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Bu ¢alismada, bazi (alkil/aril)-etoksi karbonil hidrazon(1)’larin N-(3-aminopropil) imidazol (2) ile
reaksiyonundan 4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-Alkil (aril veya arilalkil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-
on (3) tipi imidazol- triazol-5(3)-on tlrevi anahtar bilesikler sentezlenmistir. Bunun yaninda ayni
reaksiyon yolu {lizerinde ara kademe tirtinii niteliginde Etil-N'-3-(1H-imidazol-1-il)propilkarbamoil
aril hidrazon(4) bilesikleri sentezlenmistir. Calismanin diger kisminda, segilen (3) tipi bilesiklerin
(o,m")-dihalojeno alkanlarla reaksiyonundan 3,3'-[(etan/butan/hekzan/oktan-(w,w")-diil)]bis(1-(3-(3-
alkil/aril-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-imidazolyum)(bromir/iyoddr) ~ (9)  tipi
dikatyonik iyonik sivinin sentezi gergeklestirilmistir. Daha sonra segilen bu iyonik sivilarin
bazilar1 ile  potasyum hegzafloro fosfatin (KPFg) anyon degisimi reaksiyonu ile 3,3'-
[(etan/butan/hekzan/oktan-(w,w")-diil)]bis(1-(3-(3-alkil/aril-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-

il)propil)-1H-3-imidazolyum)hekzaflorofosfat (10) dikatyonik iyonik sivi sentezlenmistir. Elde
edilen bilesiklerin tiimiinlin antimikrobial ve antitiimdr 6zellikleri test edilmis 6zellikle 3 ve 4 tipi
bilesiklerin tamaminda anti timor aktivite gozlenmistir. 4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-Alkil (aril
veya arilalkil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on ve N'-3-(1H-imidazol-1-il)propilkarbamoil fenilhidrazon
tirevi bilesiklerin  kristalleri hazirlanarak yapisal analizlere yardimci X-RAY ortep diyagramlari
elde edilmistir. Ayrica sentezlenen iyonik sivilarin molar iletkenlik élgumleri, termal gravimetrik
analizleri (TGA) ve floresans verimleri (EDX-RF) incelenmis ve elde edilen veriler yapisal
analizlerin aciklanmasinda kullanilmigtir. Sentezlenen tiim bilesiklerin yap1 aydinlatilmasi FT-

IR,*H-NMR, *C-NMR ve LC-MS/MS spektroskopisi yontemleri kullanilarak yapilmustir.

Anahtar Kelimeler: triazol, triazol- 5(3)-on, imidazol, dikatyonik iyonik sivi, X-RAY, EDX-RF,
antimikrobial, antitimor, molar iletkenlik, termal bozunma.
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In this study, 4-(3-(1H-imidazole-1-ly)propyl)-3-Alkyl (aryl or arylalkyl)-1H-1,2 4-triazole-5(4H)-
one (3) types of key imidazole-triazole-5(3)-one derivative compounds were synthesized from the
reaction some (alkyl/aryl)-ethoxy carbonyl hydrazone (1) with N-3-aminopropyl imidazole (2). In
addition, out of the same reaction pathway intermediate products Ethyl-N'-3-(1H-imidazole-1-
yl)propylcarbamoyl aryl hydrazone (4) were synthesized. The other part of study, 3,3-
[(ethane/butane/hexane/octane-(w,»")-diyl)]bis(1-(3-(3-alkyl/aryl-5-0x0-1H-1,2,4-triazole-4(5H)-
yl)propyl)-1H-3-imidazolium)(bromide/ iodide) (9) type dicationic ionic liquids were synthesized
from the reaction selected (3) type compounds with o,o'-dihalogene alkanes. On the other hand,
anion exchange reactions were made from the reaction potassium hexa fluoro phosphate (KPF)
with some ionic liquids. As a result of this reaction, 3,3'-[(ethane/butane/hexane/octane-(m,w')-
diyl)]bis(1-(3-(3-alkyl/aryl-5-ox0-1H-1,2,4-triazole-4(5H)-yl)propyl)-1H-3-imidazolium)
hexafluorophosphate (10) dicationic ionic liquid compounds were obtained. Synthesized all
compounds were tested for antimicrobial and antitumor activities. Especially (3) and (4) types
compounds show antitumor activities. 4-(3-(1H-imidazole-1-ly)propyl)-3-Alkyl (aryl or arylalkyl)-
1H-1,2,4-triazole-5(4H)-one (3) and N'-3-(1H-imidazole-1-yl) propylcarbamoyl derivative
compounds were crystallized and X-RAY ortep diagrames were obtained. Additionally ionic
liquids which were synthesized, molar conductivity measurements, thermal gravimetric analysis
(TGA) and fluorescence yields (EDX-RF) were examined. Synthesized all compounds were
analyzed by FT-IR,"H-NMR, *C-NMR ve LC-MS/MS and X-RAY spectroscopies.

Key Words: Triazole, Triazole-5(3)-one, imidazole, dicationic ionic liquids, X-RAY, EDX-RF,
antimicrobial, antitumor, molar conductivity, thermal decomposition.
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1. GENEL BiLGILER
1.1. Giris

Iyonik sivilar ilk kez 19. yiizyilin ortalarinda etil amonyum nitratin hazirlanmasi ile
literatiire girmis ve Molten tuzlar1 olarak ifade edilmistir. Iyonik sivilar uzun stire dikkat
cekmemistir. Bu alanda 1960’11 yillarda alkil amonyum nitrat tuzlar1 sivi olarak
kesfedilmis, daha sonra 1970°’1i yillarda alkil aliminyum tuzlarinin kesfedildigi sinirh
sayida aragtirmaya ragmen ancak 1996 yilindan itibaren yogun sekilde yeniden
arastirmacilarin giindemine gelmistir [1-2]. Ozellikle alkil amonyum kloriir tuzlarinin sivi
formda olmalar1 ile dikkatleri tlizerinde toplamistir. Yine KCl ve LiCl gibi tuzlarin
elektrolit batarya olarak kullanimi ile bu alandaki ¢alismalar yogunluk kazanmistir [3].
Iyonik formdaki bu tip bilesiklerin ilk drneklerinde katyon bélimii organik yada inorganik
yapida iken anyon boliimii ise halojenlerdi.

Iyonik sivilar anyon ve katyondan olusan, 100 OC ’nin altinda erime noktasina sahip
saf bilesikler olarak tanimlanmaktadirlar [4]. Cok diisiik erime noktasina sahip katilar yada
oda sicakliginda siv1 yapida olabilen iyonik sivilar, yiiksek sicakliklara kadar bozunmama
egilimi gostermektedirler [5]. Bunun yaninda, ¢evreye zararsiz organik ¢oziicii olmalari,
yiikksek viskozite ve yogunluk ozellikleri, ugucu ve yanict olmayislari, yiiksek iletken
Ozellik gostermeleri gibi tistiin fiziksel 6zellikleri bakimindan gliniimiizde 6nemli bilesikler
olarak kabul edilmektedirler. Son yillarda, bu 6zelliklerinin yani sira iyonik sivilarin
organik-biyokatalizor davranislari, elektro kimyada pil dolgu malzemesi olarak
kullanilmalari, metal baglayic1 olarak analitik kimyada genis bir kullanim alan1 bulmasi
sebebi ile bu tiir iyonik sivi karakterli alternatif bilesiklerin sentezine iliskin ¢aligmalarin
Oonemi artmistir [6-9].

Pek ¢ok farkli tiirden anyon, diisik erime noktasina sahip iyonik sivilarn
olusturulmasinda katyonlarla kombinasyon kurarlar. Genellikle bu kombinasyonlarla
olusturulan iyonik sivilarda, imidazolyum, piridinyum, amonyum, fosfonyum, sulfonyum,
izokinolinyum, pirrolidinyum, tiyazolyum, oksazolyum, triazolyum, pirazolyum,
pirimidinyum, kiral imidazolyum ve polikatyonik imidazolyum gibi c¢ekirdek yada halkalar
katyon ana ¢ekirdegini olustururken, katyona bagli R ise bagli alkil grubunu temsil eder.

Buna karsin aynmi bilesik kombinasyonunda, CI', Br, BF, , PFg °, AICIl;, ClO,,



(CF3S0,)2N’, AsFg", SbFs, NO3,, CH3CO;,’, CF3SO3 iyonlari anyon olarak bulunur. Bu
alanda en ¢ok kullanilan katyon tiirleri asagida gosterildigi sekildedir (Sekil 1), [10].
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Sekil 1. Iyonik sivilar1 olusturan yaygin katyon tiirleri

Klasik organik coziiciilerden farkli olarak, iyonik sivilar, havaya ve neme karsi
kararli olmalari, diisiik yanici karakterde oluslari, ylksek termal kararlilik gdstermeleri,
diisiik buhar basincina sahip oluglari, genis sicaklik araliginda sivi olmalari, genis
elektrokimyasal uygulama alanlar1 bulunmasi, yiksek iletkenlik ve iyonik hareketlilikleri,
kolay elde edilebilirlikleri, organik ¢oziiciilerle ve suyla karisabilme kabiliyetleri, organik

ve inorganik kimyasal bilesikler i¢in 1yi bir ¢oziicli olmalar1 gibi 6zellikleri ile de degerli



bilesiklerdir [11-13]. Ayrica imidazolyum igerikli iyonik sivilarin sentez kimyasinda
katalizde, ekstraksiyon/ayirma proseslerinde, biyokimyada biyokatalizor olarak ve
elektrokimyada pil dolgusu seklinde pek ¢ok uygulama alani vardir.

Iyonik sivilarin uygulama alanlari, icerdikleri katyonik kisimdaki heterohalka ile
anyonik boliimde yer alan kuvvetli bazik anyonun degisimi ile degisiklik gostermektedir.
Bu davranig sebebi ile farkli hetero halka igerigi ve farkli anyon karakterleri tasarlanarak
tyonik sivinin fiziksel davraniglarinin, dayaniminin ve bozunma sicakliklarinin artirilmasi
yoniinde calismalar yogunlastirilmistir. Imidazolyum, fosfonyum ve amonyum igeren
iyonik sivilarin, endiistrideki kullanilabilirlikleri yanisira biyokimya alaninda da gostermis
olduklar1 antitiimor, antikanser, toksisite aktivitelerinin yiiksek olmasi sebebiyle de
onemleri daha da artmaktadir [14-16].

Imidazolyum, fosyonyum ve amonyum katyon ¢ekirdekli ve kuvvetli bazik anyon

yapida baz1 iyonik s1vi 6rneklerinin molekiiler yapilar asagida gosterilmektedir (Sekil 2).
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Sekil 2. Imidazolyum, fosfonyum ve amonyum katyonlar
Iyonik sivilar ayrica kuvvetli bazik ortamlarda da olduk¢a dayaniklidirlar. Ozellikle

C(2) pozisyonunda fenil grubu igeren imidazolyum iyonik sivilar ¢ok giiclii bazik sartlar
altinda dahi olduk¢a dayaniklilik gosterdigi literatiirde bildirilmistir (Sekil 3) [17].
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Sekil 3. Fenil grubu igeren imidazolyum iyonik sivilar
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Iyonik sivilarm en yaygin kullanim alanina sahip olan tiirleri imidazolyum iyonik
stvilardir. Bu iyonik sivilar genellikle, alkil halojendrlerin N-Alkil imidazol bilesikleri ile
reaksiyonundan elde edilirler. Ekivalent miktarda alkil halojeniir ve N-Alkil imidazol
bilesiginin reaksiyonundan, imidazolyum katyonu ve halojenlir anyonunu igeren
monokatyonik iyonik sivilarin sentezlendigi genel bir reaksiyon asagida gosterilmistir

(Denklem 1) [18].
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Denklem 1

Bu senteze paralel bir ¢alismada ise, yine N-Alkil imidazol bilesiginin iki ekivalent
miktarda alkil halojeniir bilesigi ile reaksiyonundan dikatyonik iyonik sivilarin sentezi
gerceklestirilmistir (Denklem 2). Dikatyonik iyonik sivilar, simetrik yapili yada simetrik
yapili olmayan 1 mol imidazol bilesigi ile 2 mol halojeniir anyonundan olusan

bilesiklerdir.
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Denklem 2

Monokatyonik ve dikatyonik iyonik sivilarin 6zelliklerinin karsilagtirilmasi sirasinda
iletkenlik ve ylizey gerilimi ile dogrudan iliskili kritik misel konsantrasyonlarmin
karsilagtirilmas1 yapilmis ve elde edilen veriler 1s18inda monokatyonik iyonik sivilarin
CMC degerlerinin dikatyonik iyonik sivilardan daha diistik oldugu bildirilmistir. Ayrica
monokatyonik iyonik sivilara bagli olan alkil gruplarmmin alkil zincirinin daha uzun

olmasiyla da CMC degerlerinin azaldig1 gozlenmistir. Buna ragmen simetrik yapili



dikatyonik iyonik sivilarda kullanilan alkil gruplarinin uzamasiyla da CMC degerlerinin
azaldig1 gézlenmistir.

Hidrofilik ve hidrofobik gruplarin esit oranlarda oldugu mono katyonik ve di
katyonik iyonik sivilar karsilastirildiginda, dikatyonik iyonik sivilar diisik CMC
degerlerine sahiptirler. Biitiin bunlar géz oniine alindiginda dikatyonik iyonik sivilarin
CMC degerleri monokatyonik iyonik sivilarin degerlerinden daha kiigtiktiir.

Ayni1 zamanda monokatyonik iyonik sivilar simetrik yapili dikatyonik iyonik sivilarla
karsilastirildiginda simetrik yapili iyonik sivilarin oda sicakliginda daha viskoz karakter
gosterdikleri, bunun yanisira iletkenlik Ozelliklerindeki artis sebebiyle gaz ayirma
membranlarinda iyonik materyaller olarak kullanildiklar literattirde bildirilmektedir [19].

Farkli yontemlerle hazirlanan iyonik sivilara iligkin yapilan bir diger ¢calismada 1,4-
butan sulton ile hazirlanan zwitter iyonik sivilarin halojeno asitler veya bis-
triflorometansilfonimid lityum tuzu ile reaksiyonundan elde edilen ve oda sicakliginda
viskoz sivilar olarak siniflandirilan iyonik sivilarin sentezi literatiirde bildirilmektedir
(Denklem 3) [20].
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Denklem 3

Bir baska calismada, ilk olarak dikatyonik iyonik sivilarin sentezi gerceklestirilmis,
ayni sentez reaksiyonuna iliskin olarak klasik ¢oziicli ortami ile iyonik sivi ortami
karsilagtiritlmast yapilmigtir. Bu ¢alismada dikatyonik iyonik sivinin organik sentezde

verim ve sicaklik temelinde katalizor olarak etkili oldugu belirlenmistir (Denklem 4) [21].
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Organik reaksiyonlarda iyonik sivilarin en yogun kullanim alani, reaksiyon ortam
¢cOzlcusu ve katalizor olarak kullanildigi alanlardir. Bu tip kullanim alanina iligkin bazi
ilging reaksiyon drnekleri ve galismalar asagida vermistir.

Asetik anhidritin alkolle bilinen esterlesme reaksiyonu 1-butil-3-metilimidazolyum
hidrojen sulfat katalizorliigiinde gergeklestirilmis ve reaksiyonun oldukga 1liman sartlarda
iyonik sivinin katalizor etkinliginin katkisi ile kolaylikla ve yiiksek verimle gerceklestigi

bildirilmistir (Denklem 5) [22].

(CH3CO)0 +  ROH ROOCCH, +  CH,COOH
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Denklem 5

Tersiyer aminler katalizorliigiinde a-pozisyonu aktif alkenlerle aldehitlerin katilma-
ayrilma mekanizmasi iizerinden yiiriiyen Baylis-Hillman reaksiyonlarinda imidazolyum

iyonik sivilarin katalizér ve ¢oziicii olarak kullanildigi sentez yontemi asagida verilmistir
(Denklem 6) [23].
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Iyonik sivi varliginda gerceklesen yukaridaki reaksiyonun, bir tersiyer amin
katalizoriine gore daha etkin sekilde reaksiyonun vyiirimesini sagladigt ve yliksek
sayilabilecek bir verimle iiriin olusumuna yol ac¢tig1 belirlenmistir. Burada imidazolyum
iyonik sivilarda C(2) pozisyonundaki protonu asidik proton oldugundan Baylis-Hillman
reaksiyonlarinda proton saglayici ¢oziiciiler olarak tercih edilmektedirler. Benzaldehit ve
metil akrilatin iyonik sivi igerisinde gergeklesen yukaridaki reaksiyonunun asetonitril
ortaminda gergeklesen reaksiyonuna gore 33 kat daha hizli gergeklestigi literatlirde
bildirilmistir. Genel olarak Baylis-Hillman reaksiyonlar1 iyonik sivilarin son derece etkin
katalizor rolii iistlendigi en 6nemli reaksiyon 6rneklerinden sayilabilir.

Iyonik sivilarin ¢bziicii ve katalizdr olarak Knoevenagel ve Claisen-Schmidt
kondenzasyon reaksiyonlarinda da Katalizér ¢6zicl olarak kullanildigi literatiirde
bildirilmistir [24]. Asagida benzaldehit ve malonnitril’in 1-butil-3-metil imidazolyum
hegzafloro fosfat [bmim][PFs]’ daki c¢Ozeltisinde KOH varliginda gergeklestirilen

reaksiyonunda yalnizca tek {iriin olustugu gézlenmistir.

© CN

KOH/CH,CH,0OH

+ 3 2

Ph H NC .
C

[bmim)[PFe],0.

Denklem 7

Reaksiyonda olusan {iriiniin iyonik s1v1 i¢erisinde tamamen ¢6ziindiigii gozlenmis ve
iyonik sivinin kolayca geri kazanimi saglanmigtir (Denklem 7) [25].

Diger yandan iyonik sivilarin bazi érneklerinin, 6rnegin 1-fenil-3-metil imidazolyum
(ImPhmim][Tf,N]) tipinde iyonik sivilarin Grignard reaktiflerinin kullanildig1 reaksiyonlar

icin oldukg¢a uygun ¢oziiciiler oldugu literatiirde bildirilmistir (Denklem 8) [26].
O OH
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Denklem 8



Iyonik sivilarin yukarida belirtilen bazi orneklerinin, &rnegin 1-fenil-3-metil
imidazolyum ([mPhmim][Tf;N]) tipinde iyonik sivilarin Grignard reaktiflerinin
kullanildig1 reaksiyonlar ic¢in olduk¢a wuygun c¢oziiciler oldugu aymi ¢alismada
belirtilmektedir.

Baz1 C-C cifte bag1 iceren aril yada alkenil halojeniirlerin olefinlerle paladyum
katalizorliigiinde gerceklesen Heck reaksiyonlarinda da iyonik sivilarin ¢oziicli ve katalizor

olarak davrandigi literatiirde bildirilmektedir (Denklem 9) [27].

)©/ Pd(OAC)2 ~ OEt

Baz R

Denklem 9

Son yillarda iyonik sivilarin genis kapsamli ve yaygin kullanim alanlarindan biri de
asimetrik organik sentez alamdir. Ozellikle baz1 amino asid tiirevlerinin bazi kiral iyonik
stvilarin yardimi ile elde edilebilme kolayligi bu bilesikleri degerli kilan bir bagka ilging
alan1 olusturmaktadir. Bu ¢er¢evede yapilan bir caligsmada asimetrik sentezde kullanilmak
tizere hem kiral anyon hemde kiral katyon igeren kiral imidazolyum iyonik sivilara yer
verilmistir. Sentezlenen bu iyonik sivilar asimetrik reaksiyonlarda ¢dzici, organokatalizor

ve organometalik katalizor olarak kullanilmaktadir (Denklem 10) [28].

TfNH TfN

MeN/\N-n-Bu GH MeN N n-Bu
o\ —

Denklem 10

Son birkag yildir silika yiizeye emdirilmis SOszH fonksiyonel grubu iceren
benzimidazolyum iyonik sivilarin katalizor olarak kullanildigi bazi calismalar dikkat
cekmistir. Silika yiizeye bagli iyonik sivinin katalizor olarak kullanildigi bir reaksiyon

ornegi, l-amidoalkil naftollerin sentezine iliskin yapilan galismada, kullanilan iyonik



stvinin yapist ve 1ilgili reaksiyon yolu belirtilmek tizere asagida gosterildigi sekilde

ilerlemektedir (Denklem 11) [29].

CHO
0
3 A
| R NH,
>
1

Denklem 11

Yine silikaya baglanmis iyonik sivilarin etkin katalizor olarak kullanildigr ve olusan
urtiniin ayrim kolaylig1 sagladigi, Knoevenagel kondenzasyon reaksiyonunun ilerleyisi ve
reaksiyon verimleri tizerine yapilan bir ¢alismada ortaya konulmustur. Asagida reaksiyon
ilerleyisi ve katalizoriin molekiiler yapis1 belirtilen bu ¢calismada katalizor olarak kullanilan
iyonik sivinin {irlin doniislim oranini en yiiksek seviyeye tagimasinin yani sira, olusan
tirlinlin ortamdan kolaylikla izole edilebilme avantaji sagladigi bildirilmektedir (Denklem

12) [30].
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Bir bagka ¢alismada silika yiizeye tutundurulmus iyonik sivi 6rnekleri ve bunlarin
organik sentezlerde kullanim alanlari incelenmistir. Bu g¢alismada siilfit bilesiklerinin
stilfoksitlere doniistiiriilmesinde kullanilan iyonik sivilar silika yiizeye emdirilerek
hazirlanmis ve reaksiyonda katalizér olarak kullanilmistir. Bu tip silikaya tutturulmus bir

iyonik s1vi 6rnegi asagida sunulmustur (Denklem 13) [31].

O O
CH,Cl, : CH;0H, 30% H,0,,0.s \\//

S
T
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- _0Sj
[W,03(0;)4)*
Denklem 13

Silikaya tutturulmus ve molekiiler yapinin anyon bdliimlerinde vanadyum igeren
iyonik sivilara iligkin benzer o6rnekler iizerindeki bir baska calismada, iyonik sivilarin
katalitik aktivitelerini arttirmak i¢in 6zellikle silika yilizeylere emdirilerek hazirlanan asidik
yada bazik karakterdeki iyonik sivilarin sentezleri yapilmis ve bu iyonik sivilarin organik
sentezlerde katalitik o6zelligi incelenmistir.Bu ¢alismalara iliskin bir 6rnek asagida
sunulmustur (Denklem 14) [32].

HaCO_SiN_ARANN-~~SOH + SOH — = S1-0_SiNARAN~~50
H3C({ \—/ S?OH §i—C/ \—/ 3
Denklem 14

Son on yilda katalitik proseslerde iyonik sivilar, cazip ortamlar olarak oldukca dikkat
cekici ozellikler sergilemislerdir [33].Bir¢ok organik reaksiyonun iyonik sivi veya bifazik
iyonik sivi  ortaminda gerceklestigi literatiirde bildirilmistir. Bifazik reaksiyon
sistemlerinde homojen katalizorlerin immobilizasyonu uriin ve katalizorlerin ortamdan
kolay ayrilmasini saglamasina ragmen; belli oranda iyonik sivinin bu tip reaksiyonlarda

ortamda bulunmasi gerekliligi bildirilmistir. Ekonomik ve muhtemel toksikolojik icerikler
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acisindan bakildiginda bu tiir proseslerde iyonik sivi miktarint en aza indirmek ayni
zamanda kullanilan sabit fazli katalizoriin de yeniden kullanilabilir hale getirme amacina
uygundur. Katalitik reaksiyonlar, homojen katalizérlerin ¢ozlinmedigi durumlarda ¢oklu
faz sistemlerinde gergeklestirilirler. Tyonik sivi1 fazli katalizorler kullanilarak hem kolay
geri doniisiim hemde ekonomik ac¢idan uygun sartlar saglanmis olur. Bu tiir katalitik
proseslere olefin hidro formilasyon,, hidrojenasyon, Heck reaksiyonu, hidroaminasyon,
karbonilasyon ve epoksidasyon gibi ¢esitli reaksiyon orneklerinde rastlanilmaktadir .Coklu
faz sistemlerinde iyoniksivinin katalizor olarak kullanildigi bir reaksiyon 6rnegi asagida

sunulmustur (Denklem 15) [34].
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Denklem 15

Iyonik sivilarin bozunma sicakliklari, iletkenlik, yogunluk ve viskozite gibi fiziksel
Ozelliklerinin ortaya konulmasi amaciyla cesitli arastirma gruplar tarafindan mubhtelif
yontemler gelistirilmistir. Sentezlenen bilesiklerin oda sicakliginda kati yada sivi 6zellik
tasimasina bagli olarak tayin edilen fiziksel parametreler degiskenlik gostermektedir. Sivi
yapida iyonik sivilar icin yogunluk, viskozite ve iletkenlik Olgiimleri tamami ile tayin

edilirken oda sicakliginda kat1 fazda olan iyonik sivilar i¢in oncelikli iletkenlik Glgtimleri



12

dikkate alinmaktadir. Iletkenlik &l¢iim metodlarinda da iyonik sivinin safsizligi yada
icerdigi su sebebi ile Onemli derecede farkliliklar ortaya ¢ikmaktadir.Ayn1 sekilde
iletkenligin ifade edilmesinde iki farkli tanim kullanilmaktadir.Bunlardan biri ’kopri
iletkenlik’” (x)mS cm™ digeri ise konsantrasyona baglh molar iletkenliktir (A) cm? Q™*mol’
!, Literatiirel verilerde farkli yontemler ve farkli birim ifadeleri sebebi ile iletkenlige iliskin
cok genis ve farkli deger araliklar1 sunulmaktadir. Simens birimi ile ifade edilen iletkenlik
aralig1 imidazolyum bazli iyonik sivilar i¢in 5,7-10 ms/cm olarak belirtilmektedir [35].
Iletkenlik &lciimleri muhtelif konsantrasyonlar igin degiskenlik gosterdigi igin tam bir
iletkenlik deger aralifi sunulamamaktadir. Ancak her iki 6l¢iim metodunun elde ettigi
kesin sonuclar su sekilde siralanabilir; iletkenligin viskozite ile dogru orantili olarak
degistigi, anyon tipi ve biiyiikliigiiniin iletkenligi etkilemedigi buna karsin katyon
karakterinin iletkenligi net bir sekilde degistirdigi seklindedir. Oyle ki katyon olarak
tanimlanan imidazolyum, stlfonyum, amonyum, piridinyum sirasina gore iletkenligin
arttigr  belirtilmektedir [36]. Diger yandan anyonun biyiikliigiiniin iyonik sivinin
iletkenligi, tizerine bariz ve net bir etkisi olmadig1 belirtilmekle birlikte, [(CF3SO2)2N]
anyonunun (CH3COO) anyonuna gore daha ylksek iletkenlik 6zelligi kazandirdig:
belirlenmistir.

Genellikle iletkenlik ve vizkozite Ozeliklerinin iligkisi Walden kurali ile
aciklanmaktadir [37]. Buna gore; A= xM/ p (A:molar iletkenlik, k:Walden sabiti,
M:molekdl kitlesi, p:iyonik sivinin yogunlugu).

Iyonik sivilarin bozunma (bazan erime) sicakliklarmin tayini genellikle DSC veya
TGA kullanilarak yapilmaktadir. Mono katyonik imidazolyum bazli iyonik sivilar igin
dlgiilen bozunma sicaklik araliklari 400 °C *nin (zerindedir. Ancak dikatyonik iyonik
stvilarin literatiirde sadece birkag Ornegi mevcut oldugundan, bu tip iyonik sivilarin
bozunma sicaklik degerlerine iliskin benzer veriler bulunmamaktadir. Monokatyonik
iyonik sivilar i¢in elde edilen bozunma sicaklik verilerinin degisim karakteri incelenmis ve
anyon kararliliginin bozunma sicakligini artirdigi sonucu ortaya konulmustur [38]. Nitekim
PFs’, [(CF3S0O,)2N], BF4 ve halojenir anyonlar: sirasina gore termal kararliligin paralel
sekilde arttig1 belirlenmistir. Diger yandan katyon biiyiikliigiiniin de§isimi ise termal
kararliligi ¢ok biiyiik oranda degistirmedigi ayni ¢alismada belirtilmektedir [39].

Viskoziteyi etkileyen faktorlerden birisi anyon tiirli iken digeri katyonun

simetrikligidir. PF¢’, BF4", TfO', CF3BF3’, C,FsBF3°, TfoN siralamasinda PFg™ anyonunu
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iceren iyonik sivilarin viskozitelerinin en yiiksek oldugu yapilan ¢alismalarda bildirilmistir
[40].

Iyonik sivilarda anyon degisimi tek bir katyon kullamlarak degisik termal ve fiziksel
Ozellikler gosteren iyonik sivilarin eldesinde sik basvurulan bir yontemdir. Anyon degisimi
genellikle sulu ¢ozeltilerde (bazi 6zel bilesiklerde inert atmosferde) ve oda sicakliginda
(nadiren kaynatilarak) gergeklestirilmektedir. Anyon degisimi siklikla PFg", BF4, Tf,N
iceren inorganik tuzlar kullanilarak yapilmaktadir.

Calismamizda baslangic maddeleri olarak nitelendirdigimiz ester karbetoksi
hidrazonlarin sentezi, nitrillerden baglanarak Pinner yontemine gore hazirlanan imino esterler
ile etil karbazatin reaksiyonundan hazirlanmistir. Bu ¢ercevede bilinen yontemlerle anahtar
nitelikteki hidrazon tiirevi (1) tipi bilesiklerin hazirlanmasi gergeklestirilmis, fiziksel ve
spektral verilerle yapilar1 teyit edilmistir. Bu bilesikler; etil-2-(1-etoksietiliden)hidrazin
karboksilat  (1a), etil-2-(1-etoksipropiliden)hidrazin  karboksilat ~ (1b), etil-2-(1-
etoksibutiliden)hidrazin karboksilat (1c), etil-2-(1-etoksi-2-fenil etiliden)hidrazin karboksilat
(1d), etil-2-(1-etoksi-2-(tiyofen-2-il)etiliden)hidrazin  karboksilat (1e), etil-2-(2-(3,4-
dimetoksifenil)1-etoksietiliden)hidrazin karboksilat (1f), etil-2-(1-etoksi-2-(4-
nitrofenil)etiliden)hidrazin ~ karboksilat  (1g), etil-2-(1-etoksi(p-tollil)metilen)hidrazin
karboksilat (1h), etil-2-((4-klorofenil)(etoksi)metilen)hidrazin karboksilat (1j), etil-2-(2-(4-
bromofenil)1-etoksietiliden)hidrazin karboksilat (1k), etil-2-(etoksi(4-
florofenil)metilen)hidrazin karboksilat (11), etil-2-((etoksi)fenil metilen)hidrazin karboksilat

(1m) olup, bu bilesiklere iligkin genel reaksiyon asagida verilmistir (Denklem 16).

0]
HCl(gaz) H,NNHCOOC,H
R—C=N—————» R—C_NH.HCl — 20 R_C=NNHJ.I—OC2H5
2Ms
la-m
[ R |

-CHj(1a) -4-(NO,)Ph-CH,(1g)
-C,Hg(1b) -4-(CHg)-Ph (1hy
-CgH7(1¢) -4-(ChPh (1j)
-Ph-CH,(1d) -4-(BryPh-CH, (1k)
-Tyf-CHy(le) -4-(Fy Ph (1l

-3,4-(MeO)Ph-CH, (1fy  -Ph (1m) -

I |
Denklem 16
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Caligmamizda dikatyonik iyonik sivilarin hazirlanmasinda kullanilan orijinal
nitelikteki imidazol ve triazol-5- on halkasi igeren 11 adet (3 tipi) bilesik sentezlenmistir.
Bu sentezler sirasinda triazol-5-on halkasinda 3-pozisyonunda aromatik halka iceren
tirevlerin halka kapanmasi reaksiyonlar1 ara basamakla smirli kalmig 3 adet hidrazon
tirevleri elde edilmistir. Bu 3 adet (4 tipi) bilesikten muhtemel yan reaksiyonlar
olusturabilme ihtimalleri sebebi ile iyonik sivi hazirlanmasi yoluna gidilmemistir. Diger 11
adet triazol-imidazol halka sistemi igeren bilesiklerden dihaojeno alkanlar kullanilarak 16
adet (9 tipi) dikatyonik imidazolyum bazli ve anyon olarak halojen igerikli iyonik sivi
sentezlenmistir. Sentezlenen bu iyonik sivilarin segilen 7 tanesinde PFg” ve BF,4 ile anyon
degisimleri yapilmis sadece PFg™ anyonu ile anyon degisimi basarilarak 7 adet PFg™ anyon
icerikli dikatyonik iyonik sivi sentezi gergeklestirilmistir. Sentezlenen bilesiklerden 3 ve 4
tipi anahtar Dbilesiklerin biyokimyasal oOzellikleri belirlenmis, sentezlenen tiim
bilesiklerin karakterizasyonu FT-IR, *H-NMR, *C-NMR, LC-MS/MS, EDX-RF, X-RAY
kullanilarak ortaya konmustur. Iyonik sivilarin tiimiine iliskin bozunma (veya
erime)sicakliklari, iletkenlik 6zellikleri, halojen turevlerinde floresans verimleri 6l¢ilerek

ortaya konmustur.



1C

2. YAPILAN CALISMALAR

2.1. Cozuculer ve Kimyasallar

Deneysel c¢aligsmalar sirasinda kullanilan kimyasal maddeler Fluka, Carlo-Erba,
Merck ve Aldrich firmalarindan saglanmis, ¢oziicliler ise yerli ve yurt dis1 kaynaklardan
temin edilmistir. Deneysel c¢alismalar esnasinda ve sentezlenen maddelerin
saflastirilmasinda kullanilan ¢oziiciilerin tiimii uygun saflastirma ve kurutma igslemlerinden

gecirilmistir.

2.2. Enstrimentasyon

NMR Spektrumlar1 Varian Mercury 200 MHz NMR cihazi ile DMSO-dg ¢OzucusU
icerisinde NMR alind:. Kiitle spektrumlart Micromass Quattro LC/ULTIMA LC-MS/MS
cihaz1 ile metanol igerisinde alindi.'H-NMR spektrumlari standart TMS pikine gore
kaydedildi. IR spektrumlar1 ise KBr tabletiyle Perkin-Elmer 1600 Series FTR
spektrofotometresinde alindi. X-Ray spektrumlar, Samsun 19 Mayis Universitesi Fizik
Boliminde, Ortep-3 (Farrugia, 1997) molekiler grafik metodu ile Smart (Bruker, 1997)
cihazinda alinmistir. Termik analiz (TG/DTA) o6l¢iimleri Seiko II Exstar 6000 TG/DTA
termik analiz cihazi kullanilarak yapilmistir. Iletkenlik &lgiimleri Conductivity 510
Bencmeter (standart ¢ozelti 15 000 ps kullanilmistir) cihazinda yapilmistir. Floresans
verimleri ve tesir kesitleri EDX-RF (Canberra model) spektrometresi ile kaydedilmistir.

Deneysel ¢alismalarin tiimii, KTU Fen-Edebiyat Kimya Bolimi Organik Kimya
Aragtirma Laboratuar’inda gergeklestirilmistir. Yap1 aydinlatilmasina iliskin spektroskopik

caligmalar Kimya béliimiinde yapilmustir.
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2.3. Bilesiklerin Sentezi
2.3.1. (3) Tipi Bilesiklerin Genel SentezYdntemleri
Calismamizin ilk asamasini asagidaki denkleme gore sentezlenen; (1) tipi hidrazon

tirevi bilesikler ile N-(3-aminopropil)imidazol (2)° tn reaksiyonundan elde edilen 1,2,4-

triazol-5-on ve imidazol halkasi igeren (3) tipi bilesiklerin eldesi olusturmaktadir (Sekil 4).

R
0 160-180°C ’_ N\
- N= NH
R\C:N_H_E—OCZHS + N/\N/\/\NH2  — QN/V\N
bo ~ ~ S
2 5 3@l)
1
[ R |
[ -CHj(3a -4-(NO,)Ph-CHy(3g)
-C,Hz(3by -4-(CHg)-Ph (3h)
-C3Hy(3¢) -4-(Cl)-Ph (3j)
-Ph-CH,(3d) -4-(Bry-Ph-CH,(3k)
-Tyf-CH,(3e) -4-(Fy-Ph (3)
-3,4-(MeO)-Ph-CH, (3f)

Sekil 4. (3) Tipi bilesiklere ait genel sentez denklemi

4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-metil-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on  (3a)  Sentezi:
Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona, 1a bilesigi (0,010 mol,1,74g) ve N-
(3-aminopropil)imidazol(2) (0,010 mol; d=1,04 g/ml;1,25 ml) ilave edilerek manyetik
karistiric1 yardimiyla silikon yag banyosunda 160-165°C’de 2 saat karistirildi. Bu siire
sonunda, sogutulan reaksiyon icerigi kismen katilagti. Balon igerigi sicak asetonla alinarak
aseton-petrol eteri (1:4) ¢Oziicu sisteminden birkag kez kristallendirilerek saflastirildi.

Vakum altinda CacCl; iizerinden kurutularak 3a bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) . 78.66
Erime noktasi (°C) 1 142-143
'H NMR Spektrumu : Ek Sekil 1

APT Spektrumu - Ek Sekil 2
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LC-MS/MS Spektrumu : Ek Sekil 3
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 4
X-Ray Ortep Diyagrami : Ek Sekil 5

4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-etil-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on (3b) Sentezi: Uzatma
borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona, 1b bilesigi (0,010 mol,1,88g) ve N-(3-
aminopropil)imidazol(2) (0,010 mol; d=1,04 g/ml;1,25 ml) ilave edilerek manyetik
karistiric1 yardimiyla silikon yag banyosunda 160-165°C’de 2 saat karistirildi. Bu siire
sonunda, sogutulan reaksiyon igerigi kismen katilasti. Balon igerigi sicak asetonla alinarak
aseton-petrol eteri (1:4) ¢oziicii sisteminden birka¢ kez kristallendirilerek saflastirildi.
Vakum altinda CaCly; iizerinden kurutularak 3b bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) :79.91

Erime noktasi (°C)  : 144-146

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 6

APT Spektrumu : Ek Sekil 7
LC-MS/MS Spektrumu: Ek Sekil 8
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 9

4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-propil-1H-1,2 4-triazol-5(4H)-on ~ (3c)  Sentezi:
Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona, 1c bilesigi (0,010 mol, 2,02g) ve N-
(3-aminopropil)imidazol(2) (0,010 mol; d=1,04 g/ml;1,25 ml) ilave edilerek manyetik
karigtiric1 yardimiyla silikon yag banyosunda 160-165°C’de 2 saat karistirildi. Bu siire
sonunda, sogutulan reaksiyon igerigi kismen katilasti. Balon igerigi sicak asetonla alinarak
aseton-petrol eteri (1:4) ¢oziicii sisteminden birka¢ kez kristallendirilerek saflastirildi.
Vakum altinda CaCly; iizerinden kurutularak 3c bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) . 76.71

Erime noktasi (°C)  : 147-148

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 10

APT Spektrumu : Ek Sekil 11
LC-MS/MS Spektrumu: Ek Sekil 12
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 13

4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-benzil-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on  (3d)  Sentezi:
Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona, 1d bilesigi (0,010 mol, 2,50g) ve N-
(3-aminopropil)imidazol(2) (0,010 mol; d=1,04 g/ml;1,25 ml) ilave edilerek manyetik
karistiric1 yardimiyla silikon yag banyosunda 160-165°C’de 2 saat karistirildi. Bu siire
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sonunda, sogutulan reaksiyon igerigi kismen katilasti. Balon igerigi sicak asetonla alinarak
aseton-petrol eteri (1:4) ¢oziicii sisteminden birka¢ kez kristallendirilerek saflastirildi.

Vakum altinda CaCl; iizerinden kurutularak 3d bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) 172

Erime noktasi (°C) :161-162

'H NMR Spektrumu : Ek Sekil 14
APT Spektrumu . Ek Sekil 15
LC-MS/MS Spektrumu  : Ek Sekil 16
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 17

X-Ray Ortep Diyagrami1 : Ek Sekil 18

4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-(2-(tiyofen-2-il)etil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on (3e)
Nolu Bilesigin Sentezi: Uzatma borusu takili 50 mI’lik yuvarlak dipli balona, le bilesigi
(0,010 mol, 2,56g) ve N-(3-aminopropil)imidazol(2) (0,010 mol; d=1,04 g/ml;1,25 ml)
ilave edilerek manyetik karistiric1 yardimiyla silikon yag banyosunda 160-165°C’de 2 saat
karistirildi. Bu siire sonunda, sogutulan reaksiyon igerigi kismen katilasti. Balon igerigi
sicak asetonla alinarak aseton-petrol eteri (1:4) c¢ozlcu sisteminden birkac kez
kristallendirilerek saflastirildi.Vakum altinda CaCl; {izerinden kurutularak 3e bilesigi

olarak tanimland.

Verim (%) : 83.78
Erime noktasi (°C) : 165-166

'"H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 19
APT Spektrumu : Ek Sekil 20
LC-MS/MS Spektrumu : Ek Sekil 21
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 22

X-Ray Ortep Diyagrami : Ek Sekil 23

4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-(3,4-dimetoksibenzil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on
(3f) Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona, 1f bilesigi (0,010 mol,
2,85g) ve N-(3-aminopropil)imidazol(2) (0,010 mol; d=1,04 g/ml;1,25 ml) ilave edilerek
manyetik karistiric1 yardimiyla silikon yag banyosunda 160-165°C’de 2 saat karistirildi. Bu
stire sonunda, sogutulan reaksiyon igerigi kismen katilasti. Balon igerigi sicak asetonla
alinarak aseton-petrol eteri (1:4) c¢Ozuct sisteminden birkag kez kristallendirilerek

saflastirildi.Vakum altinda CaCl; iizerinden kurutularak 3f bilesigi olarak tanimlandi.
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Verim (%) 173

Erime noktasi (°C) - 167-168

'H NMR Spektrumu - Ek Sekil 24
APT Spektrumu : Ek Sekil 25
LC-MS/MS Spektrumu  : Ek Sekil 26
FT-IR Spektrumu : Ek Seki 127

X-Ray Ortep Diyagrami1 : Ek Sekil 28

4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-(4-nitrobenzil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on (39)
Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona, 1g bilesigi (0,010 mol,
2,69g) ve N-(3-aminopropil)imidazol(2) (0,010 mol; d=1,04 g/ml;1,25 ml) ilave edilerek
manyetik karistiric1 yardimiyla silikon yag banyosunda 160-165°C’de 2 saat karigtirildi. Bu
stire sonunda, sogutulan reaksiyon igerigi kismen katilasti. Balon igerigi sicak asetonla
alinarak aseton-petrol eteri (1:4) c¢Ozuclt sisteminden birkag kez kristallendirilerek

saflagtirildi. Vakum altinda CaCl, Uzerinden kurutularak 3g bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) : 69

Erime noktasi (°C) :169-170

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 29

APT Spektrumu : Ek Sekil 30

LC-MS/MS Spektrumu : Ek Sekil 31

FT-IR Spektrumu . Ek Sekil 32

X-Ray Ortep Diyagrami : Ek Sekil 33
4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-(4-metilfenil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on (3h)

Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona, 1h bilesigi (0,010 mol,
2,38g) ve N-(3-aminopropil)imidazol(2) (0,010 mol; d=1,04 g/ml;1,25 ml) ilave edilerek
manyetik karistiric1 yardimiyla silikon yag banyosunda 160-165°C’de 2 saat karistirildi. Bu
stire sonunda, sogutulan reaksiyon igerigi kismen katilasti. Balon igerigi sicak asetonla
alinarak aseton-petrol eteri (1:4) c¢oOzict sisteminden birkac kez kristallendirilerek

saflastirildi. Vakum altinda CaCl; iizerinden kurutularak 3h bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) : 83.78
Erime noktasi (°C) :183-184
'H NMR Spektrumu - Ek Sekil 34

APT Spektrumu . Ek Sekil 35
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LC-MS/MS Spektrumu  : Ek Sekil 36

FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 37
X-Ray Ortep Diyagrami1 : Ek Sekil 38
4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-(4-klorofenil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on (3))

Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona, 1j bilesigi (0,010 mol,
2,58g) ve N-(3-aminopropil)imidazol(2) (0,010 mol; d=1,04 g/ml;1,25 ml) ilave edilerek
manyetik karistiric1 yardimiyla silikon yag banyosunda 160-165°C’de 2 saat karistirildi. Bu
siire sonunda, sogutulan reaksiyon igerigi kismen katilasti. Balon igerigi sicak asetonla
alimarak aseton-petrol eteri (1:4) c¢Ozuclt sisteminden birkag kez kristallendirilerek

saflagtirildi. Vakum altinda CaCl; iizerinden kurutularak 3j bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) . 76.45
Erime noktasi (°C) : 194-195

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 39
APT Spektrumu : Ek Sekil 40
LC-MS/MS Spektrumu : Ek Sekil 41
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 42

4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-(4-bromobenzil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on (3k)
Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona, 1k bilesigi (0,010 mol,
3,03g.) ve N-(3-aminopropil)imidazol(2) (0,010 mol; d=1,04 g/ml;1,25 ml) ilave edilerek
manyetik karistiric1 yardimiyla silikon yag banyosunda 160-165°C’de 2 saat karistirildi. Bu
siire sonunda, sogutulan reaksiyon igerigi kismen katilasti. Balon igerigi sicak asetonla
alinarak aseton-petrol eteri (1:4) c¢Ozuclt sisteminden birkag kez kristallendirilerek

saflagtirildi. Vakum altinda CaCl; iizerinden kurutularak 3k bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) :81.12

Erime noktasi (°C) + 188-190

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 43

APT Spektrumu : Ek Sekil 44

LC-MS/MS Spektrumu : Ek Sekil 45

FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 46
4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-(4-florofenil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on 30

Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona, 11 bilesigi (0,010 mol,
2,449) ve N-(3-aminopropil)imidazol(2) (0,010 mol; d=1,04 g/ml;1,25 ml) ilave edilerek
manyetik karistiric1 yardimiyla silikon yag banyosunda 160-165°C’de 2 saat karitirildi. Bu
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stire sonunda, sogutulan reaksiyon igerigi kismen katilasti. Balon igerigi sicak asetonla
alinarak aseton-petrol eteri (1:4) c¢Ozuclt sisteminden birkagc kez kristallendirilerek
saflastirildi. Vakum altinda CaCl; iizerinden kurutularak 31 bilesigi olarak tanimlandi.
Verim (%) : 69
Erime noktasi (°C) :185-186

2.3.2. (4) Tipi Bilesiklerin Genel Sentez Yontemleri

Calismamizin diger asamasini;Pinner yontemine gore hazirlanan imino esterler ile
etil karbazatin reaksiyonundan hazirlan (1) tipi bilesiklerin aromatik turevleri ile N-(3-
aminopropil)imidazol (2) tipi bilesiklerin ¢dziiciisiiz ortamda 120-140 °C’de 2 saat siireyle
reaksiyona sokulmasi ile halka kapanmasi gerceklesmeden ara basamak iiriinleri olan (4)

tipi bilesiklerin eldesi olusturmaktadir (Sekil 5).

0
0 120140°c R c_N—N_l_nn

H N
R\C:N_N_E_OCZH;, + C/\N/\/\NHZ — >
=

be i, J)CHZCHs

2 4j-m
N

I

___________

Py
- _.é -
‘b
ERCEPT
E
h
3

__________________________

Sekil 5. 4Tipi bilesiklere ait genel sentez denklemi

Etil-N'-3-(1H-imidazol-1-il)propilkarbamoil-4-klorobenzhidrazon ~ (4j)  Sentezi:
Uzatma borusu takili 50 mI’lik yuvarlak dipli balona, 1j bilesigi (0,010 mol, 2,58g) ve N-
(3-aminopropil)imidazol(2) (0,010 mol; d=1,04 g/ml;1,25 ml) ilave edilerek manyetik
karistiric1 yardimiyla silikon yag banyosunda 125-130°C’de 2 saat karistirildi. Bu siire
sonunda, reaksiyon icerigi sogutuldu ve asetonla birka¢ kez yikandi. Ele gecen nihai iiriin
aseton-petrol eteri (3:1) ¢oziicii sisteminden birka¢ kez kristallendirilerek saflastirildi.
Vakum altinda CacCl; lizerinden kurutularak 4j bilesigi elde edildi.

Verim (%) 75
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Erime noktasi (°C) : 139-140

'H NMR Spektrumu : Ek Sekil 47
APT Spektrumu . Ek Sekil 48
LC-MS/MS Spektrumu  : Ek Sekil 49
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 50

X-Ray Ortep Diyagram1 : Ek Sekil 51

Etil-N'-3-(1H-imidazol-1-il)propilkarbamoil-4-florobenzhidrazon ~ (4l)  Sentezi:
Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona, 11 bilesigi (0,010 mol, 2,44g) ve N-
(3-aminopropil)imidazol(2) (0,010 mol; d=1,04 g/ml;1,25 ml) ilave edilerek manyetik
karistiric1 yardimiyla silikon yag banyosunda 125-130°C’de 2 saat karstirildi. Bu siire
sonunda, reaksiyon icerigi sogutuldu ve asetonla birka¢ kez yikandi. Ele gecen nihai iiriin
aseton-petrol eteri (3:1) ¢Ozlcu sisteminden birka¢ kez kristallendirilerek saflastirildi.

Vakum altinda CaCl; iizerinden kurutularak 41 bilesigi elde edildi.

Verim (%) 78

Erime noktasi (°C) : 105-106

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 52
APT Spektrumu : Ek Sekil 53
LC-MS/MS Spektrumu : Ek Sekil 54
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 55

X-Ray Ortep Diyagrami : Ek Sekil 56

Etil-N'-3-(1H-imidazol-1-il)propilkarbamoilbenzhidrazon (4m) Sentezi: Uzatma
borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona, 1m bilesigi (0,010 mol, 2,07g) ve N-(3-
aminopropil)imidazol(2) (0,010 mol; d=1,04 g/ml;1,25 ml) ilave edilerek manyetik
karistiric1 yardimiyla silikon yag banyosunda 125-130°C’de 2 saat karistirildi. Bu siire
sonunda, reaksiyon icerigi sogutuldu ve asetonla birka¢ kez yikandi. Ele gecen nihai iiriin
aseton-petrol eteri (3:1) ¢Oziicu sisteminden birka¢ kez kristallendirilerek saflastirildi.

Vakum altinda CaCl; iizerinden kurutularak 4m bilesigi elde edildi.

Verim (%) . 67

Erime noktasi (°C) £ 90-92

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 57
APT Spektrumu : Ek Sekil 58

LC-MS/MS Spektrumu : Ek Sekil 59
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 60
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X-Ray Ortep Diyagrami : Ek Sekil 61
2.3.3. (9) Tipi Bilesiklerin Genel Sentez Yontemleri

Calismamizin ikinci asamasini asagidaki denkleme gore; (3) tipi bilesiklerin iki
ekivalent miktar1 ile 1,2-dibromoetan, 1,4-diiyodo butan, 1,6 -dibromohegzan ve 1,8-
diiyodo oktan ile ayr1 ayr1 130 °C” de reaksiyonu sonucu asagida sunulan reaksiyon yolu

ile (9) tipi dikatyonik iyonik sivilarin eldesi olusturmaktadir (Sekil 6).

O
\C__N S\ J]\
| "NH
N
§&OH+ X/(CHz)n\X . \N/Z/\/\N\ N+/(CHz)n\N\) R>7l\{
N
n:2 X:Br (5 9
K_R n:4:X:I (6() )
3 n:6,X:Br (7) I R I
n:8,X:l (8)

-CH; (93,)  -PhCH,(9dy)
-CoHs (9by) -Tyf-CHy(9ey)
-C3H7(9¢y)  -3,4-(Me0)-Ph-CHy(9f )

Sekil 6. 9 Tipi bilesiklere ait genel sentez denklemi

3,3'-(etan-1,2-diil)bis(1-(3-(3-etil-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-

imidazolyum)bromur (9b;) Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona,
3b bilesigi (0,020 mol,4.42¢g) ve 1,2-dibromo etan(5) (0,010 mol; d=2,179 g/ml;0,85 ml)
ilave edilerek manyetik karistirict yardimiyla silikon yag banyosunda 130-150°C’de 2 saat
karistirildi. Bu siire sonunda, reaksiyon igerigi sogutuldu ve once sicak asetonla ardindan
kuru eterle birka¢ kez yikandi. Ele gecen nihai {iriin susuz etanolde ¢oziilerek alindi, oda
sicakliginda ¢ozelti buharlastirilarak kati nihai iiriin elde edildi. Islem birkag kez
tekrarlanarak 9b, bilesigi saflastirildi. Vakum etiivde 60°C’de 2 saat kurutuldu ve 9b,
bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) : 63

Erime noktas: (°C)  :181

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 62

APT Spektrumu . Ek Sekil 63

FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 64
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3,3'-(etan-1,2-diil)bis(1-(3-(5-okso-3-propil-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)bromur (9c,) Sentezi: Uzatma borusu takili 50 m1’lik yuvarlak dipli balona,
3¢ bilesigi (0,020 mol,4,70g.) ve 1,2-dibromo etan(5) (0,010 mol; d=2,179 g/ml;0.86 ml)
ilave edilerek manyetik karistirict yardimiyla silikon yag banyosunda 130-150 °C’de 2 saat
karistirildi. Bu siire sonunda, reaksiyon icerigi sogutuldu ve dnce sicak asetonla ardindan
kuru eterle birka¢ kez yikandi. Ele gecen nihai {iriin susuz etanolde ¢oziilerek alindi, oda
sicakhiginda ¢dzelti buharlastirilarak kati nihai iiriin elde edildi. Islem birkag kez
tekrarlanarak 9c, bilesigi saflastirildi. Vakum etiivde 60°C’de 2 saat kurutuldu ve 9c,
bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) 162

Erime noktasi (°C) 118

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 65

APT Spektrumu : Ek Sekil 66

FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 67

3,3'-(etan-1,2-diil)bis(1-(3-(3-(3,4-dimetoksibenzil)-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-
il)propil)-1H-3-imidazolyum)bromir (9f,) Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik
yuvarlak dipli balona, 3f bilesigi (0,020 mol,6.88g) ve 1,2-dibromo etan(5) (0,010 mol;
d=2,179 ¢/ml;0.85 ml) ilave edilerek manyetik karistirict yardimiyla silikon yag
banyosunda 130-150°C’de 2 saat karistirildi. Bu siire sonunda, reaksiyon igerigi sogutuldu
ve Once sicak asetonla ardindan kuru eterle birkag kez yikandi. Ele gecen nihai iiriin susuz
etanolde cozilerek alindi,oda sicakliginda ¢ozelti buharlastirilarak kati nihai {iriin elde
edildi. Islem birkag kez tekrarlanarak 9f, bilesigi saflastirildi. Vakum etiivde 60°C’de 2
saat kurutuldu ve 9f;, bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) : 66

Erime noktasi (°C) 212

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 68

APT Spektrumu : Ek Sekil 69

FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 70

3,3'-(butan-1,4-diil)bis(1-(3-(3-metil-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)iyodir (9a4) Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona,
3a bilesigi (0,020 mol,4.14g) ve 1,4-diiyodo bitan (6) (0,010 mol; d=2,357 g/ml;1,31 ml)
ilave edilerek manyetik karistirict yardimiyla silikon yag banyosunda 130-150 °C’de 2 saat

karistirildi. Bu siire sonunda, reaksiyon igerigi sogutuldu ve once sicak asetonla ardindan
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kuru eterle birka¢ kez yikandi. Ele gecen nihai {iriin susuz etanolde ¢oziilerek alindi, oda
sicakliginda ¢ozelti buharlastirilarak kati nihai iiriin elde edildi. Islem birkag kez
tekrarlanarak 9a, bilesigi saflastirildi. Vakum etiivde 60°C’de 2 saat kurutuldu ve 9ay
bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) : 64

Erime noktasi (°C) : 198

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 71

APT Spektrumu . Ek Sekil 72
LC-MS/MS Spektrumu: Ek Sekil 73
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 74

3,3'-(butan-1,4-diil)bis(1-(3-(3-metil-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)iyodir (9b,) Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona,
3b bilesigi (0,020 mol,4.42g) ve 1,4-diiyodo butan (6) (0,010 mol; d=2,357 g/ml;1,31 ml)
ilave edilerek manyetik karistirict yardimiyla silikon yag banyosunda 130-150°C’de 2 saat
karistirildi. Bu siire sonunda, reaksiyon igerigi sogutuldu ve once sicak asetonla ardindan
kuru eterle birka¢ kez yikandi. Ele gecen nihai {iriin susuz etanolde ¢oziilerek alindi, oda
sicakliginda ¢ozelti buharlastirilarak kati nihai iiriin elde edildi. Islem birka¢ kez
tekrarlanarak 9b4 bilesigi saflastirildi. Vakum etiivde 60°C’de 2 saat kurutuldu ve 9by
bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) : 58

Erime noktasi (°C) 136

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 75

APT Spektrumu : Ek Sekil 76
LC-MS/MS Spektrumu: Ek Sekil 77
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 78

3,3'-(butan-1,4-diil)bis(1-(3-(5-okso-3-propil-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)iyodir (9c4) Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona,
3¢ bilesigi (0,020 mol,4.71g) ve 1,4-diiyodo bitan (6) (0,010 mol; d=2,357 g/ml;1,32 ml)
ilave edilerek manyetik karistirict yardimiyla silikon yag banyosunda 130-150°C’de 2 saat
karistirildi. Bu siire sonunda, reaksiyon igerigi sogutuldu ve dnce sicak asetonla ardindan
kuru eterle birka¢ kez yikandi. Ele gegen nihai {iriin susuz etanolde ¢oziilerek alindi, oda

sicakhiginda ¢dzelti buharlastirilarak kati nihai iiriin elde edildi. Islem birkag kez
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tekrarlanarak 9c, bilesigi saflastirildi. Vakum etiivde 60°C’de 2 saat kurutuldu ve 9cy
bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) : 69

Erime noktasi (°C) 102

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 79

APT Spektrumu : Ek Sekil 80
LC-MS/MS Spektrumu: Ek Sekil 81
FT-IR Spektrumu . Ek Sekil 82

3,3'-(butan-1,4-diil)bis(1-(3-(3-benzil-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)iyodir (9d4) Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona,
3d bilesigi (0,020 mol,5.66g) ve 1,4-diiyodo butan (6) (0,010 mol; d=2,357 g/ml;1,31 ml)
ilave edilerek manyetik karistirict yardimiyla silikon yag banyosunda 130-150°C’de 2 saat
karistirildi. Bu siire sonunda, reaksiyon igerigi sogutuldu ve dnce sicak asetonla ardindan
kuru eterle birka¢ kez yikandi. Ele gegen nihai {iriin susuz etanolde ¢oziilerek alindi, oda
sicakhiginda ¢dzelti buharlastirilarak kati nihai iiriin elde edildi. Islem birkag kez
tekrarlanarak 9d, bilesigi saflastirildi. Vakum etiivde 60°C’de 2 saat kurutuldu ve 9d,

bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) 162
Erime noktasi (°C) : 95
'H NMR Spektrumu - Ek Sekil 83
APT Spektrumu . Ek Sekil 84
LC-MS/MS Spektrumu  : Ek Sekil 85
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 86

3,3'-(butan-1,4-diil)bis(1-(3-(5-okso-3-(tiyofen-2-ilmetil)-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-
il)propil)-1H-3-imidazolyum)iyodur (9e4) Nolu Bilesigin Sentezi: Uzatma borusu takili 50
ml’lik yuvarlak dipli balona, 3e bilesigi (0,020 mol,5,81g) ve 1,4-diiyodo butan (6) (0,010
mol; d=2,357 g/ml;1,31 ml) ilave edilerek manyetik karistirici yardimiyla silikon yag
banyosunda 130-150°C’de 2 saat karistirildi. Bu siire sonunda, reaksiyon icerigi sogutuldu
ve Once sicak asetonla ardindan kuru eterle birkag kez yikandi. Ele gecen nihai iiriin susuz
etanolde ¢oziilerek alindi, oda sicakliginda ¢ozelti buharlagtirilarak kati nihai {iriin elde
edildi. Islem birkac kez tekrarlanarak e, bilesigi saflastirildi. Vakum etiivde 60°C’de 2

saat kurutuldu ve 9e, bilesigi olarak tanimlandi.
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Verim (%) 71

Erime noktasi (°C) 102

'H NMR Spektrumu - Ek Sekil 87
APT Spektrumu . Ek Sekil 88
LC-MS/MS Spektrumu  : Ek Sekil 89
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 90

3,3'-(hekzan-1,6-diil)bis(1-(3-(3-metil-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-
3-imidazolyum)bromir (9ag) Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli
balona, 3a bilesigi (0,020 mol, 4,14g) ve 1,6-dibromo hegzan(7) (0,010 mol; d=1,60 g/
ml;1,52 ml) ilave edilerek manyetik karistirict yardimiyla silikon yag banyosunda 130-
150°C’de 2 saat karistirildi. Bu siire sonunda, reaksiyon icerigi sogutuldu ve 6nce sicak
asetonla ardindan kuru eterle birka¢ kez yikandi. Ele gecen nihai iirlin susuz etanolde
¢oziilerek alindi, oda sicakhiginda ¢ozelti buharlastirilarak kati nihai {iriin elde edildi. islem
birkag kez tekrarlanarak 9as bilesigi saflastirildi. Vakum etiivde 60°C’de 2 saat kurutuldu

ve 9ag bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) : 68

Erime noktasi (°C) : 189

'H NMR Spektrumu : Ek Sekil 91
APT Spektrumu : Ek Sekil 92
LC-MS/MS Spektrumu  : Ek Sekil 93
FT-IR Spektrumu . Ek Sekil 94

3,3-(hekzan-1,6-diil)bis(1-(3-(3-benzil-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-
3-imidazolyum)bromir (9ds) Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli
balona, 3d bilesigi (0,020 mol, 5,68g) ve 1,6-dibromo hegzan(7) (0,010 mol; d=1,60
g/ml;1,52ml) ilave edilerek manyetik karistirict yardimiyla silikon yag banyosunda 130-
150°C’de 2 saat karistirildi. Bu siire sonunda, reaksiyon igerigi sogutuldu ve énce sicak
asetonla ardindan kuru eterle birka¢ kez yikandi. Ele gecen nihai iirlin susuz etanolde
¢oziilerek alindi, oda sicakliginda ¢ozelti buharlastirilarak kati nihai iiriin elde edildi. Islem
birkac kez tekrarlanarak 9ds bilesigi saflastirildi. Vakum etiivde 60°C’de 2 saat kurutuldu
ve 9ds bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) : 66

Erime noktasi (°C) 113

'H NMR Spektrumu - Ek Sekil 95
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APT Spektrumu : Ek Sekil 96
LC-MS/MS Spektrumu  : Ek Sekil 97
FT-IR Spektrumu . Ek Sekil 98

3,3'-(hekzan-1,6-diil)bis(1-(3-(5-okso-3-(tiyofen-2-ilmetil)-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-
il)propil)-1H-3-imidazolyum)bromir (9eg) Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik
yuvarlak dipli balona, 3e bilesigi (0,020 mol, 5,80g) ve 1,6-dibromo hegzan(7) (0,010 mol;
d=1,60 g/ml; 1,52 ml) ilave edilerck manyetik karistirici yardimiyla silikon yag
banyosunda 130-150°C’de 2 saat karistirildi. Bu siire sonunda, reaksiyon igerigi sogutuldu
ve Once sicak asetonla ardindan kuru eterle birkac kez yikandi. Ele gecen nihai iiriin susuz
etanolde ¢oziilerek alindi, oda sicakliginda ¢ozelti buharlagtirilarak kati nihai {iriin elde
edildi. Islem birka¢ kez tekrarlanarak 9eg bilesigi saflastirildi. Vakum etiivde 60°C’de 2
saat kurutuldu ve 9eg bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) : 65

Erime noktasi (°C) 144

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 99

APT Spektrumu : Ek Sekil 100
LC-MS/MS Spektrumu: Ek Sekil 101
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 102

3,3'-(hekzan-1,6-diil)bis(1-(3-(3-(3,4-dimetoksibenzil)-5-okso-1H-1,2,4-triazol-
4(5H)-il)propil)-1H-3-imidazolyum)bromir (9fs) Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik
yuvarlak dipli balona, 3f bilesigi (0,020 mol, 6,88g) ve 1,6-dibromo hegzan(7) (0,010 mol;
d=1,60 g/ml;1,52 ml) ilave edilerek manyetik karistirict yardimryla silikon yag banyosunda
130-150°C’de 2 saat karistirildi. Bu siire sonunda, reaksiyon igerigi sogutuldu ve once
sicak asetonla ardindan kuru eterle birkag kez yikandi. Ele gegen nihai {iriin susuz etanolde
¢oziilerek alindi, oda sicakliginda ¢ozelti buharlastirilarak kati nihai iiriin elde edildi. Islem
birkag kez tekrarlanarak 9fs bilesigi saflastirildi. Vakum etiivde 60°C’de 2 saat kurutuldu
ve 9fs bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) 174

Erime noktasi (°C) 171

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 103

APT Spektrumu : Ek Sekil 104

FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 105
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3,3'-(oktan-1,8-diil)bis(1-(3-(3-metil-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)iyodir (9ag) Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona,
3a bilesigi (0,020 mol, 4,14¢g) ve 1,8-diiyodo oktan (8) (0,010 mol; d=1,84 g/ml;1,98 ml)
ilave edilerek manyetik karistirict yardimiyla silikon yag banyosunda 130-150°C’de 2 saat
karistirildi. Bu siire sonunda, reaksiyon icerigi sogutuldu ve dnce sicak asetonla ardindan
kuru eterle birka¢ kez yikandi. Ele gecen nihai {iriin susuz etanolde ¢oziilerek alindi, oda
sicakhiginda ¢dzelti buharlastirilarak kati nihai iiriin elde edildi. Islem birkag kez
tekrarlanarak 9ag bilesigi saflastirildi. Vakum etiivde 60°C’de 2 saat kurutuldu ve 9ag
bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) : 60

Erime noktasi (°C) : 189

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 106

APT Spektrumu : Ek Sekil 107
LC-MS/MS Spektrumu: Ek Sekil 108
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 109

3,3'-(oktan-1,8-diil)bis(1-(3-(3-etil-5-0kso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)iyodir (9bg) Nolu Bilesigin Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak
dipli balona, 3b bilesigi (0,020 mol, 4,43g) ve 1,8-diiyodo oktan (8) (0,010 mol; d=1,84
g/ml;1,98 ml) ilave edilerek manyetik karistirict yardimiyla silikon yag banyosunda 130-
150°C’de 2 saat karistirildi. Bu siire sonunda, reaksiyon icerigi sogutuldu ve 6nce sicak
asetonla ardindan kuru eterle birka¢ kez yikandi. Ele gecen nihai iirlin susuz etanolde
¢oziilerek alindi, oda sicakhiginda ¢dzelti buharlastirilarak kati nihai {iriin elde edildi. islem
birkag kez tekrarlanarak 9bg bilesigi saflastirildi. Vakum etiivde 60°C’de 2 saat kurutuldu
ve 9bg bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) : 59

Erime noktasi (°C) 137

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 110

APT Spektrumu : Ek Sekil 111
LC-MS/MS Spektrumu: Ek Sekil 112
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 113

3,3'-(oktan-1,8-diil)bis(1-(3-(3-benzil-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)iyodir (9dg) Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik yuvarlak dipli balona,
3d bilesigi (0,020 mol, 5,67g) ve 1,8-diiyodo oktan (8) (0,010 mol; d=1,84 g/ml;1,98 ml)
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ilave edilerek manyetik karistirici yardimiyla silikon yag banyosunda 130-150°C’de 2 saat
karistirildi. Bu siire sonunda, reaksiyon icerigi sogutuldu ve dnce sicak asetonla ardindan
kuru eterle birka¢ kez yikandi. Ele gecen nihai {iriin susuz etanolde ¢oziilerek alindi, oda
sicakhiginda ¢dzelti buharlastirilarak kati nihai iiriin elde edildi. Islem birkag kez
tekrarlanarak 9dg bilesigi saflastirildi. Vakum etiivde 60°C’de 2 saat kurutuldu ve 9dg
bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) . 64

Erime noktasi (°C) 122

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 114

APT Spektrumu : Ek Sekil 115
LC-MS/MS Spektrumu: Ek Sekil 116
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 117

3,3'-(oktan-1,8-diil)bis(1-(3-(5-okso-3-(tiyofen-2-ilmetil) 1H-1,2,4-triazol-4(5H)-
il)propil)-1H-3-imidazolyum)iyodir (9eg) Sentezi: Uzatma borusu takili 50 ml’lik
yuvarlak dipli balona, 3e bilesigi (0,020 mol, 5,80g) ve 1,8-diiyodo oktan (8) (0,010 mol;
d=1,84 g/ml;1,98 ml) ilave edilerek manyetik karistiric1 yardimiyla silikon yag banyosunda
130-150°C’de 2 saat karistirildi. Bu siire sonunda, reaksiyon igerigi sogutuldu ve once
sicak asetonla ardindan kuru eterle birka¢ kez yikandi. Ele gegen nihai {irlin susuz etanolde
¢oziilerek alindi, oda sicakhiginda ¢dzelti buharlastirilarak kati nihai {iriin elde edildi. islem
birkac kez tekrarlanarak 9eg bilesigi saflastirildi. Vakum etiivde 60°C’de 2 saat kurutuldu
ve 9eg bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) : 65

Erime noktasi (°C) : 120

'H NMR Spektrumu  : Ek Sekil 118

APT Spektrumu : Ek Sekil 119
LC-MS/MS Spektrumu: Ek Sekil 120
FT-IR Spektrumu : Ek Sekil 121

2.3.4. (10) Tipi Bilesiklerin Genel Sentez Yontemleri

Calismamizin bir diger asamasini asagidaki denkleme gore; (9) tipi bilesiklerin

sudaki cozeltilerine potasyum hekzaflorofosfat’in sulu ¢ozeltisi ilave edilerek 4 saat
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reaksiyonu sonucu agagida sunulan reaksiyon yolu ile (10) tipi dikatyonik iyonik sivilarin

eldesi olusturmaktadir (Sekil 7).

~ .
n(HZC) n(HZC) N /&O
v R o
HN_ />‘R X *’\ M />~R - +’\

9 10
X:Brl:n:468 [ R 1

-CHz (9a;)  -PhCH,(9dy)
-CyHs (9by) -Tyf-CHy(9ey)
-C3H7(9¢)  -3,4-(Me0y-Ph-CHy,(9f )

Sekil 7.10 tipi bilesiklerin Genel Sentez Y dntemi

3,3'-(butan-1,4-diil)bis(1-(3-(3-metil-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)hekzaflorofosfat (10a;) Sentezi: 100 ml’lik bir beherde, 9a; bilesigi
(0,01mol)’nin 10 mL sudaki ¢Ozeltisine potasyum hekzaflorofosfat’in (0,04 mol) 10
mLsulu ¢ozeltisi ilave edilerek 4 saat karistirildi. Bu siire sonunda, balon igerigi kuruluga
kadar buharlastirildi, vakumda kurutuldu. Kalinti soguk mutlak etanol ile kistm kisim
¢oziilerek siiziildi, toplanan siiziintiiler buharlastirildi .Bu sekilde birka¢ kez tekrarlanan
islem ile reaksiyondan elde edilen kalintidaki tuz uzaklastirildi. Ele gecen nihai iiriin
vakumda 60°C’de 2 saat kurutuldu ve 10a, bilesigi olarak tammlandi.

Verim (%) : 68

3,3'-(butan-1,4-diil)bis(1-(3-(5-okso-3-propil-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)hekzaflorofosfat (10c,) Sentezi: 100 ml’lik bir beherde, 9c, bilesigi
(0,01mol)’nin 10 mL sudaki ¢ozeltisine potasyum hekzaflorofosfat’in (0,04 mol) 10 mL
sulu cozeltisi ilave edilerek 4 saat karistirildi. Bu siire sonunda, balon igerigi kuruluga
kadar buharlastirildi, vakumda kurutuldu. Kalinti soguk mutlak etanol ile kistm kisim
coziilerek siiziildii, toplanan siiziintiiler buharlastirildi. Bu sekilde birkac¢ kez tekrarlanan
islem ile reaksiyondan elde edilen kalintidaki tuz uzaklastirildi. Ele gegen nihai riin
vakumda 60°C’de 2 saat kurutuldu ve 10c, bilesigi olarak tanimland.

Verim (%) : 58
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3,3'-(butan-1,4-diil)bis(1-(3-(3-benzil-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)hekzaflorofosfat (10d4) Sentezi: 100 ml’lik bir beherde, 9d, bilesigi
(0,01mol)’nin 10 mL sudaki ¢ozeltisine potasyum hekzaflorofosfat’n (0,04 mol) 10 mL
sulu cozeltisi ilave edilerek 4 saat karistirildi. Bu siire sonunda, balon igerigi kuruluga
kadar buharlastirildi, vakumda kurutuldu. Kalinti soguk mutlak etanol ile kistm kisim
coziilerek siiziildii, toplanan siiziintiiler buharlastirildi. Bu sekilde birkac¢ kez tekrarlanan
islem ile reaksiyondan elde edilen kalintidaki tuz uzaklastirildi. Ele gegen nihai iiriin
vakumda 60°C’de 2 saat kurutuldu ve 10d, bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) : 63

3,3'-(hekzan-1,6-diil)bis(1-(3-(5-okso-3-(tiyofen-2-ilmetil)-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-
il)propil)-1H-3-imidazolyum) hekzaflorofosfat (10eg) Sentezi: 100 ml’lik bir beherde, 9eg
bilesigi (0,01mol)’nin 10 mL sudaki ¢ozeltisine potasyum hekzaflorofosfat’in (0,04 mol)
10 mL sulu cozeltisi ilave edilerek 4 saat karistirildi. Bu siire sonunda, balon igerigi
kuruluga kadar buharlastirildi, vakumda kurutuldu. Kalint1 soguk mutlak etanol ile kisim
kisim c¢oziilerek siiziildii, toplanan sliziintiiler buharlastirildi. Bu sekilde birka¢ kez
tekrarlanan iglem ile reaksiyondan elde edilen kalintidaki tuz uzaklastirildi. Ele gegen nihai
iriin vakumda 60°C’de 2 saat kurutuldu ve 10e¢ bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) :54
3,3'-(hekzan-1,6-diil)bis(1-(3-(3-(3,4-dimetoksibenzil)-5-okso-1H-1,2,4-triazol-
4(5H)-il)propil)-1H-3-imidazolyum)hekzaflorofosfat (10fs) Sentezi: 100 ml’lik bir
beherde, 9fs bilesigi (0,01mol)’nin 10 mL sudaki ¢6zeltisine potasyum hekzaflorofosfat’in
(0,04 mol) 10 mL sulu ¢ozeltisi ilave edilerek 4 saat karistirildi. Bu siire sonunda, balon
icerigi kuruluga kadar buharlastirildi, vakumda kurutuldu. Kalint1 soguk mutlak etanol ile
kisim kisim c¢oziilerek siiziildii, toplanan siiziintiiler buharlastirildi. Bu sekilde birkag¢ kez
tekrarlanan islem ile reaksiyondan elde edilen kalintidaki tuz uzaklastirildi. Ele gecen nihai

iriin vakumda 60°C’de 2 saat kurutuldu ve 10f; bilesigi olarak tanimland.
Verim (%) :63
3,3'-(oktan-1,8-diil)bis(1-(3-(3-metil-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)hekzaflorofosfat (10ag) Sentezi: 100 ml’lik bir beherde, 9ag bilesigi
(0,01mol)’nin 10 mL sudaki ¢ozeltisine potasyum hekzaflorofosfat’in (0.04 mol) 10 mL
sulu cozeltisi ilave edilerek 4 saat karistirildi. Bu siire sonunda, balon igerigi kuruluga
kadar buharlastirildi, vakumda kurutuldu. Kalinti soguk mutlak etanol ile kistm kisim

coziilerek siiziildii, toplanan siiziintliler buharlastirildi. Bu sekilde birka¢ kez tekrarlanan
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islem ile reaksiyondan elde edilen kalintidaki tuz uzaklastirildi. Ele gecen nihai iiriin
vakumda 60°C’de 2 saat kurutuldu ve 10ag bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) :66

3,3'-(oktan-1,8-diil)bis(1-(3-(3-etil-5-0kso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)hekzaflorofosfat (10bg) Sentezi: 100 ml’lik bir beherde, 9bg bilesigi
(0,01mol)’nin 10 mL sudaki ¢ozeltisine potasyum hekzaflorofosfat’in (0.04 mol) 10 mL
sulu cozeltisi ilave edilerek 4 saat karistirildi. Bu siire sonunda, balon igerigi kuruluga
kadar buharlastirildi, vakumda kurutuldu. Kalinti soguk mutlak etanol ile kistm kisim
coziilerek siiziildii, toplanan siiziintiiler buharlastirildi. Bu sekilde birkac¢ kez tekrarlanan
islem ile reaksiyondan elde edilen kalintidaki tuz uzaklastirildi. Ele gecen nihai iiriin
vakumda 60°C’de 2 saat kurutuldu ve 10bg bilesigi olarak tanimlandi.

Verim (%) :67

2.4. Antimikrobiyal Aktivitelerin Belirlenmesi

Bu calismada kullanilan ve asagida verilen tiim mikroorganizmalar Hifzissihha Refik
Saydam Enstitiisiinden (Ankara) elde edilmistir. Bakteri olarak Escherichiacoli ATCC
35218, Pseudomonasaeruginosa ATCC 10145, Yersiniapseudotuberculosis ATCC 911,
Klebsiellapneumoniae ~ ATCC 13883,  Enterococcusfaecalis ATCC 29212,
Staphylococcusaureus ATCC 25923 ve Bacilluscereus 709 ROMA suslari, maya olarak
Candidaalbicans ATCC 60193 ve Candidatropicalis ATCC 13803 suslar kullanilmstir.
Kimyasallar 600 mg/ml konsantrasyonlarinda DMSO’da ¢oziilmiistiir.

Agarkuyucuk difiizyon metodu: Sentezlenen 3 ve 4 tipi bilesiklerin antimikrobiyal
aktivitelerinin olgulmesinde agar kuyucuk difiizyon metodu kullanildi. Test edilecek
bakterilerin bir gecelik kiiltiirlerinden beyin kalp infiizyon sivi besiyeri i¢inde (BHI)
(Difco, Detroit, MI), yaklasik olarak 106 cfu/ml (koloni olusturan birim =
colonyformingunit) seklinde diliisyonlar1 hazirlandi. Onceden hazirlannis BHI
agarbesiyeri lizerine ekimleri yapildi. Mayalar i¢in maya ekstreli siv1 besiyeri (YE) (Difco,
Detriot, MI) kullanilarak 107 cfu/ml diliisyonlar1 yapildi ve o©nceden hazirlanmis
SaboraudDextroseagar (SDA) (Difco, Detriot, MI) besiyerlerine ekildi. Ekimleri
tamamlanan besiyerleri ilizerinde, steril cam boru yardimiyla 2 cm araliklarda, 5 mm
capinda kuyucuklar acildi. Her bir kuyucuga kimyasal stok c¢ozeltilerden 100 mikrolitre

damlatildi. Bakteri ihtiva eden petriler 24 saat, maya ihtiva eden petriler 48 saat 35 °C’de
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inkiibe edildiler. Inkiibasyondan sonra bir cetvel yardimiyla inhibisyonzonlari 6lgiildii.
Standard kontrol ila¢ olarak bakteriler i¢in ceftazidime (10pg), mayalar i¢in fluconazole

(5ug) ve standart ¢oziicii kontrolii icin DMSO kullanilda.

2.5. Antitiumor Aktivitelerin Belirlenmesi

MDA-MB-231, MCF-7, MDA-MB-468 meme kanseri ve HeLa serviks kanser hiicre
kiltiirleri Ankara Sap Enstitiisiinden; Paclitaxel (pozitif kontrol) Sigma Chemical
Company(St. Louis,MO) den satin alinmstir.

Hiicre kiiltiirleri biiyiime oranlar1 "triptan mavisi ekstraksiyon yontemi" ve "MTT
assay" yontemi kullanilarak, hiicre sayisinin veya yasayabilirlik artiginin Olciilmesi ile
degerlendirilmistir.

a) Kimyasallarin antitimoral aktivitelerinin "tripan mavisi ekstraksiyon yontemi™ ile
tespit edilmesi: MCF-7 meme kanseri hicresi serisi, 60x15 mm’lik kiiltiir kabina, her bir
kiiltiir kabina 5x10° hiicre olacak sekilde yerlestirilmislerdir. Hiicrelerin 48 saat kiiltiir
ortamina adaptasyonu saglandiktan sonra, tedavi grubundaki degisik derisimlerde olan 3, 4
ve 9 tipi bilesiklerin her biri bir kiiltiir kabina eklenmistir. Kontrol grubunda ise her hangi
bir tedavi igermeyen besiyeri eklenmistir. Daha sonra bu hiicre kiiltiirleri 37 °C ve 5%
CO; igeren etiivde 72 saat inkiibe edilmistir. Bu siirenin sonunda her bir kiiltiir kabindaki
hicreler yine tripan mavisi ekstraksiyon yontemi ile sayilarak, Oziitlerin inhibisyon
konsantrasyon-50 (IC-50) dozlar1 hesaplanmistir. Deneysel prosediirler her bilesik i¢in en
az 3 kere tekrarlanmustir.

b) Kimyasallarin antitimaoral aktivitelerinin“MTT assay” yontemi ile tespit edilmesi:
Bu yontem i¢in 96 havuzcuklu kiiltiir kaplarindaki her bir havuzcuga 50000 hiicre, 0.1 ml
besi yeri ile yerlestirilmistir. Daha sonra bu hiicre kiiltiirleri her seri ve derisim icin 48 ve
72 saat etlivde inkiibasyona tabii tutulmuslardir. Bu siirenin sonunda her bir havuzcuga 40
pl MTT solusyonu (Sigma Chemical Co. St Louis, MO, USA) (1.25 mg MTT/ml fosfat
buffer saline “PBS” icinde) eklenmistir. Hiicreler 2 saat 37°C’lik etiivde inkiibasyona tabii
tutulmuslardir. ikinci saatin sonunda her bir havuzcuktaki besi yeri igne uclu aspiratorle
alinmis ve havuzcuklara hiicreleri lizise ugratmak icin 100 pl 12.% sodyum dodecyl sulfat
(SDS) + % 45 dimetilformamid (DMF) eklenmis ve her bir kiiltiir kab1 flouroscence
microplate reader ‘da (Flourometre) ile 590 nm dalga boyunda okunmustur. Test

calismalar1 her ajan i¢in en az 3 kere tekrarlanmistir.
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2.6. Termal Aktivitelerin Belirlenmesi

Termik analiz (TG/DTA) oOlctimleri termik analiz cihaz1 kullanilarak azot
atmosferinde, 20 °C/dk 1sitma hizinda, referans olarak Al,O3 ve her bir numuneden 3-5 mg

kullanilarak, 30-900 °C aralig1 taranarak, platin kapsiil igerisinde yapilmustir.

2.7. Kondoktometre ile Iletkenlik Ol¢iimleri

Iletkenlik dlgiimleri, 15.000 ps’ lik standart ¢ozeltiye sahip iletkenlik dlgiim cihazi
kullanilarak yapilmistir. Kér numune olarak DMSO kullanildi. Sicaklik olgtildi 27.5 °C
olarak belirlendi. Her bir numune 0.01 g olarak tartildt ve 10 ml DMSO igerisinde

coziilerek 0.01 molarlik ¢dzeltileri hazirlandi.



3. BULGULAR

Yapilan c¢alismalar sonucunda Pinner yontemine gore hazirlanan imino esterler ile
etil karbazatin reaksiyonundan hazirlan (1) tipi bilesikler ile N-(3-aminopropil)imidazol (2)
tipi bilesiklerin halka kapatmasi reaksiyonundan elde edilen triazol-5(3)-on ve imidazol
halkast igeren 11 adet (3) tipi bilesikler sentezlenmistir. Bunlar 4-(3-(1H-imidazol-1-
il)propil)-3-metil-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on (3a), 4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-etil-1H-
1,2,4-triazol-5(4H)-on  (3b),  4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-propil-1H-1,2,4-triazol-
5(4H)-on (3c), 4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-benzil-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on (3d), 4-
(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-(2-(tiyofen-2-il)etil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on (3e), 4-(3-
(1H-imidazol-1-il)propil)-3-83,4-dimetoksibenzil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on  (3f), 4-(3-
(1H-imidazol-1-il)propil)-3-(4-nitrobenzil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on  (3g), 4-(3-(1H-
imidazol-1-il)propil)-3-(4-metilfenil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on (3h), 4-(3-(1H-imidazol-
1-il)propil)-3-(4-klorofenil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on (3j), 4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-
3-(4-bromobenzil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on  (3k), 4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-(4-
florofenil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on (31) bilesikleridir.

Bilesiklere ait formiiller ve adlandirmalar asagida verilmistir.

N—NH N—NH

H30—4 N)§O Csz_( N\A\O

Q Q2

A3 1H-imidazdl-1-il)propil)-3-metil-  4-(3{(1H-imidazol-1-ipropil)-
1H-1,2,4-triazol 5(4H)-on 3etil-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on
(3a) (€o)
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4-(3-(1H-imidazol-1-ilypropily-3- 4-(3-(1H-imidazol-1-ilypropil)-3-
(4-klorofenily-1,2 4-triazol- (4-bromobenzily-1H-1,2 4-triazol-
S(4Hy-on 5@4H)-on
Ci) (3K)

4-(3-(1H-imidazol-1-ilypropily-3-
(4-florofenily-1H-1,2 4-triazol-

5(4H?-0n

3h

Calisgmamizin diger asamasinda Pinner yontemine gore hazirlanan imino esterler ile
etil karbazatin reaksiyonundan hazirlan (1) tipi bilesiklerin aromatik tirevleri ile N-(3-
aminopropil)imidazol(2) tipi bilesiklerin reaksiyona sokulmasi ile halka kapanmasi
gerceklesmeden ara basamak iirlinleri olan (4) tipi bilesikler sentezlenmistir. Bunlar Etil-
N'-3-(1H-imidazol-1-il)propilkarbamoil-4-klorobenzhidrazon (4j), Etil-N'-3-(1H-imidazol-
1-il)propilkarbamoil-4-florobenzhidrazon (40 ve Etil-N'-3-(1H-imidazol-1-
il)propilkarbamoilbenzhidrazon (4m) bilesikleridir.
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EtiI-N'-3-(1H-imidazol-1-
iI)propiIkarbamoilbenzhidrazon
(4

Bir sonraki asamada (3) tipi bilesiklerin iki ekivalent miktar1 ile 1,2-dihalojeno
etan,1,4-dihalojeno butan,1,6 -dihalojenohegzan ve 1,8-dihalojeno oktan ile ayri ayri
reaksiyonu sonucu (9) tipi 16 adet dikatyonik iyonik sivilar sentezlenmistir. Bunlar 3,3'-
(etan-1,2-diil)bis(1-(3-(3-¢etil-5-0kso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-imidazolyum)
bromir  (9b,),  3,3'-(etan-1,2-diil)bis(1-(3-(5-okso-3-propil-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)
propil)-1H-3-imidazolyum)bromr (9c>), 3,3'-(etan-1,2-diil)bis(1-(3-(3-(3,4-
dimetoksibenzil)-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-imidazolyum)bromar
(9f,), 3,3'-(butan-1,4-diil)bis(1-(3-(3-metil-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)iyodir (9a4), 3,3-(butan-1,4-diil)bis(1-(3-(3-metil-5-okso-1H-1,2,4-triazol-
4(5H)-il)propil)-1H-3-imidazolyum)iyodiir (9b4), 3,3'-(butan-1,4-diil)bis(1-(3-(5-0kso-3-
propil-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-imidazolyum)iyodur (9c4), 3,3'-(butan-1,4-
diil)bis(1-(3-(3-benzil-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-imidazolyum)iyodur
(9d4),  3,3-(butan-1,4-diil)bis(1-(3-(5-okso-3-(tiyofen-2-ilmetil)-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-
il)propil)-1H-3-imidazolyum)iyodiir (9e4), 3,3'-(hekzan-1,6-diil)bis(1-(3-(3-metil-5-0kso-
1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-imidazolyum)bromir ~ (9as),  3,3-(hekzan-1,6-
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diil)bis(1-(3-(3-benzil-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-imidazolyum)bromur
(9de), 3,3-(hekzan-1,6-diil)bis(1-(3-(5-okso-3-(tiyofen-2-ilmetil)-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-
il)propil)-1H-3-imidazolyum)bromur (9ee), 3,3'-(hekzan-1,6-diil)bis(1-(3-(3-(3,4-
dimetoksibenzil) -5-0kso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-imidazolyum)bromir
(9fs), 3,3'-(oktan-1,8-diil)bis(1-(3-(3-metil-5-0kso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)iyodir (9ag), 3,3'-(oktan-1,8-diil)bis(1-(3-(3-etil-5-okso-1H-1,2,4-triazol-
4(5H)-il)propil)-1H-3-imidazolyum)iyodur (9bg), 3,3-(oktan-1,8-diil)bis(1-(3-(3-benzil-5-
okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-imidazolyum)iyodir (9dg), 3,3-(oktan-1,8-
diil)bis(1-(3-(5-okso-3-(tiyofen-2-ilmetil)1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)iyoddr (9esg), bilesikleridir.

HN>\\N N/\ 8r ~N /NH
W~ LT .\ Q fN

3,3"-(etan-1 2-diil\bis(1-(3-(3-etil-5-0kso-1H-1 2 4-triazol-
4(5H)-i|)propiI)-1H-3-imidazo|yum) bromur
(9b2)
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3,3-(etan-1,2-diilybis(1-(3-(5-0kso-3-propil-1H-1,2 4-triazol-
4(5Hy-ilypropily-1H-3-imidazolyumy bromur
(9C))
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3,3"-(hekzan-1,6-diil)bis(1-(3-(3-metil-5-0kso-1H-1 2 4-triazol-
4(5H)-il)propiI)-1H-3-imidazo|yum) bromiir
(9a6)
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3,3-(hekzan-1 6-diilybis(1-(3-(3-(3,4-dimetoksibenzil)-5-okso-1H-1,2 4-triazol-
4(5H)-il)propily-1H-3-imidazolyumy bromar
(9f6)
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3,3-(oktan-1 8-diil)bis(1-(3-(3-etil-5-0kso-1H-1 2 4-triazol-
4(5H)-il)propily-1H-3-imidazolyumy iyodur
(9bg)



45

N - Nt
A\
N—NH
O\‘/N /S\
N 0
HN\N/>’© f
"
NN

\—/
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3,3-(oktan-1 8-diilybis(1-(3-(5-0kso-3-(tiyofen-2-ilmetil)-1H-1 2 4-triazol-
4(5Hy-ilypropily-1H-3-imidazolyumy iyodur
(98g)

Bir diger asamada segilen bazi dikatyonik iyonik sivilarin sahip oldugu bromiir ve
iyodiir anyonlar1 hegzafloro fosfat (PF6°) anyonu ile anyon degisimine ugratilarak (10) tipi
dikatyonik iyonik sivilar sentezlenmistir. Bunlar 3,3'-(butan-1,4-diil)bis(1-(3-(3-metil-5-
okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-imidazolyum)hekzaflorofosfat (10a4), 3,3'-
(butan-1,4-diil)bis(1-(3-(5-okso-3-propil-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)hekzaflorofosfat (10c4), 3,3'-(butan-1,4-diil)bis(1-(3-(3-benzil-5-okso-1H-
1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-imidazolyum)hekzaflorofosfat  (10d4), 3,3'-(hekzan-
1,6-diil)bis(1-(3-(5-okso-3-(tiyofen-2-ilmetil)-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum) hekzaflorofosfat (10e¢), 3,3-(hekzan-1,6-diil)bis(1-(3-(3-(3,4-
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dimetoksibenzil)-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)hekzaflorofosfat (10fs), 3,3'-(oktan-1,8-diil)bis(1-(3-(3-metil-5-okso-1H-
1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-imidazolyum)hekzaflorofosfat (10ag), 3,3'-(oktan-1,8-
diil)bis(1-(3-(3-etil-5-okso-1H-1,2,4-triazol-4(5H)-il)propil)-1H-3-
imidazolyum)hekzaflorofosfat (10bg) bilesikleridir.

ﬁ// PQ\\L ‘</\NH
N />‘ PNF/\ //J

3,3'"-(butan-1 4-diil)bis(1-(3-(3-metil-5-0kso-1H-1 2 4-triazol-
4(5H)-iI)prOpiI)-lH-3-imidazo|yum) hekzaf lorof osfat

(10a,)
ﬂ+ PFG_
= N
T
Y L
_PFGN N

N
\§/
3,3-(butan-1 4-diil)bis(1-(3-(5-0ks0-3-propil-1H-1,2 4-triazol-

4(5H)-i|)propiI)-lH-3-imidazo|yum) hekzaflorofosfat
(10cy)
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3,3-(butan-1 4-diilybis(1-(3-(3-benzil-5-0kso-1H-1,2 4-triazol-
4(5Hy-ilypropily-1H-3-imidazolyumy hekzaf lorof osfat
(10dy)

3,3-(hekzan-1 6-diilybis(1-(3-(5-0kso-3-(tiyofen-2-ilmetil)-1H-1 2 4-triazol-
4(5H)-ilypropil)-1H-3-imidazolyumy hekzaflorof osfat
(10e)

O— N
/ HNT N
N
d O)_
HN/N\ ) 5
A DI
PFg //+/
/\N+/\/\/\/N\/
o PFs

3,3"~(hekzan-1,6-diilybis(1-(3-(3~(3,4-dimetoksibenzil)-5-0kso-1H-1,2 4-triazol-
4(5Hy-ilypropily-1H-3-imidazolyumy hekzaflorof osfat
(10f¢)
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g
\/PFe HN\N

HN\/?/ F>|:6

+/ |\|

3 3-(oktan-1 8-diilybis(L-(3-(3-Metil-5-0kso-1H-1 2 4-triazol-
4(5H)-iI)propiI)-lH-3-imidazo|yum) hekzaflorofosfat

(1Oa8)
AN
PF;
N—NH
4 /\\
HN\N/ B
PFq
N7 SN

3,3'-(oktan-1 8-diilybis(1-(3-(3-etil-5-0kso-1H-1,2 4-triazol-
4(5H)-iI)propiI)-lH-3-imidazonum) hekzaflorofosfat
(10bg)

Sentezlenen 3(a-l) bilesiklerinin biyolojik aktivitelerini incelemek iizere Agar
kuyucuk difiizyon metoduna gore, 7 tiir bakteri ve 2 maya cinsine kars1 test edilmis ve elde

edilen sonuclar asagida sunulmustur.
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Tablo 1. 3 Tipi Bilesiklerin Antibakteriyal Aktivite Tayinleri

Kimyasallar g/l Mikroorganizmalar ve inhibisyon zon caplar1 (mm)
Ec Pa Yp Kp Ef Sa Bc Ca Ct
3a 600 5 5 5 5 5 5 5 5 5
3b 600 5 5 5 5 5 5 5 5 5
3c 600 5 5 5 5 5 5 5 5 5
3d 600 5 5 5 5 5 5 5 5 5
3e 600 5 5 5 5 5 5 5 5 5
3f 600 5 5 5 5 5 5 5 5 5
39 600 5 5 5 5 5 5 5 5 5
3h 600 5 5 5 5 5 5 5 5 5
3j 600 5 5 5 5 5 5 5 5 5
3k 600 5 5 5 5 5 5 5 5 5
3l 600 5 5 5 5 5 5 5 5 5
DMSO 5 5 5 5 5 5 5 5 5
Ampicillin 8 5 5 5 11 15 14
Fortum 45 45 45 20 30 30 35
Triflucan 25 25
Control PDA

Ec: Esherichia coli ATCC 25922, Pa: Pseudomonas auroginosaATCC 10145, Yp: Yersinia
pseudotuberculosis ATCC 911, Kp: Klepsiella pneumonia ATCC 13883, Ef: Enterococcus fecalis ATCC
29212, Sa: Staphylococcus aureus ATCC 25923,Bc: Bacillus cereus 709 ROMA, Ca: Candida albicans
ATCC 60193, Ct: Candida tropicalis ATCC 13803.

Sentezlenen 3, 4, 9 ve 10 tipi bilesiklerin tiimiine ilskin anti kanser testler yapilmis 3
ve 4 tipi bilesikler aktif bulunurken 9 ve 10 tipi iyonik sivilarin herhangi bir aktivitesi
gozlenmemistir. Aktif bulunan 3 tipi bilesikler ve positive kontrol Paclitaxel’in meme
kanseri hiicrelerine kars1 sitotoksisite degerleri en az 3 kere tekrarlanmistir ve ortalama +

SEM(standart sapma) olarak hesaplanmistir. Buna ait veriler asagida sunulmustur.
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Tablo 2. (3)ve (4) tipi bilesiklere ait sitotoksitite verileri

Kanser Hiicre Serisi

Test Edilen Bilesikler MCF-7meme | MDA-MB-231 | MDA-MB-468 | HelLa serviks
kanseri meme kanseri meme kanseri kanseri
3a(ng/ml) 110+3 12244 11144 109+3
3b(ng/ml) 11243 123+4 110+4 104+3
3c(ng/ml) 11143 118+4 113+4 105+3
3d(ng/ml) 11243 121+4 114+4 108+3
3e(ng/ml) 11543 124+4 111+4 103+3
3f(ng/ml) 108+3 1334 121+4 113+3
3g(ng/ml) 186+3 191+4 182+4 17943
3h(ng/ml) 11243 121+4 114+4 108+3
3j(ng/ml) 119+3 125+4 123+4 11243
3k(ng/ml) 114+3 133+4 108+4 118+3
3l(ng/ml) 105+3 128+4 121+4 102+3
4j(ng/ml) 11543 120+4 113+4 11743
41(ng/ml) 188+3 194+4 185+4 180+3
4m(ng/ml) 185+3 192+4 186+4 183+3
Paclitaxel(pozitif kontrol) (ng/ml) 10+3 13+3 13+2 14+3




4. TARTISMA

Calismamizin  ilk  asamasinda (1) tipi (hidrazon) bilesiklerin  N-(3-
aminopropil)imidazol (2) bilesigi ile ¢oziiciisiiz ortamda 160-180°C” de 2 saat siireyle
reaksiyona sokulmasi ile (3) tipi orijinal nitelikte 11 adet bilesik sentezlenmistir. Ayni
reaksiyon yolu ile yine 1 tipi (hidrazon) bilesiklerinin N-(3-aminopropil)imidazol (2)
bilesigi ile ¢Ozlcustz ortamda 120-140°C de 2 saat siireyle reaksiyona sokulmasi ile
orijinal nitelikte 3 adet (4) tipi bilesiklerin sentezi gerceklestirilmistir.

Caligmamizin bir diger agamasinda, sentezlenen dikatyonik iyonik s1vi formundaki 9
tipi bilesikler baz1 3 tipi bilesiklerin dihalojeno alkanlarla reaksiyonundan elde edilmistir.
Bu reaksiyon sonucu 16 adet imidazolyum dikatyonik iyonik sivi elde edilmistir.
Calismamizin son boliimiinde, sentezlenen dikatyonik iyonik sivi formundaki 10 tipi
bilesikler, baz1 9 tipi dikatyonik iyonik sivilarin potasyum hegzaflorofosfat (KPFg) ile
muamelesi ile anyon degisimi iizerinden elde edilmistir. Bu reaksiyon sonucu 7 adet (PFg)’
anyonu iceren dikatyonik imidazolyum iyonik sivilar elde edilmistir.

Sentezlenen bilesiklerin yap1 aydinlatilmalar1 yapilmak tizere FT-IR, 'H-NMR, *¥c-
NMR ve LC-MS/MS spektrumlar1 kaydedilmis, spektrumlara iligkin spektral veriler
tablolar halinde toplu olarak asagida verilmistir. Bu spektrum verilerinin incelenmesi ve
tartigmasi tablolari takiben yapilmustir.

FT-IR spektrumu, kat1 olan bilesikler icin KBr tabletleri halinde, iyonik sivilar i¢in
ise alkolde ¢ozilerek NaCl disk Uzerinde alinmistir. NMR spektrumlari CDCl3 ve DMSO-
ds’” da alinmistir. Kaydedilen 'H-NMR spektrumlarinda ¢6ziicli olarak kullanilan DMSO-
d¢’ dan ileri gelen CH pikleri spektrumda 2.45-2.56 ppm araliginda, ayn1 ¢oziicii igindeki
su pikleri 3.20-3.58 ppm arahginda ortaya ¢ikmaktadir. Kaydedilen ‘H-NMR
spektrumlarinda Tetrametilsilan (TMS) standart sifir noktasi olarak esas almmistir.*C-
NMR spektrumlarinda DMSO-dg* dan ileri gelen karbon pikleri 37-45 ppm araliginda,
CDClI; den gelen karbon pikleri ise 70-77 ppm araliginda gézlenmistir.

Calismamizin  ilk  asamasinda (1) tipi (hidrazon) bilesiklerin  N-(3-
aminopropil)imidazol (2) bilesigi ile ¢oziiciisiiz ortamda 160-180°C” de 2 saat siireyle
reaksiyona sokulmasi ile (3) tipi (3a-1) bilesikleri sentezlenmistir.

3 tipi bilesiklerin *H-NMR, *C-NMR, FT-IR ve LC-MS/MS spektrum verileri
Tablo 3,Tablo 4 ve Tablo 5’ de sunulmustur.



Tablo 3. 3 Tipi bilesiklere ait 'H-NMR spektrum verileri

Bilesik No

-CHs

-CH,-CH,-CH,

-N-CH,

-CH,-C=N

-O=C-N-CH,

(Arom+Imd)CH

-NH

3a

1.70(s),3H

2.21-2.23(m),2H

3.64(t),2H

4.08(t),2H

6.99(s),1H,imd H
7.10(s),1H,imdH
7.57(s),1H,imdH

9.50(s),1H

3b

1.22(t),3H

2.10-2.23(m),2H

3.65(t),3H

2.44(q),2H

4.07(t),2H

6.98(s),1H,imd H
7.08(s),1H,imd H
7.56(s),1H,imd H

11.47(s),1H

3c

0.92(t),3H,
*1.52-1.64(m),2H

1.96-2.03(m),2H

3.45(t),3H

2.41(t),2H

4.00(t),2H

6.90(s),1H,imd H
7.25(s),1H,imdH
7.69(s),1H,imdH

11.48(s),1H

3d

1.60-1.68(m),2H

**3.39(t),4H

**3.39(t),4H

3.87(t),2H

6.89(s),1H,imd H
7.10-7.33(m),6H
7.58(s),1H,imd H

11.48(s),1H

3e

1.70-1.85(m),2H

3.55(t),3H

4.03(s),2H

3.90(t),2H

6.80-6.85(m),2H
6.99(s),1H
7.07(s),1H

7.22-7.26(s),1H
7.45(s),1H

11.23(s),1H

3f

1.70-1.84(m),2H

3.48(t),3H

3.76(s),2H

**3 87(m),8H

6.64-6.66(m),2H

6.77-6.83(m),2H
7.09(s),1H
7.47(s),1H

11.56(s),1H

¢S



Tablo 3’iin devami

39

1.85-1.92(m),2H

3.51(t),3H

3.33(s),2H

3.96(t),2H

6.94(s),1H
7.06(s),1H
7.60(s),1H
7.46(d),2H
8.15(d),2H

11.60(s),1H

3h

**%2 52(s), 3H

1.90-1.93(m),2H

3.66(t),2H

3.93(t),2H

6.87(s),1H
7.12(s),1H
7.57(s),1H
7.27(d),2H
7.42(d),2H

11.95(s),1H

3j

1.91-1.95(m),2H

3.63(t),2H

3.98(t),2H

6.87(s),1H
7.13(s),1H
7.58(s),5H

12.09(s),1H

3k

2.03-2.11(m),2H

3.71(t),2H

4.08(t),4H

6.98(s),1H
7.24(s),1H
7.88(m),5H

12.11(s),1H

3l

1.86-2.01(m),2H

3.61(t),2H

3.82(t),2H

6.85(s),1H
7.19(s),1H
7.63(m),5H

12.07(s),1H

*-CH3-CH»,**OCHgs, ***CH3-Ph

€S
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Tablo 3’de 3(a-1) bilesikleri icin sunulan *H-NMR spektrum verilerinde triazol
halkasiin -3(5)- pozisyonunda yer alan alkil zincirine iliskin 3(a-d) bilesiklerinde proton
sinyalleri 0.92-2.08 ppm araliginda ortaya c¢ikmaktadir. 3a bilesigi igin metil grubu
protonlar1 1.70 ppm de singlet olarak, 3b bilesigi i¢in etil grubu CH3 protonlar1 1.22 ppm
de triplet olarak, 3c bilesigi icin propil grubu CHjz protonlar1 0.92 ppm de ii¢ protona
karsilik gelecek sekilde triplet pik olarak ortaya ¢ikmaktadir. Ayni pozisyonda 3b ve 3c
bilesikleri i¢in triazol halkasina bagli -CH; protonlar1 sirasiyla; 2.44 ppm de iki protona
karsilik gelerek kuartet, 2.41 ppm de iki protona karsilik gelerek triplet yarilma sinyalleri
gostermektedirler. Ayrica 3c bilesiginde, propil grubuna ait diger -CH; protonlari ise 1.96-
2.03 ppm de multiplet yarilma sinyalleri olarak ortaya ¢ikmaktadir.

Diger yandan 3(d-g) bilesiklerinde triazol halkasina 3(5) pozisyonunda bagli benzilik
protonlar (-CH,-C=N) 3.33-4.03 ppm araliginda iki protona karsilik gelerek singlet bir pik
olarak ortaya ¢ikmaktadir. 3d bilesigindeki bu protonlar bilesikteki diger O=C-N-CH;-
protonlart ile i¢ige olarak triplet pik grubu icersinde ortaya ¢ikmaktadir.

3 tipi bilesiklerde triazol ve imidazol halkasin1 azot atomlarmdan(N4 ve Nl)
birlestiren propil képriisiine (-CH,-CH,-CH>-) iliskin imidazol-N* pozisyonuna bagli CH;
grubu protonlari nisbi olarak yukar1 alanda 3.39-3.65 ppm araliginda birer triplet sinyal
grubu olusturmaktadir. Buna karsmn triazol-N* pozisyonuna bagh CH; protonlari yine
triplet sinyal grubu olarak daha asag1 alanda 3.82-4.08 ppm araliginda ortaya ¢ikmaktadir.

Imidazol-triazol halkasini birlestiren propil grubunun ortasinda yer alan -CH,
protonlar1 ise 1.60-2.23 ppm araliginda multiplet sinyal grubu olarak ortaya ¢ikmaktadir.
Diger yandan 3f bilesiginde 3,4-dimetoksi fenil grubunda yer alan —-OCHj3 protonlar1 3.87
ppm de O=C-N-CH,- protonlari ile birlikte multiplet pik vermektedir. Ote yandan 3 tipi
bilesiklerde imidazol halkasinda 2-pozisyonunda yer alan CH protonlar1 aromatik bolge
protonlart igersinde en asagi alanda bir singlet pik olarak yaklasik 7.45-7.60 ppm
araliginda yer almaktadir. Bu durum, literatiirde de bildirildigi gibi imidazol halkasinda iki
azot atomu arasinda kalan protonun iki azot atomu tarafindan daha asidik hale getirmesi
dolayisiyla uyumlu bir davranistir [41].

Yine imidazol halkasinin 4- ve 5- pozisyonunda yer alan -CH protonlari ise 3(a-C)
bilesikleri icin birer singlet pik olarak yaklagik 6.90 ppmde ortaya ¢ikmaktadir. 3 tipi
bilesiklerin aromatik grup igeren tiirevlerinde 3(d-1) imidazol -CH protonlari aromatik
halka protonlan ile igige girmis pik grubu olarak ortaya ¢ikmaktadir. Spektrumun bu

bolgesinde aromatik halkaya iliskin diger protonlar imidazol halka protonlar ile igice
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girmis olarak ancak beklendigi sekilde bir integrasyon alanini karsilayacak sekilde bir
spektral ¢izgi olusturmaktadir.

Triazol halkasina ait NH proton sinyalleri beklendigi sekilde en asag alanda yaklasik
11.50 ppm civarinda ortaya ¢ikmaktadir. Bu NH protonlarindan farkli olarak 3a bilesiginde
X-Ray Ortep diyagraminda (Ek Sekil 5) goriildiigii gibi bir mol hidrat suyu icermesiyle
ilgili olabilecek bir kimyasal kayma degeri ortaya ¢ikmaktadir. Nitekim en yukar1 alanda
yaklasik 9.50 ppm de bu bilesige iliskin NH proton sinyali gdzlenirken, ayni pozisyonda 4-
halojeno fenil grubu iceren 3j (4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-(4-klorofenil)1,2,4-triazol-
5(4H)-on),  3k(4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-(4-bromobenzil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-
on) ve 3l (4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-(4-florofenil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on)
bilesiklerinde elektron ¢ekici substitlientlerin varligina bagli olarak NH protonlarinin daha

asidik hale geldigi, yaklasik 12.07-12.11 ppm araligina kaydig1 gézlenmektedir.



Tablo 4. 3 tipi bilesiklere ait *C-NMR spektrum verileri

Bilesik No

CHj3

CH3-CH,

CH,-CN

CH,-CH,-CH,

N-CH,

0O=C-N-CH,

ImidCH+Arom(C),(CH)

3a

11.92

30.45

38.63

44.39

118.61,129.58;137.22

144.58

155.04

3b

9.84

19.25

30.69

38.05

44.17

118.64,129.84;137.41

148.49

156.54

3c

13.47

18.56

26.57

30.18

37.31

43.34

119.21;128.36;137.28

147.00

155.07

3d

32.81

29.94

38.72

44.09

118.61,129.71;137.06(imidCH)
125.75;128.41;129.23(AromCH)
134.27(AromC)

146.47

156.02

3e

27.39

30.07

38.81

44.17

118.67;129.64;137.10(imid CH)
125.65;126.63;127.49(TyfCH)
136.46(TyfC)

145.77

155.94

3f

*56,09(OCH5)

38.39

30.61

31.74

44.02

121.12;128.19;137.90(imid CH)
112.54;112.81;119.83(AromCH)
129.10;147.11;148.40(AromC)

149.44

155.86

39

42.16

30.01

38.61

46.25

119.76;129.73;137.35(imidCH)
123.80;129.80(AromCH)
143.78;144.90(AromC)

144.87

155.89

3h

**21.11(AromCHj)

30.21

40.17

43.65

119.62;129.92;140.31(imidCH)
127.81;128.75(AromCH)
140.11(AromC)

146.49

155.42

3

29.90

39.72

43.13

119.11;129.55;138.00(ImidCH)
125.93;128.98(AromCH)
134.86(AromC)

145.24

155.06

3k

29.94

40.31

4421

120.16;129.85;139.90(imidCH)
127.81;129.86(AromCH)
136.65(AromC)

146.78

156.63

3l

29.80

38.11

4421

115.30;119.21(AromCH)
125.90;134.81(AromC)
128.22;129.90;129.67(imidCH)

145.20

155.01

99
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3 tipi bilesiklerin Tablo 4> de sunulan *C-NMR spektrum verileri incelendiginde,
3(a-c) bilesiklerinde triazol halkasina 3-pozisyonundan bagli sp® hibridize (CH3,CH,)
karbonlarin 10.00-26.00 ppm araliginda pikler verdigi gozlenmistir. Ayn1 bilesiklerde
triazol ve imidazol halkalarin1 birlestiren propil zincirinin ortasinda yer alan -CH, grubu
karbonlar1 30.00 ppm civarinda ortaya c¢ikmaktadir. Aromatik tiirevlerde ise benzer
noktalardaki benzilik karbonlar ise 42.00 ppm de ortaya ¢ikmaktadir. Buna karsin ayni
propil zincirinin imidazol halkasina bagli N-CH, grubu karbonlar1 3 tipi bilesiklerin
timinde 37.31-40.31 ppm araliginda yer alirken; propil zincirinin triazol halkasina
dogrudan bagli -CH, grubu karbonlari yine sp* hibridize karbonlarin gézlenmesi bolgede
43.13-46.25 ppm de gozlenmektedir.

Alkil substitiient iceren 3(a-c) bilesiklerinde, imidazol halkas: sp® hibridize -CH
karbonlarinin tanimlanmasi kolaylikla yapilabilir niteliktedir. Nitekim imidazol halkas1 2-
pozisyonundaki halka karbonu muhtemelen daha asidik karakterde olusunun sonucu olarak
asag1 alanda 137.00 ppm de ortaya ¢ikarken, 4-pozisyonundaki karbon 128.00-131.00 ppm
deger alaninda gézlenmektedir. Buna kargin 5-pozisyonundaki halka karbonu ise 118.00-
119.00 ppm de ortaya ¢ikmaktadir.

3 tipi bilesiklerin aromatik tiirevlerine bakildiginda, aromatik bdlge ve imidazol
halka karbon pikleri igice girmis goriinim oldugundan c¢ok net ayrim yapilacak bir
tanimlama yapilamamaktadir. Ancak imidazol ve fenil halka karbonlar1 karbon
sinyallerinin 115.00-147.00 ppm araliginda bir bolgeye yerlestirdigi gozlenmektedir. Diger
yandan spektrumda triazol halkast C=N ve C=0O grubu karbonuna iliskin sinyaller
literatiirde verilen degerlerle uyumlu nitelikte olup, sirasiyla 144.00-148.00 ppm, daha
asagi alanda 155.01-156.90 ppm araliginda ortaya ¢ikmaktadir [42-43].

Tablo 5. 3 tipi bilesiklere ait FT-IR absorbsiyon bantlari (cm™)

Bilesik No C=C C=N C=0 Alif.CH Arom.CH NH
3a 1505 1593 1682 2985 3020 3112
3b 1510 1582 1698 2982 3112 3170
3c 1508 1579 1700 2964 3108 3175
3d 1519 1577 1712 2952 3066 3164
3e 1523 1586 1697 2981 3088 3102
3f 1515 1581 1681 2943 3110 3163
39 1520 1584 1697 2950 3090 3140
3h 1515 1575 1711 2971 3116 3155
3j 1516 1574 1712 2973 3116 3180
3k 1581 1654 1705 2989 3104 3191
3| 1594 1601 1716 2958 3118 3124




58

3 tipi bilesiklerin yapisal analizine iligkin FT-IR absorbsiyon spektrumlarinda en
Oonemli veriyi 3 tipi bilesiklerin eldesinde kullanilan esterkarbetoksi hidrazonlarda esterik
C=0 gerilim bandinin 1760 cm™ degerinin triazol halkasinin kapanmasindan sonra 1680-
1716 cm™ araliginda ortaya ¢ikmasi olusturmaktadir. Diger yandan triazol halkast C=N
grubu gerilim bandi1 1574-1654 cm™ arahiginda ortaya ¢ikmaktadir. Ancak bu bélgede
karbonil grubu gerilim bandimin genis ¢ikmasi sebebiyle aromatik halkaya ait bazi C=C
gerilim bantlarinin ve imidazol halkasina ait C=C gerilim bantlarinin igige girmesi ile
tanimlanamama belirsizligi ortaya ¢ikmaktadir. Ayrica triazol halkast NH gerilim bandi

3102-3191 cm™ araliginda ortaya ¢ikmaktadur.

Tablo 6. 3 tipi bilesiklere ait LC-MS/MS spektrum verileri

Bil. No Kapali Formiil M (g/mol) m/z Kutle(%)?
3a CoHy30N; 207 [M+1]* 100
3b C1oH1s0Ns 221 [M+1]* 100
3c CuHON; 235 [M+1]* 100
3d C1HON; 283 [M+1]* 100
3e C1H1sONsS 290 M]* 100
3f C1sH 03N 344 M]* 100
3g C1H103Ng 329 M]* 100
3h C1HON; 283 [M+1]* 100
3j C13H1ONSCl 303 [M+1]* 100
3K C1.H1sONBr 361 [M+1]* 100

3 tipi bilesiklerin LC-MS/MS spektrum verileri incelendiginde; [M]" ve [M+1]"
molekiiler iyon piklerinin yiiksek bagil bollukta oldugu, dolayisi ile yapilar teyid edici
veriler olarak ortaya konuldugu goriilmektedir.

3 tipi bilesiklerin 6 tanesinden hazirlanan kristallerden toplanan X-RAY ortep
verilerinden olusturulan ortep diyagramlart ve kristal paket diyagramlar1 3a bilesigi i¢in
(Ek Sekil 5), 3d bilesigi i¢in (Ek Sekil 18), 3e bilesigi i¢in (Ek Sekil 23), 3f bilesigi i¢in
(Ek Sekil 28), 3g bilesigi igin (Ek Sekil 33), 3h bilesigi i¢in (Ek Sekil 38)" de verilmistir.
Bu ortep diyagramlar1 incelendiginde molekiiller i¢in Onerilen yapilar1 tamamiyla
dogruladig1 gozlenmektedir. Ayrica kristal paket diyagramlari incelendiginde istiflenme

biciminin molekiiller aras1 zayif hidrojen baglari seklinde oldugu goriilmektedir.
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'H-NMR, *C-NMR, FT-IR, LC-MS/MS ve X-RAY ortep diyagramlari toplu olarak
incelendiginde 3 tipi bilesikler i¢in Onerilen yapinin tamamiyla teyit eder yapida oldugu
gortlmektedir.

3 tipi bilesiklerin eldesi sirasinda aramotik karbetoksi hidrazonlarin N-(3-
aminopropil) imidazol (2) bilesigi ile reaksiyonu gerceklestirilirken; reaksiyonda ara
basamak drlnd olarak nitelendirilecek 4 tipi (N'-3-(1H-imidazol-1-il)propilkarbamoil-4-
arilhidrazon) bilesiklerin eldesi gergeklestirilmistir. Ester karboetoksi aril hidrazonlarin 4-
Klorofenil, 4-florofenil ve fenil tdrevlerinin N-(3-aminopropil) imidazol (2) ile
reaksiyonundan 4j (N'-3-(1H-imidazol-1-il)propilkarbamoil-4-klorobenzhidrazon), 41 N'-3-
(1H-imidazol-1-il)propilkarbamoil-4-florobenzhidrazon) ve 4m (N'-3-(1H-imidazol-1-
il)propilkarbamoilbenzhidrazon) bilesikleri elde edilmistir. Bu bilesikleri iliskin 'H-NMR,
BC-NMR, FT-IR ve LC-MS/MS spektrum verileri Tablo 7,Tablo 8, Tablo 9 ve Tablo 10’

da sunulmustur.

Tablo 7. 4 Tipi bilesiklere ait *H-NMR spektrum verileri

Bilesik No 4j 41 4m

-OCH,CH3 1.32(t),3H 1.28(t),3H 1.26(t),3H

NH-CH,-CH, 1.87-1.93(m),2H | 1.89-1.93(m),2H | 1.84-1.91(m),2H

-OCH, 3.12(9),2H 3.10(t),2H 3.09(q),2H

-CH,-N 3.63(t),2H 3.88-4.01(m),4H | 3.90-3.99(m),4H

-NH-CH, 3.92-3.98(m),2H

Arom.+imid.CH | 6.89(s),1H 6.88(s),1H 6.86(s),1H

7.21-7.78(m),6H | 7.21(s),1H 7.19(s),1H

7.23-7.32(m),3H | 7.40-7.44(m),3H
7.61-7.66(m),3H | 7.64-7.70(m),4H

NH 7.12(t),1H 7.15(t),1H 7.03(t),1H

NH-C=0 9.43(s),1H 9.32(s),1H 9.29(s),1H

Bu bilesiklere iliskin *H-NMR incelendiginde spektral verilerin 3 tipi bilesiklerden
oldukca farkli oldugu goriilmektedir. 3 tipi bilesiklerin 1, 2, 4-triazol halkasinda yer alan
NH protonlar1 11.5-12.0 ppm civarinda iken, 4 tipi bilesiklerde birden ¢ok NH proton
sinyali daha yukari alanda ortaya ¢ikmaktadir. Yaklasik 7.03-7.12 ppm araliginda bir NH
proton sinyali gozlenirken, NH-C=0 sinyali 9.29-9.43 ppm de ortaya ¢ikmustir. Diger

yandan 4 tipi bilesiklerin molekiil yapisina iliskin en 6nemli veri 3.09-3.12 ppm arasinda
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ortaya ¢ikan etoksi grubuna ait dortlii yarilma gostermis olan -NCH; protonlarina iliskin
spektral ¢izgi olusturmaktadir. Ayni gruba iliskin CH3 protonlart ise 1.26-1.32 ppm de
ticlii yarilma seklinde ortaya c¢ikan metil protonlarna iliskin spektral cizgidir. 4 tipi
bilesiklere iliskin diger aromatik ve imidazol protonlarina iliskin spektral veriler 3 tipi

bilesiklerle paralel niteliktedir.

Tablo 8. 4 Tipi bilesiklere ait **C-NMR spektrum verileri

Bilesik No 4j 4 4m

-OCH,CH3 14.91 14.90 14.94

NH-CH,-CH, | 31.33 31.57 31.44

-CH,-N 36.38 36.36 35.37

-NH-CH, 43.73 43.69 43.71

-OCH, 66.02 65.91 65.88

Arom.C 119.13;119.78(AromCH) | 115.21;115.64(AromCH) | 126.89;128.21;
125.93;134.87(AromC) | 119.27;137.20(AromC) | 128.44(AromCH)

130.82 (AromC)

Imid.CH 128.16;128.98;129.55 128.20;129.09;129.25 119.29;129.51;137.73

C=N 145.24 145.32 146.24

C=0 155.39 155.43 155.45

Tablo 8’ de 4 Tipi bilesiklere ait ">*C-NMR spektrum verilerine bakildiginda etoksi
grubunun varligimmi teyid eder nitelikte -OCH, karbonlar1 65.00-66.00 ppm de ortaya
cikarken aymi gruba iliskin-CH3; karbonlar1 14.90-14.94 ppm de goézlenmistir. Bunun

yaninda diger gozlenen veriler ii¢ tipi bilesiklere iliskin sunulan karbon igerikleri ile

tamamiyla paralel nitelikte oldugu goriilmektedir.

Tablo 9. 4 Tipi bilesiklere ait FT-IR absorbsiyon bantlar1 (cm'l)

Bilesik No C-0-C C=C C=N C=0 Alif.CH Arom.CH NH
4j 1276 1489 1616 1666 2973 3069 3189
41 1277 1534 1621 1664 2933 3075 3162
4m 1279 1446 1531 1667 2974 3104 3194
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Tablo 9’ da 4 Tipi bilesiklere ait FT-IR absorbsiyon bantlarina bakildiginda; yapiy1
teyid eder nitelikte olup 1276-1279 cm™ araliginda ortaya ¢ikan C-O-C esterik grubun
gerilim bandi, 3 tipi bilesiklerde gézlenmeyen bir sinyal olarak ortaya ¢ikmaktadir. Bunun
yaninda halka kapanma reaksiyonu ile olusan 3 tipi bilesiklerin FT-IR spektrumunda 1712-
1716 cm™ deger araliginda ortaya ¢ikan C=0 gerilim bandimnmn; 4 tipi bilesiklerde 1664-
1667 cm™ deger araliginda gozlenmesi bu bilesiklerde halka kapanma reaksiyonunun

ger¢eklesmedigini teyit eder niteliktedir.

Tablo 10. 4 Tipi Bilesiklere Ait LC-MS/MS Spektrum Verileri

Bil. No Kapali Formiil M (g/mol) m/z Ktle(%)?
4j C1eH200,N<Cl 350 M]* 100
Al C1eH200,NGF 334 M]* 100
am C1eH210,N; 316 M]* 100

4 tipi bilesiklerin LC-MS/MS spektrum verileri incelendiginde; [M]" molekiiler iyon
piklerinin yiiksek bagil bollukta oldugu, dolayisi ile yapilar teyid edici veriler olarak
ortaya konuldugu goriilmektedir.

4 tipi bilesiklerin tiimiinden hazirlanan kristallerden elde edilen X-RAY ortep
verilerinden olusturulan ortep diyagramlar1 ve kristal paket diyagramlar 4j, 41 ve 4m
bilesikleri i¢in sirastyla Ek Sekil 51, Ek Sekil 56, Ek Sekil 61°de verilmistir. Bu ortep
diyagramlar1 incelendiginde molekiiller i¢in Onerilen yapiyr tamamen dogruladig:
g6zlenmektedir.

'H-NMR, ®C-NMR, FT-IR, LC-MS/MS ve X-RAY ortep diyagramlari toplu olarak
incelendiginde 4 tipi bilesikler i¢in Onerilen yapinin tamamiyla teyit edici nitelikte oldugu
gorilmektedir.

Calismamizin ikinci asamasimi (3) tipi bilesiklerin iki ekivalent miktar1 ilel,2-
dibromoetan, 1,4-diiyodo butan, 1,6 -dibromo hegzan ve 1,8-diiyodo oktan ile ayr1 ayri
130 °C’ de reaksiyonu sonucu 18 adet orjinal nitelikte (9) tipi di katyonik iyonik sivilarm
eldesi olusturmaktadir. 1,2-dibromo etan ile 3 tipi bilesiklerin reaksiyonundan elde edilen
9b,, 9¢,, 9f, bilesiklerine iliskin *H-NMR, *C-NMR ve FT-IR spektrum verileri Tablo 11-

13’ de sunulmustur.
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Tablo 11. 9 tipi (9bs, 9c,, 9f,) bilesiklere ait ‘H-NMR spektrum verileri

Bilesik No 9b, 9c, of,
CH, 1.16(t),6H 1.12(t),6H
N*-CH,-CH, 2.09(s),4H 2.14(s),4H 2.08(s),4H
CH3-CH,-CH, 2.53(s),4H *3.72(s),12H
CH;-CH, 2.58(s),4H 1.68(bs),4H **3,90(s),4H
N'-CH, 3.51(t),4H 4.20(t),4H 3.43(t),4H
O=CN-CH, 4.20(t),4H 4.26(t),4H 4.11(t),4H
N*-CH, 4.76(s),4H 4.81(s),4H 4.73(s),4H
7.72(s),2H 7.78(s),4H 6.74-6.92(m),6H
i+ Arom H 7.89(s),2H 9.45(s),2H 7.67(s),2H
9.25(s),2H 7.77(s),2H
9.18(s),2H
NH 11.53 11.55 11.65

*(OCHj3), **(Ph-CH,)

Tablo 11° de n:2 sayida -CH, grubu iceren 9 tipi bilesiklere ait *H-NMR spektrum
verileri incelendiginde; 9b,,9c, ve 9f, bilesiklerinin eldesinde kullanilan 3b,3¢c ve 3f
bilesiklerinin 'H-NMR spektrum verileri ile karsilastirildiginda dramatik degisikliklerin
oldugu spektrum verilerinin ortaya ¢iktig1 gdzlenmektedir. Ozellikle bir imidazolyum tipi
katyonun olustuguna iliskin 'H-NMR spektrum verilerinde dikkate deger veriler
gozlenmektedir. Bu ¢ergevede 3b bilesiginde imidazol halkas1 -CH protonlar1 birer singlet
pik olarak 6.98,7.08 ve 7.56 ppm de ortaya ¢ikmaktadir. Nitekim bu bilesiklerden elde
edilen 9b, iyonik sivi bilesiginde imidazol halkasi C4-H ve Cs-H protonlart sirasiyla
7.72,7.89 ppm de; C,-H protonlar1 9.25 ppm de iki protona karsilik gelecek sekilde singlet
pik olarak gdzlenmektedir.

Ayni spektral davranis 3¢ bilesiginde imidazol halkas1 -CH protonlar1 6.90,7.25 ve
7.69 ppm de gozlenirken; bu bilesiklerden elde edilen 9c; iyonik sivi bilesiginde imidazol
halkas1 C4-H ve Cs-H protonlar1 7.78 ppm de,C,-H protonlari ise 9.45 ppm de iki protona
karsilik gelecek sekilde singlet pik olarak gézlenmektedir.

Benzer davranis 3f bilesiginden elde edilen 9f, bilesiginde de paralel sekilde ortaya
cikmaktadir. Bu durum imidazolyum tipi bir katyonun olustuguna iliskin en 6nemli veriyi
olustururken, ayni zamanda katyonik yapinin tagidig1 pozitif yiikiin C, pozisyonunda yuk
siddetinin daha biiyiilk oranda yogunlastigin1 gostermektedir. Bu davramis literatiirel

verilerle uyumlu bir sonuctur [44].
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Tablo 12. 9 Tipi(9b,, 9c,, 9f,) bilesiklere ait *C-NMR spektrum verileri

Bilesik No 9b, 9c, of,
CH;3-CH,-C=N 9.42 - *56.21
CH;3-CH,-CH,-C=N - 13.12 e
CH,-CH,-C=N - 26.22 e
-CH,-C=N 18.31 | 28.72 41.39
N-CH,-CH,-CH, 29.15 | 31.16 29.57
N-CH, 36.63 | 36.40 37.66
O=CN-CH, 46.48 | 46.03 47.11
N*-CH, 48.45 | 48.03 49.22
118.84 | 120.21 | 112.58;113.17;120.98(AromCH)
ImidCH+Arom (CH) (C) | 122.55 | 129.36 | 121.29;123.24;137.73(ImidCH)
137.05 | 136.18 | 128.14;148.45;149.42(AromC)
C=N 148.23 | 146.72 143.36
Cc=0 155.23 | 154.69 155.97
*OCHj§

Tablo 12° de 9 tipi bilesiklerden 9b,,9c, ve 9f, iyonik sivi formundaki
bilesiklerin **C-NMR spektrum verileri sunulmustur. Bu veriler incelendiginde bilesiklerin
eldesinde kullanilan 3 tipi baslangi¢ bilesiklerinin karbon igerikleri ile hemen hemen
tamamen paralel veriler ortaya ¢iktig1 goriilmektedir. Bu verilerde 3 tipi bilesiklerden farkli
olarak imidazol halkasina kuaternerizasyonu saglayan alkil zincirinin baglanma
noktalarindaki N*-CH, karbonlarinin benzer kuaternerize olmayan azot atomlarina bagl -
CH,- karbonlarina gére yaklasik 10 ppm daha farkla en asagi alanda 46-48 ppm de ortaya
cikmalaridir. Bu davranis benzere ayni konumda baglanmis alkil gruplarinda da gézlenen

bir spektroskopik davranis oldugu bildirilmektedir [45].

Tablo 13. 9 tipi(9b,, 9¢,, 9f,) bilesiklere ait FT-IR absorbsiyon bantlari (cm™)

BilesikNo CH, C=C C=N C=0 Alif.CH Arom.CH NH

9b, 1380,1462 1520 1565 1695 2962 3173 3439
9c, 1379,1459 1459 1577 1688 2961 3139 3430
9f, 1362,1463 1516 1581 1685 2837 3159 3423
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Tablo 13’ de 9 tipi bilesiklerden 9b,,9¢c, ve 9f, bilesiklerinin FT-IR absorbsiyon
bantlarina iliskin degerlendirmeye alinmis spektral veriler toplu olarak sunulmustur. Bu
verilerde daha once 3 tipi bilesiklere iliskin sunulan verilerden énemli farklilik olusturan
bir veri gdzlenmemistir. Iyonik sivilar 9b,,9¢c, ve 9f, ve bunlarin baslangic bilesiklerinin
(3b,3c ve 3f) IR verilerinin karsilastirilmasinda onemli bir spektral davranig farklilig
gozlenmemektedir. Ancak kuaternerizasyonun gergeklestigi N*-CH, grubunun yaklasik
olarak 1380-1460 cm™ de gozlenmesi gereken deformasyon bantlari, spektrumlarda ¢ok net
olarak ortaya c¢iktigi goriilmektedir. Bu durum kuaternerizasyon sonucu alkan zincirinin
imidazol halkasina baglandiginin énemli bir verisi olarak degerlendirilebilir.

'H-NMR, BC-NMR ve FT-IR spektrumlart toplu olarak incelendiginde 9b,,9¢, ve
9f,

gorulmektedir.

tipi bilesikler i¢in Onerilen yapinin tamamiyla teyit edici nitelikte oldugu
1,4-diiyodo butan ile 3 tipi bilesiklerin reaksiyonundan elde edilen dikatyonik iyonik

stvi formundaki 9a4,9b4,9¢4,9d4,9e4 bilesiklerine iliskin *H-NMR, **C-NMR, FT-IR ve
LC-MS/MS spektrum verileri Tablo 14-17’de sunulmustur.

Tablo 14. 9 Tipi (9as-€4) bilesiklere ait *H-NMR spektrum verileri

BlleSlk No 9a4 9b4 9C4 9d4 994
CH; 2.19(s),10H | 1.15(t),6H 0.92(t),6H ---- -—--
CH3-CH, ---- 2.53(s),4H | 1.61(bs),4H ---- --
N*-CH,-CH, 1.81(s),4H | 1.82(s),4H | 1.79(s),4H 1.83(m),8H 1.92(bs),8H
N*-CH,-CH, 2.19(s),10H | 2.19(s),4H | 2.11(s),4H 1.83(m),8H 1.92(bs),8H
CH3-CH,-CH» ---- -—-- 2.48(s),4H ---- -—--
N*-CH, 3.58(t),4H 3.53(t),4H 3.49(t),4H 3.47(t),4H 3.54(s),4H
OCH;, ———- - -—- ———= -—-
Ph-CH, ———- - -—- 3.96(s),4H 4.22(s),12H
O=CN-CH, + N*-CH, | 4.19(1),4H 4.23(t),8H | 4.19(s),8H 4.20(m),8H

7.81(s),2H | 7.85(s),4H | 7.80(s),4H | 7.22-7.34(m),10H | 6.98(s),4HTiyofen
. 7.89(s),2H | 9.25(s),2H | 9.21(s),2H 7.51(bs),4H 7.45(s),2HTiyofen
Imid+Arom H

9.24(s),2H 9.11(s),2H 7.80(s),4H

9.18(s),2H

NH 11.45(s),2H | 11.50(s),2H | 11.46(s),2H 11.63(s),2H 11.67(s),2H
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Tablo 14’ de 9as-es bilesikleri icin sunulan *H-NMR verileri incelendiginde;
dikatyonik imidazolyum tipi iyonik sivilar olan 9b,, 9c, ve 9f, bilesikleri i¢in Tablo 11” de
sunulan *H-NMR verileri ile tamamen paralel davranislar ortaya koyan spektral veriler
elde edilmistir. Nitekim bu seri bilesiklerde de imidazolyum katyonunun olusumunun bir
sonucu olarak imidazol halkas1 C,-H protonunun 9aj-e4 seri bilesiklerde asagi alanda
olmak tizere 9.11-9.25 ppm de ortaya ¢iktign gozlenmektedir. Imidazolyum dikatyonunu
olusturan metilen kdprusunde (-CH;-)n, n sayisinin 9b, ve 9c; bilesiklerinde 2 iken, 9a5-e4
serisi bilesiklerde dorde c¢ikmasi molekiilde *H-NMR spektral verilerinde bariz bir
farkliliga neden olmamustir. Iki imidazol halkasini birlestiren metilen kopriisiinde (-CH>-)
sayisinin 2 den 4’e cikmasinin sonucu olarak 0.92-3.58 ppm araliginda ortaya g¢ikan
(-CH3-) gruplarina ait proton igerikleri birbirine yakin ancak ayrimlari zorlagan birer pik
niteligi kazanmistir. Ancak ortaya ¢ikan nispeten daha genis singlet pik 6zelligine ragmen
onerilen molekiil yapr ile ortiisiir nitelikte integrasyon alanlarina sahip spektral veriler elde
edilmistir. Bu bilesik grubuna iliskin (9a4-€4) elde edilen diger spektral veriler Tablo 14’

de ayrintilar1 ile belirtilmistir ve 6nceki benzer bilesiklerle paralel veriler niteligindedir.



Tablo 15. 9 tipi(9a4-e4) bilesiklere ait *C-NMR spektrum verileri

Bilesik No 9a, 9b, 9c, 9d, %,

CHs 11.39 9.46

CH3-CH,-C=N 18.34

CH3-CH,-CH,-C=N 13.55

CH,-CH,-C=N 14.16

-CH2-C=N 18.49 31.26 26.12

N*-CH,-CH, 25.84 25.86 26.62 25.86 25.85

N'-CH,-CH,-CH, 28.81 28.93 28.70 30.61 28.75

N1-CH2 36.81 36.76 38.08 37.02 37.07

O=CN-CH2 46.34 46.42 46.41 46.02 46.22

N*-CH, 47.99 48.06 48.07 55.91 48.02

118.61,129.71,137.06imidCH 122.28,137.24imidCH

imidCH+Arom (CH)(C) | 119.00,122.31,136.26 | 118.84,130.17,137.41 | 120.21,129.36,136.18 | 127.75,128.41,129.23AromCH | 125.60,126.63,126.99TyfCH
134.27AromC 136.14TyfC

C=N 14437 148.83 147.00 146.47 145.65

c=0 155.05 156.54 155.07 156.02 155.02

99



67

Tablo 15°de sunulan 9a4,9b4,9¢4,9d. ve 9ey bilesikleri ile ilgili elde edilen **C-NMR
verileri, benzer dikatyonik iyonik sivi serisi (9b, ve 9c;) i¢in yukarida Tablo 12’ de
sundugumuz verilerle tamamen Ortiisiir niteliktedir. Bu seri bilesiklerde (9a4-€4)
imidazolyum katyonunu olusturan alkan zincirinde CH; sayisinin 4 olmasinin sonucu
olarak bazilar1 birbiri ile iist Giste ortlisiir durumda 25-55 ppm araliginda, benzer molekiiler
pozisyonda bulunan karbonlar aymi noktada c¢ikmak suretiyle spektral cizgiler
olusturmuslardir. Bu CH; grubu karbonlarina iligkin asagi alanda ortaya ¢ikan yegane pik
47-55 ppm araligindaki imidazolyum katyonuna dogrudan bagli CH, grubu karbonu
oldugu gozlenmektedir. Sentezlenen bilesiklere (9a4-€4) iliskin diger karbon icerikleri

ayrintilar1 ile yukaridaki tabloda sunulmustur.

Tablo 16. 9 Tipi(9as-e4) bilesiklere ait FT-IR absorbsiyon bantlar1 (cm™)

Bilesik No CH, c=C C=N C=0 Alif.CH Arom.CH NH

9a, 1371,1451 1563 1582 1715 2924 3206 3422
9h, 1378,1455 1564 1580 1691 2980 3140 3430
9c, 1381,1461 1517 1565 1698 2962 3117 3425
9d, 1376,1455 1564 1695 1704 2944 3134 3410
9¢, 1368,1461 1562 1698 1703 2967 3137 3401

Sentezlenen (9a4-€4) serisi bilesiklere iliskin FT-IR spektrum verileri énceki benzer
iyonik sivi formu bilesiklerle (9b, ve 9c;) paralel veriler olup ayrintilart ile yukarida Tablo
16’ da belirtilmistir.

Tablo 17. 9 tipi bilesiklere(9a4,9b4,9¢4,9d4 Ve 9e4) ait LC-MS/MS spektrum verileri

Bil. No Kapali Formiil M (g/mol) m/z Kutle(%)?
9a, CoH30,N ol 724 [M-211",[M-1]* 100,49
9b, CasH305N 10l 752 [M-211",[M-1]* 100,43
9c, CasHa205N 10l 780 [M-211",[M-1]* 100,46
9d, CasHa05N 0l 876 [M-21/2]", [M-21T", [M-I]* 100,10,4
%, CaoHss0,N 101,55 888 [M-21/2]", [M-21]", [M-I]* 100,12,4
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9 tipi bilesiklerin 9a4,9b4 ve 9c4 bilesiklerinde anyon (1)) olmaksizin gdzlenen
molekiiler iyon pikleri [M-21]7,[M-1]" seklinde siras1 ile 724,752 ve 780 olarak molekiiler
yapilara uygun olarak gozlenmistir.LC-MS/MS spektrum verileri incelendiginde;
beklenmedik sekilde 9d, ve 9e4 bilesiklerinde, molekiler iyon pikleri yerine molekdl
agirhigmin yarisina esdeger pikler gdzlenmistir ve bu veriler [M-21/2]" ve [M-21]" seklinde
yukarida Tablo 17’ de sunulmustur.

1,6-dibromo hegzan ile 3 tipi bilesiklerin (3a,3d, 3e ve 3f) reaksiyonundan elde
edilen 9ag, 9ds, 9es Ve 9fs bilesiklerine iliskin "H-NMR, *C-NMR, FT-IR ve LC-MS/MS

spektrum verileri asagida Tablo 18-21’de sunulmustur.



Tablo 18. 9 Tipi (9as, 9ds, 9eg ve 9f¢) bilesiklere ait "H-NMR spektrum verileri

Bilesik No | N*-CH,-CH,-CH, | N!-CH,-CH, | N*-CH,-CH, N'-CH, O=CN-CH, + N*-CH, imid+Arom H NH
7.87(s),2H
9, 1.28(s),4H 181(s)4H | *2.18(s),10H | 3.62(t),4H 4.21(t),8H 7.90(s),2H 11.46(s),2H
9.33(s),2H
7.28-7.34(m),10HArom
7.79(s),2Himid
9ds 1.28(s),8H 186(m),4H | 1.28(s),8H 3.47(t),4H 4.16(m),8H (s),2Hlmi 11.63(s),2H
7.84(s),2H
9.18(s),2H
6.99(s),4HTyfCH
7.46(s),2HTyfCH
9, 1.30(s),4H 1.93(bs),8H 3.55(s),4H *x4,24(s),12H (9).2HTy 11.69(s),2H
7.87(s),4H
9.33(s),2H
3.41(t),4H 6.70-6.90(m),6H
of, 1.25 (s),8H 185(s)8H | 1.25(s),8H | ***3.60 (s),12H | 4.14 (m),8H 7.80(bs),4H 11.60(s),2H
*oxx3 86(s),4H 9.21(s),2H

*CHg3;**Tiyofen-CH,,***OCHj3,****Ph-CH,

69
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Tablo 18 de 9ag, 9dg, 9es ve 9fg bilesiklerine iliskin 'H-NMR verileri
incelendiginde yukarida benzer yapida 9as-e4 bilesikleri icin elde edilen veriler ile son
derece benzer ve paralel veriler oldugu goriilmektedir. Sentezlenen 9ag, 9ds 9eg ve 9f
bilesiklerin de imidazol halkasinin kuaternerizasyonu saglayan metilen kopriisiinde CH>
sayisinin altiya ¢ikmasinin sonucu olarak bu alkan zincirine ait CH; proton sinyallerinin
oldukca genis spektral bandlar haline doniistiigli goriilmektedir. Ancak integrasyon alanlari
Onerilen yapiyr teyid edici nitelikte oldugu gozlenmektedir. Bu bilesiklerde iyonik sivi
olusumunun en bariz verilerini, imidazol halkas1 C,-H proton sinyallerinin 9.18 — 9.33
ppm de ortaya ¢ikmasi gosterilebilir. Diger yandan 9ag, 9ds 9eg ve 9fg bilesiklerinde
molekiler yapilarla ilgili diger proton igerikleri, eslenigi bilesikler sayilabilecek 9as, 9d4
ve 9e, bilesiklerinde daha oOnce agikladigimiz proton igerikleri ile tamamen Ortlisiir

nitelikte olup yukarida Tablo 18’ de ayrintilar1 ile sunulmustur.



Tablo 19. 9 Tipi(9as, 9ds 9eg ve 9fs) bilesiklere ait **C-NMR spektrum verileri

Bilesik No 9as 9ds 9es of

CH3 11.46 *55.41

N*-CH,-CH,-CH, 24.81 25.34 24.76 24.76

-CH,-CN 28.10 26.14 28.01

N*-CH,-CH,-CH, 29.98 29.19 28.95 28.93

N!-CH,-CH,-CH, 30.01 31.28 30.03 30.91

N!-CH, 37.03 37.05 37.15 37.04

O=CN-CH, 46.43 46.16 46.22 46.20

N*-CH, 48.75 48.78 48.63 48.64
118.61;129.71;137.06imidCH 122.00;136.64imidCH 111.74;112.26;118 56(AromCH)

imidCH+Arom (CH)(C) | 121.03;122.35;136.00 | 127.75;128.41;129.23AromCH | 125.64;126.69;127.02AromCH | 120.47;122.15;136.15(imidCH)

134.27AromC 137.33imidCH 127.37;146.40;147.64(AromC)
C=N 14457 146.47 145.70 148.63
c=0 155.15 156.02 155.03 155.71

*.OCHj

1.
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Sentezlenen 9ag, 9ds 9es ve 9fg bilesiklerine iliskin **C-NMR verileri Tablo 19’ da
yukarida sunulmustur. Bu verilerde imidazolyum katyonunu olusturan alkan zincirindeki
N*-CH, karbon pikinin diger -CH,- karbonlarindan daha asag1 alanda olmak iizere 48.63-
48.78 ppm araliginda ortaya c¢iktigi gézlenmektedir. Ayni alkan zincirinin diger -CH,-
karbonlar1 imidazol ve triazol halkalarini birlestiren propil zinciri -CH;- karbonlar ile i¢
ice girmis konumda 30.01- 46.43 ppm de ortaya ¢iktig1 goriilmektedir. Sentezlenen 9ag,
9de, 9es ve 9fg bilesiklerine iliskin molekiiler yapilara ait diger karbon igerikleri benzer
diger grup bilesiklerdeki(9as-fayveriler ile paralel olup ayrintilari ile Tablo 19 da

verilmigtir.

Tablo 20. 9 Tipi(9as, 9dg 9es Ve 9fg) bilesiklerine ait FT-IR absorbsiyon bantlari (cm™)

Bilesik No CH, Cc=C C=N C=0 Alif.CH Arom.CH NH

9ag 1382,1454 1562 1588 1694 2933 3052 3430
9ds 1340,1463 1562 1576 1689 2939 3067 3398
9eg 1358,1463 1562 1581 1693 2939 3077 3397
9fs 1344,1464 1565 1577 1698 2943 3082 3418

Sentezlenen 9as, 9dgs, 9e¢ ve 9fs bilesiklerine ait iliskin FT-IR verileri tablo 20 de
yukarida sunulmustur. Elde edilen veriler daha 6nce 9b,,9c, ve 9f, bilesikleri igin
acikladigimiz FT-IR verileri ile tamamen uyumlu olup yukarida toplu olarak ayrintilari ile

verilmigtir.

Tablo 21. 9 Tipi Bilesiklere(9ags, 9ds 9es ve 9fg) ait LC-MS/MS Spektrum Verileri

Bil. No | Kapali Formiil Ma (g/mol) | m/z Kutle(%)?
9ag Cy4H350,N0Br, | 658 [M-2Br]*,[M-Br* 100,29
9d, CasHus05N1oBr, | 810 [M-2Br/2]*, [M-2Br]", [M-Br]* | 100,9,7
9eq CsHa05N1oBr, | 780 [M-2Br/2]", [M-2Br]", [M-Br]* | 100,124
of CasHsO6NoBr, | 932 [M-2Br]",[M-Br]* 100,23

9 tipi bilesiklerin 9ag ve 9fg bilesiklerinde anyon(Br °) olmaksizin gozlenen
molekiiler iyon pikleri [M-2I]",[M-I]* seklinde rinde siras1 ile 658 ve 932 olarak beklenen
molekiiler yapilara uygun spektral veriler gdzlenmistir. Ayni bilesik grubunun diger LC-
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MS/MS spektrum verileri incelendiginde; beklenmedik sekilde 9dg ve 9eg bilesiklerinde,
molekiiler iyon pikleri yerine molekiil agirliginin yarisina esdeger pikler gozlenmistir ve
bu veriler [M-2Br/2]" ve [M-2Br]" seklinde yukarida tabloda sunulmustur.

1,8-diiyodo oktan ile 3 tipi bilesiklerden (3a,3b,3d,3¢) reaksiyonundan elde edilen
9ag,9bg,9ds Ve Oeg bilesiklerine iliskin ‘H-NMR, *C-NMR, FT-IR ve LC-MS/MS
spektrum verileri Tablo 22-25’de sunulmustur.



Tablo 22. 9 Tipi (9ag,9bs,9ds Ve 9eg) bilesiklere ait ‘H-NMR spektrum verileri

Blle$1k No N+-CH2'CH2-CHZ-CHZ Nl'CHg-Cﬂg N+'CH2-CHZ CHg-Cﬂg- Nl'CHg O:CN-CHZ + N+-CH2 Imid+Ar0m H NH
7.79(s),2H
9as 1.29(s),8H 1.79(s),4H | *2.18(s),10H 3.58(t),4H 4.23(t),8H 7.86(s),2H 11.40(s),2H
9.24(s),2H
7.85(s),2H
9bg **1 11(s),11H 1.79(s)4H | 2.13(bs),4H | 2.57(s),4H | 3.54(t),4H 4.21(t),8H 7.89(s),2H 11.48(s),2H
9.32(s),2H
7.23-
7.33(m),10HAromCH
9dg 1.26(s),8H 18%'(2;12)'% 2.09(bs),4H | 2.51(s),4H | 3.95(t),4H 4.13(q),8H 7.74(s),2H 11.65(s),2H
D 7.79(s),2H
9.14(s),2H
6.98(s), AHTyfCH
1.78- 7.44(d),2HTyfCH
9 1.27(s),8H - 3.47(s),4H ***x4.21(d),12H . 11.67(s),2H
es () 1.91(m),8H (s) @ 7.80(d),4HimidCH ©)

9.19(s),2HimidCH

*CH3;**CH3-CH,;***Ph-CH,;****TiyofenCH,

VL



75

Tablo 22’ de 9ag,9bg,9dg ve 9eg bilesiklerine iliskin 'H-NMR verileri incelendiginde
yukarida benzer yapida 9ag,9ds,9es bilesikleri i¢in elde edilen veriler ile benzer
niteliktedir. Ancak Tablo 22’ de goriilecegi gibi imidazol halkalarini kuaternerize ederek
birlestiren metilen kopriisii CH, protonlar1 1.11-1.29 ppm de 8H karsilik gelecek sekilde
ortaya ¢ikmaktadir. Ayrica ayni pik grubu icinde 6zel olarak 9bg bilesiginde olmak iizere
triazole bagli propil grubu CHjz protonlari ile birlikte yer alarak 11H’ a karsilik gelen bir
spektral ¢izgi olusturmaktadir. Benzer sekilde 9ag bilesiginde de N*-CH,- CH,- proton
grubu sinyalleri icerisinde triazol halkasina 3- pozisyonunda bagli CH3 grubu protonlari
2.18 ppm de 10 H’a karsilik gelecek sekilde sinyal olusturmaktadir. Sentezlenen
9as,9bs,9ds ve 9eg bilesiklerin de kuaternerizasyonu saglayan metilen kopriisiinde CH>
sayisinin sekize ¢ikmasinin sonucu olarak bu alkan zincirine ait CH, proton sinyallerinin
oldukca genis spektral bandlar haline dontistiigii goriilmektedir. Ancak integrasyon alanlari
Onerilen yapiy1 teyid edici nitelikte oldugu gézlenmektedir.Bu grup sentezlenen bilesiklere

iligkin diger proton igerikleri ise Tablo 22’de ayrintilar1 ile belirtilmistir.



Tablo 23. 9 Tipi(9ag,9bg,9ds ve 9eg) bilesiklere ait *C-NMR spektrum verileri

Blle$lk No gag gbg gdg 988

CHs 11.42 9.37

CH,-CN ---- 18.26 28.92 26.18

N*-CH,-CH,-CH,-CH, 25.39 25.30 26.30 25.42

N*-CH,-CH,-CH, 28.15 28.06 29.56 28.18

N*-CH,-CH, 29.01 28.99 29.97 28.86

N’-CH,-CH, 29.21 29.13 32.03 29.24

N'-CH. 36.92 36.73 37.81 37.12

O=CN-CH, 46.36 46.32 46.98 46.27

N*-CH, 48.82 48.70 49.56 48.84
123.11;124.47;137.13imidCH 122.26;124.04;137.32imidCH

[midCH+Arom (CH)(C) 116.01,122.29;136.22 122.24,131.10;136.14 127.68,129.34;129.39AromCH 125.68;126.70;127.08 TyfCH

136.0AromC 136.04TyfC
C=N 144.37 148.09 146.47 145.73
C=0 155.09 155.16 156.02 155.09

9.
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Elde edilen 9ag,9bs,9ds ve 9eg bilesiklerine iliskin **C-NMR verileri, benzer
dikatyonik iyonik sivilar (9as-f4) icin yukarida tablolar halinde sundugumuz verilerle
paralel niteliktedir. Sentezlenen 9ag,9bg,9ds ve 9eg bilesiklerinde imidazolyum katyonunu
olusturan alkan zincirinde CH; sayisinin 8 olmasinin sonucu olarak ortaya ¢ikan molekiiler
kalabaliklik sonucu CH; grubu karbonlarinin bir kismi yiiksek oranda birbiri ile ortiisiir
durumda 25-29 ppm araliginda gozlenmektedir. Kuaternerizasyonu saglayan N'-CH,-
karbonlar1 ise diger grup bilesiklerle paralel sckilde 48.70-49.56 ppm de ortaya
¢ikmaktadir. Sentezlenen bilesiklere 9ag,9bg,9dg ve 9eg bilesiklerine iliskin diger karbon

icerikleri ayrintilari ile Tablo 23° de sunulmustur.

Tablo 24. 9 Tipi(9as, 9bs 9dg ve 9eg) bilesiklere ait FT-IR absorbsiyon bantlari (cm™)

Bilesik No C=C C=N C=0 Alif.CH Arom.CH NH

9ag 1589 1652 1699 2926 3077 3426
9bg 1578 1635 1698 2983 3068 3402
9d, 1577 1654 1690 2930 3083 3432
9eg 1584 1698 1711 2931 3090 3417

Sentezlenen 9ag,9bg,9dg ve 9eg bilesiklerine iliskin FT-IR verileri Tablo 24’de
yukarida sunulmustur. Spektrumlardan elde edilen veriler daha 6nce 9b,,9c, ve 9f, ve
9a4,9b4,9¢4,9d4 ve 9e4 9ag, 9ds, 9es Ve 9f; ile benzer bilesikleri igin agikladigimiz FT-IR

verileri ile tamamen uyumlu olup yukarida toplu olarak ayrintilari ile verilmistir.

Tablo 25. 9 tipi bilesiklere(9ag, 9bg 9dgs ve 9eg) ait LC-MS/MS spektrum verileri

Bil. No | Kapali Formiil Ma (g/mol) | m/z Kiitle(%)?
9ag CosHi 02Nl 780 [M-21T",[M-I]* 100,49
9, CosHas02N 1ol 808 [M-21/2]", [M-2I]", [M-I] | 100,14,16
9d; CasHsoO02Nol, 933 [M-21/2], [M-2IT", [M-I]* | 100,96
%, CaHuOoNpl,S, | 945 [M-21/2], [M-2IT", [M-I]* | 100,95

Sentezlenen 9 tipi bilesiklerin 9ag bilesiginde anyon(Br °) olmaksizin gbzlenen
molekiiler iyon pikleri [M-2I]",[M-I]* seklinde 780 olarak beklenen molekiiler yapiya
uygun spektral veriler gézlenmistir. Aynmi bilesik grubunun diger LC-MS/MS spektrum

verileri incelendiginde; beklenmedik sekilde 9bg 9dg ve 9eg bilesiklerinde, molekiiler iyon
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pikleri yerine molekiil agirliginin yarisina esdeger pikler gozlenmistir ve bu veriler [M-
21/2]" ve [M-21]" seklinde yukarida tabloda sunulmustur.

Calismamizin son boliimiinde gerceklestirilen anyon degisimi islemi ile 9 tipi
bilesiklerden 10  tipi  (10a4,10c4,10d4,10e6,10fs,10ag,10bg)  bilesiklerin  eldesi
gerceklestirilmistir. Ancak bu bilesiklerin eldesini teyid edici spektral verilerin sunulmast,
sentezde kullanilan bilesikler ile aralarinda higbir spektral davranis gézlenememesi sebebi
ile 6nemli bir anlam kazanamamustir. Oyle ki 9 ve 10 tipi bilesiklere iliskin 'H-NMR, -
NMR, FT-IR ve LC-MS/MS spektrum verileri arasinda spektral davranis bi¢cimi agisindan
hicbir fark go0zlenememistir. En bariz farkin gozlenebilecegi LC-MS/MS spektral
verilerinin toplanmasinda kullanilan cihazin anyon birlikte, kiitle Ol¢lim verileri
olusturamamasi sebebi ile, yapisal analize yonelik beklentiler karsilanamamistir. Biitiin bu
spektral analizlerdeki yapisal analize doniik olumsuzluklara karsin, anyon degisimin
basarildiginin en 6nemli kanitin1 Slgiimleri yapilan iletkenlik Glcimlerinde elde edilen
veriler olugturmaktadir.

Sentezlenen 9 tipi bilesiklerin TGA da alinan termal analiz verileri ve konduktometre

de olgiilen iletkenlik degerleri asagida Tablo 26’ da ayrintilariyla sunulmustur.

Tablo 26. 9 tipi bilesiklerin iletkenlik ve termal analiz verileri

Bilesik No | Anyon(X) Tletkenlik(ps)? Tm(°C)" Td(°C)°
9b, Br 835.66 181 225
9c, Br 845.66 118 144,160
of, Br 816.66 212 228
9a, | 850.66 198 148
9by, I 856.66 136 149,174
9cy I 862.66 102 122
9d, | 825.66 95 111,126,140
9y I 828.66 102 159
9ae Br 883.66 189 210
9ds Br 864.66 113 127
9e¢ Br 868.66 144 162,183
of Br 871.66 71 82,91,99
9ag | 887.66 189 93,195,207
9bg I 892.66 137 159,185
9dg I 870.66 122 162
9eg | 872.66 120 130,165

%US (omso):4.34;27.5 °C. "Erime noktast. ¢ Bozunma Sicakligi
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Tablo 26°’da sunulan iletkenlik wverileri incelendiginde iki imidazol halkasini
birlestiren alkan zincirinin uzamast yada kisalmasinin iletkenlik {izerinde herhangi bir
degiskenlik etkisi olmadig1 gozlenmektedir. Bu sonucun literatiirel veriler ile paralel bir
sonu¢ oldugunu belirtmek gerekir. Benzer sekilde bromiir ve iyodiir anyonlarinin ayri ayri
yer aldigr 9 tipi dikatyonik iyonik sivilarda halojen anyonlarmin farkli olusunun da
iletkenlikte bariz bir degisime yol agmadig1 gozlenmektedir. Yapisal farkliliklarin 9 tipi
bilesiklerde, bozunma ve erime sicakliklar1 iizerine etkisinin var olup olmadigi diizensiz

bozunma sicaklik degerlerinin gozlenmesi sebebi ile agiklanmaktan uzaktir.

9 Tipi Bilesiklerin Iletkenlik Grafigi
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Sekil 8. 9 Tipi Bilesiklerin iletkenlik Grafigi

Anyon degisimi sonucu 9 tipi bilesiklerden elde edilen 10 tipi bilesiklerin TGA da
alian termal analiz verileri ve konduktometre de dlgiilen iletkenlik verileri asagida Tablo

27°de ayrintilariyla sunulmustur.

Tablo 27. 10 tipi bilesiklerin iletkenlik ve termal analiz verileri

Bilesik No Anyon(X) Tletkenlik(us)® Tm(°C)" Td(°C)°
10a,4 PF¢ 948.66 423.8 437
10c, PF¢ 964.66 417.3 430
10d, PF¢ 954.66 398.5 423
10e¢ PF¢ 967.66 411.5 419
10fg PF¢ 963.66 392.4 410
10ag PF¢ 986.66 432.4 441
10bg PF¢ 994.66 429.1 438

*US (pmso):4.34;27.5 °C. ®Erime noktas1. ¢ Bozunma Sicaklig
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Yukarida Tablo 26-27° de erime ve bozunma sicaklik degerleri verilen 9 ve 10 tipi
bilesiklerin bu verileri karsilastirildiginda, dikatyonik iyonik sivilarin biinyesine iyodlr ve
bromiir anyonlar1 yerine fosforpenta floriir anyonu girdiginde 10 tipi bilesiklerin erime
bozunma sicakliklarinin ¢ok 6nemli 6l¢iide arttigi goriilmektedir. Bu 6zellikleri ile 10 tipi

bilesiklerin ideal iyonik sivilarin 6zelliklerini tamami ile yansittigi sdylenebilir.

9 ve 10 Tipi Bilesiklerin Karsilastirmah Iletkenlik Grafigi
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Sekil 9. 9 ve 10 tipi bilesiklerin karsilastirmali iletkenlik grafigi

Yukarida 9 tipi (anyon olarak Br™ ve I) ve 10 tipi (anyon olarak PFg") bilesiklerinin
karsilastirmali olarak verilmis iletkenlik 6l¢iim degerleri goriilmektedir. Bu grafikte bariz
olarak dikkati ¢ceken sonug ; elde ettigimiz dikatyonik iyonik sivilarda anyon degisiminin
(halojeniir anyonlar1 yerine hegzafloro fosfat anyonu gecisi) iletkenligi 6nemli derecede
degistirdigi ve PFg anyonunun yer aldigi 10 tipi bilesiklerin molar iletkenliklerinin iyodiir
ve bromir anyonlarmi barindiran iyonik sivilara gore bariz artis yoniinde egilim
olusturdugunun ortaya cikisidir. Bu sonug literatiirde benzer bilesiklerin davranislan ile

oldukga uyumlu bir sonugtur [46-48].
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Elde edilen 9 tipi iyonik sivilarin segilen Orneklerinde anyon varliginin ortaya
konulmasi yaninda iyonik sivilarda, anyon ve katyon etkilesimi, bu etkilesime molekiiler
yapmin etkisini ortaya koymak amaci ile iyodlr anyonu iceren &rnekler
9a4,9b4,9¢4,9d4,9e4, 9ag, 9eg ve bromir anyonu iceren drnekler 9b,, 9c,, 9f,, 9ag, 9es, 9
olmak uzere EDX-RF floresans dl¢iimleri yapilmig, devaminda teorik floresans verimleri
hesaplanarak karsilastirilmalar1 gergeklestirilmistir. Elde edilen X-151n1 K ve L tabakast
siddetlerine iliskin veriler Sekil 10 ve Sekil 11°de sunulmus olup bu veriler kullanilarak
iyonik sivilardaki iyodir ve bromiir anyonlarinin floresans verimlerinden ¢ikartilan grafik
asagida sunulmustur. Bu ¢alismada 10 tipi iyonik sivilardaki anyonlarin barindirdig: fosfor
yada flor EDX-RF cihazinin floresans Olgim araliginin disinda kaldigi igin bu tip bir

Ol¢iimiin disinda birakilmustir.

Tablo 28. 9 tipi bilesiklerin lyod icin deneysel ve teorik L, L, and L3 alt tabaka floresans
verimleri (o1, ®2, ®3) ve L kabugu ortalama floresans verimleri (@)

o1 ]} o3 WL
Bilesik No
Deneysel | Teorik | Deneysel | Teorik | Deneysel | Teorik | Deneysel | Teorik
I (saf) 0.044 0.079 0.079 0.082
9a, 0.033 0.071 0.078 0.079
9as 0.023 0.066 0.070 0.074
9b, 0.047 0.079 0.083 0.082
9c, 0.014 0.065 0.068 0.072
%e, 0.026 0.067 0.071 0.075
9, 0.016 0.065 0.068 0.072
9d, 0.051 0.083 0.088 0.086
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Sekil 10. 9 Tipi iyonik sivilarin iyodur anyonu L tabakasi x-1gin1 siddetleri

Tablo 29. 9 tipi bilesiklerde Brom igin deneysel ve teorik K tabakasi(okei, Okpi2)
floresans verimleri ve K kabugu ortalama floresans verimleri wy

Bilesik No ckal,Z(grlcmz) ka,z(gr/cmz) Wk

Deneysel Teorik Deneysel Teorik Deneysel Teorik

Br (saf) 1.151 0.171 0.628
9as 1.161 0.142 0.619
9b, 1.233 0.141 0.653
9c, 1.191 0.143 0.634
9es 1.211 0.134 0.639
of, 1.145 0.140 0.611
ofs 1.217 0.142 0.646
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Sekil 11. 9 tipi iyonik sivilarin bromiir anyonu K tabakasi x-1s11 siddetleri

Yukarida Sekil 10-11" den de goriilecegi gibi hem iyodiir hemde bromiir
anyonlarinin floresans verimleri {izerine molekiiler yapmin Onemli etkileri ortaya
cikmaktadir. Nitekim 9 tipi dikatyonik iyonik sivilarda imidazol iizerinde
kuaternerizasyonu saglayan alkil zinciri uzadik¢a anyon niteligindeki iyot ve brom
atomlar1 iizerinde elektron yogunlugunun paralel bir sekilde arttig1 gdzlenmistir. Bu sonug
Ozellikle alkil gruplarmin indiiktif elektron saliminin sonucu ile Ortiisiir bir davranistir.
Alkil zincirinde ortaya ¢ikan olduk¢a uzak mesafe indiiktif etkilesimlerin dahi bu yontemle

ortaya konulmasi 6nemli bir sonug olarak belirtilmelidir.



5. SONUC

Bu ¢alismada segilen bazi ester karbetoksi hidrazonlarin N-(3-Aminopropil)imidazol
ile reaksiyonundan triazol-5(3)-on ve imidazol cekirdekleri iceren orijinal nitelikte 11 adet
4-(3-(1H-imidazol-1-il)propil)-3-Alkil (aril veya arilalkil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on (3)
tipi imidazol- triazol-5(3)-on tiirevi anahtar bilesik sentezlenmistir. Bunun yaninda ayni
reaksiyon yolu fiizerinde ara kademe {irlinii niteliginde Etil-N'-3-(1H-imidazol-1-
il)propilkarbamoil fenilhidrazon tiirevi 3 adet orijinal bilesik elde edilerek ilgili reaksiyon
yolu i¢in yeni ve kesin veriler elde edilmis, ilgili reaksiyon mekanizmasi ortaya konmustur.
Calismanin senteze iliskin diger boliminde segilen (3) tipi bilesiklerin dihalojeno
alkanlarla reaksiyonundan orijinal nitelikte 16 adet dikatyonik iyonik sivinin sentezi
gergeklestirilmistir. Halojen olarak bromiir ve iyodiir anyonlarini igeren bu iyonik sivilarin
secilen 7 adedi potasyum hegzafloro fosfat kullanilarak anyon degisimi gergeklestirilmis
ve 7 adet orijinal nitelikte dikatyonik iyonik sivi sentezlenmistir. Sentezlenen tiim
bilesiklerin spektroskopik analizleri FT-IR, *H-NMR, *C-NMR ve LC-MS/MS yo6ntemleri
kullanilarak ortaya konulmustur. Ayrica (3) ve (4) tipi bilesiklerden hazirlanan
kristallerden elde edilen X-RAY ortep diyagramlar1 bu bilesiklerin yap1 aydinlatmasinda
en Onemli verilerden biri olarak sunulmustur. Bunun yaninda sentezlenen tiim bilesiklerin
biyolojik aktiviteye sahip olup olmadiklarini belirlemek icin antitlimor ve antimikrobial
testler yapilmustir. Iyonik sivilarm en belirgin dzelliklerinden olan iletkenlik, bu ¢alismada
sentezlenen iyonik sivilar i¢inde arastirilmis ve bulgular sunularak yorumlanmastir.

Calismamizda, (1) tipi ester karbetoksi hidrazonlarin (2) tipi amin tiirevleri ile
reaksiyonunun literatiirel veriler 1s18inda asagidaki sekilde yiiriidiigii ongortilmistiir(Sekil
12) [49].

0 N—NH
M= o
R—C=N OCH,CH; + R'—NH,——» —> N
(L " -C,HsOH -C,HsOH JZ
‘/ CH,C

O] @ & ®)

Sekil 12 (4) tipi bilesiklerin reaksiyon yiiriiyiisii
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Ik kez bu calismada ester etoksi karbonil hidrazonlarla (1) N-(3-amino propil)
imidazoliin (2) ¢oOziiciisiiz ortamda gerceklesen reaksiyonunda yukarida belirtilen
reaksiyon yolunun dogru olmadigi ara kademe iiriiniin (4) eldesi ile ortaya konulmustur.
Nitekim reaksiyon yolunun asagida belirtildigi sekilde oldugu ve ilk niikleofilik saldirinin
(1) bilesiginin etoksi karbonil karbonuna dogru oldugu belirlenmistir (Sekil 13). Ongdriilen
ve elde edilen bilesiklerin farkli olusuna ragmen beklenen spektroskopik verilerin aym
olmas1 sebebi ile reaksiyonun belirttigimiz sekilde oldugu ve onceki literatiirel verilerin
dogru olmadigina iligkin olarak (4) bilesiklerinin hazirlanan kristallerinden elde edilen U¢
farkl1 yapiya iliskin X-RAY verileri ile olusturulan ortep diyagramlar (ek sekil 51, ek sekil
56, ek sekil 61) ve kristal istiflenme paketleri Ongoriimiizii tamamu ile teyid edici
niteliktedir[50-52]. Bu veriler 1s18inda (3) tipi bilesiklerin gergek reaksiyon yiiriiyiisiiniin

asagidaki sekilde oldugu ongorillmiistir.

OC,Hs N—NH

( . R—QNAO

NH, R —n o
o) hN_LL
R——C—N_NHALYoCH,CH; + — HN —>
l o N -C,HsOH % -C,H5OH
L J1 O
@) @) 4 &’? 3

Sekil 13.(3) tipi bilesiklerin reaksiyon yiirtiytisii

Reaksiyon yolunun belirtildigi sekilde ilerledigi, 120°C’de  gergeklestirilen
reaksiyondan elde edilen 4 tipi bilesiklerinin alman ‘H-NMR, *C-NMR, LC-MS/MS
spektrumlar1 ve ilgili bilesiklerin saf kristallerinden elde edilen X-ray ortep
diyagramlarindan ortaya konulmustur. Diyagramlarda onerdigimiz molekiil yapr acik
sekilde gozlenmektedir. Ancak bu reaksiyon sirasinda 4 tipi bilesiklerin sadece aromatik
tirevlerinin elde edilebilmesi, buna karsin 1 tipi ester karbetoksi hidrazonlarin alifatik yada
arom-alifatik substitiient tasiyan tiirevlerinden ara {irlin niteliginde 4 tipi bir bilesigin elde
edilememesi ilging bulunmustur. Bu davranisin sebebinin o6zellikle 4 tipi bilesiklerde
yapinin var olan aromatik halka ile agik zincirli hidrazon arasinda artan bir konjugasyona
ve kararliliga imkan verdigi diisiiniiliirken, alifatik tiirevlerde boyle bir etkinin olmadig

yada daha diisiik oranda s6z konusu oldugu diisiintilmektedir.
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Calisgmamiz da 4 tipi bilesiklerden 9 tipi dikatyonik iyonik sivilarin sentezi agagidaki
reaksiyon geregi gerceklestirilmistir (Sekil 14).

N—-NH HN_N

R—4 )%O' 'o% 3—R

. X_CHZ—(CHZ)n_CHZ_X .

aJ pm
ot
H %A Pa

@)
Sekil 14.(9) tipi bilesiklerin reaksiyon yliriiyiisii

Dikatyonik iyonik sivilarin (9) sentezi, 3 tipi bilesiklerin ¢0zlicisiiz ortamda
dihalojeno alkanlarla Sekil 14. geregi yirlyen reaksiyonu ile gergeklestirilmistir.
Sentezlenen 9 tipi dikatyonik iyonik sivilarin IR spektral verileri ile 3 tipi baslangi¢
bilesiklerinin IR wverileri karsilastirildiginda C=0 ve C=N gibi gruplarin gerilim
frekanslarinda belirgin bir farkin olmadig goriilmektedir. Buna karsin 'H-NMR
spektrumlarinda her iki grup protonlarin spektral verilerinin karsilastirilmasinda ¢ok
belirgin farklar ortaya ¢ikmaktadir. Nitekim 9 tipi bilesiklerde imidazolyum katyonunun
olusumu sonucu imidazol halkasinin 2-pozisyonundaki C-H proton sinyalinin keskin bir
sekilde 2 ppm kadar asag1 alana kaymaktadir. Oyle ki 3 tipi bilesiklerde 7-7,5 ppm de
singlet spektral ¢izgi olusturan bu proton sinyali 9 tipi bilesiklerde 9-9.5 ppm de singlet pik
olusturdugu gozlenmektedir. Bu sonug iyonik sivi sentezinde imidazolyum katyonunun
olusumu sonucu imidazol halkasinin 2 numarali C-H protonu Uzerinde 6nemli oranda

elektron yogunlugunun azaldigini gostermektedir. Elde edilen spektral sonuclar benzer
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imidazolyum kaynakli iyonik sivilar i¢in sunulan literatlirel verilerle uyum igindedir[53-
54].

Elde edilen 9 tipi iyonik sivilarin TGA(termal gravimetrik analiz) da elde edilen
erime bozunma sicakliklar1 ve konduktometrede alinan molar iletkenlik 6l¢timleri Tablo
26’ da verilmistir. Bu veriler incelendiginde 9 tipi imidazolyum dikatyonik iyonik sivilarda
iki imidazol halkasini birlestiren alkan zincirinin uzamasi ile erime ve bozunma noktasi
sicakliklarinda belirgin bir artis oldugu gozlenmektedir. Diger yandan yapida bulunan
triazol-5(3)-on halkas1 3 pozisyonunda ki grubun alifatik ve arom.- alifatik olmasi1 da belli
oranda erime ve bozunma sicakliklarini etkiledigi gozlenmektedir. Elde edilen erime ve
bozunma sicakliklar1 yoniinden bakildiginda iyodiir ve bromiir anyonu igeren 9 tipi iyonik
stvilarin yiiksek sicakliklarda reaksiyon ortami ¢dziiciisii olarak kullaniminin sinirli oldugu
sOylenebilir. Elde edilen 9 tipi bilesiklerin EDX-RF spektrometresinde kaydedilen ve Sekil
10 ve Sekil 11° de verilen, y ekseninde sayim sayisi (kontur) x eksenin de enerji (channel)
olmak iizere K ve L tabakasi elektronlarinin brom ve iyod i¢in sayim Tablo 28 ve Tablo
29°da verilmistir. Bu verilerden hesaplanan floresans verimler- teorik verimler
incelendiginde, 9 tipi bilesiklerde hem iyod hemde brom igin -(CH2)n képrisinde n sayisi
2, 4,6,8 sirasina gore arttiginda iyod ve brom iizerindeki elektron yogunlugunun da arttig1
sonucu ortaya ¢ikmaktadir. Bir anlamda alkil gruplarinin indiiktif elektron salimi arttikca
hem iletkenlik hem de bunun sonucu olarak floresans verim i¢in daha diisiik degerler elde
edilmektedir. Bu sonug literatiirdeki bilgilerle oldukca paralellik gostermektedir[55].
Iyonik sivilar i¢in ilk kez bu ¢alismada elde edilen bu yapisal veriler iyonik sivilarda anyon
ve molekiiler yap1 arasindaki elektronik etkilesimler agisindan yeni ve orijinal bir sonug
olusturmaktadir.

Sentezlenen 9 tipi bilesiklerin molar iletkenlik Olgiimleri konduktometre
kullanilarak yapilmis ve veriler ps (mikro simens) olarak Tablo 26” da sunulmustur. Elde
edilen iletkenlik verilerinde dikkate deger sonuglar igermektedir. Nitekim dikatyonik
iyonik sivilarda iki imidazol halkasini birlestiren alkan zincirinin -(CH3),-, -(CH3)4-, -
(CH32)6- ve -(CH2)g- sirasina gore uzamasi iletkenlikte artisin 6nemli sebeplerinden biri
olarak ortaya ¢ikmaktadir. Mono katyonik iyonik sivilarda da benzer davraniglar
gozlenmekte, aynt zamanda anyon karakteri ile alkil zincirinin uzamasinin beraberce
iyonik sivilarda iletkenlik 6l¢iimlerini keskin bir sekilde degistirdigi bildirilmektedir [56-

60].Bu veriler ve elde ettigimiz sonuglar tamamiyle paralellik gosterdigi belirtilmelidir.
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Calismamizda 9 tipi iyod ve brom anyonu igeren dikatyonik iyonik bilesiklerden,
potasyum hegzaflorofosfat (KPFg) ile muamele sonucu anyon degisimi {izerinden 10 tipi

bilesiklerin eldesi (anyon degisimi) asagida gosterildigi sekildedir (Sekil 15).

\ ‘</ \NH

Ol +f0

©)

\</ \NH

© - Af ©

19

Sekil 15.(10) tipi bilesiklerin reaksiyon yiiriiyiisii

Caligmamizda 9 tipi bilesiklerden anyon degisimi ile 10 tipi iyonik sivilara gegiste
son derece faydali iyonik sivi karakteri ortaya ciktifi belirlenmistir. Oyle ki 9 tipi
bilesiklerde gozlenen erime-bozunma sicaklik araliklart 10 tipi bilesiklerde ¢ok daha
yiiksege c¢ikmaktadir. Benzer farkliliklar iletkenlik olgtimlerinde de gdzlemlenmektedir.
Tablo 27’ de 10 tipi iyonik sivilar i¢in sunulan erime- bozunma sicakliklar ile iletkenlik
Ol¢lim verilerinde 9 tipi bilesiklere gore Onemli derecede artislar goriilmektedir.
Sentezlenen 9 tipi bilesiklerde erime sicaklik araligr 71-212 OC olarak, bozunma sicaklik
araliklar1 82-228 °C bulunurken, anyon olarak PFg iceren 10 tipi bilesiklerde ise erime
sicaklik araligi 398-432 °C olarak, bozunma sicaklik araliklari 410-441°C bulunmustur.
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Onemli bir farki isaret eden bu davranis 10 tipi bilesiklerdeki hegzafloro fosfat anyonunun
9 tipi bilesiklerdeki iyodiir ve bromiir anyonuna goére molekiilleri daha stabil hale getirdigi
aciktir. Bu durum PFg anyonunun iyodlr ve bromire gore daha kuvvetli bazik karakteri
aciklanabilir. Bu sonu¢ mono katyonik iyonik sivilar i¢in literatiirde sunulan verilerle
paralellik tasimaktadir[61-62]. Iletkenlik &lgiimleri acisindan da 9 ve 10 tipi iyonik
stvilarin iletkenligi karsilastirildiginda, 9 tipi iyonik sivilarda iletkenlik araligi 832-872 ps
iken 10 tipi iyonik sivilarin iletkenlik araligr 900-994 us oldugu gézlemlenmektedir[1]. Bu
durum molekiiler yapinin ve dikatyonik iyonik sividaki anyon karakterinin iyonik sivilarin
fiziksel 6zelliklerinin iyilestirilmesi lizerine 6nemli dl¢lide pozitif katki sagladigini ortaya
koymaktadir.

Calismamizda elde edilen anahtar ve hedef bilesikler niteligindeki 3, 4, 9 ve 10 tipi
tiim bilesiklerin biyolojik davranislarinin ortaya konulmasi amaciyla literatiirde belirtilen
yontemler kullanilarak, antimikrobial ve anti kanser Ozellikleri test edilmistir[63-66]. Bu
testler sonucu iyonik sivilara iligkin (9 ve 10 tipi) dikkate deger bir aktivite gézlenmezken
anahtar bilesik niteligindeki 3 ve 4 tipi bilesiklerde anti mikrobial aktivite
gozlenememesine karsin oldukga timit verici anti kanser 6zellikler belirlenmistir[67].

3 tipi ve 4 tipi bilesiklerin timi meme kanserli MDA-MB 231, MCF-7,MDA- MB-
468 kodlu hucrelere ve helLa serviks kanser hicresine karsi yiiksek aktiveteler ortaya
koyarken; 3g,4m ve 4l bilesiklerinin en yiiksek aktiviteye sahip oldugu gdzlenmistir. Ileri
toksitite Faz Il FAZ III galismalar1 ayrica halen siirdiirilen bu maddelerin mevcut temel
anti kanser ilag standardi olan Paclitaxel ile karsilastirilmasi yapilmis ve anti kanser

oOzelliklerinin dikkate deger 6lgiide oldugu belirlenmistir.



6. ONERILER

Calismamizda hedef bilesiklerin elde edilmesi sirasinda ele geg¢en Etil-N'-3-(1H-
imidazol-1-il)propilkarbamoil-4-arilhidrazon (4-tipi bilesikler)’larin ve 4-(3-(1H-imidazol-
1-il)propil)-3-Alkil (aril veya arilalkil)-1H-1,2,4-triazol-5(4H)-on (3) tipi bilesiklerin
yapilan stotoksik etki aragtirmalarinda, dikkate deger anti kanser etkileri belirlenmistir.
Ozellikle meme tiimérlerine kars1 oldukea etkili oldugu gdzlenen bu bilesiklerin (4 tipi)
farkli kanser tiirlerine karsi etkilerinin incelenmesinin yaninda, bu sinif bilesiklerin yeni
tiirevlerinin hazirlanmasi ve daha ileri faz ¢caligsmalarinin (hayvan deneylerinin) yapilmasi,
yeni ve etkili antikanser ilag tilirlerinin ortaya ¢ikarilmasina yol agabilir.

Calismamizin ana iskeletini olusturan dikatyonik imidazolyum bazli iyonik sivilarin
brom ve iyod anyonu tasiyan tdrevlerinin (9 tipi) belirlenen erime ve bozunma
sicakliklarmin diisiik olmasi sebebi ile ortam ¢dziiciisli olarak kullaniminin sinirlt olacagi
ortaya konmus olmasina karsin, Baylis-Hillman, Knoevenagel, Heck ve esterlesme
reaksiyonlar1 gibi ¢esitli organik reaksiyonlarda katalizor o6zelliklerinin incelenmesi,
kataliz kimyasinda yeni katalizor tiirlerin ortaya ¢ikmasina katki saglayabilir.

Diger yandan elde ettigimiz hegzaflorofosfat anyonu tasiyan iyonik sivilarin
bozunma sicakliklarinin yiliksek olmasi sebebi ile organik kimya uygulamalarinda
reaksiyon ortam ¢doziiciisii yada katalizor olarak gesitli reaksiyonlardaki davraniglarinin
incelenmesi, yeni katalizor ve c¢evre uyumlu ¢oziicii sistemlerinin kesfedilmesi yolunu
acabilir.

Bilinen bazi 6nemli kimyasal reaksiyonlarin (Aldol kondenzasyonu, Diekman
siklizasyonu, Michael katilmasi ve g¢esitli substitusyon reaksiyonlari gibi),reaksiyon
stirelerinin kisaltilmasi, bozunma iiriinlerinin azaltilmasi, reaksiyon verimlerinin artirilmasi
amaci ile yakin zamanlarda siklikla kullanilmaya baslanmistir. Bu amaca doniik olarak
cesitli yapilarda ve ozellikle (cesitli heterosiklik yapida, asidik yada bazik karakterde)
iyonik sivilar reaksiyon ortami ¢dziiclisii ve ayn1 zamanda katalizorii olarak kullanildig:
bilinmektedir. Bu tip ¢alismalara paralel olmak iizere elde ettigimiz iyonik sivilarin benzer
reaksiyon ortamlarinda davraniglarinin ortaya konmasi i¢in bu alanlarda uygulama
calismalarinin yapilmasi yerinde olacaktir. Bu caligmalardan ilging ve beklenmedik

sonuglarin elde edilebilecegi muhtemeldir.
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Calismamizda anyon degisimi sadece halojenler (brom ve iyod) ile hegza floro fosfat
arasinda bir anyon degisimi ile sinirli kalmistir. Bu alani ¢esitlendirmek bir¢ok farkli tip
anyon degisimini gerceklestirerek mevcut iyonik sivilarin bir¢ok 6zellikleri yansitabilecek
fiziksel 6zelliklere sahip iyonik sivi eldesi miimkiindiir. Bu nedenle kuvvetli bazik 6zellik
tasiyan (CF3S03),N°, AsFg, SbFs, NO3;’, CH3CO,, CF3SOj3, AICI,, CIO4 gibi
anyonlarla mevcut anyonlarin degisimi yapilarak daha verimli kullanimi olan ve 1s1
dayanimi yiiksek fiziksel Ozellikler tasiyan yeni iyonik sivilarin elde edilmesinin yolu
acilacaktir. Bu tip iyonik sivilarin ayn1 zamanda endiistriyel olarak yeni nesil pillerin dolgu
malzemelerinin eldesinde kullanildig1 dikkate alinirsa, bu ve benzeri uygulamalarda, elde
edilen yada anyon degisimi ile elde edilecek iyonik sivilarin kullanilabilecegini goz
Oniinde tutmak gerektigi diisiincesindeyiz.

Elde edilen iyonik sivilarin mevcut imkanlarla sadece molar iletkenlik Olglimleri
gerceklestirilmistir. Buna ilave olarak bu bilesiklerin elektriksel iletkenliklerinin viskozite
ve yogunluk Ol¢limlerinin yapilmasi, bu alana yeni bazi fiziksel parametrelerin
kazandirilmasi agisindan faydali olacaktir.

Cesitli biyokimyasal iglemlerde iyonik sivilarin biyo katalizér davranisi bilinmesi
sebebi ile, calismamizda orijinal nitelikte olan iyonik sivi Orneklerinin biyo katalizor
Ozelliklerinin incelenmesi de yeni ve etkili biyo katalizorlerin belirlenmesinin yolunu

acabilir.
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Ek Sekil 53. 41 bilesiginin 50 MHz *C-NMR (APT) spektrumu (DMSOds)
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Ek Sekil 58. 4m bilesiginin 50 MHz *C-NMR (APT) spektrumu (DMSOds)
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Ek Sekil 61. 4m bilesiginin X-Ray Ortep Diyagrami
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Ek Sekil 80. 9¢c4 bilesiginin 50 MHz **C-NMR (APT) spektrumu (DMSOds)
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Ek Sekil 105. 9fs bilesiginin FT-IR spektrumu
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