüsyon tekniği ile incelenmiş, sonuçlar MİK (ı.ıg/ml) olarak elde edilmiştir. 

Bileşiklerimizin gösterdikleri etkilerin sübstitüentlere göre sınıflandırılabilir 

olmadıkları görülmüştür. 
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SUMMARY 

In this study, thirtyfour new 3-arylamino-5-ariloksimetil[l,2,4]­

tıiazole derivatives were synthesized reacting S-methylarylisothiouronium 

iodid deıivatives with the appropıiate phenoxyacetylhydrazides in p)Tidine. 

The structures elucidation of the compounds were performed by UV, IR, 
1H-NMR ve MASS spektroskopic data and elemental analyses results. 

Antihacteri al and antifungal activities of the compounds were examined and 

the results were given as MIC (J..Lg/ml). As antimicrobial activity ıs 

concemed no signifıcant difference was observed an10ung substituents. 

ii 
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J.GİRİŞ 

Triazoller 1880'li yıllarda Bladin1 ve Andreocci2 tarafından bilim 

dünyasına tanıtılmış ve bu konudaki çalışmalar günümüze dek yoğun bir 

şekilde süregelmiştir. 

Triazoller, başta tautomerik özellikleri olmak üzere, değişik 

sübstitüentlerin yapı üzerinde yerleştirilmesine uygun kimyasal aktiflikleri 

ile işlek bir konuyu oluşturmaktadırlar. 

Konuyla ilgili olarak, Potts3 tarafından 1961 yılında bir "Review", 

Temple4 tarafından da 1981 yılında "Triazoles" adlı kitap yayınlannııştır. 

Literatürde triazol türevleriyle yapılan çalışmalarda antimikrobiyal5
, 

virostatik6
, sitostatik 7, antienflamatuvar8

, analjezik9
, antikonvulzan 10

, 

merkezi sinir sistemi depresanı 11 , antihistan1inik 12
, hipotansif13

, diüretik14
, 

herbisit 15
, antihelmintik16

, antifungal17
, pestisit 18 ve insek.-tisit19 etkili 

bileşiklere ulaşılmıştır. Böhm ve Karow20
, farn1akolojik etki verebilen 

triazol türevleri üzerinde yapılan araştım1aları bir "Review"' da toplamıştır. 

Triazol çekirdeği ıçeren herhangi bir doğal bileşiğe 

rastlanan1amıştır. Ancak triazol yapısı, pek çok doğal bileşiğin yapısında yer 

alan ve bazı önemli fizyolojik olaylarda rol oynayan maddelerin (histamin, 

histidin, B ı 2 vitamini) yapısında bulunan imidazol 'ün bir izosteri sayılabilir. 

N N-H 

llJ 
N 

İmidazol· 1 ,2,4-Triazol 



Buna en çarpıcı örnek, histamin'deki imidazol halkası ~ 

biyoizoster olarak triazol çekirdeğinin getirilmesiyle elde edilen bileşiı 

histamine benzer etkilerin elde edilebilmesidir21
. 

~N Hı 

N~N-H 

Diğer bir örnek de, önemli bir antifungal ilaç grubunu oluşturaı 

1-sübstitüe imidazol türevlerinde imidazol yerine triazol'ün getirilm 

yine etkili antifungal bileşiklerin elde edilebilmesidir 17~· Fluko 

tedavide kullanılmakta olan önemli bir antifungal ilaçtır. 

Ol-I 

Flukonazol 

Pekçok bitkisel veya hayvansal canlı sistemde, 5-amino- 1 

ribofuranozil)irnidazol-5 '-monofosfat (AIR), purin ribonükleotid 

biyosentezinde bir ara üründür. Aynı zamanda tiyamini 

prekürsörüd ür22
. 



HO 

o 
HO......._II_,....-0 

p 
~__...,~ ı 

OH 

HO 

NH2 

"'t-:---N 

ı J 
N 

OH 

3-Aminotriazol, AIR'ın yapısında yer alan 5-aıninoimidazol'ün bir 

biyoizosteri olarak düşünülürse, biyolojik olaylar sırasında bir antimetabolit 

olarak davranması beklenebilir. 

3-Aminotriazol'ün kendisinin ve türevlerinin antiviral, sitostatik, 

herbisit, insek1isit ve pestisit etkileri vennesi bu antimetabolit etkiye 

bağlanabilir. 

Triazol çekirdeğinin aynı zamanda pirimidin nükleotidlerinde 

pirimidin'e izosterik açıdan analog olarak düşünülmesi ile pek çok 

antimetabolit aktiviteli bileşiğe ulaşılmıştır. Bunlardan Ribavirin, önemli bir 

antiviral ajan olarak tedaviye sokulmuştur . 

3 



HO 

HO 

Ribavirin 

Yukanda belirtilenlerin yanında bazı aminotriazol türevleri 

fungusit 17
, insek.1isit19

, herbisit15 ve pestisit18 özellikler göstem1el 

· özellikle 3-aminotriazol'ün "Amizol" adı altında herbisit olarak kullanıl 

olması, bu çalışmaınızın konusunun belirlenmesinde bize önemli ip uç 

sağlamışlardır. 

Bu çalışmada, bazı açil hidrazid türcvleri, S-metilpsödotiyc 

hidroi)10dür'lerle reaksiyona sokularak, 3-sübstitüc 5-arilaminotri' 

türevlerinin elde edilmesi, yapılarının aydınlatılması ve elde cd 

bileşiklerin antibakteriyel ve antifungal etkilerinin ahıştırılıı 

amaçlanmıştır. Bileşiklerin yapıları clemcı1tel analiz ve spektroskc 

veriler yardımıyla aydınlatılmıştır. Bileşiklerin antibakteriyel ve antifur 

etkileri araştırılmıştır. 

1.1. Tiyoüre türevleri /ıakkmda bilgiler 

Tiyoüre türevlerinin sentetik açıdan önemi, çok değişik heterosi 

bileşiklt~rin sentezinde kullanılabilmeleridir23 . Çalışmalanmızda ilkel mc 

olarak kullandığımız ariltiyoüre türevlerinin sentez yöntemleri aşağı~ 

gibi özetlenebilir. 

4 



En yaygın uygulama, uygun bir anilin hİdroklorür'ün bir tiyosiyanat 

tuzuyla genellikle an1onyum tiyosiyanatla su içerisinde ısıtılmasıdır243 . 

O
NH,C...,..NH2 

~ 
~ 

Bu yöntemin uygulanmasının kolay olmasına karşın reaksiyon 

verimi genelde düşük'tür. Keza 2,6-dikloroanilin gibi bazı anilin türevlerinde 

muhtemelen sübstitüentlerin sterik etkisirıden dolayı, ya da heteroaromatik 

aminler kullanıldığı zaman, verimin daha da düşmesi nedeniyle, uygulama 

kısıtlı dır. 

Aynı reakiiflerin klorbenzen gibi yüksek kaynayan bir aromatik 

çözücüde ısıtılmasıyla da tiyoüre türevlerine ulaşılabilir. Ancak bu yöntemin 

uygulaması sırasında ariltiyoüre yanında arilizotiyosiyanat ve diariltiyoüre 

türevlerinin de oluşması verimi düşüm1ektedir24b. 

-E)
Nl·-f., 

R . HCl + N~SCN C6HsCl 
c. 

Her ne kadar arilizotiyosiyanatların amonyak ile reaksiyonundan 

ariltiyoüreler elde edilebilirse de arilizotiyosiyanatların eldesinin zor ve 

pahalı olması bu yöntemin uygulamasını kısıtlamıştır24c. 

5 



NH3 

Alifatik, aromatik ve heteroaromatik aminlerden yüksek verı 

tiyoüre oluşmasını sağlayan bir yöntem, aminin benzoil izotiyosiyana: 

verdiği N-benzoil-N' -ariltiyoüre türevinin hidrolizine dayanır24ct,c. Beı: 

izotiyosiyanat in situ olarak (aseton içerisindeki kuru amonyum tiyosiy 

üzerine benzoil klorür ilave edilerek) hazırlandıktan sonra oıiama a 

türevi ilave edilir. Oluşan N-benzoil-N' -ariltiyoüre kaynar sodyum hi d re 

çözeltisi ile hidroliz edilir. 

O
c o cı 

+ 
~ 

NI~SCN 

Bu yöntemi kısıtlayan nedenler benzoiltiyoüre'nin %1 O sod 

hidroksit çözeltisi ile hidrolizi hasanıağı ile ilgilidir. Kuvvetli bazik ort::: 

ve ısıyla etkilenen bazı sübstitüentleri taşıyan türevlerde verim düşmekt 

Örneğin triflorometil veya nitro sübstitüe türevlerde hem sodyum hidr 

çözeltisinin yüzdesi hem de uygulanan sıcaklığın düşürülmesi gerekmişı 

6 



Ariltiyoüre türevlerinin metil iyodür ile metanol veya aseton 

içerisinde bir saat kaynatılması ile S-metilfenilizotiyoüre hidroiyodür tuzları 

elde edilmiştir263. 

MeOHveya,.. 
CH3COCH3 

S-Alkil grubunun iyi bir ayrıiabilen grup olması dolayısı ile 

izotiyoüreler organik sentezlerde anıidino grubunun -N=C-N-

oluşturulmasında yaygın olarak kullanılan reaktiflerdir26
a,b_ 

S Me 
Ar-NH-c;: + 

"N-R 

1.2. Triazoller lıakkmda bilgiler 

Pirazol ve imidazolle kıyaslandığında, triazol, ilave bir azot 

atomunun etkisi ile daha zayıf bir baz fakat daha asidik özellik gösterir 

(pKa değerleri literatürden27 alınmıştır). 

o CJ ~ _.....N 
N N N 
1 1 1 

H H H 

Pirazol İmidazol Triazol 

pKa 1 2.5 6.95 2.2 
pKaı 14.2 14.2 10.3 

7 



Triazol de pirazol ve imidazol gibi tautomerik bir yapıya sahiptir. 

N--N-H H,N--N N-N 

lJ ,.;( );ıııo ~J <{ ,.. lJ 
N N N 

H: 
A B c 

A ve B tautomerleri gerçek'te ekivalandırlar. Kinetik ve mekanisı 

olarak yapılan NMR çalışmalannda C tautomerinin bulumnadığı, hidroj 

atomunun komşu iki azottan birinin üzerinde bulunduğu gösterilmiştir 

Konumuzu oluşturan 3-aminotriazol'ün tautomerik yapısı üzerinde 1
J 

ı< 1' NMR, proton-coupled -C-NMR ve -N-Nl\.1R çalışmalarında da bem 

sonuçlar elde edilmiş, baskın tautomerin A fommnda olduğu ispatlanınıştı 

N--N-H H, N--N N--N 

R)L__N)_NH, ..... ~ R~NjlNfl, ~ )lıo R)L__Njl~ 
ı 

H 
A B c 

R= -SCH 3 , 
1\ , -Nl!-o -N o 
\__/ 

3-Metoksi-1 ,2,4-triazol' de baskın ta u tomerin 1 H olduğu, ' 

tautomerin ihmal edilebilir miktarda bulunduğu belirtilmiştir. Tria; 

yapısına bir amino grubunun girmesi ile elde edilen 3-amino-triazol' 

bazikliği ana yapıya göre artar ve imidazol'ün pKa değerine yakl~ 

Amino triazollerin proton-alma ve verme davranışlannın incelendiği 

çalışmada29 protonlannıanın dördüncü konumdaki azot üzerine 

gerçekleştiği belirtilmektedir. Bu durum da söz konusu azotun piridin t 

azot özelliğinde olduğunu gösterir. 

8 



H+ ,.. 

An1inotriazolde amino grubunun da tautomeriye katılmasıyla yeni 

bir fom1 daha ortaya çıkmaktadır. 

1,2,4-Triazollerde aynak hidrojenin komşu azotlar üzerinde 

bulunmasının bir diğer ispatı, 3-amino veya 3-tiyol- triazollerde 

kondensasyonun 3. konumdaki sübstitüentle ikinci konumdaki azot 

üzerinden gerçekleşmesidir. 

3-Amino-5-sübstitüe triazollerin asetilaseton veya etil asetoasetatla 

kondensasyonlarda tamamen triazolo[l ,5-a]pirimidinlerin oluştuğu 

bilinmektedir30
. 

N-N~ 
RJlNrlN~R" 

~rı 
R 2 . "d"l 3 . ·d·ı R N N = -pın ı , -pm ı , 1 ll 

-SCH 3, morfolino R~R~' 

R' R"= alkil aril ' ' 

9 



Benzer şekilde 3-merkapto-5-sübstitüe triazollerin c 

bromoasetofenon türevleri ile verdiği kondensasyon ürünlerinde h 

tiyazolo[2,3-c ]triazole rastlanmamıştır31 

Rieter ve grubunca 3-aminotriazol türevlerinin çeşitli reajanlaı 

sübstitüsyonu ile ilgili bir seri çalışmada sübstitüsyonun, 3-amino üzerindi 

veya 2. konumdan gerçekleştiği gösterilmiştir32 . 

N-N..-COCI-f3 N-1' 

)o li ı + li ı 
R~N0NH2 R~N~ 

R'-N=C=X 

X=O S 
' 

Aminotriazol'de baskın totomerin Formül-I 'de gösterildiği g 

olduğu yukanda açıklann1ıştı. Bu yapıda numaralama sonucunda amı 

grubunun bağlı olduğu konuma 5 rakamını vermek gerekmektedir. 

lO 



2 ı_....H 
N-N 

JL ~ 
N NH2 
4 

Formül 1 

"Chemical Abstracts" sisteminde ise bu numaralama ancak birinci 

konum sübstitüe olduğu zaman kullanılmak'tadır. "Chemical Abstracts" 

sisteminde halka azotları üzerinde sübstitüent bulunmayan aminotriazol 

türevlerinde numaralama Formül-2'ye göre, yani arnina grubuna k-üçük 

rakamın geldiği tautomerik forma göre yapılmak'tadır. 

Foıınül2 

Ancak literatürde yaygın olan gösteriş biçimi Fonnül-3 'de 

gösterildiği gibi ve yukarıda ispatlandığı şekilde tautomerik hidroj e nin 

arnina grubuna yakın olan azot üzerinde bulunan fom1u k-ullanılmakta 

ancak arnina grubunun konumu 3 olarak belirlenmesi yönündedir. 

ı 2 ...... H 
N-N 

sl }2 
N NH2 
4 

Fonnül3 

Biz de bu çalışmamızda bu formu kullanmayı tercih ettik. 

11 



1.3. 3-Aminotriazol türevlerinin sentezi 

Triazol türevlerinin sentez yöntemleri, halka sistemİnı 

oluşturulması sırasında kllllanılan reaktiflerin özelliklerine ve bağları 

oluşma durumuna göre, aşağıda gösterildiği gibi şematize edilebilirler. 

N-N 
f \ 

d,,,, /C-N 
''N 

1:5 ve 4:5 bağlarının oluşması 

N-1':1 

c~ ;t-N 
N 

1:5 ve 2:3 bağlarının oluşması 

2:3 ve 4:5 bağlannın oluşma~ 

N-N 
1 \ 

C, ,,,,C-N 
'N'' 

2:3 \'e 3:4 bağlarının oluşma~ 

1.3.1. 1:5- ve 4:5- bağlarmlll oluşması 

N-N 
j \ 

C,, /C-N 
'''''N 

En basit üye 3-aminotriazol, bir aminoguanidin tuzunun formik as 

ile toluen içerisinde ısıtılması ile elde edilmiştir. Reaksiyon sırasınd 

ortamda oluşan suyun Dean-Stark düzeneği ile ayrılması sağlarumştır33 . 

~o 
H-c, 

OH 

12 



Aminoguanidin ile s-triazinin birlikte ısıtilması ile yapılan 

reaksiyonda ortamda oluşan suyun çekilmesine gerek kalmadan 3-amino­

triazole ulaşılmıştır. Bu reaksiyonda s-triazin, formik asit prekürsorü olarak 

davranmaktadır34 • 

N~N 

l) 
N 

+ 
H?N-NH - .......... 

/T-NH? 
HN-'l'- -

Fom1ik asit gibi diğer alifatik asitler de k'Ullamlabilir. Ariloksiasetik 

asitler kullanılarak 3-amino-5-ariloksimetiltriazol türevleri, glikolik asitler 

kullanılarak 3-amino-5-(hidroksimetil)triazol türevleri sentezlenmiştir35 . 

,...H 
N-N 

BO~ ~NH N .., R -
~ 

Bu yöntemle bazı C-nükleozidlerin sentezi de gerçekleştirilmiştir. 

Bu konuyla ilgili bir örnek aşağıda verilmiştir36 . 

·NH-, 
HO N---(( -

H,N-NH 
+ 

- ........... 
HN.fC-NH2 

13 



N-(Asetilamino )guanidinlerden kaynar toluen içerisinde azeotropil 

olarak su çekilmesi ile veya tem1al dehidrasyonla 3-amino-5-alkiltriazolleriı 

eldesi de bu kategoriye dahil edilebirir. 3-Amino-5-triflorometiltriazol 'üı 

oldukça yüksek verinıle eldesi bu metodla gerçekleştirilıniştir37 . 

Karbaksilik asitlerle aminoguanidin tuzunun birlikte yükse· 

sıcaklıkta ve uzun süre ısıtılması ile ve oluşan suyun buharlaştırılması ile d 

yüksek verimle aminotriazol türevlerine ulaşılabilir38 . Sübstitüe izonikotini. 

asitler aminoguanidin ile 200°C' de dokuz saat ısıtılarak 3-aınino-5 

(sübstitüe 4-piridil)triazol türevleri elde edilmiş ve histamin H 2-reseptt 

antagonist etkileri ara~tırılınıştır 11 c,d. 

o-
~ H,N-NH 

N _ COOH + - '>F-NH, 
HN-?'- -

20COC,.. 

R 

R = alkil grupları -NH-n-ru -NH-CH;CH3 
' ';.j..I.J.9' 'CH-. 

.) 

Karboksilli asit yerine bir iminoeter de kullanılabilir. Bu reaksiyo 

daha önce sözü edilen su çekme reaksiyonlarından daha kısa süre ve dah 

kolay bir işlem gerektirir. Aminoguanidin ve propiyonimidat hidroklorür'ü 

piridin içerisinde iki saat kaynatılması ile 3-anlino-5-etiltriazol eld 

edilmiştir39 • 
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Antibakteriyel etkili bir nitrafuran türevi olan 2-amino-5-[2-(5-

nitrofuril)]triazol, etil-5-nitrofuroilimidat hİdroklorür ile aminoguanidin'in 

nitrobenzen veya propilenglikol içerisinde ısıtılınası ile elde edilmiştir40 . 

flll .1'-.TH 

02N~o~a . HCl 

H-,N-NH 
- " + ~;c-NH2 

Chevallet ve arkadaşlarınca yapılan bir çalışmada da karboksilli asit 

yerıne aldehid türevi, aminoguanidin yerıne de N-amino-N'­

hidroksiguanidin kullanılarak 3-aminotriazol türevlerine ulaşılmıştır. Sentez 

çalışmalarında ariloksiasetaldehit türevleri ilc N-amino-N' -hidroksiguanidin 

sulfat, etanol~su karışımında 72 saat kaynatılarak 3-amino-5-

ariloksimetiltriazol türevleri elde edilmiştir4 1. 

0 0'-./CHO r N-OHJ+ 
R H-,N -NH-Cij' 

+ - " 
NH3 

R = -CH3 -Cl -F -Br -OCH3 -CH'CH3 
' ' ' ' ' 'cH3 
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1.3.2. 2:3 ve 4:5 bağlarmlll oluşması 

Bu kategorideki reaksiyonda önce geçış ürünü olarak 2,3-bağı 

oluşumu ile açilaminoguanidin türevleri meydana gelir. Reaksiyonun 

devamında dehidrasyon basamağını takiben triazol halkası kapanır. 3-

Aınino-5-(benzamidometil)triazol'ün sentezi benzamidoasetilhidrazidin 

S-metilpsödotiyoüre ilc piridin içerisinde ısıtılması ile yüksek verimle 

gerçckleştirilmiştir42 • 

0 H Ii 
N-N 

~~ )-NH2 
H O HN 

Bazı çalışmalarda önce açilan1inoguanidin ara ürünü izole edilmiş, 

daha soma yüksek sıcaklıklarda tem1al dehidrasyonla asıl bileşiğE 

ulaşılmıştır. 

Lipinski ve arkadaşlannca yapılan bir çalışmada bazı piridir 

karbaksilik asit hidrazidleri veya piridin- alkanaik asit hidrazidler 

kullanılarak S-metilpsödotiyoüre türevleri ile sulu sodyum hidroksi 
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çözeltisinde etkileştirilerek açilaminoguanidin ara ürünleri izole edilmiş, 

daha sonra piridiltriazol veya piridilalkiltriazol türevleri sentezlenmiştir 12c,d. 

R =al kil, CI, NH-Ph, NH-CH2CH3,-NJ 
n= O 1 

' 

1.3.3. 2:3- ve 3:4- bağlarm m oluşması 

N-N < )-N 
N ,,, 

Alifatik veya aromatik siyanür bileşiklerine hidrazin katılarak~-' elde 

edilen amidrazon bileşiklerinin, metanal içerisinde siyanojen bromür ile 

reaksiyona sokulmasıyla 2,3- ve 3,4-bağlarının oluşumuna dayanan bir 

yöntemle de aminotriazol türevlerine ulaşılabilir. Daha önce sentezinden 

sözedilen nitrofuriltriazol 'ün sentezi bu yöntemle de gerçekleştirilmiştir. 
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Aroilhidrazidlerin siyanamid ile asetik asit içerisinde ısıtılmaları il 

3-amino-5-ariltriazollere ulaşılmıştır44 . 

Cipens ve arkadaşlarınca yapılan bir çalışmada bazı a( 

hidrazidleriyle sübstitüe siyanamid türevleri etkileştirilerek önce l 

açilaminoguanidin türevi elde edilmiş, daha sonra %1 O KOH veya Na C 

çözeltisi ile ısıtılarak 3-sübstitüe aminotriazol türevine geçilmiştir45 . 

_........NH-NH2 
R-C + C=N 

~o ; 
HN 

R =Ari! grupları, -eN 
R' = Alkil grupları, -Q 

1 
R' 

HCl 

1.3.4. 1:5-ve 2:3- bağlarrnm oluşması 
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3-Aril- ı -benzoiltiyoüre ile hidrazin arasındaki reaksiyon la 

muhtemelen önce ara ürün olarak N-benzoil-N'aminoguanidin oluşmakia 

daha sonra dehidrasyonla triazol halkası kapanmakiadır46a. 

Benzer şekilde 1 ,3-dibenzoil-S-metilizotiyoüronyum bileşiği ve 

hidrazinin etanol içerisinde kaynatılması ile 3-benzamido-5-feniltriazol elde 

d ·ı . . 46b c ı mıştır . 

2-Aroilimino-3-aril- ı ,3-tiazetidin türevlerinin hidrazin ile asetonitril 

içerisinde ısıtilması ile 3-arilamino-5-ariltriazol türevleri elde edilmiştir. Bu 

reaksiyonun aşağıda gösterilen ara ürün üzerinden siklizasyon ile oluştuğu 

önerilmiştir47 . 
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1.4. Aminotriazol!er üzerinde yapılmış olan biyolojik eı 

çalışmaları 

Aminotriazoller üzerinde biyolojik etki çalışmalarında, başlıca 

büyük grup altında toplayabileceğimiz biyolojik etki tipi görülmektedir. 

İlk grupta 1--f:!-reseptör antagonistik etki verilebilir. Elde edilen 

biyolojik etkinin yine aminotriazolün fizikokimyasal özellikleriyle yakınd 

ilişkili olduğu görülebilir. 

Aminotriazol 'ün pKa değerinin imidazolünkine yaklaştığı yukarı 

belirtilmişti. Bu özelliği ile histamin' den hareketle agonist-antagor 

ilişkileri48 gözönüne alınarak geliştirilen Histamin Hrreseptör antagon: 

ajaniarda gerek imidazol yerine biyoizoster yapı olarak, gerekse yan zin 

olarak, 3-aminotriazol kalıntısı getirilerek yeni etkili bileşik 

sentezlenmiştir 12 • Piridin karboksilli asit hidrazidleri veya piridin-alkan1 

asit hidrazidleri ve S-metilpsodotiyoüre türevleri kllllanılarak sentezlenr 

olan piridil-triazol bileşiklerinin H 2-reseptör antagonist etkileri incelcnn 

bazı bileşiklerin simetidin' den daha etkili oldukları gösterilmiştir. 

çalışmada elde edilmiş olan türevierden 3-amino-5-(2-piridil)triazol 
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oldukça yüksek antiromatoid, artiritis etkiye sahip olduğu Smith ve 

arkadaşlannca saptannııştır8c. 

Diğer grupta herbisit, pestisit ve insektisit etkiler yer almıştır. 

3-Amino-1 ,2,4-triazol 'ün kendisinin herbisit etkili olduğu uzun 

yıllardan beri bilinmektedir15
• Tuisel ve arkadaşları bu etkinin 

mekanizmasını enzimler üzerinde yaptıkları çalışmalarla ortaya 

koymuşlardır49 • Bu önemli etkinin geliştirilmesi an1acıyla pek çok sübstitüe 

aminotriazol türevi sentezlenmiş ve herbisidal etkili bileşikler yanında 

insektisitı 9 ve pestisit18 etkili bileşikler de elde edilmiştir. Polihalosübstitüe 

aril, alkil veya alkenil sübstitüe olan ve genelde patent çalışmalarda yer alan 

bileşiklerden bazıları aşağıda verilmiştir. Ayrıca 3-Aminotriazolün tanmda 

geniş bir şekilde kullanılması dolayısıyla toksik etkileri de geniş bir şekilde 

çalışılmıştır50 • 
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2.DENEYSEL BÖLÜA/ 

2.1. Araç ve gereçler 

2.1.1. Kullamlan kimyasalmaddeler 

a) Ticari olanlar 

Anilin (Merck) 

4-Metilanilin (Merck) 

4-Metoksianilin (Merck) 

4-Kloroanilin (Merck) 

2,4-Dikloroanilin (.l\1erck) 

Fenol (Merck) 

2-Metilfenol (Merck) 

4-Metilfenol (Merck) 

4-MetoksifeDol{Merck) 

2-Klorofenol (Merck) 

4-Klorofenol (Merck) 

2,4-Diklorofenol (Merck) 

3,4-Diklorofenol (Merck) 

4-Nitrofenol (Merck) 

Tiyofenol (Merck) 

Benzakateşin (Merck) 

Amonyum tiyosiyanat (Merck) 

Benzoilklorür (Merck) 

Metil iyodür (Merck) 

Kloroasetik asit (Merck) 

Propiyonik asit (M erek) 
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Butirik asit (Merck) 

Hidrazin hidrat (Merck) 

1,2-Fenilendiamin (Merck) 

Metil akrilat (Merck) 

b) Laboratuvar şartlarmda hazırlananlar 

4-Bromoanilin 

4-Metoksi fenol 

Etil bromoasetat 

Etil kloroasetat 

Etil 2-bromopropiyonat 

Etil 2-bromobütirat 

Metil 2,3-dibromopropiyonat 

2.1.2. Kullamlan elektronik aletler 

Erime Derecesi Aleti : Gallenkamp Melting Point Apparatus 

Elementel Analiz Aleti : Leco CHNS Elementel Analiz Aleti 

Ultraviyole-Görünür Bölge Spektrofotometresi : Shimadzu UV-' 

160A Spektrofotometre 

infrared Spektrofotometresi : Shimadzu 435 IR Spektrofotometre 

Nükleer Magnetik Rezonans Spek.irometresi : Bruker 250 M 

NMR Spektrometre, .Teol .TNM-EX 90A FT l\TMR Spektrometre, Jeol 

MHz NMR Spectrometre 

Kütle Spektrometresi : VG Platform Kütle Spektrometre 
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2.1.3. Kromatografik Çalışmalar 

Yapılan sentez çalışmalan süresince, reaksiyonun evreleri ve süresi, 

son ürünün saflığı, ince tabaka kromatografisi (İTK) ile saptanmıştır. 

Reaksiyon ortamından alınan örnekler ya da son ürün, absorhan olarak 0.25 

mm kalınlığında silikajel G+GF 254 kaplanmış plaklar ve değişik çözücü 

sistemleri kullanılarak kontrol edilmiştir. Kullandığımız çözücü sistemleri. 

Sı :Petrol eteri : Etil asetat (2:3) 

S2 : Kloroform: Metanal (49: 1) 

S3 : Etil asetat 

Lekelerin belirlenmesi, UV ışığı (254 ve 366 nm) altında 

yapılmıştır. 

2.2. Genel sentez yöntemleri 

2.2.1. Ariltiyoii re tii revlerinin sentezi 

YöntemA : Arilamin türevi (0.3 mo!), NI-LıSCN (0.33 ınol, 25.08g) 

ve HCl (0.33 mol, 27.5 ml), 300 ml su ile, su banyosunda 8 saat ısıtıldı. 

Soğutularak kristallenmeye bırakıldı. Elde edilen ham ürün e tan ol' den 

kristallendirildi. 

Yöntem B : 100 ml Kuru aseton, NH4SCN (0.33 mol, 25.08g) 

karışımına, oda sıcaklığında ve kanştınlarak, damla damla benzoil klorür 

(0.3 mol, 42.15g) ilave edildi. Bu ilave işleminden sonra kanşım 5 dk. geri 

çeviren soğutucu altında ısıtıldı. Kanşım üzerine, 50 ml kuru aseton 

içerisindeki arilamin (0.3 mol) çözeltisi damla damla ilave edildi. Sağutulan 

karışım 1.5 lt. su içerisine boşaltı ldı. Çöken a-benzoil-~-ariltiyoüre 

s üzülerek alındı. Çökelek 5 dk 300ml %I O'luk Na OH çözeltisi ile 
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kaynatıldı. Az miktardaki çözüruneyen kısım süzülerek atıldı. Solusyc 

derişik HCl ile asitlendirildi, soğutuldu, yavaşça amonyum hidroksit i 

ortam bazik yapıldı. Çöken ürün süzülerek alındı, kurutuldu, etanal'dE 

kristallendirildi. 

Bu yöntemlerle elde edilen bileşikler aşağıda verilmiştir. 

Feniltiyoüre 

Anilin (0.3 mol, 27.9g) kullanılarak Yöntem A'da belirtildi 

şekilde elde edildi. 

Verim %80 E.n. 147- 8°C 

4-Bromofenilt(voiire 

4-Bromoanilin (0.3 mo!, 51.9g) kullanılarak Yöntem B' 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim %75 

4-K/orofeniltiyoüre 

4-Kloroanilin (0.3 mol, 38.55g) kllllanılarak Yöntem A' 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim %82 E.n. 177- 8°C 
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4-M etilfeniltiyoii re 

4-Metilanilin (0.3 mol, 32.4g) k-ullanılarak Yöntem B'de belirtildiği 

şekilde elde edildi. 

Verim %78 

4-Metoksifeniltiyoüre 

4-Metoksianilin (0.3 mol, 37.2g) kullanılarak Yöntem B'de 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim %80 

2.2.2. S-Metilarilizotiyoiironyum iyodiir türevlerinin sentezi 

Yöntem C : Ariltiyoüre (0.05 mol), metil iyodür (0.0_875 mol, 5.5ml) 

ile etanol içerisinde, I saat geri çeviren soğutucu altında ısıtıldı. Çözücü 

düşük basınç altında uçurularak iğnemsİ kristaller halinde ürün elde edildi. 

Bu yöntemle elde edilen bileşikler aşağıda verilmiştir. 

S-M etilfenilizotiyoü ronyu m iyodü r 

Feniltiyoüre (0.05 mol, 7.6g) kullanılarak Yöntem C'de belirtildiği 

şekilde elde edildi. 

Verim %76 E.n. 1 35- 6°C 
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S-Af etil-4-bromofenilizotiyoü ro n yu m iyodii r 

4-Bromofeniltiyoüre (0.05 mol, 11.6g) ku11anı1arak Yöntem C 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim %65 Lit='2. E. n. 200- 1 °C 

S-Af etil-4-klorofen ilizotiyoii ro n yu m iyodii r 

4-Klorofeniltiyoüre (0.05 mol, 9.37g) ku11anılarak Yöntem C 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verin1 %73 

S-M etil-4-metilfen ilizotiyoii ro n yu m iyodii r 

4-Mctilfeniltiyoüre (0.05 mo!, 8.3g) kullanılarak Yöntem C 

beliı1ildiği şekilde elde edildi. 

Verim %76 

S-M etil-4-metoksifenilizotiyoii ro n yu m iyodii r 

4-Metoksifeniltiyoüre (0.05 mol, 9.1g) kullanılarak Yöntem C 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verin1 %70 
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sentezi 

2.2.3. 2-(Ariloksi)alkanoik asid lıidrazidi veya 

2-(ariltiyoksi)alkanoik asid lıidrazidi türevlerinin sentezi 

Bu türevlerin sentezi iki aşamada gerçekleştirildi. 

a) Eti! 2-(ari!oksi)alkanoat ve eti! 2-(ariltiyo)alkanoat türevlerinin 

Yöntem D: Fenol (ya da tiyofenol) türevi (0.1 mol), kloroasetik asit 

(0.12 mol, 9.5g) ve sodyum hidroksit'in (0.22 mol, 8.8 g) sudaki çözeltisi 

2-3 saat geri çeviren soğutucu altında ka)11atıldı. Soğuyunca üzerine 

seyTeltik sülfürik asit konarak bekletildi ve çökelek alındı. Elde edilen 

ariloksi(ariltiyo)asetik asit (0.05 mol), etanol (100 ml) ve sülfürik asit (I ml) 

ile geri çeviren soğutucu altında 6 saat kaynatıldı. Soğutularak suya 

döküldü. Daha sonra ürün etere çekildi. Eterli faz sodyum hidroksit çözeltisi 

ve su ile yıkanarak, sodyum sülfat ile kurutuldu ve evapore edildi. 

Yöntem E : Fen ol türevi (0.1 I mol), et il bromo(kloro )alkanoat 

(0.1 mol) ve K2C03 (0.11 nıol, 15.1 8g), aseton içerisinde, geri çeviren 

soğutucu altında 1 saat ısıtıldı. Çözücü düşük basınç altında uçuruldu. 

Kalıntı su ile muamele edildi. Ortarn etere çekilerek evapore edildi. 

Esterler ilave bir temizleme işlemi yapılmaksızın bir sonraki 

basamakta (Yöntem G) kullanıldılar. Elde edilen bileşiklerin listesi aşağıda 

verilmiştir. 
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Bileşik 

Etil fenaksiasetat 

Etil 2-metilfenoksiasetat 

Etil 4-metilfenoksiasetat 

Etil 2-klorofenoksiasetat 

Etil 4-klorofenoksiasetat 

E til 2, 4-diklorofenoksiasetat 

Etil 3,4-diklorofenoksiasetat 

Etil 4-nitrofenoksiasetat 

Eti! 4-metoksifenoksiasetat 

Eti! tiyofenoksiasetat 

Eti! a-metilfenoksiasetat 

Eti! a-etilfenoksiasetat 

Kullanılan Yöntem 

D 

D 

D 

D 

D 

D 

D 

D 

D 

D 

E 

E 

b) 2-{Ariloksi)a/kanoik asit lıidrazid ve 2-(ariltiyoksi)alkanoik a: 

lıidrazid türevlerinin sentezi 

Yöntem G : Ariloksi-alkanoat türevi (0.1 mo!), hidrazin hidrat (( 

mol, 5g) ile etanol içerisinde, geri çeviren soğutucu altında 2 saat ısıtıl 

Kristallenmeye bırakıldı. Elde edilen üıün tekrar etanalden kristallendirild 

Bu yöntemle elde edilen bileşikler aşağıda verilmiştir. 

Fenoksiasetik asit lıidrazidi 

Etil fenaksiasetat (0.1 mol, 18g) kullanılarak Yöntem G' 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 66 E.n. 104- 5°C 
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2-l'rfeti/fenoksiasetik asit lıidrazidi 

Etil 2-metilfenoksiasetat (0.1 mol, 19.4g) kllllanılarak Yöntem G'de 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 92 Lit54
. E.n. 121 °C 

4-Afeti/fenoksiasetik asit lıidrazidi 

Etil 4-metilfenoksiasetat (0.1 mol, 19.4g) kullanılarak Yöntem G'de 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 90 L. "'4 E 1...,6°C ır . .n. ~.., 

2-K/orofenoksiasetik asit /ridrazidi 

E til 2-klorofenoksiasetat (0.1 m ol, 21.5g) kullanılarak Yöntem G'de 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim %80 

4-Klorofenoksiasetik asit lıidrazidi 

E til 4-klorofenoksiasetat ( 0.1 m ol, 21.5 g) kullanılarak Yöntem G' de 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 90 E.n. 149-50°C 
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2,4-Dik/orofenoksiasetik asit lıidrazidi 

Etil 2,4-diklorofenoksiasçtat (0.1 mol, 25g) kullamlarak Yönten 

G' de belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verin1% 85 

3,4-Dik/orofenoksiasetik asit lıidrazidi 

Etil 3,4-diklorofenoksiasetat (0.1 mol, 25g) kullamlarak Yönter 

G'de belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 87 L . "6 E 167 °C ır . .n. _ 

4-Nitrofenoksiasetik asit lıidrazidi 

Eti! 4-nitrofenoksiasetat (O. 1 m ol, 22.5g) kullanılarak Yöntem G' d 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim 0/o 72 L. "7 E 8 °C ır . .n. 1 7 

4-Metoksifenoksiasetik asit lıidrazidi 

Eti! 4-metoksifenoksiasetat (0.1 m ol, 21 g) k-ullamlarak Yönteı 

G'de belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verin1% 85 E.n. 140- l°C 



Tiyofenoksiasetik asit lıidrazidi 

E til tiyofenoksiasetat (0.1 m ol, 19.6g) kullanılarak Yöntem G' de 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 90 

a-Afetilfenoksiasetik asit lıidrazidi 

L. 59 E 68 7?°C ıt . ~.n. - -

· Etil a-metilfenoksiasetat (0.1 mol, 19.3g) kullanılarak Yöntem G'de 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 74 I . c,o [~ 94oC Jıt . :.n. · 

a-Etilfenoksiasetik asit lıidrazidi 

Etil a-ctilfenoksiasetat (0.1 mol, 20.7g) kullanılarak Yöntem G'dc 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 88 
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2.2.4.Benzo[1,4]dioksan-2-karboksilik asid lıidrazidi'nin sentezi 

Bu bileşiğin sentezi iki aşamada gerçekleştirildi. 

a) M eti! benzo[l,4jdioksan-2-karboksi!at sentezi 

Yöntem F: Metil-2,3-dibromopropiyonat (0.1 mol, 24.6g), 

benzakateşin (0.1 mol, lig) ve K2C03 (0.1 mol, 9.8g), aseton (100 ml) 

içerisinde geri çeviren soğutucu altında 20 saat ısıtıldı. Çözücü ortamdan 

uzaklaştınldı. Kalıntı etere çekildi. Eter düşük basınç altında evapore edildi. 

Elde edilen bileşik ilave bir temizleme işlemine tabi tutulmadan bir sonraki 

basamah.ia kullanıldı. 

b) Benzo[1,4Jdioksan-2-karboksilik asit lıidrazidi 

Metil benzo[l,4]dioksan-2-karboksilat (0.1 mol, 19.4g) kullanılara}; 

Yöntem G' de belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 77 E.n. 109-ll0°C 

2.2.5. 3-Arilamino-5-ariloksimetil[l,2,4ftriazol türevlerinin sentezi 

Yöntem H: Metil-N' -arilizotiyoüronyum iyodür türevi ( 1 O mm ol) vE 

2-(ariloksi)alkanoik asit hidrazid türevi (1 O mm ol) çok az piridin içerisinde, 

2-6 saat geri çeviren soğutucu altında ısıtıldı. Çözelti yavaş yavaş 1 OOml 

suya boşaltıldı. Oluşan çökelek süzülerek alındı, kurutuldu ve etanol ya dı: 

etanol-su karışımından 3 defa kristallendirildi. 

Bu yöntemle elde edilen bileşikler aşağıda verilmiştir. 
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3-Fen il amirıo-5:fenoksimetil[ 1 ,2,4 jtriazol (1) 

S-Metilfenilizotiyoüronyum iyodür (1 O mmol, 2.93g) ve fenoksi 

asetik asit hiclrazidi (1 O nm10l, 1.61 g) J.aıllanılarak Yöntem H'da belirtildiği 

şekilde elde edildi. 

Verim% 76 

Kromatografi 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 195-196°C 

Sistem S 1 : Rf 0.28 

Sistem S2 : Rf 0.32 

C: 67.65 H: 5.30 N: 21.04 

C: 67.22 H: 5.33 N: 21.09 

UV (EtOH) 'A (nın) (log8): 207.4 (4.24), 255.0 (4.28). 

IR (KBr) Vmaks (cm-1
) : 3298-3182 (N-H gerilim bandları), 3073 

(Aromatik C-H gerilim bandlan), 2967-2800 (Alifatik C-H gerilim 

bandları), 1603-1434 (C N, C=C gerilim bandları), 1334 (C-N gerilim 
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bandı), ı 243 (C-O gerilim bandı), ı 08 ı (1 ,2,4-Triazol), 743,E 

(Monosübstitüe benzen). 

1H-NMR (250:MHz) (DMSO-d6) a (ppm) : 5. ı O, 5.26 (2H, 

singlet-O-CH2-), 6.78-7.66 (IOH, m, fenilan1ino ve fenaksi grupları: 

C(2)(3)( 4)(5)(6)-H proton! arı), 9.17, 9.45 (I H, iki singlet, Ar-NH- proton 

12.66, 13.53 (I H, iki singlet, tıiazol-NH- protonu). 

MASS (EI) m/z : 267(1\1+ 1), 266(M), 174, 173, 172, 145, 144, 1 

104, 78, 77 (%100), 76, 66, 65, 63. 

MASS (ES) M+ 1 m/z : 267.0%100. 
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Şekil 1. Bileşik 1 'e ait UV Spektrumu 
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3-Fenilamino-5-(2-Af eti !fen o ksi) metilfl ,2,4jtriazol (2) 

S-Metilfenilizotiyoüronyum iyodür (10 mmol, 2.93g) ve 2-metil­

fenoksiasetik asit hidrazidi (1 O nun ol, 1. 76g) kullanılarak Yöntem H' da 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 68 

Kromatografi 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 205-208°C 

Sistem S1 : Rf0.51 

Sistem S2 : Rf 0 . .52 

C: 68.55 H: 5.75 

C : 69.27 H : 5.86 

N:l9.99 

N ·J9-)'"~ • .. _"'l 

UV (EtOH) A (nm) (logS): 204.4 (4.44), 254.8 (4.36). 

IR (KBr) Vmaks (cm-1
) : 3274 (N-H gerilim bandı), 3080 (Aromatik 

C-H gerilim bandları), 2978-2820 (Alifatik C-H gerilim bandları), 1614-

1451 (C=N, C=C gerilim bandları), 1337 (C-N gerilim bandı), 1242 (C-0 
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gerilim bandı), ı 072 (1 ,2,4-Triazol), 742 (1 ,2-Disübstitüe benzen), 736,~ 

(Manasübstitüe benzen). 

1H-N1v1R(250MHz)(Dl\1SO-c4)cr(ppm) : 2.18, 2.22 (3H, iki sin§ 

Ar-CH3), 4.63, 5. ı3 (2H, ikincisi yayvan olmak üzere iki singlet, -O-CH 

6.81-6.90 (2H, m, fenilamina grubunun C(4)-H ve fenaksi grubunun C 

H protonlan), 7.08-7.26 (5H, m, fenilamina grubunun C(3)(5)-H ve fen< 

grubunun C(4)(5)(6)-H pratonları), 7.53 (2H, d; j:7.99Hz, fenilaır 

grubunun C(2)(6)-H protanlan) 9.19, 9.3 (1 H, iki yayvan singlet, Ar-~ 

protanu), ı 2.62, 13.43 (lH, iki yayvan singlet, triazol-NH- protonu). 

MASS (FAB) M+ 1 : m/z: 28l(M+l). 

+ 2 • O O A t-----;-----.------r----------. 
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Şekil 6. Bileşik 2 'ye ait UV Spektrumu 
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5-Fen il amino-3-( 4-metilfenoksi) m eti![ 1 ,2,4jtriazol (3) 

S-Metilfenilizotiyoüronyum iyodür (10 mmol, 2.93g) ve 4-meı 

fenoksiasetik asit hidrazidi (1 O mmol, 1. 76g) kllllanılarak Yöntem H' 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 72 

Kromatografi 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E. n. 185-1 88°C 

Sistem S 1 : Rf 0.496 

Sistem S2 : Rf 0.517 

C: 66.44 H: 5.92 

C : 66.25 H : 6.04 

N: 19.36 

N: 15.60 

UV (E tO H) "A (mn) (lo gE) 206.4 ( 4.25), 222.2 ( 4.16), 25· 

(4.16), 284.3 (omuz, 3.46) 

IR (KBr) Vmaks (cm-1
) : 3278-3121 (N-H gerilim bandları), 3( 

(Aromatik C-H gerilim bandları), 2971-2867 (Alifatik C-H geri' 

bandları), 1654-1442 (C=N, C=C gerilim bandları), 1340 (C-N geri: 
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bandı), 1250 (C-O gerilim bandı), 1093 (1 ,2,4-Triazol), 800 (1 ,4-

Disübstitüe benzen), 742, 695 (1\1onosübstitüe benzen). 

1
H-NMR(90MHz)(DMSO-d6)a(ppm) : 2.22 (3H, singlet, Ar-

CH3), 4.55, 5.03 (2H, ikincisi yayvan olmak üzere iki singlet, -O-CH2-), 

6.91-7.56 (9H, ın, Ar-H protonları) 9.22, 10.13 (IH, iki yayvan singlet, Ar­

NH- protonu), 12.5, 13.5 (I H, iki yayvan singlet, triazol-NH- protonu). 

13C-NMR (DMSO-d6) (ppm) : 167.01, 155.86, 140.64, 129.96, 

128.81, 199.74, 116.11, 114.69, 66.24, 62.16, 39.50. 

MASS (FAB) M+ I : m/z: 28l(M+l). 
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Şekil 1 O. Bileşik 3 'e ait UV Spektrumu 

47 



...................... 1 

........................................ '1'"' 
ı::ı 

····· - .. ------ ···ı·ı. l ~ .. · . 
. ı ... v t~·::~~ ::: • :ı';'" .... -

;::: . ~~ ;:-_, ,_ 
·:. 

.L. 

i 
i 

"'H0000""" ----ı., 

ı 
•::: 

T • ı Ç• j. ._ .... 

. :, .. : ·:· 
~~ 

........................... ) ............ . •••• ı. .•.•. _ 

f· 
ı 
! 

f· 
ı 

ı C; 
.. 

r·· 

ı-
ı 
l.. 
ı 
ı 

f 
ı 
1 
ı 

r 
i 
ı 
r· 

ı 
ı 

1 
ı 

ı· 
i 

ı:· 

·:ı 

' -
~·~ı 

ı ·:· 
f· •::• 
! G• 

ı 
HO OOOOOOOOOO .ı .. 0 O 

ı 

ı C• t ..................................... ı .... •::! 
C) 

-... -.-.... ~ \ 
s< ~~;~~=-L-----,:T! ------~.J .... ::: 

0 o o 
ı: ı 

-t. 

48 



49 

tD 

~OJ 

(\J 
..--ı 

C/ 



'J> 
o 

i3C-NMA/DFT-3/50MG.IN.DMSO.JG 

i 
ı ı 

ı 
ı 

;) 
ı' 
.ı 

" 
·ı 
'· 

~ ı 
:ı 

' ! : 

ı: 
ı\ 

,-, 1 6
' ,., r"'\*1 _·ı_"'"'- __ :.t IJ~ }l._fPı. An C'- ..... 1 ... 4 ....... ~.,. .... 

ı 
ll ı 
ı ı 
il 
! . 



3-Fenilamino-5-(4-metoksifenoksi)metilfl,2,4]triazol (4) 

S-Metilfenilizotiyoüronyum iyodür (1 O mmol, 2.93g) ve 4-metoksi­

fenoksiasetik asit hidrazidi (1 O mm ol, 1. 90g) kllllanılarak Yöntem H' da 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 70 

Kromatografı 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 188-193°C 

Sistem S 1 : Rf 0.35 

Sistem S2 : Rf 0.36 

C : 64.85 H : 5.44 

C : 64.20 H : 5.56 

N: 18.91 

N: 17.86 

UV (EtOH) A (nn1) (logE) 204.2 (4.28), 226.5 (4.07), 255.0 

(4.24), 284.5 (omuz, 3.50). 

IR (KBr) Yınaks ( cm-1
) : 3272 (N-H gerilim bandı), 3016 (Aromatik 

C-H gerilim bandı), 2962-2800 (Alifatik C-H gerilim bandları), I 615-1455 

(C=N, C=C gerilim bandları), 1308 (C-N gerilim bandı), 1265 (C-0 gerilim 

sı 



bandı), 1075 (1,2,4-Triazol), 807 (1,4-Disübstitüe benzen) 747,6S 

(Monosübstitüe benzen). 

1H-NMR (90M:Hz) (DMSO-d6) cr (ppm) : 3.70 (3H, singlet, Ar-C 

CH3), 4.51, 5.01 (2H, iki singlet, -O-CH2- ), 6.80-8.60 (9H, m, Aromat 

protonlar), 9.13 (1H, yayvan pik, Ar-NH- protonu). 

MASS (EI) mlz: 297(M+1), 296(M) (%100), 281, 280, 187, 17 

173, 146, 145, 137, 125, 124, 123, 109,92, 77, 63. 
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Şekil 14. Bileşik 4'e ait UV Spektrumu 

52 



............................ ···········rr~·······ı :~~~····· .... 

.. ·1 ..... 

.................................... T .................................. T 
! -·=· 

ı: ı ı: ı 

Cı '·~· 

................... ·t····· ._.. . .................................. 

lf) 

ı 

ı .. 
ı 

1 
ı 
l.. 

Cı 

Gı 

Cı 

ı ...... ~ 
ı 
ı·· 
ı 
!·· 
! 
1 

t·· 
ı ·=· r· ı: ı 

C• 1 
1 L ., 
! i .. 
i 
1 
r 

1 
1 

ı 

r· 
ı 

t·· 
! 
1 
) Cı 

f·· 

·ı g Gı ······ +-·· .... ···············!·········································· : 

l 
g 
ı:::;: ı 

..... !.:) 

53 

;:j 

E 
;:j 
ı... ....... 

...:..::: 
o 
c.. 

CIJ 

c::: 
....... 
·a 
u 

o::t 
...:..::: 
:rr 
o 



C\J 

L 
-~-

54 



3-Fenilamino-5-(4-klorofenoksi)metil{l,2,4jtriazol (5) 

S-Metilfenilizotiyoüronyum iyodür (1 O mmol, 2.93g) ve 4-kloro­

fenoksiasetik asit hidrazidi (10 mmol, 1.96.5g) kullanılarak Yöntem H'da 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

(4.25). 

Verim% 69 

Kromatografi 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 205-208°C 

Sistem S1 : Rf0.43 

Sistem S2 : Rf 0.32 

C : 58.16 H : 4.22 

C : 57.88 H : 4.30 

N : 18.1 O 

N: 15.97 

UV (E tO H) "A (nm) (log8) 204.4 ( 4.31), 227.8 ( 4.26), 254.4 

IR (KBr) Vmaks (cm-1
) : 3283-3135 (N-H gerilim bandlan), 3024 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2916-2791 (Alifatik C-H gerilim bandları), 

1654-1409 (C=N, C=C gerilim bandlan), 1332 (C-N gerilim bandı), 1236 
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(C-0 gerilim bandı), 1073 (1,2,4-Triazol), 822 (1,4-Disübstitüe benzen: 

746, 699 (Monosübstitüe benzen). 

1 H-Nl\1R(250lv1Hz)(DMSO-~)cr(ppm) : 4.63, 5.1 (2H, ikincis 

yayvan olmak üzere iki sin gl et, -O-CH2- ), 6. 98-7.12 (1 H, m, fenilamin< 

gıubunun C(4)-H protonu), 7.09 (2H, d;j:8.93, fenoksi grubunun C(2)(6)-I­

protonları), 7.23 (2H, t; j:7.63, 7.92Hz, fenilamina grubunun C(3)(5)-I­

protonları), 7.35 (2H, d; j :8.96Hz, fenoksi grubunun C(3)(5)-H protonları) 

7.51 (2H, d; j:7.99Hz, fenilan1ino grubunun C(2)(6)-H protonları), 9.23 

10.21 (IH, iki yayvan singlet, Ar-NH- protonu), 12.70, 13.40 (IH, ik 

yayvan singlet, triazol-NH- protonu). 

3-Fen il amin o-5-(2,4-dik/orofenoksi) metilfl ,2, 4/triazo/ ( 6) 

S-Metilfenilizotiyoüronyum iyodür (10 mmol, 2.93g) ve 2,4 

diklorfenoksiasetik asit hidrazidi (lO mmol, 2.3 lg) kullanılarak Yönten 

H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 74 

Kromatografi 

E.n. 191-194°C 

Sistem S1 : Rf0.37 

Sistem S2 : Rf 0.35 
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Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

C . .:;; ..., 1 
• - - . ..)-t 

C:51.83 

H: 3.51 

H: 3.44 

N: 16.27 

N: 14.05 

UV (EtOH) A. (nın) (log8) 206.4 (4.45), 232.4 (4.13), 254.4 

(4.15), 280.0 (omuz, 3.52). 

IR (K.Br) Yınaks (cm-1
) : 3270-3120 (N-H gerilim bandları), 3051 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2898-2784 (Alifatik C-H gerilim bandları), 

I 615-1407 (C= N, C=C gerilim bandları), 1308 (C-N gerilim bandı), 1243, 

(C-O gerilim bandı), 1076 (1 ,2,4-Triazol), 807 (1 ,2,4-Trisübstitüe benzen) 

747,690 (Monosübstitüe benzen). 

1 
H-NMR(250MHz)(DMSO-d6)a(ppm) : 4. 78, 5.19 (21-:l, ikincisi 

yayvan olmak üzere iki singlct, -O-CH2- ), 6.84 ( 1 H, yayvan singlet, 

fcnilamino grubunun C(4)-H protonu), 7.24 (2H, t; j:7.46, 7.671-Iz, 

fenilamina grubunun C(3)(5)-H protonları), 7.51 (2H, d; j:7.95Hz, 

fenilamina grubunun C(2)(6)-H protonları), 7.35-7.43 (2H, m, 2,4-

diklorofenoksi grubunun C(5)(6)-H proton lan), 7.59 ( 1 H, singlet, 2,4-

diklorofenoksi grubunun C(3)-H protonu), 9.20, 9.50 (lH, iki yayvan 

singlet, Ar-NH- proton u), 12. 70, 13.50 (1 H, iki yayvan singlet, triazol-NH­

protonu). 

MASS (FAB) M+ I: m/z: 335(M+l). 
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l 
1 

1 
1 
1 
1 
1 

3-fenilanıino-5-(3,4-diklorofenoksi)metil{l,2,4jtriazol (7) 

S-Metilfenilizotiyoüronyum iyodür (10 mmol, 2.93g) ve 3,4-dil 

fenoksiasetikasit hidrazidi (1 O mmol, 2.31 g) k"Ullanılarak Yöntem 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

(4.41). 

Verim% 72 

Kromatografı 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 228-230°C 

Sistem S1 : Rf0.35 

Sistem S2 : Rf 0.3 7 

c: 56.28 

c: 46.54 

H:3.10 N:14.39 

H: 3.44 N: 14.29 

UV (EtOH) A (nın) (logE) 203.4 ( 4.38), 228.3 ( 4.18) 

IR (KBr) Vmaks (cm-1
) : 3271-3100 (N-H gerilim band 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2950-2785 (Alifatik C-H gerilim b 

58 



1615-1407 (C=N, C=C gerilim bandları), 1288 (C-N gerilim bandı), 1242 

(C-0 gerilim bandı), 1076 (1,2,4-Triazol), 807 (1,3,4-Trisübstitüe benzen) .. 
747,690 (Monosübstitüe benzen). 

1H-NMR (90l'v1Hz) (DMSO-d6) a (ppm) : 4.97, 5.15 (2H, iki 

singlet, O-CH2-), 6.98-7.60 (8H, m, Aromatik protonlar), 9.27, 9.54 (IH, 

iki singlet, Ar-NH- protonu), 12.64, 13.48 (IH, iki singlet, triazol-1\TJ-I­

protonu). 

+2.00A 

0.500 1 

(A/[1!1.).), . ..-.., 

i\ 1 \ 
', /' \ 
\ .... /'\ . / 'ı, 

\ / ı, 
1 • 1 
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ı \ 
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400.0 200.0 5 o . o ( tH1 / [1 I I,J • ) 

Şekil 17. Bileşik 7'ye ait UV Spektrumu 

59 



o Q OJ ~ • Ç; V 
~ ,, . 

C: ı l'~ 
Gı o 

·=· 

Cı 

ı:: ı 

·Gı 

, .... 'f"1l.ı -·:r •f ,. 
·~· 1 . 

60 

1 
ı· 

1 
r. 
1 

1" 

ı 
1 
r· 
ı 

1... 
1 

·=· 
•:ı 

·=· :.n 

Gı 



tD 

CD 

o co ....... 

61 



3-(4-Afetilfenilamino)-5-fenoksimetil[l,2,4jtriazol (8) 

N-N-H ~CH3 

o~ A --0 ~ N~ 
V H 

S-Metil-4-metilfenilizotiyoüronyum iyodür (1 O mmol, 3.08g) ve 

fenoksiasetikasit hidrazidi (1 O mm ol, 1. 61 g) k.llllanılarak Yöntem H' d' 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 70 

Kromatografi 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 203-207°C 

Sistem S1 : Rf0.36 

Sistem S2 : Rf 0.39 

C: 60.74 H: 5.09 N: 17.71 

C:61.00 H:4.65 N: 17.73 

UV (EtOH) A (nın) (logE): 207.6 (4.39), 255.8 (4.37). 

IR (K.Br) Vmaks (cm-1
) : 3274-3125 (N-H gerilim bandları), 306( 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2977-2851 (Alifatik C-H gerilim bandları) 

1615-1412 (C=N, C=C gerilim bandları), 1341 (C-N gerilim bandı), 125( 
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(C-0 gerilin1 bandı), 1073 (1,2,4-Triazol), 821 (1,4-Disübstitüe benzen) 

7 41,685 (Monosübstitüe benzen). 

1H-Wv1R(60.MHz)(DMSO-d6)cr(ppm) : 2.21 (3H, singlet, Ar-CH3), 

5.09 (2H, yayvan singlet, O-CH2-), 6.97 (2H, d; j:8.40Hz, 4-

metilfenilamino grubunun C(3)(5)-H protonları), 7.35 (2H, d; j:8.45Hz, 4-

metilfenilamino grubunun C(2)(6)-H proton! an), 7.10-7.35 (5H, m, fenoksi 

grubunun protonları), 8.9, 9.15 (lH, iki yayvan singlet, Ar-NH protonu), 

12.5, 13.3 (1H, iki yayvan singlet, triazol-NH protonu). 

3-( 4-!JJ e tilfen ila min o )-5-( 4-k/ orofenoksi) m eti/{ 1,2,4 jtriazol (9) 

N-N-H ~CH3 

oJA~ . (Y N ~ 
cı~ H 

S-Metil-4-metilfenilizotiyoüronyum iyodür ( 1 O mmol, 3.08g) ve 4-

klorofenoksiasetik asit hidrazidi ( 1 O mm ol, 1. 96g) kullanılarak Yöntem 

H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 69 

Kromatografi 

E.n. 218-220°C 

Sistem Sı: Rf0.42 

Sistem S2 : Rf0.37 
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( 4.34). 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

C: 61.05 H: 4.80 

C: 60.72 H: 4.59 

N: 17.80 

N: 17.65 

UV (EtOH) A (nm) (log8) 207.4 (4.29), 228.6 (4.23), 255 

IR (KBr) Yınaks (cm-1
) : 3309-3187 (N-H gerilim bandlan), 30 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2953-2851 (Alifatik C-H gerilim bandlaı 

1625-1417 (C=N, C=C gerilim bandları), 1335 (C-N gerilim bandı), 12 

(C-0 gerilim bandı), 1078 (1,2,4-Triazol), 824 {1,4-Disübstitüe benzen). 

1H-NMR(90MHz)(DMSO-d6)a(ppm): 2.22 (31-I, singlct, Ar-CH 

5.08 (2H, singlct, O-CH2-), 7.01 (2H, d; j:8.42Hz, 4-nıetilfcnilami 

grubunun C(3)(5)-H protonları), 7.43 (2H, d; j:8.42Hz, 4-mctilfcnilami 

grubunun C(2)(6)-H protonları), 7.11 (2H, d; j:8.82Hz, 4-k1orofeno 

grubunun C(2)(6)-H protonları), 7.33 (21-I, d; j:8.81 Hz, 4-klorofeno 

grubunun C(3)(5)-H proton! an), 9.15 ( 1 H, yayvan singlet, Ar-NH proton 

12.5, 13.3 (1H, iki yayvan singlet, triazol-NH protonu). 

MASS (EI) miz: 315 .. (M+1), 314.9(M), 188, 187(%100), 186, 1. 

146, 143, 132, 118, 106, 99, 91, 77, 65. 

MASS (ES) miz: 314.9 (M) (%100). 
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3-( 4-!ıJ eti/fenilamin o )-5-( 4-n itrofenoksi) meti/[1,2,4/triazol(l O) 

S-Metil-4-metilfenilizotiyoüronyum iyodür (1 O mm ol, 3.08g) ve 4-

nitrofenoksiasetik asit hidrazidi (10 mmol, 2.07g) kllllanılarak Yöntem 

H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 71 

Kromatografı 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunarı 

E.n. 208-21 0°C 

Sistem S 1 : Rf 0.20 

Sistem S2 : Rf 0.31 

C : 59.07 H : 4.65 

C: 58.90 H: 4.41 

N: 17.22 

N: 16.80 

UV (EtOH) A (nm) (log8): 207.2 (4.45),227.8 (4.19), 256.4 (4.48), 

300.2 (4.25). 

IR (K.Br) Vmaks (cm-1
) : 3275-3156 (N-H gerilim barıdları), 3095 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2945-2850 (Alifatik C-H gerilim bandları), 
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1626-1453 (C=N, C=C gerilim bandları), 1338 (C-N gerilim bandı), 1247 

(C-O gerilim bandı), 1492,1300 (N-0 gerilim bandı), 1080 ( 1 ,2,4-Triazol), 

742, 824 (1 ,4-Disübstitüe benzen). 

1H-NMR(90MHz)(DMSO-d6)cr(ppm) : 2.25 (3H, singlet, Ar-CH3), 

5.12, 5.26 (2H, iki singlet, -O-CH2-), 6.97 (2H, d; j:8.68Hz, 4-

metilfenilamino grubunun C(3)(5)-H protonları), 7.38 (2H, d; j:8.68Hz, 4-

metilfenilaınino grubunun C(2)(6)-H protonları), 7.24 (2H, d; j:9.34Hz, 4-

nitrofenoksi grubunun C(2)(6)-H protonlan), 8.17 (2H, d; j:9.23Hz, 4-

nitrofenoksi grubunun C(3)(5)-H protonları), 8.90, 9.06 (1 H, iki yayvaıı 

singlet, Ar-NH proton u), 12.31, 13.30 (1 H, iki yayvan singlet, triazol-NH 

proton u). 
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3-(4-Afeti!fenilamino)-5-(2,4-diklorofenoksi)metil[l,2,4jtriazol (1 J 

·~CH--
oJ-:tH~ ' 

~ N N 

cı~cı h 

S-Metil-4-metilfenilizotiyoüron:yum iyodür (1 O mmol, 3.08g) ve 2,4 

diklorofenoksiasetik asit hidrazidi (1 O mmol, 2.3 ı g) k:ullanılarak Yönten 

H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 70 

Kromatografi 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E. n. 209-211 °C 

Sistem S 1 : Rf 0.35 

Sistem S2 : Rf0.39 

C --O" : .) .) . _., 

C -- "2 : .).) . .) 

H: 4.04 

H: 3.93 

N: 16.04 

N: 16.05 

UV (EtOH) A (nın) (logE) 208.4 (4.29), 237.2 (4.11), 255.C 

( 4.22), 284.5 (omuz, 3.46). 

IR (KBr) Yınaks ( cm-1
) : 3266 (N-H gerilim bandı), 3065 (Aromatik 

C-H gerilim bandı), 2996-2878 (Alifatik C-H gerilim bandları), ı 606-1444 

(C=N, C=C gerilim bandları), 1335 (C-N gerilim bandı), 1248, (C-C 
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gerilim bandı), I 073 (1 ,2,4-Triazol), 823 (1 ,4-Disübstitüe benzen), 774 

(ı ,2,4-Trisübstitüe benzen). 

'H-NMR(250.MH:z)(DMSO-d6)cr(ppm) : 2.22 (3H, singlet, Ar-CH3), 

5.ı8 (2H, singlet, O-CH2-), 7.05 (2H, d~ j:7.96Hz, 4-metilfenilamino 

grubunun C(3)(5)-H protonlan), 7.30-7.43 ( 4H, m, 4-metilfenilaınino 

grubunun C(2)(6)-H ve 2,4-diklorofenoksi grubunun C(5)(6)-H protonları), 

7.57 (IH, singlet, 2,6-diklorofenoksi grubunun C(3)-H protonu), 9.20 (IH, 

singlet, Ar-NH protonu), 12.83 (lH, yayvan singlet, triazol-NH protonu). 

3-( 4-M etoksifenilamino)-5-(2-klorofenoksi)metilfl ,2,4 jtriazol (12) 

S-Metil-4-metoksifenilizotiyoüronyum iyodür (I O mmol, 3.24g) ve 

2-klorofenoksiasetik asit hidrazidi (1 O mm ol, 1. 96g) kullanılarak Yöntem 

H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 68 

Kromatografi 

Analiz 

E.n. 185- ı 87°C 

Sistem S1 : Rf0.29 

Sistem S2 :Rf 0.32 
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( 4.17). 

Hesaplanan 

Bulunan 

c: 58.09 

c: 58.32 

H: 4.57 

H: 4.12 

N: 16.94 

N: 16.52 

UV (Et OH) A (nm) (lo gS) : 206.2 ( 4.30), 218.2 (omuz, 4.19), 255. 

IR (KBr) Yınaks (cm-1
): 3282 (N-H gerilim bandı), 3013 (Aromati 

C-H gerilim bandı), 2903-2754 (Alifatik C-H gerilim bandları), 1637-143 

(C=N, C=C gerilim bandları), 1366 (C-N gerilim bandı), 1245, (C-~ 

gerilim bandı), 1079 (1 ,2,4-Triazol), 838 (1 ,4-Disübstitüe benzen), 76 

(ı ,2-Disübstitüe benzen). 

1H-NMR(90MHz)(DMSO-d6)cr(ppm) : 3.68 (3H, singlet, A 

OCH3), 4.60, 5.04 (2H, iki singıet, O-CH2- ), 6.81 (2H, d; j:9.02Hz, ı 

metoksifeniıamino grubunun C(3)(5)-H proton lan), 7.43 (2H, d; j :9.12H 

4-metoksifenilaınino grubunun C(2)(6)-H proton lan), 6. 95-7.3 7 ( 4H, m, : 

klorofenoksi grubunun protonıan), 8. 93 (ı H, s ing! et, Ar-NH proton u 

10.24 (I H, yayvan s ing! et, triazoi-NH proton u). 
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3-( 4-AI etoksifeni!amin o )-5-( 4-metilfen oksi)metil[l ,2,4jtriazol (1 3) 

S-Metil-4-metoksifenilizotiyoüronyum iyodür (10 mmol, 3.24g) ve 

4-metilfenoksiasetik asit hidrazidi (ı O mm ol, ı. 7 6g) kLillanılarak Yöntem 

H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 72 

Kromatografi 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. I 84-186°C 

Sistem S1 : Rf0.31 

Sistem S2 : Rf 0.32 

C: 65.79 H: 5.85 

C : 65.52 H : 5.89 

N:l8.05 

N: 17.66 

UV (EtOH) A (nı11) (logE): 205.2 (4.22),221.5 (4.1 1), 255.0 (4.11), 

282.0 (omuz, 3.43). 

IR (KBr) Yınaks ( cm-1
) : 3282-3025 (N-H gerilim bandlan), 3005 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 29350-2842 (Alifatik C-H gerilim bandları), 

1609-1421 (C=N, C=C gerilim bandlan), 1335 (C-N gerilim bandı), 1236 

(C-O gerilim bandı), 1075 (1,2,4-Triazol), 800 (I ,4-Disübstitüe benzen). 
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1659-1421 (C=N, C=C gerilim b.:::~:::.:ı), 1335 (C-N gerilim bandı), 12: 

(C-0 gerilim bandı), 1075 (1 ,2,4- ----~.:::!), 800 (1,4-Disübstitüe benzen). 

1 H-NMR(250:MHz)(D;\1Sl--~- c;(ppm): 2.23 (3H, singlet, Ar-CH; 

3.69 (3H, singlet, Ar-OCH3), -L~: :. )0 (2H, iki singlet, -O-CH2- ), 6.~ 

(2H, d; j:9.14Hz, 4-metoksifen:·.=-...::.o grubunun C(3)(5)-H protonları 

7.42 (2H, d; j:8.82Hz, 4-r:-::~~~ifenilanlino grubunun C(2)(6)­

protonları), 6.93 (2H, d; j:8.-F:-::-=- -i--metilfenoksi grubunun C(3)(5)­

protonları), 7.10 (2H, d; j :8.1 ~ -i--metilfenoksi grubunun C(2)(6)­

protonlan), 8.96 (IH, yayvan si::;-=-- Ar-NH protonu), 10.16 (I H, yayvc: 

singlet, triazol-NH protonu). 

MASS(FAB)M+l :m.=-. \1+1). 
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3-(4-Jı1etoksifenilamino)-5-(4-klorofenoksi)metilfl,2,4jtriazol (14) 

S-Metil-4-metoksifenilizotiyoüronyunı iyodür (10 mmol, 3.24g) ve 

4-klorofenoksiasetik asit hidrazidi-(1 O mmol, 1.96g) kullanılarak Yöntem 

H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

(4.15). 

Verim% 68 

Kromatografı 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 208-21 0°C 

Sistem S1 : Rf0.22 

Sistem S2 : Rf 0.60 

C: 58.09 H: 4.57 N: 16.94 

C : 58.00 H : 4.62. N : 17.12 

UV (EtOH) 'A (nın) (logE) 205.8 (4.14), 229.5 (4.11), 255.2 

IR (KBr) Yınaks (cm-1
): 3294-3191 (N-H gerilim bandları), 3014 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2950-2836 (Alifatik C-H gerilim bandları), 

1613-1419 (C=N, C=C gerilim bandlan), 1337 (C-N gerilim bandı), 1240 

(C-0 gerilim bandı), 1073 (1,2,4-Triazol), 829 (1,4-Disübstitüe benzen). 
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1H-NMR (90MHz) (DMSO-d6) cr (ppm) : 3.71 (3H, singlet, J­

OCH3), 4.92, 5.09 (2H, iki singlet, -O-CH2-), 6.75 (2H, d; j:9.01Hz, 

metoksifenilamino grubunun C(3)(5)-H protonlan), 7.40 (2H, d; j:8.8Hz, 

metoksifenilamino grubunun C(2)(6)-H protonlan), 7.02 (2H, d; j:9.23f 

4-klorofenoksi grubunun C(2)(6)-H protonları), 7.25 (2H, d; j:9.33Hz, 

klorofenoksi grubunun C(3)(5)-H protonları), 8.62, 8.92 (IH, iki singl 

Ar-NH protonu), 12.20, 13.17 (1 H, iki singlet, triazol-NH proton u). 

+ 2 • o o A r----r------ı------r-------t 

5 O • O ( t·l 1·1 / D I ı.,ı • ) 

Şekil 25. Bileşik 14'e ait UV Spektrumu 
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3-(4-ftJetoksifenilamino)-5-(2,4-diklorofeuoksi)metil[l,2,4jtriazol 

(15) 

S-Metil-4-metoksifenilizotiyoüronyum iyodür (10 mmol, 3.24g) ve 

2,4-diklorofenoksiasetik asit hidrazidi (10 mn1ol, 2.31g) kullanılarak 

Yöntem H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 73 

Kromatografi 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 202-205°C 

Sistem S 1 : Rf 0.22 

Sistem S2 : Rf 0.60 

C: 52.62 H: 3.86 N: 15.34 

C: 52.26 H: 3.81 N: 15.29 

UV (EtOH) 'A (nın) (log8) 207.0 ( 4.45), 235.5 ( 4.18), 254.6 

(4.28), 284.0 (omuz, 3.61). 

IR (KBr) Vmaks (cm-1
): 3293 (N-H gerilim bandı), 3035 (Aromatik 

C-H gerilim bandı), 2928-2780 (Alifatik C-H gerilim bandları), 1605-1418 

(C=N, C=C gerilim bandları), 1345 (C-N geril_im bandı), 1237 (C-0 gerilim 
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bandı), 1071 (1,2,4-Triazol), 824 (1,4-Disübstitüe benzen), 748 , ~ 

(1 ,2,4-Trisübstitüe benzen). 

1 H-1\Tiv1R(250MHz)(D~·1SO-cio)cr(ppm) : 3.70, 3.72 (3H, iki sing~ 

Ar-OCH3), 4.83, 5.14 (2H, ikincisi yayvan olmak üzere iki singlet,O-CH: 

6.85 (2H, d; j:8.51Hz, 4-metoksifenilanlino grubunun C(3)(5) 

protonlan), 7.30-7.50 ( 4H, m, 4-metoksifenilamino grubunun C(2)(6)-H 

2,4-diklorofenoksi grubunun C(5)(6)-H protonları), 7.58 (lH, s, 2 

diklorofenoksi grubunun C(3)-H protonu), 9.15, 10.03 (lH, iki yayv 

singlet, Ar-NH protonu), 12.53, 13.40 (1 H, iki yayvan singlet, triazol-1'­

protonu). 

MASS (FAB) M+1: miz: 366 (M+ I), 365 (M). 
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5-(4-Klorofenilamino)-5-fenoksimetil{l,2,4jtriazol (16) 

N-N-H ~Cl 
o_Jl AV 

~ N~ 
V H 

S-Metil-4-klorofenilizotiyoüronyum iyodür (10 mmol, 3.28g) ve 

fenoksiasetik asit hidrazidi (1 O mn1ol, 1.61 g) h.llllanılarak Yöntem H' da 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verin1% 71 

Kromatografi 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 200-205°C 

Sistem S1 : Rf0.39 

Sistem S2 : Rf 0.33 

C: 53.49 H: 3.89 N: 16.63 

C: 53.15 H: 3.20 N: 16.38 

UV (EtOH) A (nın) (logE): 205.0 (4.35), 262.0 (4.31). 

IR (KBr) Vmaks (cm-1
) : 3276-3120 (N-H gerilim bandları), 3085 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2975-2867 (Alifatik C-H gerilim bandları), 

1614-1408 (C=N, C=C gerilim bandları), 1340 (C-N gerilim bandı), 1245 
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(C-O gerilim bandı), I 076 (1 ,2,-+-Triazol), 830 (I ,4-Disübstitüe benzı: 

742, 683 (Monosübstitüe benzen). 

1 H-N1\1R(90MHz)(Dl\1SO-~)a(ppm) : 5.91 (2H, yayvan sing 

O-CH2), 7.074-7.604 (9H, m, Ar-H), 9.446 (lH, yayvan singlet, A-1\ 

proton u). 

3-(4-Klorofeni/amino)-5-(2-klorofenoksi)metil[l,2,4jtriazol (17) 

N-N-H r01Cl 

oJA~ r0( N ~ 
~Cl H 

S-l\1etil-4-klorofenilizotiyoüronyum iyodür (I O mm ol, 3.28g) ve 

klorofenoksiasetik asit h idrazi di ( 1 O mm ol, I. 96g) kullanılarak Yönt( 

H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 70 

Kromatografı 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

Sistem Sı: Rf0.37 

Sistem S2 : Rf 0.34 

C: 53.75 H: 3.61 

C: 53.13 H: 3.46 

86 

N: 16.71 

N: 16.45 



UV (EtOH) A (nm) (log8): 205.8 (4.47), 261.8 (4.48). 

IR (KBr) Vmaks ( cm-1
) : 3273 (N-H gerilim bandı), 3096 (Aromatik 

C-H gerilim bandı), 2969-2864 (Alifatik C-H gerilim bandları), 1605-1405 

(C= N, C=C gerilim bandları), 1335, (C-N gerilim bandı), 124 7, (C-O 

gerilim bandı), 1075 (1,2,4-Triazol) 831 (1,4-Disübstitüe benzen), 743 (1,2-

Disübstitüe benzen). 

1 H-NMR(90Nfi-Iz)(DMSO-~)cr(ppm) : 5.24, 5.14 (2H, biri yayvan 

olmak üzere iki singlet, O-CH2- ), 6.89-7.64 (SH, m, Ar-H protonları), 9 .35, 

9.57 (1 H, iki yayvan singlet, Ar-NH proton u), 12. 73, 13.56 (1 H, iki yayvan 

singlet, triazol-NH protonu). 
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3-( 4-Klorofen ilamin o )-5-( 4-metilfenoksi) me til{ 1 ,2,4jtriazol (18) 

S-Metil-4-klorofenilizotiyoüronyum iyodür (10 mmol, 3.28g) ve 4-

metilfenoksiasetik asit hidrazidi (1 O mmol, 1. 76g) kullanılarak Yöntem 

H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 69 

Kromatografi 

· ········ ··· ··········Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 228-232°C 

Sistem S ı : Rf 0.42 

Sistem S2 : Rf 0.42 

C ı6H ısN.ıOCl için 

C : 61.05 H : 4.80 N : 17.80 

C: 60.73 H: 4.65 N: 17.74 

UV (EtOH) A. (nm) (log8) 206.4 (4.21), 220.0 (3.98), 262.4 

(4.30). 

IR (K.Br) Vmaks (cm-1
) : 3283 (N-H gerilim bandı), 3070 (Aromatik 

C-H gerilim bandı), 2969-2860 (Alifatik C-H gerilim bandlan), 1612-1407 

(C=N, C=C gerilim bandlan), 1334 (C-N gerilim bandı), 1236 (C-0 gerilim 

bandı), 1073 (1 ,2,4-Triazol) 821 (1 ,4-Disübstitüe ~enzen). 
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1H-NMR (90MHz) (DMSO-d6) cr (ppm) : 2.22 (3H, singlet, 

CH3), 5.07 (2H, singlet, O-CH2- ), 6.91 (2H, d; j:8. 79Hz, 4-metilfenı 

grubunun C(3)(5)-H protonlan), 7.10 (2H, d; j:8.79Hz, 4-metilfen~ 

grubunun C(2)(6)-H protonlan), 7.24 (2H, d; j:9.01Hz, 4-klorofenilan 

grubunun C(3)(5)-H protonlan), 7.54 (2H, d; j:9.01Hz, 4-klorofenilan 

grubunun C(2)(6)-H protonlan), 9.32 (I H, yayvan singlet, Ar-NH prota 

12.60, 13.45 (1H, iki yayvan singlet, triazol-NH proton u). 

MASS (EI) m/z: 315.8 (M+1), 314.9(M) (%100), 296, 209,: 

178,153,138,124, lll, 108,91, 77,65. 
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Şekil 31. Bileşik 18'e ait UV Spektrumu 
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3-(4-Kiorofenilamino)-5-(4-klorofenoksi)metil[l,2,4ftriazo/ (19) 

Cl 

S-Metil-4-klorofenilizotiyoüronyum iyodür ( 1 O nun ol, 3 .28g) ve 4 

klorofenoksiasetik asit hidrazidi ( 1 O mm ol, 1. 96g) k'Ullanılarak Yön ten 

H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

( 4.42). 

Verim% 74 

Kromatografi 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 220-224°C 

Sistem S 1 : Rf 0.34 

Sistem S2 : Rf0.36 

C -.., 7-: ).) . .) 

C . -)'"' 80 . - .) . 

H: 3.61 

H: 3.39 

N:l6.72 Cl:21.18 

N:l6.89 Cl:23.18 

UV (E tO H) /... (nn1) (logE) 205.0 ( 4.33), 227.5 ( 4.22), 262. 

IR (KBr) Yınaks (cm-1
) : 3293-3126 (N-H gerilim bandları), 301 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2934-2820 (Alifatik C-H gerilim bandları 

1616-1410 (C=N, C=C gerilim bandları), 1335 (C-N gerilim bandı), 123 

(C-O gerilim bandı), 1072 (I ,2,4-Triazol), 823 (1 ,4-Disübstitüe benzen). 
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1616-1410 (C=N, C=C gerilim bandları), 1335 (C-N gerilim bandı), 1236 

(C-0 gerilim bandı), 1072 (1,2,4-Triazo1), 823 (1,4-Disübstitüe benzen). 

1H-NMR(90f..1Hz)(D1\1SO-dt;)cr(ppm): 5.1 O (2H, singlet, O-CH2- ), 

7.06 (2H, d; j:9.42Hz, 4-klorofenoksi grubunun C(3)(5)-H protonları), 7.53 

(2H, d; j:9.01Hz, 4-klorofenoksi grubunun C(2)(6)-H protonları), 7.30 (4H, 

t; j:9.23Hz, 4-klorofenilamino grubunun Ar-H protonları), 9.38 (I H, singlet, 

Ar-NH protonu), 13.42 (I H, yayvan singlet, triazol-NH protonu). 

MASS (El) m/z : 336 (M+2), 335(M+ 1), 334 (M), 209, 208, 

207(%100), 179, 178, 153, 138, 128, 118, 111,99, 75, 63. 
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Şekil 35. Bileşik 19'a ait UV Spektrumu 
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3-(4-Klorofeni!amino)-5-(4-nitrofenoksi)meti![l,2,4jtriazol (20) 

N-N-HO CI 
o ıı A· ı.& 

~~N~ 
OıN~ H 

S-Metil-4-klorofenilizotiyoüronyuın iyodür (10 mmol, 3.28g) ve 4-

nitrofenoksiasetik asit hidrazidi (1 O mmol, 2.07g) kullanılarak Yöntem 

H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 72 

Kromatografi 

/\naliz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 212-215°C 

Sistem Sı: Rf0.22 

Sistem S2 : Rf 0.28 

C: 49.51 H: 3.87 N: 19.25 Cl: 9.74 

C: 49.87 H: 3.64 N: 19.01 Cl: 9.46 

UV (EtOH) 'A (nm) (logE) 206.4 (4.44), 219.8 (4.19), 262.0 

(4.55), 299.9 (4.27). 

IR (K.Br) Yınaks (cm- 1
): 3193 (N-H gerilim bandı), 3079 (Aromatik 

C-H gerilim bandı), 2930-280 ı (Alifatik C-H gerilim bandları), ı 630- ı 450 

(C=N, C=C gerilim bandları), ı493 (N-0 gerilim bandı), 1341 (C-N gerilim 
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bandı), ı251 (C-0 gerilim bandı), 1 ıo9 (1,2,4-Triazal), 843 (1, 

Disübstitüe benzen). 

1H-NMR (90lv1Hz) (Dl\.1SO-d6) cr (ppm): 5.28 (2H, singlet, 0-Cf. 

), 7.20-7.40 ( 4H, m, 4-klarofenilamina grubunun C(3)(5)-H ve 

nitrafenaksi grubunun C(2)(6)-H pratanları), 7.54 (2H, d; j:9.0Hz, 

klarofenilamina grubunun C(2)(6)-H protanları), 8.22 (2H, d; j:9.18Hz, 

nitrafenaksi grubunun C(3)(5)-H pratanları), 9.43 (1 H, singlet, Ar-i' 

protanu). 

MASS (EI) m/z : 345 (M), 3 ı 5, 208, 207 (%ı 00), ı 78, ı 53, ı: 

126, lll, 93, 78, 63, 61. 
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Şeki/39. Bileşik 20'ye ait UV Spektrumu 
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3-(4-Bromofenilamino)-5-(2-klorofenoksi)metilfl,2,4]triazol (21) 

S-Metil-4-bromofenilizotiyoüronyuın iyodür (1 O nın1ol, 3. 73 g) ve 2-

klorofenoksiasetik asit hidrazidi (ı O nm1ol, ı. 96g) kullanılarak Yön ten 

H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 75 

Kromatografi 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 220-223°C 

Sistem S 1 : Rf 0.41 

Sistem S2 : Rf0.27 

C ıs H uN.ıOClBr için 

C:47.45 H:3.19 N:14.76 

C: 47.77 H: 3.01 N: 14.42 

UV (EtOH) 'A (nn1) (log8): 263.6 (4.41), 206.6 (4.37). 

IR (KBr) Vmaks (cm-1
) : 3278-3Iı6 (N-H gerilim bandları), 309l 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2934-2818 (Alifatik C-H gerilim bandları) 

1654-1403 (C=N, C=C gerilim bandlan), 1335 (C-N gerilim bandı), 124( 

(C-0 gerilim bandı), 1074 (1,2,4-Triazol), 848 (1,4-Disübstitüe benzenJ 

7 44 (I ,2-Disübstitüe benzen ). 
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1H-NMR(90MHz)(DMSO-d6)cr(ppm): 5.136 (2H, singlet,O-CH2-), 

7.558-6.834 (8H, ın, Ar-H protonlan), 9.318 (1H, yayvan singlet, Ar-NH 

protonu), 12.5, 13.4 (1H, iki yayvan singlet, triazol-NH protonu). 

3-(4-Bromofenilamino)-5-(4-klorofenoksi)meti/[1,2,4]triazol (22) 

S-Metil-4-bromofenilizotiyoüronyum iyedür ( 1 O mm ol, 3. 73 g) ve 4-

klorofenoksiasetik asit hidrazidi (1 O mm ol, 1. 96g) kullanılarak Yöntem 

H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 69 

Kroınatmrrafı .... 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 235-236°C 

Sistem S 1 : Rf 0.62 

Sistem S2 : Rf O. 79 

CısH 12N40ClBr için 

c: 47.45 H: 3.19 
cı: 9.33 Br: 21.05 

c: 47.56 H: 2.97 

CI: 9.00 Br: 21.00 

N: 14.76 

N: 14.71 

UV (EtOH) A (nın) (Iog8): 206.6 (4.37), 263.6 (4.41). 
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UV (EtOH) A (nm) (log8): 206.6 (4.37), 263.6 (4.41). 

IR (KBr) Vmaks (cn11
) : 3200-3 ı ı 7 (N-H gerilim bandı), 300 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2950-2850 (Alifatik C-H gerilim bandları 

ı607-1402 (C=N, C=C gerilin1 bandlan), 1335 (C-N gerilim bandı), 124 

(C-0 gerilim bandı), 1074 (ı,2,4-Triazol), 820 (1,4-Disübstitüe benzen 

744, 690 (Monosübstitüe benzen). 

1H-NMR (90w-Iz) (DMSO-d6) cr (ppm) : 5. ı85 (2H, singlet,C 

CH2-), 6.87-7.61 (8H, m, Ar-H protonlan), 9.442 (IH, singlet, Ar-NJ 

protonu). 

MASS (EI) m/z : 380 (M), 252, 223, 222, I 82, 156, 155, 12 

(%ı 00), 99, 92, 77, 76, 75, 65, 64, 63. 
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3-(4-Bromofenilamino)-5-(4-nitrofenoksi)metilfl,2,4jtriazol (23) 

S-Metil-4-bromofenilizotiyoüronyum iyodür (10 mmol, 3.73g) ve L 

nitrofenoksiasetik asit hidrazidi (1 O nun ol, 2. 07 g) kullanılarak Y önteı 

H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verin1% 73 

Kromatografi 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 215-218°C 

Sistem Sı :Rf O. 17 

Sistem S2 : Rf 0.26 

C: 46.17 H: 3.10 

C: 45.88 H: 2.94 

N: 17.95 

N: 17.37 

UV (EtOH) /..,(nın) (log8): 206.8 (4.34), 221.9 (omuz, 4.03), 264 

(4.44), 300.0 (4.21). 

IR (KBr) Yınaks (cm-1
) : 3283 (N-H gerilim bandı), 3076 (Aromat 

C-H gerilim bandı), 2963-2840 (Alifatik C-H gerilim bandları), I 608-I 4L 

(C= N, C=C gerilim bandları), I490, I309 (N-0 gerilim bandı), I345 (C-

ı lO 



gerilim bandı), 1244 (C-0 gerilim bandı), 1069 (1,2,4-Triazol), 845 (1,4-

Disübstitüe benzen). 

1
H-NMR(25011Hz)(Dl\.1SO-d6)cr(ppm) : 4.86, 5.30 (2H,singlet,O­

CH2-), 7.29 (2H, d; j:8.48Hz, 4-nitrofenoksi grubunun C(2)(6)-H 

protonlan), 8.24 (2H, d; j:8.35Hz, 4-nitrofenoksi grubunun C(3)(5)-H 

protonlan), 7.41 (2H, d; j:8.56, 4-bromofenilamino grubunun C(3)(5)-H 

protonları), 7.52 (2H, d; j:8.24, 4-bromofenilarnino grubunun C(2)(6)-H 

protonlan), 9.51 (lH, singlet, Ar-NH protonu), 13.24 (I H, yayvan singlet, 

triazol-NH protonu). 

3-(4-Bromofenilanıino)-5-(2,4-diklorofenoksi)nıeti/[1,2,4jtriazol 

(24) 

S-Metil-4-bromofenilizotiyoüronyum iyodür (1 O ırunol, 3. 73) ve 

2,4-diklorofenoksiasetik asit hidrazidi (1 O mm ol, 2.3 1 g) kullanılarak 

Yöntem H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 74 

Kromatografi 

E.n. 222-224°C 

Sistem S1 : Rf0.44 

Sistem S2 : Rf 0.36 

lll 



Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

C: 43.50 H: 2.68 N: 13.53 

C : 43.45 H : 2.45 N : 13.23 

UV (EtOH) 'A (mn) (log8) 207.2 (4.52), 232.5 (4.18), 263.6 

(4.48), 294.8 (omuz, 3.74). 

IR (KBr) Vmaks (cm-1
) : 3288-3138 (N-H gerilim bandları), 3001 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2893-2781 (Alifatik C-H gerilim bandları), 

1609-1403 (C=N, C=C gerilim bandları), 1310 (C-N gerilim bandı), 1244 

(C-O gerilim bandı), 1073 (1 ,2,4-Triazol), 830 ( 1 ,4-Disübstitüe benzen), 

797 ( 1 ,2,4-Trisübstitüe benzen). 

ı H-NMR(90MHz)(DMSO-d6)cr(ppm) : 5.199 (2H, singlet,O-CH2- ), 

7.267-7.568 (7H, ın, Ar-H protonları), 9.449 (I H, singlct, Ar-NH protonu), 

13.148 (I H, yayvan singlet, triazol-NH proton u). 

MASS (EI) m/z: 416 (M+2), 415 (M+1), 414 (M), 413, 379, 254. 

253, 252, 224, 223, 222 (%100), 210, 197, 182, 170, 162, 159, 143, 133 

ı 18, ı 02, 91' 90, 76, 75, 63. 

ı ı2 
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3-Fenilamino-5-fl-(fenoksi)etiljfl,2,4jtriazol (25) 

S-Metilfenilizotiyoüronyum iyodür (10 mmol, 2.93) ve a­

metilfenoksiasetik asit hidrazidi (ı O mm ol, ı. 79g) kullanılarak Yöntem 

H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 76 

Kromatografı 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 165-ı69°C 

Sistem S 1 : Rf 0.45 

Sistem S2 : Rf0.50 

C: 68.55 H: 5.75 N: ı9.99 

C: 68.29 H: 5.69 N: 19.95 

UV (EtOH) 'A (nın) (logS) : 206.8 (3.88), 255.4 (3.90). 

IR (KBr) Yınaks ( cm-1
) : 3292-3190 (N-H gerilirn bandlan), 3079 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2961-2832 (Alifatik C-H gerilim bandları), 

1597-1445 (C=N, C=C gerilim barıdları), 1327 (C-N gerilim bandı), 1239 
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(C-0 gerilim bandı), 1088 (1,2,4-Triazol), 751,689 (Monosübstiti 

benzen). 

1H-NMR (60:MHz) (Dl\1SO-d6) cr (ppm) : 1.48 (3H, d, 0-CH-CH: 

5.44 (I H, d, O-CH-CH3), 6. 78-7.62 (1 OH, m, Ar-H protonlan), 9.14 (ll 

singlet, Ar-NH protonu). 

MASS (EI) m/z : 280 (M) (%100), 188, 187, 186, 158, 132, ll 

104,94,96, 78, 77,65,63. 

ı 16 
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3-Fenilamino-5-fl-(fenoksi)propil/fl,2,4jtriazol (26) 

S-Metilfenilizotiyoüronyum iyodür (10 mmol, 2.93) ve a­

etilfenoksiasetik asit hidrazidi (10 nınıol, 1.93g) k-ullanılarak Yönten1 H'da 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% ... 

Kromatografı 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 170- 173°C 

Sistem Sı : Rf0.57 

Sistem S2 : Rf 0.59 

C:69.36 H:6.16 

C :69.12 H :5.89 

N: 19.04 

N: 18.80 

UV (E tO H)/... (nm) (log8) : 208.6 ( 4.22), 254.6 ( 4.30). 

IR (KBr) Vmaks (cm-1
) : 3277-3131 (N-H gerilim bandları), 3030 

(Aromatik C-H gerilin1 bandı), 2964 (Alifatik C-H gerilim bandı), 1651-

1451 (C=N, C=C gerilim bandları), 1306 (C-N gerilim bandı), 1236 (C-0 

gerilim bandı), I 077 (1 ,2,4-Triazol), 750,690 (1v1onosübstitüe benzen). 

ı 19 



1H-N:MR(90MHz)(Dl\1SO-ciQ)cr(ppm) : 0.92 (3H, t, O-CH-CH2-

CH,), 1.00 (2H, k.l!artet, O-CH-CH-ı-CH3), 5.21 (IH, m, O-CH-CH2-CH3), 

6.63-7.53 (1 OH, m, Ar-H protonlan), 9.03, 9.22 (I H, iki yayvan singlet, Ar­

}JH protonu), 12.45, 13.24 (IH, iki yayvan singlet, triazol-NH protonu). 

3-(4-Klorofenilamino)-5-[J-(fenoksi)eti/][1,2,4]triazol(27) 

S-Metil-4-klorofenilizotiyoüronyum iyodür (1 O mmol, 3.28g) ve a­

metilfenoksiasetik asit hidrazidi ( 1 O mm ol, 1. 79g) kullanılarak Yön te m 

H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

(4.21). 

Yerim% 72 

Kromatografı 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E. n. 1 75-180°C 

Sistem S1 : Rf0.49 

Sistem S2 :Rf 0.62 

C: 61.05 H: 4.80 N: 17.80 

C:61.03 H:4.75 N: 17.57 

UV (EtOH) A (nın) (logE): 207.~ (4.13), 219.9 (omuz, 3.98), 263.0 

120 



UV (Et OH) A. (nm) (log8) : 207.4 ( 4.13), 219.9 (omuz, 3.98), 263.0 

(4.21). 

IR (KBr) Vmaks (cm·1
) : 3279-3161 (N-H gerilim bandları), 3050 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2977-2868 (Alifatik C-H gerilim bandları), 

1655-1400 (C=N, C=C gerilim bandları), 1303 (C-N gerilim bandı), 1239 

(C-O gerilim bandı), 1089 (1 ,2,4-Triaazol), 838 (1 ,4-Disübstitüe benzen), 

750,688 (Monosübstitüe benzen). 

1
H-NMR(250MHz)(DMSO-c4)cr(ppm) : 1.65 (3H, d; j:6.52, 0-CH­

Clli), 4.39(k), 5.56 (d) (1H, O-CH-CH3), 6.84-7.99 (9H, m, Ar-H 

protonları), 9.42 (IH, singlet, Ar-NH protonu), 10.41, 13.39 (IH, iki 

yayvan singlet, triazol-NH protonu). 

121 



3-(4-Klorofenilamino)-5-/I-(fenoksi)propi!Jil,2,4jtriazo/(28) 

O
CI 

N-N-H 
O, )l 1 

~~N~~ 
V CıHs H 

S-Metil-4-klorofenilizotiyoüronyum iyodür (10 mmol, 3.28g) ve a­

etilfenoksiasetik asit hidrazidi (1 O mm ol, 1. 93 g) kullanılarak Yöntem h' da 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

(4.44). 

Verim% 71 

Kromatografı 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 208-2 I 3°C 

Sistem Sı: Rf0.50 

Sistem S2 : Rf 0.45 

C:62.10 H:5.21 N:17.04 

C: 62.04 H: 5.07 N: 17.00 

UV (EtOH) A (nn1) (logE): 206.0 (4.37), 219.1 (omuz, 4.13), 263.4 

IR (KBr) Vmaks (cm-1
) : 3287-3154 (N-H gerilim bandlan), 3050 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2966-2850 (Alifatik C-H gerilim bandı), 

1614-1406 (C=N, C=C gerilim band1an), 1310 (C-N gerilim bandı), 1228 

122 



.(C-0 gerilim bandı), 1091 (1,2,4-Triazol), 833 (1,4-Disübstitüe benzen), 

749,688 (Monosübstitüe benzen). 

1H-NMR (90:MHz) (DMSO-~) cr (ppm): 0.93 (3H, t, O-CH-CH2-

Cfu), 1.98 (2H, kuartet, O-CH-CH.,-CH3), 5.31 (lH, m, O-CH-CH2-CH3), 

6.93-7.34 (5H, m, fenoksi grubunun Ar-H protonları), 7.22 (2H, d; j:8.91, 

fenilamina grubunun C(3)(5)-H protonları), 7.51 (2H, d; j:9.0, fenilamina 

grubunun C(2)(6)-H protonları), 9.32 (lH, yayvan singlet, Ar-NH protonu), 

13.37 (lH, yayvan singlet, triazol-NH protonu). 

MASS (EI) m/z : 330 (M+2), 328 (M), 237 (% 1 00), 236, 235, 234, 

220, 205, 200, 191, 166, 152, 138, 126, lll, 102, 99, 94, 78, 77, 75, 69, 

65, 63. 
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3-Fenilamino-5-feniltiyometi/[1,2,4]triazol (29) 

S-Metilfenilizotiyoüron)·Um iyodür (10 mmol, 2.93) ve tiyofenoksi­

asetik asit hidrazidi (ı O mm ol, ı. 77 g) k.llllanılarak Yöntem H' da belirtildiği 

şekilde elde edildi. 

Verim% 75 

Kromatografı 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 214-217°C 

Sistem S 1 : Rf 0.36 

Sistem S2 : Rf 0.31 

C: 63.80 H: 4.99 N: ı9.84 

C: 63.78 H: 4.82 N: ı9.76 

UV (EtOH) 'A (mn) (log8): 206.4 (4.28), 255.0 (4.26). 

IR (KBr) Yınaks (cm-1
) : 3275-3126 (N-H gerilim bandları), 3020 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2974-2868 (Alifatik C-H gerilin1 bandları), 

ı607-I4ı4 (C=N, C=C gerilim bandları), 1322 (C-N gerilim bandı), ı063 

(1,2,4-Triazol), 690 (C-S gerilim bandı), 740,686 (Monosübstitüe benzen). 
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1 H-NMR(90MHz)(DMSO-~)cr(ppm) :4.20 (2H, singlet, S-CH-ı-), 

6.77-7.51 (IOH, m, Ar-H), 9.11 (1H, yayvan singlet, Ar-NH protonu). 

MASS (EI) m/z :283 (1\1+1), 282 (M), 174, 173 (%100), 145, 144, 

143,119,118,110,109,104, 103,92,91, 78, 77,66,51. 

11ASS (ES) m/z: 283.1 (%1 00). 
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3-(4-Kiorofenilamino)-5-feniltiyometil[l,2,4]triazol (30) 

cı 

S-Metil 4-klorofenilizotiyoüronyum iyodür (10 mmol, 3.28g) ve 

tiyofenoksiasetik asit hidrazidi (1 O mm ol, ı. 77 g) k'Ullanılarak Yöntem H' da 

belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 75 

Kromatografi 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 229-230°C 

Sistem Sı: Rf0.32 

C: 56.86 H: 4.ı3 

C: 56.76 H: 4. ı ı 

N: 17.69 

N: 17.73 

UV (EtOH) "A (nın) (log8): 207.0 (4.41), 261.5 (4.49). 

IR (KBr) Vmaks (cm-1
): 3281-3133 (N-H gerilim bandları), 3010 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2960-2856 (Alifatik C-H gerilim bandları), 

1615-1441(C=N, C=C gerilim bandları), 1340 (C-N gerilim bandı), 690 (C­

S gerilim bandı), 1076 (1,2,4-Triazol), 827 (1,4-Disübstitüe benzen), 738, 

698 (Monosübstitüe benzen). 
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1H-NMR(90MHz)(DMSO-c4)cr(ppm) : 4.198 (2H, singlet, S-CH.,-), 

7.11-7.55 (9H, m, Ar-H protonlan), 9.14, 9.45 (IH, biri yayvan olmak 

üzere iki singlet, Ar-NH protonu), ı 2.45, ı 3.11 (IH, biri yayvan olmak 

üzere iki singlet, triazol-NH protonu). 

MASS (EI) m/z :318 (M+2), 317 (Jv1+1), 316 (M), 209, 207 

(%100), 179, 178, 153, "140, 138, 126, ı 13, ll ı, 110, 109, 102, 91, 77, 75, 

65, 55, 51, 41.5. 

MASS (ES) m/z: 317 (%100). 
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3-Fenilamino-5-benzo[l,4jdioksan-2-ilfl,2,4jtriazol (31) 

S-Metilfenilizotiyoüronyum iyodür (10 mn10l, 2.93g) ve 

enzo[1,4]dioksan-2-karboksilik asit hidrazidi (10 nunol, 1.94g) 

u1lanılarak Yöntem H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 79 

Kromatografı 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 173-176°C 

Sistem S 1 : Rf 0.42 

Sistem S2 : Rf0.38 

C : 65.29 H: 4.79 

C : 65.45 H : 4.65 

N: 19.04 

N: 19.06 

UV (EtOH) /...(nın) (Iog8): 206.8 (4.01), 254.4 (4.02). 

IR (KBr) Yınaks (cm- 1
) : 3293-3192 (N-H gerilim bandları), 3061 

\Tomatik C-H gerilim bandı), 2932 (Alifatik C-H gerilim bandı), 1608-

ıoo (C=N, C=C gerilim bandlan), 1318 (C-N gerilim bandı), 1253 (C-O 

!rilim bandı), 1078 (1 ,2,4-Triazol), 739,692 (Monosübstitüe benzen). 
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1H-Nl\1R(90MHz)(DMSO-d6)cr(ppm) : 4.64-4.25 (2H, m, 

benzodioksan grubunun C(3)-H protonları), 5.35 (IH, m, benzodioksan 

grubunun C(2)-H protonu), 6.97-6.78 (5H, m, benzodioksan grubunun 

C(5)(6)(7)(8)-H protonları ve fenilanıine grubunun C(4)-H protonu), 7.23 

(2H, t, fenilanıine grubunun C(3)(5)-H protonları), 7.5I (2H, d; j:8.82Hz, 

fenilamino grubunun C(2)(6)-H protonları), 9.29 (lH, ya:yvan singlet, Ar­

NH protonu), I2.79 (I H, yayvan singlet, triazol-NH protonu). 

MASS (EI) m/z :295 (!\1+1), 294 (l\1) (%100), 266, 187, 186, 185, 

I 57, I 33, I 04, 77, 52. 
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Şekil 64. Bileşik 31 'e ait IR Spektrumu 
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3-(4-Jrfeti/fenilamino)-5-benzo[l,4jdioksarı-2-il[l,2,4jtriazol (32) 

S-Metil-4-metilfenilizotiyoüronyum iyodür (10 mmol, 3.08g) 

benzo[1,4]dioksaİı-2-karboksilik asit hidrazidi (1 O ırunol, 1.94 

kullanılarak Yöntem H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verin1% 78 

Kromatografı 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 205-207°C 

Sistem S1 : Rf0.49 

Sistem S2 : Rf 0.36 

C: 66.22 H: 5.23 N: 18.17 

C: 65.87 H: 4.99 N: 17.70 

UV (EtOH) A. (nm) (log8): 205.8 (4.45), 256.2 (4.31). 

IR (KBr) Vrnaks (cm-1
): 3219 (N-H gerilim bandı), 3089 (Aromat 

C-H gerilim bandı), 2975-2869 (Alifatik C-H gerilim bandları), 1605-141 

(C~N, C=C gerilim bandları), 1313 (C-N gerilim bandı), 1257 (C-O gerili 

bandı), 1079 (1 ,2,4-Triazol), 840 (1 ,4-Disübstitüe benzen). 
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1 H-NMR(90MHz)(DMSO-~)a(ppm) : 2.23 (3H, singlet, 

fenilamina grubuna bağlı Ar-CH3), 4.25-4.61 (2H, m, benzodioksan 

grubunun C(3)-H protonları), 5.36 (IH, m, benzodioksan grubunun C(2)-H 

protonu), 6.90-6.95 (4H, m, benzodioksan grubunun C(5)(6)(7)(8)-H 

protonları), 7.05 (2H, d; j:8.19, 4-nletilfenilanıino grubunun C(2)(6)-H 

protonları), 7.39 (2H, d; j:8.55, 4-metilfenilamino grubunun C(3)(5)-H 

protonları), 9.18 (I H, yayvan singlet, Ar-NH protonu). 

MASS (EI) rnlz :309 (M+l), 308 (M), 280, 201, 200 (%100), 199, 

154, 146, 121, 118, 107,91, 79, 77, 65. 

MASS (ES) miz: 309 (% 1 00). 
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3-(4-Metoksifenilamino)-5-benzofl,4]dioksarı-2-ii[J,2,4]triazol 

(33) 

S-Metil-4-metoksifenilizotiyoüronyum iyodür (10 ınmol, 3.24g) ve 

benzo[l,4]dioksan-2-karboksilik asit hidrazidi (10 mmol, 1.94g) 

kLIIlanılarak Yöntem H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 75 

Kromatografi 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E. n. I 65-168°C 

Sistem S1 : Rf0.38 

Sistem S2 : Rf 0.6 I 

c: 62.95 

c: 62.84 

H: 4.97 

H: 5.01 

N: I 7.28 

N: 17.11 

UV (EtOH) A (nın) (logE): 206.6 (4.25), 255.4 (4.15). 

IR (KBr) Vmaks (cm-1
) : 3245-3184 (N-H gerilim bandları), 3094 

(Aromatik C-H gerilim bandı), 2986-2871 (Alifatik C-H gerilim bandları), 

1643-1400 (C=N, C=C gerilim bandları), 1328 (C-N gerilim bandı), 1240 

(C-O gerilim bandı), I 076 (I ,2,4-Triazol), 831 (1 ,4-Disübstitüe benzen). 
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1H-N1vfR(90MHz)(DMSO-~)cr(ppm) : 3. 70 (3H, singlet, 

fenilamina grubuna bağlı Ar-CH3), 4.30-4.48 (2H, m, benzodioksan 

gıubunun C(3)-H protanları), 5.26-5.20 (IH, m, benzodioksan grubunun 

C(2)-H protonu), 6.81 (6H, m, fenilamina grubunun C(2)(6)-H ve 

benzodioksan grubunun C(5)(6)(7)(8)-H protonları), 7.41 (2H, d; j:9.09, 

fenilamina grubunun C(3)(5)-H protonları), 9.01 (1H, singlet, Ar-NH 

protonu), 12.3 (lH, yayvan singlet, triazol-NH pratonu). 

13C-NMR (50MG) (DMSO.d6) cr (ppm) : 153.354, 142.766, 

134.500, 121.266, 117.968, 117.072, 116.848, 113.916, 95.531, 68.675, 

65.723, 55.095, 42.309, 41.372, 40.456, 39.519, 38.583, 37.646, 36.71 O, 

147 



cı 
en 
:::;::: 
o 
c: 
•rl 

::· <; i"'it:i . 

148 



3-(4-Klorofenilamino)-5-benzo[l,4]dioksan-2-il[l,2,4jtriazol (34) 

S-Metil-4-klorofenilizotiyoüronyum iyodür (1 O mmol, 3.28) ve 

enzo[l,4]dioksan-2-karboksilik asit hidrazidi (10 mmol, 1.94g) 

ullanılarak Yöntem H' da belirtildiği şekilde elde edildi. 

Verim% 76 

Kromatografi 

Analiz 

Hesaplanan 

Bulunan 

E.n. 210-216°C 

Sistem S 1 : Rf 0.43 

Sistem S2 :Rf 0.28 

C : 5 8.4 5 H : 3. 9 8 N : 1 7. 04 

C: 57.84 H: 3.74 N: 16.74 

UV (EtOH) lı.. (nm) (logE): 205.8 (4.41), 262.2 (4.43). 

IR (KBr) Vrnaks (cm-1
) : 3284-3106 (N-H gerilim bandları), 3049 

Aromatik C-H gerilin1 bandı), 2972-2871 (Alifatik C-H gerilim bandları), 

.654-1402 (C=N, C=C gerilim bandları), 1310 (C-N gerilim bandı), 1249 

:c-O gerilim bandı), 1078 (1,2,4-Triazol), 828 (1,4-Disübstitüe benzen). 
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1
H-NMR(250MHz)(DMSO-d6)cr(ppm) : 2.23 (3H, singlet 

fenilamina grubuna bağlı Ar-CH3), 4.25-4.6ı (2H, m, benzodioksaı 

grubunun C(3)-H protonlan), 5.36 (lH, m, benzodioksan grubunun C(2)-I 

protonu), 6.90-6.95 (4H, nı, benzodioksan grubunun C(5)(6)(7)(8)-I 

protonlan), 7.05 (2H, d; j:8.19, 4-metilfenilamino grubunun C(2)(6)-J 

protonlan), 7.39 (2H, d; j:8.55, 4-metilfenilan1ino grubunun C(3)(5)-J 

protonları), 9.ı8 (lH, yayvan singlet, Ar-NH). 

2.3. Antimikrobiyal Etkilerin Araştırılması 

Araştınnalarda nükrotüp suland ınna (dilüsyon) tekniği ile Mİ1 

tayini yapılınıştır63 . Antimikrobiyal etkisi test edilmek istenen maddeni 

DMSO içerisindeki IOOOJ.lg/ml'lik süspansiyonundan, ll seri l/2'li 

dilusyonlan hazırlanmıştır. Kimyasal maddenin antibakteriyal etkisini 

araştırılması için dilüsyonlar, Nutrient broth (NB); antifungal etkisini 

araştırılması için maya broth içerisinde hazırlanmıştır. 

Aktif haldeki bakteri kültürleri NB içerisinde, maya kültürleri is 

maya broth içerisinde 105 hücre/ml olacak şekilde seyreltilmiştir. Mikrotü 

dilüsyon tekniği ile MiK tatini için 96 çukurlu mikrotitrasyon pıleyth 

kullanılmıştır. Bu amaçla mikrotitrasyon pıleytin bir sırasını oluşturan 1 

çukura X maddesinin ıOOOJ.lg/ml'den başlayarak 0.9Jlg/ml'ye kadar olan ı 

dilüsyon serisinden ı ÜÜJ.ll ilave edilmiş ve 12. çuklira sadece 1 ÜÜJ.ll çözüc 

konmuştur. Daha soma bakieri veya maya kültüründen her bir çukura 1 Oüı 

ilave edilerek pıleytler 37°C'de bir gece inkübe edilmiştir. İn.kübasyon süre 

sonunda bulanıklığın (mikroorganizma büyümesinin) görülmedİğİ en sc 

dilüsyon MiK olarak tayin edilmiştir. Kontrol maddesi olarak antibakteriy 

etki için kloramfenikol, antifungal etki için flukonazol kullanılmıştır. 

ıso 



Tablo ı. Bileşiklerin Antibakteriyel ve Antifungal Etkileri (MİK Jlg/ml) 

Bileşik C.parapisilosus T.globrata C.albicans E.coli Ps. aeroginosa 

ı 125 250 250 62.5 62.5 
2 125 125 125 62.5 62.5 
3 62.5 62.5 3ı.25 62.5 3ı.25 
4 125 125 125 125 62.5 
5 125 125 ı25 62.5 62.5 
6 62.5 62.5 62.5 31.25 62.5 
7 62.5 62.5 ı25 31.25 62.5 
8 125 125 125 31.25 31.25 
9 125 125 125 62.5 62.5 
10 125 ı25 125 62.5 125 
ll 250 250 125 62.5 125 
12 125 125 250 125 125 
13 125 125 125 250 250 
14 125 125 125 125 125 
15 62.5 62.5 62.5 62.5 62.5 
16 125 125 125 250 250 
17 250 250 125 125 125 
18 62.5 125 125 62.5 125 
19 62.5 62.5 62.5 62.5 62.5 
20 125 125 125 62.5 125 
21 125 125 125 125 125 
22 125 125 125 250 125 
23 125 125 125 62.5 125 
24 62.5 125 125 125 125 
25 62.5 62.5 62.5 62.5 125 
26 250 125 125 62.5 31.25 
27 125 125 125 125 125 
28 125 125 125 62.5 125 
29 125 125 125 125 125 
30 125 125 125 62.5 125 
31 62.5 62.5 62.5 62.5 62.5 
32 125 125 125 62.5 125 
33 62.5 62.5 62.5 62.5 62.5 
34 125 125 125 62.5 62.5 
Flukonazol 62.5 15.6 0.9 62.5 62.5 
Kloramfenikol 62.5 31.25 31.25 0.9 15.6 

ısı 





3. SONUÇ VE TAR TJŞJıfA 

3.1. Bileşiklerin Sentezi 

3.1.1. Ariltiyoiire türevlerinin sentezi 

Sentez ça1ışmalarımızda kullandığımız ilkel maddeler olan 

riltiyoüre türevlerini.iki ayn yöntemle hazırladık 

.HCl 

1. NaOH 
2. HCl 
3.NH3 

+ 

O
NH NH_~ 
rı~-

R2 

R2 O
NHı 
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İlk uygulanan yöntemde, anilin türevi sulu ortamda ekivalan miktar 

hidroklorik asit ve amonyum tiyosiyanat ile 1 O saat kaynar su banyosunda 

ısıtılmıştır. Reaksiyon karışımının soğutulması ile tiyoüre türevi 

kristallenmiştir. Bu yöntem, veriminin düşük olmasına rağmen kolay 

uygulanabilir bir işleme dayanır ve kolayca bulunabilen veya basit reaksiyon 

işlemleriyle her laboratuvar şartlarında hazırlanabilen anilin türevleri için 

uygundur. Çalışmaların1ızda anilin, p-toluidin ve p-bromoanilin' den 

hareketle senteziediğimiz tiyoüre türevleri için bu yöntemi uyguladık Bu 

yöntemde oluşan reaksiyon dizisinin mekanizmasını aşağıdaki gibi 

önerebiliriz. 

An1onyum tiyosiyanata hidroklorik asidin etkisi ile oluşan 

tiyosiyanik asidin oldukça akiif bir yapı olduğu bilinmektedir ve 

reaksiyonlarda in situ olarak hazırlanır. Bu bileşik tautomerik bir yapıya 

sahiptir. 

NH4SCN +HCl -------> HSCN 

<±>e 
H S-C=N .....:~:--,..,.... S==C=NH 

.~ ~(f) /fj ~ qs 
Ar-NH,+ S==C==NH __ ,....,.. Ar-N-C __ .,.,.. Ar-N-C 

- 4..J ~ eN-H 'NH: 

Ariltiyoüre sentezinde uyguladığımız diğer yöntemin ana hatları 

şöylece verilebilir. Benzoil klorür ile amonyum tiyosiyanat arasındaki 

sübstitüsyon reaksiyonu sonucunda in situ olarak benzoil-isotiyosiyanat 

oluşturulmuş, ortama aromatik amin ilavesiyle hemen hemen kantitatif 

verimle N-benzoil-N'-ariltiyoüre türevleri elde edilmiştir. 
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;;o 

O
cr; -(JNH2· 

'N=C=S R j ,... 
+ ~ 

Elde edilen N-benzoil-N '-ariltiyoüre türevleri %1 O sodyum hidroksit 

çözeltisi ile beş dakika kaynatılarak hidroliz edilmiştir. Ortaının önce 

asitlendirilmesi, daha sonra da amonyakla nötralize edilmesi sonucunda 

ariltiyoüre türevleri %70-95 veıimle elde edilmişlerdir. 

4-Metoksi feniltiyoüre ve 4-klorofeniltiyoüre türevlerinin 

hazırlanmasında bu ikinci metodu kullandık. 

Tiyoüre türevlerinde, yukarıdaki reaksiyon denkleminden de 

görüldüğü gibi tiyon-tiyol dengesi bulunmaktadır23 . 
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I( /SH 
Ar-N-C 

~NH 

Bazik ortamda tiyol yapısını tercih ederken, nötr ve asidik ortamda 

ıyon yapısında bulunur. Bu durun1 tiyoürelerin yüksek kimyasal 

·eaktivitelerinin bir bakıma açıklaması sayılabilir. 

Tiyoüre türevleri metanol veya aseton gibi bir çözücü içerisinde alkil 

ıalojenürlerle etkileştirilmeleri sonucunda S-alkilpsödotiyoüreler elde 

~dilir26 . Geçiş ürünü olarak kullanılacakları durumlarda alkil halojenür 

olarak metiliyodür k-ullanılır. Çünkü oluşan S-metilpsödotiyoürenin S-metil 

grubu kolayca kopabilir ve oluşan metilmerkaptan 'ın uçucu olması 

nedeniyle ortamdan tamamen uzaklaşabilir. 

H SH 
Ar-~-C/ + RX 

~NH 

H SR 
-----il~~ Ar-~-C~ . HX 

"NH 

Sübstitüsyonun azotlar üzerinden olmayıp, öncelikle kükürt 

üzerinden olması, kükürtün polarizabilitesine bağlanabilir. Reaksiyon 

şartlarının zorlanması ile azotlar üzerinden de sübstitüsyon reaksiyonları 

gerçekleşebilir. Örneğin S-metilfenilpsödotiyoüre'nin fenasilbromür ile 

reaksiyonunda sübstitüsyon reaksiyonu azotlar üzerinden yürümüştür66 . 
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3.1.2. Açillıidrazid türevleri 

Çalışmalarımızda b~langıç maddesi olarak kullandığımız açil 

hidrazidlerini, bileşiklerin yapılarını göz önüne alarak iki gruba ayırabiliriz : 

A.Ariloksiasetil hidrazidleri 

B. Benzo[ 1,4 ]-dioksan-2-karboksi hidrazidi 

NH1NH2.H20 
C2H50H 

G 

o 
+ (CI)Br~0....--._ 

R4 

Hidrazid türevlerinin hazırlanması iki basamakta incelenebilir. 
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Esterlerin Eldesi 

Etil ariloksiasetat türevlerine ulaşmak için her ikisi de Williamson 

:r sentezine dayanan iki ayrı metod uygulanmıştır. Birinci metodda fenol 

revi iki ekivalan miktarda sodyum hidroksit içeren sulu ortamda klorasetik 

;it ile önce fenoksiasetik aside çewilmiş, sonra da etanol ile sülfürik asit 

atalizörlüğünde esterleştirilmişlerdir. İkinci metodda fenol türevi aseton 

;erisinde etil asetat ile, baz olarak potasyum karbonat k"Ullanılarak 

eaksiyona sokulmuştur. 

Ar-ö6~H (RJ _ __..., 

.. XOOC Cl (Br) 

(H) R H (R) 

\1 
Ar-0----c-----cı (Br) 

1 
coox 

! 
(H) R~ ,,,.H (R) 

Ar..._o~coox 

Uygulanan her iki metodda da bazik ortamda oluşan fenoksid ile 

ester halojenürü arasındaki reaksiyonun bir nükleofılik sübstitüsyon 

reaksiyonu olduğu söylenebilir. 

Benzo[l,4]-dioksan-2-karboksihidrazid'in ilkel maddesi olan metil 

benzodioksan-2-karboksilat, benzokateşinin metil 2,3-dibromopropiyonat 

ile aseton içerisinde potasyum karbonat varlığında reaksiyona sokulması ile 

sentezlenmiştir. 

157 



~o, 
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l Brı F CCI-ı 

Br 

BrJyo, 

o 

O
OH 

OH 

Esrerlerden açillıidrazidlerinin eldesi: 

Yukarıda belirtilen bütün esterler aynı işlemle açilhidrazidlerine 

dönüştürülmüşlerdiL Etanol içerisinde yapılan reaksiyonlarda hidrazidleme 

ajanı olarak hidrazinhidrat kullanılmıştır. Reaksiyonlarda diaçil hidrazid 

oluşumunu engellemek için hidrazin miktarı ester miktarının iki ekivalan 

katı olarak alınmıştır. Deneylerimiz sırasında ya otuz dakikaya kadaı 

kaynatma işlemi ya da oda sıcaklığında uzun süre karıştırma işlemi 

uygulanmıştır. Bu durum göz önüne alındığında ester bileşiklerinin 

reaksiyon için oldukça aktif oldukları söylenebilir. Esterlerde a­

konumundaki elektron çekici fenoksi kalıntılarının etkileri karbonil 

grubunun polarizasyonunu kolaylaştırır. 
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Oldukça bazik bir madde olan hidrazin'in azotlarından birisinin 
:lektron çifti, esterin karbonil karbonuna atak ederek bir oksanion 
ntermedieti oluşturur. Alkoksi grubunun kaybedilmesi ile açil hidrazidi 
)}uşur. 

rff to ~o: o 
.~ '-11 ·1~ ll 

H2N-NH2~C-O-C2Hs(CH3)--.. H2N-ljJ-<(-O-C2Hs~ H2N-NH-C-R 
R H R 

Oluşan açil hidrazidindeki karbonile bağlı olmayan azotun da 

karbonilin etkisi ile hidrazininkinden daha zayıf bazik özellik kazanması ve 

aynı zan1anda ortamda aşırı hidrazinin bulunması açil hidrazidine ikinci bir 

açil grubunun bağlanmasını engellemektedir. 

3.1.3. 3-Arilamino-5-sübstitiie triazol türevlerinin sentezleri 

Çalışma konumuzu oluşturan 3-arilamino-5-sübstitüe triazol 

türevlerinin sentezi için başlangıç maddeleri olarak açil hidrazidleri ve S­

metilarilizotiyoüre türevleri kullanılmıştır. 

Cl-h 

SI -HNU -.....c/ ,.. 
ll ı 
NH ~ 

R4 
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Reaksiyon, iki başlangıç maddesinin piridin içerisinde kaynatılması 

ile yapılmıştır. Reaksiyonun bitiş zamanı, reaksiyon sırasında açığa çıkan 

ınetilmerkaptanın kok.-usunun kaybolması ile belirlenmiştir. Bu süre 

genellikle 2 ile 4 saat arasında bulunmuştur. Reaksiyonda öncelikle 

hidrazidin S-metilarilizotiyoüre'ye etki etmesi ile metilmerkaptan'ın 

ayrılması sonucu açil aminoguanidin oluşması basamağının gerçekleştiği 

söylenebilir. 

·~CH3 NH-NHJ S/ 
R / - 'c-NH-Ar 
~o + HN~ 

/CH3 
NH-NH NH-NH tl R--< 'c-NH-Ar 

o rm __ .,.,.. R--< )-NH-Ar 
O HN 

Reaksiyonun bu basamağı için iki genel mekanizma önerilebilir. 

Birinci mekanizma hidrazidin, izotiyoüre ile SN2 mekanizmasına göre bir 

katılma, daha sonra eliminasyonla ürünün oluşması şeklinde gösterilebilir. 

Diğer mekanizmada, öncelikle bazik oı1amın etkisiyle 

nıetilmerkaptan eliminasyonu sonucu siyanamid ara ürününün oluştuğu, 

daha sonra siyanamide hidrazid katıldığı söylenebilir. 

Ar-N=C=NH Ar-NH-C=N 

/NH-~ 
R-C ~C-N-Ar 

~ 1 
O H 
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Nitekim Lipinski ve arkadaşlannca yapılan çalışmalarda bu tip bir 

ara ürün izole edilmiştir12c,d. İzonikotinik asit hidrazidi ve S-metil­

psödotiyoüre'nin, sulu sodyum hidroksit çözeltisi içerisinde, oda 

sıcaklığında karıştırılması ile izonikotinoilaminoguanidin elde edilmiştir. Bu 

ara ürün, 210°C'de ısıtıldığında dehidrasyon sonucu halka kapanmasına 

uğrayarak aminotriazol bileşiği'ne dönüşmüştür. 

Na OH 
)lıo 

Çalışmalanmızda değişik reaksiyon şartlarının denenmesine rağınen 

ara basan1ak ürünü izole edilememiştir. Lipinski'nin reaksiyon ortaını 

olarak kullandığı sulu sodyum hidroksit çözeltisi bizim açil hidrazid 

türevlerin1İzi reaksiyonun yapıldığı oda sıcaklığında çözmediği için 

uygulanamanuştır. 

Deneylerimiz, çözücü olarak etanal veya piridin kullanılarak, 

sodyum hidroksit ilave edilerek veya etmeksizin, elde edilen çözeltilerin oda 

sıcaklığında karıştınlmaları ile tekrarlanmışlardır. Sodyum hidroksit ilavesi 

yapılmayan deneylerde kinetik kontrol mekanizması ile süreye bağlı olarak 

yapılan İTK çalışmalarında ortamda, başlangıç maddesi olan S­

metilfenilizotiyoüre, fenoksiasetilhidrazid ve sonuç maddesi olan triazol' den 

başka geçiş ürünü olabilecek bir başka maddeye rastlanmamıştır. Sodyum 

hidroksit'in kullanıldığı deneylerde ürün olarak S-metilfenilizotiyoüre'nin 

hidroliz ürünü olan fenilüre'nin oluştuğu saptanmıştır. 
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Deneylerlinizi çözücü olarak etanol veya piridin k'Ullanarak 

tekrarladık Sodyum hidroksit ilave ederek yaptığımız deneylerde, 

S-metilfenilisotiyoüre'nin, hidrazid ile etkileşmeyip hidroliz ürünü olan 

fenilüre'yi oluşturduğunu saptadık. S-Metilizotiyoürelerin sod)llll1 hidroksit 

veya potasyum hidroksit'in etanollü çözeltisi içerisinde hidrolizinin de 

fenilüreleri oluşturduğu bilinmektedir65
• 

tt--cH] \j-' . ,S CH3./i2 
Ar-NH-C~ EöH 

(;NH 
Ar-NH-C-OH 

(\H 
OH 

/ 
Ar-NH-C 

~NH 

Sodyum hidroksit ilavesi yapılmayan deneylerde oda sıcaklığınde 

bir hafta süreyle karıştırılmalarına rağmen herhangi bir reaksiyonur 

meydana gelınediği saptanmıştır. 

Yukarıda bahsedildiği gibi oluştuğunu varsaydığımız, ancak eld' 

edemediğimiz ara üründen bir dehidrasyon basamağından sonra asıl ürün1 

ulaşıldığı söylenebilir. 

NH-N;H H~ ,......H 
/ ' N-N 

R-C ~ C-NH-Ar _ __..,. R~ A 
r~ro "-.. ~'l h-
~ ~ N NH-Ar 

H OH 

Ariltiyoüre türevlerinin S-metilarilizotiyoüre türevlerin 

dönüştürülmeleri ile aktiflikleri arttınlmıştır26b. Böylece S-metil grubu, bi 

nükleofil veya bazın etkisiyle metilmerkaptan vermek üzere kolayc; 

ayrılabilir bir yapı haline gelmiştir. Bu nedenle benzer reaksiyonlarda tercil 
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edilen bir yapıdır. Ancak tiyoüre veya tiyoamidlerin S-metil türevi haline 

çevrilmeden benzer reaksiyonlarda kullanıldıkları da bilinmektedir. 1-Aril-

3-benzoil- tiyoüre türevlerinin toluen içerisinde hidrazin ile biriiki e 

ka)'llatılmasıyla 3-fenil-5-arilaminotriazol türevlerinin elde edildiği 

bildirilmiştir46b. 

NH2NH~ ~NJNHH 0 
Toluen ~ ~ 

Bu çalışmaya paralel olarak biz de feniltiyoüre ile fenoksiasetik asit 

hidrazidini piridin içerisinde ısıtarak reaksiyona soktuk. Ancak oluşan 

ürünün beklendiği gibi Madde 1 olmadığını saptadık. 

Reaksiyon sırasında ortamdan H2S çıkışı beklenirken, amonyak 

çıkışı gözlenmiştir. Man1afih elde edilen bileşiğin kalitatif elementel 

analizinde kükürt içerdiği saptanmıştır. Bu iki sonuç da tiyoüre'den gelen 

kükürtün yapıda kalmış olduğunu gösterir. Detaylı çalışınalardan sonra bu 

yeni bileşiğin 4-fenil-5-ariloksimetiltriazol-3-tion olduğu ispatlanmıştır. 

Reaksiyonun bu yönde gelişmesi, önerilen iki farklı mekanizmayla 

açıklanabilir. 

Birinci yol: Feniltiyoüre piridin içerisinde kaynama sıcaklığında 

an1onyak kaybederek fenilizotiyosiyanat'a çevrilmekte, bu da açil hidrazid 

ile etkileşerek tiyosemikarbazit türevini oluşturmaktadır. Piridin'in sağladığı 

bazik ortan1ın da etkisiyle halka kapanması sonucu triazol bileşiği 

oluşmaktadır. 
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NH-NH 

O
o~ )==s 

O HN 

A 
V 

Bu bileşiğin sentezi daha önceki çalışmalarda fenaksi asetil 

hidrazidin fen i I isoti yos i yanati a verdiği 1-fcnoksiasetil-5-

fenilizotiyosemikarbazid'in NaOH çözeltisi ile kaynatılmasıyla elde edildiği 

bildirilmiştir66 . Bu yöntemle elde edilen bileşikle bizim bileşiğimizin tüm 

özellikleri aynıdır (E.n.:l63-164°C, Lit. E.n.: 164°C). 

İkinci yol: Diğer reaksiyon mekanizması, a-hidroksi ketonlarla 

feniltiyoüre'nin DMF, piridin gibi yüksek kaynayan bir çözücüde 

ısıtılmaları sonucu 1-fenilimidazol-2-tion türevlerini veren reaksiyon 

mekanizmasından67 esinlenerek aşağıdaki gibi önerilebilir. 
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H?N - )==s 
HN 

6 
H H 
'N-N"' rtr 
/ \ _yr"H2 

R-C C ~ . 1 !'s? 

oö~ 
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3.2. Spektral Verilerin Değerlendirilmesi 

3.2.1. UV Spektral Bulguları 

Bileşiklerin UV spektrumları incelendiği zaman spektrumların 

şekilleri gözönüne alınarak başlıca üç gruba ayrılabilmektedirler. Buna göre 

spektnımların şeklini birinci derecede etkileyen yapı parçasının ariloksi 

kalıntısı olduğu görülmeh.1:edir. 1,2,4-Triazol'ün kendisinin 205nm'de zayıf 

bir band verdiği bilinmek.iedir3
•
68

. Sübstitüe triazol bileşiklerinin de yine 

204-21 O nm arasında bandlar verdikleri literatürde belirtilmektedir. 

Maddelerimizin hepsi de 204-207 mn'de kuvvetli sayılabilecek (log8>4) 

bandlar vermişlerdir. Bu durumda bu bölgedeki bandiarın triazol 

halkasından kaynaklandığı söylenebilir. Spektrumların diğer kısımları, 

yukarıda sözünü ettiğimiz gibi gene1Iikle ariloksi kısmının etkisiyle üç grup 

arasında farklılıklar göstemıektedir. 

İlk grupta, ariloksi kalıntısının, fenoksi, tiyofenoksi ve bazı 2-

klorofenoksi ve benzodioksanil grupları olan bileşikler yer almaktadır. Bu 

grup bileşiklerin UV spek.irumlarında iki ana band sırasıyla 204-207 nm, 

255-263 nrn bölgelerinde hemen hemen aynı intensitede görülmekte, bazı 

bileşiklerde ise 220-230 nın'de belli belirsiz bir şekilde ilk bandın bir eğimi 

olarak bir omuz ortaya çıkmaktadır. 
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I. Grup bileşik/ere ait UV absorbsiyon maksimumları 

:ileşik No 

ı 

2 
8 
12 
16 
17 
22 
25 
26 
27 
28 
29 
30 
31 
32 
33 
34 

İkinci 

Et OH 
A;ax (log8) 

207.4 (4.24) 
204.4 ( 4.44) 
207.6 (4.39) 
206.2 ( 4.30) 
205.0 (4.35) 
205.8 ( 4.4 7) 
206.6 (4.37) 
206.8 (3.88) 
208.6 (4.22) 
207.4 (4.13) 
206.0 (4.37) 
206.4 ( 4.28) 
207.0 (4.41) 
206.8 (4.01) 
205.8 ( 4.45) 
206.6 ( 4.25) 
205.8 (4.41) 

grup bileşiklerin 

218.2 (o, 4.19) 

219.9 (o, 3.98) 
219.1 (o, 4.13) 

ariloksi gruplan 

255.0 (4.28) 
254.8 (4.36) 
255.8 (4.37) 
255.6 (4.36) 
262.0 (4.31) 
261.8 (4.48) 
263.6 ( 4.41) 
255.4 (3.90) 
254.6 ( 4.30) 
263.0 (4.21) 
263.4 (4.44) 
255.0 (4.26) 
261.5 ( 4.49) 
254.4 (4.02) 
256.2 (4.3 1) 
255.4 (4. 15) 
262.2 ( 4.43) 

4-metilfenoksi, 4-

'fofenoksi ve bazı 2-klorofenoksi, 2,4-diklorofenoksi ve 3,4-

Jorofenoksi gruplarıdır. Bunlardan 2-klorofenoksi kalıntısı taşıyan bazı 

eşikler ilk grupta incelenmişlerdi. Ancak bazı bileşikler için, 220-230 

l' deki omuzlar belirginleşmiş ve pik sayılabilir hale geldikleri için ikinci 

ıba alınnıışlardır. Yani 2-klorofenoksi kalıntısı taşıyan bileşikler ilk grup 

ikinci grup arasında düşünülebilirler. Diğer ikinci grup bileşiklerde 204-

7 nın ve 255-264 nın alanda iki intensitesi büyük band yanında 220-230 

ı'de küçük ama belirgin bandlar gözlenmektedir. Dikloro ve 2-

)rofenoksi kalıntısı taşıyan bileşiklerde daha belirgin olmak üzere, üçüncü 

nddan sonia yaklaşık 300 nın civarında belirgin omuzlar ortaya 

kmaktadır. 
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Birinci grup ile ikinci grup arasındaki bu farklılığın nedeni ariloksi 

kalıntısı üzerindeki sübstitüentlerin rezonans olarak elektron verici 

etkileriyle UV uyanimalarına daha fazla katkıda bulunmasına bağlanabilir. 

Ancak 2-sübstitüe türevlerde bu etkinin daha zayıf olduğu söylenebilir. 

Benzodioksanil grubunun d~ 2-alkiloksifenoksi gibi düşünülmesi bu 

göıüşün doğruluğunu destekler yöndedir. 

2. Grup bileşik/ere ait UV absorbsiyonmaksimumları 

Bileşik No 
Et OH 

A;11ax (lo~) 
,.., 

206.4 ( 4.25) 222.2 (4.16) 254.6 (4.16) 284.3 (o, 3.46) .) 

4 204.2 ( 4.28) 226.5 ( 4.07) 255.0 (4.24) 284.5 (o, 3.50) 
5 204.4 ( 4.31) 227.8 (4.26) 254.4 ( 4.25) 
6 206.4 ( 4.45) 232.4 (4.13) 254.4 ( 4.15) 280.0 (o, 3.52) 
7 203.4 ( 4.38) 228.3 ( 4. ı 8) 264.2 ( 4.41) 
9 207.4 ( 4.29) 228.6 ( 4.23) 255.8 ( 4.34) 
ll 208.4 ( 4.29) 237.2 (4.11) 255.0 ( 4.22) 284.5 (o, 3.46) 
13 205.2 (4.22) 221.5 (4.11) 255.0(4.11) 282.0 (o, 3.43) 
14 205.8 (4.14) 229.5 (4.1 1) 255.2 (4.15) 289.0 (o, 3.40) 
15 207.0 ( 4.45) 235.5 ( 4.18) 254.6 (4.28) 284.0 (o, 3.61) 
18 206.4 ( 4.21) 220.0 (3.98) 262.4 ( 4.30) 
19 205.0 ( 4.33) 227.5 ( 4.22) 262.2 ( 4.42) 289.5 (o, 3.59) 
22 206.8 ( 4.32) 224.4 (4.14) 264.4 (4.41) 
24 207.2 ( 4.52} 232.5 (4.18} 263.6 ( 4.48} 294.8 (o, 3.74} 

Üçüncü ve son grupta nitrofenoksi kalıntısı bulunmaktadır. Bu 

grubun UV spektrumları diğer gruplara göre oldukça farklıdır. Bu farklılık 

nitro grubu için beklenen bir durumdur69
. İkinci grupda 300 nm civarında 

göıülen omuz şeklindeki bandlar bu bileşiklerde nitro grubunun batokromik 

ve hiperkromik etkisiyle belirgin geniş bandlar haline gelmiştir. 
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3. Grup bileşikZere ait UV absorbsiyon maksimumları 

3ileşik No 
E tO H 
~ax (lot:) 

10 
20 
23 

207.2 (4.45) 
206.4 ( 4.44) 
206.8 (4.34) 

227.8 ( 4.19) 
219.8 (4.19) 
221.9 ( 4.03) 

3.2.2. IR Spektral Bulguları 

256.4 ( 4.48) 
262.0 ( 4.55) 
264.8 ( 4.44) 

300.2 ( 4.25) 
299.9 (4.27) 
300.0 (4.21) 

Triazol türevi bileşiklerimizin yapılarıyla ilgili IR bandları beklenen 

n larda gözlenmiştir69 . 

Başlangıç maddesi olarak kullandığımız açilhidrazidlerini 

rakterize eden ve 1680-1710 cnf 1'de gözlenebilen C=O gerilim bandları 

, S-metilizotiyo-üronyum türevlerini karakterize eden ve 3500-2500 cm·1 
• 

yaygın olarak gözlenen N+-H gerilim bandlarının sonuç ürünlerimizde 

1lunmayışı bunun yerine tüm bileşiklerimiz için ortak olan ve 3280-3250 

:f1 'de ortaya çıkan N-H gerilim bandlarının gözlenmesi beklediğimiz 

azol halkasının oluştuğuna dair en önemli IR bulgularıdır. 

Literatürde sübstitüe anıinotriazoller için N-H gerilim bandlarının 

~80-331 O cm·1 alanda gözlendiği, ancak sübstitüe olmuş aminotriazollerde 

-H gerilim bandlarının 3450-3350 cm·' alanda gözlendiği 

[ldirilmektedir32
a. 

Ayrıca literatürde, triazol çekirdeğini karalderize ettiği belirtilen 

070-1080 cm·' alanda gözlenen kllvvetli bandlardan söz edilmektedir72
. 

~eza triazol türevi bileşiklerİnıizin hepsi için elde ettiğimiz spektrumlarda 

075 cm-ı civarında benzer bandlar ortaya çıkmıştır. 

Bunun dışında tüm bileşiklerimiz için ortak oları C=N ve C=C'ye 

.tfedilen bandlar beklenen alanda 1630-1500 cm-1 arasında kuvvetli 
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bandlar halinde gelirken, halojenli türevlerimizde C-Cl ve C-Br gerilim 

bandları, nitro'lu bileşiklerin1izde ise N=O gerilim bandları gözlenmiştir. 

3.2.3. NAIR Spektral Bulguları 

Triazol türevi bileşiklerimizin NJ\1R spektrumlarını incelemeden 

önce, N.MR spek"trumlarını etkileyen aminotriazol'ün tautomerik 

özelliklerinin gözönüne alınması gerekmektedir. Bu konudan genel bölümde 

SÖZ edilmişti. 

I 

N-N-HD 
o lı ı 1 

(} ~N~N ~ 
. ~I 

~ 

II 

Triazol-3-on ve triazol-3-tiyon türevleri üzerinde yapılan tautomerik 

çalışmalarda, esas tautomerin tiyon şeklinde olduğu saptanınıştır71 . 
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Ancak triazol-3-tion türevlerinde k-ük-ürtün polarizabl özelliğinden 

)layı bazik ortaında tiol formuna dönüştüğü belirlenmiştir. 

N N-H 
Baz 

RJlN~SEl 

Triazol-3-amino türevlerinde ise nötr ortaında iki tautomerik fommn 

ılunabildiği genel bölümde açıklanmıştı. Bu tautomerik fom1ların katkıları 

arıında NMR spektrumlannda genellikle yanlmalar gözlenmiştir. Bu 

tr ılınaların belirgin qir şekilde ariloksiınetil kalıntısındaki metilen ve 

:otlara bağlı protonlarda görülmek1edir. Singlet olarak gelmesi beklenen 

etilen protonları 5 ppm civannda genellikle ikiye yarılarak sinyal 

:rmişlerdir. Piklerden birisi bazı bileşikler için yayvan bir şekilde 

>ıiilebilmektedir. Bu iki sinyal arasındaki uzaklık herbir bileşik için farklı 

: 30-120 Hz arasında değişen değerlerdedir. Ancak iki pikin integral 

:ğerlerinin toplamı iki protona karşılık gelmektedir. 

Benzer durum Bileşik 25-28'de a-metilfenoksimetil ve a­

ilfenoksimetil gruplannda ve benzodioksan kalıntısı taşıyan bileşik 31-

ı' de daha karınaşık bir şekilde ortaya çıkmaktadır. 

a-Metilfenoksirnetil kalıntısı taşıyarı Bileşik 27' de metil grubu 

~klendiği gibi ·değil, triazol halkasının tautomerik etkisinden dolayı iki 
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farklı yerde ve metin protonunun etkisiyle de dubletler halinde 

gözlenmektedir. 

Metin protonu ıse iki a)TI grup pik halinde sinyal verirken pik 

gruplarından birisi beklenen k."Uartet şeklinde, diğeri ise yayvanlaşması 

nedeniyle, kuartet şekli bozulmuş olarak dublet şeklinde rezonans vem1iştir. 

Ancak diğer a-metilli türev olan Bileşik 25 'de triazol 'ün tautomerik 

yapısına bağlı yarılınalar gözlenemeyip nom1al spin-spin etkileşmeleri 

sonucu beklenen yarılınalar elde edilmiştir. 

a-Etilli türevler Bileşik 26 ve 28'de ise tautomerik dengeye bağlı 

yarılmalar elde edilememiş ancak metin protonları yayvan multiplet olarak 

saptanmıştır. 

Tiyofenoksimetil kalıntısı bulunan bileşiklerde metilen protonları 

diğer bileşiklerin metilen gruplarına göre daha yukarı alanda, 4.2 ppm 

civarında rezonansa uğramışlardır. Bunun da oksijenle kükürt arasındaki 

elektronegativite farkından kaynaklandığı söylenebilir. 

N-H Protonları 9 ve 13 ppm civarlarında yine genellikle ikişer 

yayvan pik halinde, bazan da iki yayvan pikin birleşmesi sonucu geniş bir 

pik halinde gözlenmektedirler. Bunlardan daha düşük alanda, yaklaşık 13 

ppm civarında gözlenen pik veya piklerin, literatür verilerinden de 

yararlanılarak, triazol azotuna bağlı hidrojene ait olduğu söylenebilir47
. Bu 

durumda, 9 ppm civarında gözlenen pik veya pikler anilino kalıntısının N-H 

protonlarına atfedilebilir. Bu ikişer pik arasındaki mesafeler, metilen 

prOtonlarının piklerine benzer şekilde yine büyük Hz değerlerine sahiptirler. 

Aromatik protanlara ait olan pikler de, metilen ve N-H 

protonlarınınkine benzer şekilde, yarıimalara uğramakta, ancak yarılma 

değerleri çok küçük Hz değerlerine karşılık gelmektedirler. Bu nedenle de 

çoğunlukla multiplet olarak değerlendirilebilmektedirler. 

Benzodioksan kahntısı taşıyan Bileşik 31-34' de, yukarıda belirtilen 

iki tür yarılmadan dolayı, metilen protonları beklendiği gibi dublet değil 
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tltiplet olarak gözlenirken, metin protonları da yayvan pikler olarak elde 

Jebilmişlerdir. 

Bileşik 3 ve 33 için alınan 13C-N1v1R spektrumlarında beklenen 

:ler elde edilmiştir. Tautomerik etki nedeniyle, 1H-N1v1R spektrumlarında 

loksimetil grubunun metilen protonlarının iki pik halinde rezonans 

mesine benzer şekilde, fenoksimetil kalıntısının metilen karbonu ve 

1zodioksan kalıntısının metin karbonuna ait pikler ikiye yarılmış olarak 

denmektedirler. Bileşik 3 için metilen karbonu 62.16 ve 66.24 ppm'de 

denirken, Bileşik 33'de metin karboım 65.72 ve 68.67 ppm'de 

denmiştir. 

~o 
- 117.96~ 

121.26 o 

H 95.s3 

N-N/ DOCH3 
142.76 ı ~.35 ı ~ ı 13.91 

6s.n N N 117·0 

68.67 ı 116.84 

H 
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3.2.4. Jt.fASS Spektral Bulgular 

MASS spektnımları alınan tüm bileşiklerimiz için EI-MASS 

yönteminde molek-üler iyon piki, ES-MASS ve F AB-MASS yöntemlerinde 

ise M+ 1 piki elde edilmiştir. 

EI-MASS yöntemiyle elde edilen spek"tnımlarda M+ pikleri bir iki 

istisna ile bağıl bolluğu %ı60'ın üzerinde olan piklerdir, bazı bileşikler için 

ise esas piki oluştunnuşlardır. Tek klor bulunan bileşiklerde, M+ pikinin 

yaklaşık yarısı kadar bağıl bollukta M+2, iki klor bulunaıı bileşiklerde M+ 

pikinin yaklaşık %80 bağıl bollukta M+2 ve a:yTıca M+4 piklerinin 

bulunması da yapı aydınlatmada önemli ipuçlarını sağlamışlardır. 

Sırek1:rumlar incelendiği zaman moleküler iyon pikinden sonra bağıl 

bolluğu yaklaşık M+'nınkine yakın veya daha büyük bir pik 

gözlenmek1edir. Genellikle bu pik temel piki oluşturmakta ve bu iki pik 

arasında kayda değer bir başka pik bulunmamaktadır. Bu durum yapıda ilk 

parçalanmanın şeklini de belirlemektedir. Bu parçaların1a aşağıdaki gibi 

önerilebilir. 
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~ 
+ -1+· H J +· X XH N--N/ ~ 

Rl-o H. • RI~ + Jl rl . ~R3 .o- V HC N N~ 
ı? ı 

R- H 
A B 

R1 X· miz· R2 R3 miz· 

H o 94 H H 173 

4-0CH ::ı o 124 H CH ::ı 187 
4-Cl o 128 H Cl 207 

4-NO 2 o 139 H Br· ?-? _.)_ 

2,4-Cl2 o 163 CH~ :J 
H 187 

H s 11 o CH1CH3 Cl 235 

Benzodioksan kalıntısı bulunan, Bileşik 31 ve 32 için de benzer bir 

parçalanma aşağıdaki gibi gösterilebilir. 

miz 133 
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~ -:ı+· 
N--N/Ho(R\ 
JLrll.o-. 

If ~N l'f 
H 

R miz 

H 186 
CH3 200 



Literatürde triazol ve türevleri üzerinde yapılan MASS çalışmaları 

sonucunda parçalanma kalıpları konusunda önemli ipuçları elde edilmiştir. 

1,2,4-Triazol'ün kendisi bir [11-ıst· parçası verdiği ve bunun N2 kaybına 

atfedildiği bildirilmekiedir. Ancak diğer türevlerde genellikle N2 kaybının 

görülmedi ği belirtilmiştir72 . 

Aminotriazol türevleri ile yapılan çalışınalarda [M-RCNt· ve [M­

NH2CN] +. fragmantasyonları saptanmıştır73 . 

R2 R3 

/-3cN ~CN 
. . 
N N 

Rl / '\.+ 2 R3 / "-~ -R2 · N-R 

!-N !-N 
+ + 

R1C==NR2 R3C==NR2 

Bu bilgiler ışığında moleküllerimizin ilk parçalanması sonucunda 

oluştuğunu öngördüğümüz B parçasının daha ileri fragmantasyon kalıplarını 

aşağıdaki gibi önerebiliriz. 
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B 

+· 

R21(N~N oR~ 
~A ı~ 

N N 

ı!ı 
D 

Bir H' eklenmesiyle veya çıkmasıyla oluşan, triazol yapısındaki C ve 

riazin yapısındaki D fragmantlarının parçalanma kalıpları da aşağıdaki gibi 

~österilebilir. Triazol yapısındaki C'nin, literatürde belirtilen parçalanma 

~alıplarına uygulanmasıyla oluşan fragmantlara atfcdilebilecek pik değerleri 

;pektrumlarda görülmektedir. 
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/ 
c 

~ y · =R=2==n=ı/=z. 
~N H 55 

CH3. 69 
CH2CH3 83 

C=~oR3 
R3 m/z. 

H - H 104 

R3 m/z. 

H 118 

CI-I3 118 

l 
cı 138 
Br 183 

CH 3 132 
cı 152 
Br 197 

' 

C=NOR~T· 

R3 m/z. 

H 103 
CH3 117 
cı 137 
Br 1R2 
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Triazin yapısındaki D fragınantının parçalanması incelendiği zaman 

· N2 çıkışıyla iınidazol yapısında bir fragmantın oluştuğu söylenebilir. 

R2 R3 mfz. 

H H 144 . 
H CH3 158 
H cı 178 
CH3 H 158 

Bazı bileşiklerin MASS fragmantasyon şemaları aşağıdaki gibi 

tsterilebilir. 
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m/z 174 

l- c,iı,N; 

+~>D H-N -

miz 119 

miz 118 

ın!z 172 

m/z 1--14 

1- C2H~N 
' 

ON=cT. 
miz 103 

1-C=N· 

' 
O ...ı.. ' 

~ 

m/z77 

miz 65 miz 94 

Şekil 70. Bileşik 1 'e ait MASS parçalanma şeması 
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m/z 137 

H::.CO O
o+ 

miz 123 

m 'z 12-l 

m/z 109 

Şekil 71. Bileşik 4'e ait MASS . parçalanma şeması 
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miz 188 

m/z 133 

rt~Hl 
N.=/~-

m/z 158 

ı-C0H 3N 

H,cON=;;r 
miz 117 

ı-CN' 
H,c-Q+ 

miz 91 

Cl 

miz 128 

Şekil 72. Bileşik 9'a ait MASS parçalanma şeması 
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m!z 127 

miz 9S 



1- C:H3N; 

' 
~N-Q-cı 

m/z ı 53 

ı-H· 
' 

l)N-Q-c~+· 
miz 152 

1- N:! 

' 
o-o-~r 

miz 178 

ın/z 137 

miz 126 

ı 
NOCı 

m/z ı2s 

1-H· 
' +· 

N=c-0-J 
m/z ı24 

+H. :ııo Cl-o-~ ~=C 
- + 

m/z 138 

Şekil 73. Bileşik 18'e ait MASS parçalaiuna şeması 
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m/z ı 08 



l' 

ın.'z 207 
~oc ı 

ın'z 127 

miz 126 

m.'z 128 

Şekil 74. Bileşik 1 9'a ait MASS parçalanma şeması 

m/z207 

miz 126 rn!z 138 

rn!z 139 

Şekil 75. Bileşik 20'ye ait MASS parçalanma şeması 
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miz 414 

N-N,...HDf3r 

+ ıı ~' ı I-I2C~N;:::;J'N ~ 
~~ 

ın/z 252 

O
o+ 

~ 

c1 cı 

m/z 162 

ı 
nt· ~ol 

CI~CI 
m/z 163 

ın/z 379 

+ll· 
Br 

-0 

ın/z 223 

-\-y ~l· 

N-N +· ' N--N'1 

+· 

o__ /1 '' ~ 0~ A ~ '-./ NJ ~ N~ Nl-!2 

Cl~ Cl~ 
m/z 222 m/z 224 

Şekil 77. Bileşik 24'e ait MASS parçalanma şeması 
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H 

H~~;: 0 -ı- N N~ 
. J-13 ~~ 

miz 187 

---I_-( ___..li,C,(lN-0 l +· 

ı 

H 
ın/z 186 

miz 158 

l-CH3-C=CH 

+· 

!>-Gl 
ın/z 118 

Şekil 78. Bileşik 25 'e ait MASS parçalanma şeması 
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ı 
+J>Ocı 

H,.... miz 152 

miz 234 

1- N, 

CH3 t 
rı,Cno~ c~+· 

N-=J' -
m!z206 

i- cı-ı; 
+ i-

H,cno~ Cl 
Nd -

miz 191 

Şekil 79. Bileşik 28'e ait MASS parçalanma şeması 
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1 
m/z 109 

Şekil 80. Bileşik 29'a ait MASS parçalanma şeması 

1 
ı;i!ı-Q-cı 

miz 126 

miz 109 

Şekil 81. Bileşik 30'a ait MASS parçalaruna şeması 
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o:of~ JHf)f 
N ~ 

H . 
o +· 

/ 
~(Y 

miz 133 

l +· 

aol 
o 

m/z 107 

!+2H. 

O
OI·Il+· 

OH 
ın/z 11 o 

mlzl.294 ~ cxorr~-ol 
1 ~ H -
~ O H 

+ JLNJ:D m/z266 

ır · ~~~ 
miz 185 

l
-N:! 
-ı-ı· 

~N-o~ 
lL .. J -

N 
m/z 157 

miz 104 

Şekil82. Bileşik 31 'e ait MASS parçalanma şeması 

190 



m/z200 

j-c2rr; 
t-N:! 

N~)-Q-cıJ 
miz ı 46 

1
-l ICN 
-H. 

C=N-Q-crJ 
miz ı ı 8 

(XO~NH-c'\ ) ,~, -
o {ı 

ml?- 280 

+· 

+· 

Şekil 83. Bileşik 32'ye ait MASS parçalanma şeması 
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3.3. Antimikrobiyal Etkilerin Sonuçları 

Sentezlenen bileşiklerin antibakteriyel ve antifungal etkileri, 

~neysel bölümde açıklandığı gibi araştınlmış ve sonuçlar MİK J.lg/ml 

.arak verilmiştir. Kıyaslama maddeleri olarak bir antifungal ilaç olan 

ukonazol ve bir antibakteriyel ilaç olan kloramfenikol kullanılmışlardır. 

ıyas maddelerinden flukonazol'e en duyarlı mikroorganizmanın C. 

bicans, kloramfenikol'e en duyarlı mikroorganizmanın da E. coli olduğu 

)rülmektedir. 

Sonuçlar incelendiği zaman, bileşiklerimizin oldukça yüksek 

1tibakteriyel ve antifungal etki gösterdikleri söylenebilir. 

Flukonazol'ün MİK değerlerinin C. parapisilosus'a karşı 62.5 

g/ml, C. albicans'a karşı da 0.9 ~tg/ml olduğu gözönüne alınırsa, 

ileşiklerimizin C. parapisilosus'a karşı oldukça iyi derecede etki 

5sterdikleri, buna karşın C. albicans'a düşük etki gösterdikleri görülebilir. 

ileşiklerimizin T. globrata'ya olan etkileri ise yukarıda sözü edilen iki 

mgusun arasında bir yere düşmektedir. 

Kloramfenikol'ün E. coli'ye ve Ps. aeroginosa'ya karşı olan MİK 

eğerleri 0.9 ve 15.6 ~tg/ml'dir. Buna göre bu iki bakteriye karşı bazı 

ileşiklerimizin 31.25 J.lg/ml'ye kadar düşen değerlerde oldukça etkili 

lmasına rağmen genelde düşük etkili olduklan görülmektedir. 

Genel olarak MiK değerlerinin verildiği Tablo I incelendiği zaman, 

ileşiklerirnizin gösterdikleri etkilerin sübstitüentlere göre sınıflanabilecek 

eğerlerde olmadıklan görülmektedir. Bu nedenle kalitatif olarak bir yapı­

tki ilişkisinden söz etmemiz mümkün olmamıştır. 
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