KARADENIZ TEKNIK UNIVERSITESI
FEN BILIMLERI ENSTITUSU

KiMYA ANABILIM DALI

2-HEPTIL-5-METIL-2,4-DiHIDRO-3H-1,2,4-TRIAZOL-3-ON TUREVI YENI
HETEROSIKLIK BIiLESIKLERIN SENTEZI

YUKSEK LiSANS TEZIi

Kimyager Safak AKIN

HAZIRAN 2016
TRABZON



KARADENIZ TEKNIK UNIVERSITESI
FEN BILIMLERI ENSTITUSU

KiMYA ANABILIiM DALI

2-HEPTIL-5-METIL-2,4-DiHIDRO-3H-1,2,4-TRIAZOL-3-ON TUREVI YENI
HETEROSIKLIK BILESIKLERIN SENTEZI

Safak AKIN

Karadeniz Teknik Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisiince
" YUKSEK LiSANS (KIMYA) "

Unvam Verilmesi I¢cin Kabul Edilen Tezdir.

Tezin Enstitlye Verildigi Tarih : 10/05 /2016
Tezin Savunma Tarihi :01/06 /2016

Tez Damismani : Prof. Dr. Olcay BEKIRCAN

Trabzon 2016



KARADENIZ TEKNIK UNIVERSITESI
FEN BILIMLERI ENSTITUSU

Kimya Anabilim Dalhnda
Safak AKIN Tarafindan Hazirlanan

2-HEPTIL-5-METIL-2,4-DIHIDRO-3H-1,2,4-TRIAZOL-3-ON TUREVI YENI
HETEROSIKLIK BILESIKLERIN SENTEZI

baslikli bu ¢alisma, Enstitii Yonetim Kurulunun 17/ 05/2016 gun ve 1653 sayih

karariyla olusturulan jiiri tarafindan yapilan sinavda
YUKSEK LISANS TEZi
olarak kabul edilmistir.

Juri Uyeleri

Baskan : Prof. Dr. Ahmet DEMIRBAS e
Uye  : Prof.Dr.Olcay BEKIRCAN e

Uye . Dog. Dr. Emre MENTESE

Prof. Dr. Sadettin KORKMAZ
Enstitd Mudurd



ONSOZ

K.T.U. Fen Bilimleri Enstitiisii, Kimya Anabilim Dali Yiiksek Lisans Programi
dahilinde hazirlanan *’2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on Tiirevi Yeni
Heterosiklik Bilesiklerin Sentezi’’ baslikli tez ¢alismasit K.T.U. Fen Fakiiltesi, Kimya
Boliimii Organik kimya Arastirma Laboratuari’nda gergeklestirilmistir.

Calisma konumuzu belirleyen, bu c¢alismanin teorik ve pratik uygulamalarinin
gergeklestirilmesi esnasinda yanimizda olan, bizlere her tiirlii destegi ve imkan1 saglayan,
degerli bilgi ve birikimlerinden yararlandigimiz, saygideger hocam Prof. Dr. Olcay
BEKIRCAN’a sonsuz tesekkiirlerimi ve minnetlerimi sunarim.

Dahil oldugum bu giizel ekipte yer alan, bizlere agabeylik yaparak iizerimizden
destegini esirgemeyen Yiik. Kimyager Yusuf OZDEMIR e ve ¢aligmalarim esnasinda her
zaman yanmimda olarak degerli bilgilerini ve dostlugunu esirgemeyen Ergiin GULTEKIN,
Basri ISCI ve irem SEN’e tesekkiirlerimi sunarim.

Ayni arastirma laboratuarinda bulundugum ve ¢alismalarim siiresince yardimlarini
benden esirgemeyen Ars. Gor. Fatih CELIK, Yiiksek Kimyager Arif MERMER, Yiiksek
Kimyager Yakup SIRIN, Vildan SERDAROGLU ve Kivang PEKER’e tesekkiirlerimi
sunmay1 borg bilirim.

Son olarak diinya tizerindeki en 6nemli olgulardan olan aile kavramini bana eksiksiz
bir sekilde hissettiren, her zaman yanimda olan ¢ok degerli aileme ve arkadaslarima sonsuz

tesekkiirlerimi sunarim.

Safak AKIN
Trabzon 2016



TEZ ETiK BEYANNAMESI

Yiiksek Lisans Tezi olarak sundugum “ 2-Heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-
3-on Tiirevi Yeni Heterosiklik Bilesiklerin Sentezi ” baglikli bu ¢alismay1 bastan sona kadar
danigsmanim Prof. Dr. Olcay BEKIRCAN sorumlulugunda tamamladigim, verileri/érnekleri
kendim topladigimi, deneyleri/analizleri ilgili laboratuarlarda yaptigimi/yaptirdigimi, bagka
kaynaklardan aldigim bilgileri metinde ve kaynakg¢ada eksiksiz olarak gosterdigimi, calisma
siirecinde bilimsel arastirma ve etik kurallara uygun olarak davrandigimi ve aksinin ortaya

¢ikmasit durumunda her tiirlii yasal sonucu kabul ettigimi beyan ederim. 01/06/2016

Safak AKIN



ICINDEKILER

Sayfa No

ONSOZ ...ttt 1
TEZ ETIK BEYANNAMESI. ..ottt v
ICINDEKILER ......cocviviiiitiieiciitcetete ettt sttt \Y
(@ )72 ) SRS PR VII
SUMMARY oottt ettt e et et et e st e e beebe e s e e s e et et et e nreeaeereeneene e VIl
SEKILLER DIZINT ...ocviiiieieicice ettt IX
TABLOLAR DIZINT....coiiiiiiiiiiiieicscese s X
SEMBOLLER DIZINT ..ot X1V
1. GENEL BILGILER .....coiiiiiieiiiieiesse e 1
1.1. Elsis ... N0 ... A R 1
2. YAPILAN CALISMALAR VE BULGULAR......ccccooviiiiiiiiiiecc e 23
2.1. 4-Amino-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (40)

BileSiZINin SENtEZI....c..viuviiiiiiiiiiiiieii et 23
2.2. 4-{[(2-Hidroksifenil)metilen]amino}-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-

triazol-3-on (54) Bile§iZinin SeNteZi ..........coccvrereiiriiiieieie e, 24
2.3. 4-{[(5-Kloro-2-hidroksifenil)metilen]amino}-5-metil-2,4-dihidro-

3H-1,2,4-triazol-3-on (55) BilesiZinin Sentezi.........cccoervererereneneseneeieiens 26
2.4. 4-{[(5-Bromo-2-hidroksifenil)metilen]amino}-5-metil-2,4-dihidro-

3H-1,2,4-triazol-3-0on (56) BileSiZinin Sentezi.........cccovrvererereseseseeieieeenns 27
2.5. 4-{[(2-Hidroksi-5-nitrofenil)metilen]amino}-5-metil-2,4-dihidro-

3H-1,2,4-triazol-3-on Bilesiginin (57) SeNntezi.........cccovrerenereneriiseeeeeeens 28
2.6. 4-{[(2-Hidroksi-5-metoksifenil)metilen]amino}-5-metil-2,4-dihidro-

3H-1,2,4-triazol-3-on (58) BilesiZinin Sentezi..........cccvvverererenerieneeeeeeeenns 29
2.7. 2-Heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (41) Bilesiginin Sentezi .. 31
2.8. 4-(4-Klorobenzil)-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on

(64) Bile§iZININ SENLEZI .....cciuvveieiiiieieeiieesee e 32
2.9. 4-(4-Bromobenzil)-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on

(65) Bile§iZINIn SENLEZI .....ccouveeieiiiiieiiieiieesiie ettt 33
2.10. 4-(4-Nitrobenzil)-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on

(66) BileSiZININ SENLEZI ......ciuveeiiiiiieiiieiieesiie ettt 34
2.11. 4-(2,4-Diklorobenzil)-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on

(67) Bile$iZINin SENTEZI ....c.veviviieiiieiieiieiesie ettt 36
2.12. Etil-2-(1-heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il]asetat

(83) BileSIZININ SENTEZI ...cvvveiiiieiiiie it ittt 37



2.13. 2-(1-Heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)asetohidrazit
(84) BileSIZININ SENTEZI ...cvuvviiivvieiiiieiiiiie sttt n e 38
2.14. 2-(1-Heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)-N’-
[(2-hidroksifenil)metiliden]asetohidrazit (85) Bilesiginin Sentezi................... 39
2.15. 2-(1-Heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)-N’-
[(5-kloro-2-hidroksifenil)-metiliden]asetohidrazit (86) Bilesiginin Sentezi .... 40
2.16. 2-(1-Heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)-N’-
[(5-bromo-2-hidroksifenil)-metiliden]asetohidrazit (87) Bilesiginin sentezi... 42
2.17. 2-(1-Heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)-N’-
[(2-hidroksi-5-nitrofenil)-metiliden]asetohidrazit (88) Bilesiginin Sentezi ..... 43
2.18. 2-(1-Heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)-N’-
[(2-hidroksi-5-metoksifenil)-metiliden]asetohidrazit (89) Bilesiginin Sentezi 45
3 TARTISMA ..ottt te ettt eeees e ee e s eea et tses s s s et etees e eneeseeeeseeees oo 47
4 SONUCLAR ..ottt eeeeet et e e e st esees e steeses e e s s e e sessessene oo 57
5. ONERILER ...ttt sttt ssassasses 59
6 KAYNAKLAR .ottt 1 60
7 EILER .ottt bbbttt ne e 66
OZGECMIS

VI



Yiksek Lisans Tezi

OZET

2-HEPTIL-5-METIL-2,4-DIHIDRO-3H-1,2,4-TRIAZOL-3-ON TUREVI YENI
HETEROSIKLIK BILESIKLERIN SENTEZI

Safak AKIN

Karadeniz Teknik Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Kimya Anabilim Dali
Danigman: Prof. Dr. Olcay BEKIRCAN
2016, 65 Sayfa, 34 Ek Sayfa

Calismanin birinci boliimiinde, 4-amino-3-metil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on
(39) bilesiginin 1-bromoheptan ile reaksiyonundan yeni 4-amino-2-heptil-5-metil-2,4-
dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (40) bilesigi sentezlendi. 40 bilesiginin ¢esitli benzaldehitler
ile reaksiyonlarindan 4-{[(2-hidroksi-5-siibstitiiefenil)metilen]amino}-5-metil-2,4-dihidro-
3H-1,2,4-triazol-3-on (54-58) tiirevi bilesikleri elde edildi. Calismanin ikinci boliimiinde, 40
bilesigi hipofosfordz asitli ortamda sodyum nitrit ile muamele edilerek literatiire kayith
olmayan 2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (41) bilesigi elde edildi. Daha
sonra 41 bilesiginin baz1 benzil halojeniirler ile reaksiyonlarindan 4-(4-siibstitiiebenzil)-2-
heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on ~ (64-67)  bilesiklerine  varilmistir.
Calismamizin {i¢iincli kisminda, 41 bilesiginin etil bromoasetat ile reaksiyonundan elde
edilen etil-2-(1-heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il]asetat (83) bilesigi
2-(1-heptil-3-metil-5-o0kso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il) asetohidrazit (84) bilesigine
doniistiiriildii. Calismanin son boliimiinde sentezlenen 84 bilesiginin bazi aromatik aldehitler
ile reaksiyonundan 2-(1-heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)-N’-[(2-
hidroksi-5-substituefenil)metiliden]asetohidrazit (85-89) tiirevleri elde edilmistir. Bu
calismada elde edilen 17 yeni bilesigin yap1 aydinlatiimalari igin IR, *H NMR, *C NMR ve

Kiitle spektroskopisi yontemleri kullanilmistir.

Anahtar Kelimeler :1,2,4-triazoller, 2,5-disiibstitiie-1,2,4-triazol-3-on’lar, Deaminasyon,
Schiff bazlari, Hidrazit-Hidrazon Tiirevleri
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Master Thesis

SUMMARY

THE SYNTHESIS OF NEW HETEROCYCLIC COMPOUNDS CONTAINING
2-HEPTYL-5-METHYL-2,4-DIHYDRO-3H-1,2,4-TRIAZOLE-3-ONE RING

Safak AKIN

Karadeniz Technical University
Institute of Natural Sciences
Department of Chemistry
Supervisor: Prof. Dr. Olcay BEKIRCAN
2016, 65 Pages, 34 Pages Appendix

Firstly, the new compound 4-amino-2-heptyl-5-methyl-2,4-dihydro-3H-1,2,4-triazole-
3-one (40) was synthesized by the reaction of 4-amino-3-methyl-4,5-dihydro-1H-1,2,4-
triazole-5-one (39) with 1-bromoheptane. 4-{[(2-hydroxy-5-substitutedphenyl)methylene]
amino}-5-methyl-2,4-dihydro-3H-1,2,4-triazole-3-ones (54-58) obtained by treatment of
compound 40 with benzaldehydes. Secondly, the new compound 2-heptyl-5-methyl-2,4-
dihydro-3H-1,2,4-triazole-3-one (41) was prepared by treatment of compound 40 in the
presence of hypophosphorous acid and sodium nitrite. Then by the reaction of compound 41
with some benzyl halides obtained 4-(4-substitutedbenzyl)-2-heptyl-5-methyl-2,4-dihydro-
3H-1,2,4-triazole-3-ones (64-67). Thirtly, Treatment of compound 41 with ethyl
bromoacetate obtained 2-(1-heptyl-3-methyl-5-0x0-1,5-dihydro-4H-1,2,4-triazole-4-yl]
acetate (83), which was converted into 2-(1-heptyl-3-methyl-5-ox0-1,5-dihydro-4H-1,2,4-
triazole-4-yl) acetohydrazide (84) by treatment with hydrazine hydrate. Finally, synthesized
compound 84 by the treatment of some aromatic aldehydes gave 2-(1-heptyl-3-methyl-5-
0x0-1,5-dihydro-4H-1,2,4-triazole-4-yl)-N’-[(2-hydroxy-5-substitutedphenyl)methylene]
acetohydrazide (85-89) derivatives. The structures of 17 original compounds were identified
by using IR, *H NMR, *C NMR and Mass spectroscopic data.

Keywords :1,2,4-triazoles, 2,5-disubstituted-1,2,4-triazole-3-ones, Deamination, Schiff
bases, Hydrazide-Hydrazone Derivatives.
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1. GENEL BiLGILER

1.1. Giris

Mikroorganizmalarin neden oldugu enfeksiyon hastaliklarinin tedavisinde kullanilan
antibiyotikler klinik agidan biiyiik bir 6neme sahip olan ilag tiirleridir. Bu tarz ilaglarin
sentezlenerek kullanilmaya baglanmasiyla birlikte enfeksiyon hastaliklarina bagli 6liimler
onemli oranda azalmistir. Ilaglarin belirli bir dozda olusturdugu etkinin ayn1 dozda
tekrarlanan kullanimlarindan sonra azalmasi veya ayni etkiyi olusturmak i¢in daha yiiksek
dozda kullanilmalarinin  gerekliligi, ilag etkisine karsi direng gelisimi olarak
tanimlanmaktadir. Mikroorganizmalarin bu ilag tiirlerine kars1 direng kazanmastyla birlikte
bir ilag direnci tiirii olan antibiyotik direnci ortaya ¢ikmaktadir [1].

Gilinitimiizde kullanilmakta olan antibiyotik ilag¢ tiirleri, gelisen antibiyotik direnci
nedeniyle giinden giine etkinligini kaybetmektedir. Bu sebeple var olan ilag tiirlerinin
gelistirilerek etkinliginin arttirilmas1 veya yeni ilag¢ tilirlerinin sentezlenerek insanligin
kullanimina sunulmasi kaginilmaz olmustur. Organik kimyanin en biiyiik sinifin1 olusturan
hetorohalkali bilesikler endiistride kullanimlar1 ve biyolojik olarak etkinlikleri sebebiyle
giinden giine biiyliyen ve giintimiizde ¢ok fazla ilgi ¢eken bir alan halini almistir [2].

20. yiizyillin sonlarina dogru tanimlanan 20 milyon kimyasalin iicte ikilik kismi1
tamamen veya kismen aromatik bilesikleri, yaklasik olarak yarisi ise heterohalkali bilesikleri
icermektedir [3]. Heterohalkal1 yapilar biyolojik etkinlikleri sebebiyle hem ila¢ sanayinde
hem de tibbi kimya alaninda ila¢ sentezi acisindan hedef yapilar1 igermektedir. Bu tarz
yapilarin ila¢ sentezindeki rolii 6onemli boyutlara ulasmis durumdadir [2]. Azot ve siilfiir
iceren heterohalkali kimyasallar yiizy1l onceki ilk kullanimlarindan glinlimiize kadar dikkat
cekici bir gelisme icerisindedirler. Bu kimyasallar arasinda azot igeren heterosiklik sistemler
degisik uygulama alanlarinin olmasindan dolay1 bilim insanlarinin ilgisini ¢ekmektedir [4].

1880°li yillarda Bladin tarafindan bilim diinyasina kazandirilmis olan triazoller,
gostermis oldugu dikkat ¢ekici farmakolojik etkinlik sebebiyle azot igeren heterohalkali

yapilarin en dnemlilerinden biridir [5,6].

1905 yilinda Alfred Einhorn 1914 yilinda ise Karl Brunner tarafindan tanimlanan ve

giintimiizde Einhorn-Brunner tepkimesi olarak bilinen imitlerin (1) alkil hidrazinlerle asetik



asitli ortamda muamelesi sonucu 1,2,4-triazol’lin izomerik karigimi (2) elde edilmistir
(Denklem 1) [7,8].

B

1

1911 yilinda Guido Pelizzari tarafindan literatiire kazandirilan Pelizzari tepkimesi bir
amit (3) ile bir hidrazitin (4) 1s1 ile birlikte muamelesinden 1,2,4-triazol (5) eldesini ortaya
koymaktadir (Denklem 2) [9].

e A_%

Triazol, yapisinda ii¢ azot atomu tasiyan bes iiyeli heterosiklik bir halkadir. Azot
atomlarinin halkadaki siralanigina gore visinal (v)-1,2,3-triazol veya simetrik (s)-1,2,4-
triazol olarak adlandirilir. Halkanin 4 numarali konumundaki azot atomundan gecgen diisey
simetri ekseni sebebiyle 1,2,4-triazol simetrik olarak tanimlanir ve {i¢ tautomerik yapida (1,

11, 111) bulunabilir. I ve 11 numarali yapilar halkanin en kararlt oldugu yapilardir [10].

i_._;
1,2,4 triazol
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Azot atomlarmin komsu sekilde bulunmalar1 sebebiyle visinal olarak adlandirilan

1,2,3-triazol iki tautomerik yapiya sahiptir.
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1H-1,2,3-triazol 2H-1,2,3-triazol

Giliniimilizde bir ¢ok arastirma grubu, gostermis oldugu biyolojik ve biyokimyasal
etkinlikler sebebiyle 1,2,4-triazol tiirevi bilesikleri ¢alisma alani olarak belirlemislerdir [11].
Bu tarz yapilar lizerinde yapilan ¢alismalar sonucunda ¢esitli etkinliklere sahip ilaclar elde
edilmis ve insanligin yararina sunulmustur.

Antifungallar mantar enfeksiyonlarinin tedavisinde kullanilan sentetik farmakolojik

ajanlardir. Antifungal 6zellik gosteren ilaglara 6rnek olarak Itrakonazol (6) [12], Flukonazol
(7) [13] ve Posaconazol (8) [14] verilebilir.
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Major depresif bozukluk veya bilinen adiyla depresyon; kisinin sosyal islevlerini ve

giinliik yasama dair etkinliklerini rahatsiz edecek dereceye ulasmis iiziintii, melankoli veya



keder durumunu ifade eder. Bu hastalik tiim diinya genelinde major psikolojik rahatsizliklar
arasinda en yaygin olanlarindan birisidir.

Diinya tizerinde depresyonun baslica tedavi yontemi ilag tedavisidir. Etoperidon (9),
Trazodon (10) ve Nefazodon (11) 1,2,4-triazol-3(5)-on triazol grubu igermektedir ve

antidepresan 6zellige sahip ilag tiirleridir [15].
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Akciger kanserinden sonra diinyada goriilme siklig1 en yiiksek kanser tiirii olan meme
kanseri meme hiicrelerinde baslayan bir kanser tiirtidiir [16]. Aromataz inhibitér 6zelligi
gosteren Vorozol (12) [17], Letrozol (13) [18] ve Anastrozol (14) [18] meme kanseri

tedavisinde kullanilmaktadir.
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Antiviraller viriislerin lireme adimlarindan birini veya bir kagini engelleyerek viriis
tiremesini durduran veya baskilayan, viriislere karsi etkili farmakalojik ajanlardir. Ribavirin
(15) [19] antiviral ilag olarak Hepatit-C tedavisinde kullanilmaktadir. Viramidin (16) [19]
ise yine antiviral ila¢ olarak kullanilmak iizere faz IIl asamasinda insanlar iizerinde

denenmektedir.
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Yapisinda 1,2,4-triazol halkasi igeren cesitli ilaclar igerisinde en 6nemlileri olarak
tanimlayabilecegimiz Anastrazole (17), Letrozole (18) ve Vorozole (19) Antitiiméor 6zellik

gostermektedir [20].
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5-Alkil(aril)-2,4-dihidro-1,2,4-triazol-3-on bilesiklerinin sentezi ile ilgili literatiirde
birka¢ yontem bilinmektedir. Farkli gruplar tarafindan yapilan caligmalarda ester
etoksikarbonil hidrazonlarin (20) amanyok (21) ile tepkimesi sonucu bu tip bilesikler (22)
elde edilmistir (Denklem 3) [21,22].

NNHCO,C,Hs /
)J\ + NH3 e + 2C,Hs0H (3)
R o

N
R OC,Hs |
H

20 21 22



Yapilan bir diger caligmada ise ester etoksikarbonil hidrazonlarin (20) birincil
aminlerle (23) tepkimesiyle 4,5-dialkil(aril)-2,4-dihidro-1,2,4-triazol-3-on (24) bilesigi elde
edilmistir (Denklem4) [23].

N——NH

NNHCO,C;Hs /
)k + R——NH, I A /K + 2C,H5OH (4)
R o

R OC,Hs

1—z

20 23 24

Ikizler A., A. tarafindan yapilan bir ¢alismada amidometoksikarbonil hidrazonlarin
(25) birincil aminlerle (23) tepkimesiyle 4,5-dialkil(aril)-1,2,4-triazol-3-on (24) tiirevi
bilesikler elde edilmistir (Denklem 5) [24].

25 23 24

Bir diger 1,2,4-triazol tiirevi ise 2,5-dialkil(aril)-2,4-dihidro-1,2,4-triazol-3-on
halkasidir. Bu tiir bilesiklerin sentezi i¢in literatiirde sinirli sayida yontem bilinmektedir. N-
etoksikarbonil imidat tiirevi (26) bilesiklerin fosfodihidrazit (27) ile muamelesi sonucu

ortamdan etanol uzaklasarak ve 28 tipi 1,2,4-triazol-3-on bilesikleri elde edilmistir
(Denklem 6) [25].
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HN—N
H,N——N o
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\OEt H2N—N/ \R2 R4 N o
CHs,

26 27 28



George ve Papadopoulos tarafindan yapilan bir c¢alismada N-Etoksikarbonil
tiyoamitlerin (29) alkil(aril)hidrazinlerle tepkimesi sonucu 2,5-dialkil(aril)-2,4-dihidro-
1,2,4-triazol-3-on (30) tiirevi bilesikler sentezlenmistir (Denklem 7) [26].

S

o
CeHs CH
” H ” R'NHNH, / 30a | Cefls s
R——C——N——COkt - > R o 30b | CeHs CeHs Q)

30c | CoHs CHj
30d | CoHs CgHs

29 30

3,5-Disiibstitiie-1,2,4-oksadiazol (31) tiirevinin fotokimyasal olarak 2,5-distibstitiie-
1,2,4-triazol-3-on tiirevi 32a-c bilesiklerine doniisiimii bildirilmistir (Denklem 8) [27].

N N :
/ \O / \N/R 32a | Metil
1) MeOH, hv, 254 nm_ 32b| Propil (8)
N— 2) RNH, HN

32c | Biitil
NH, (0]
32a-c

31

Bir patent calismasinda sentezlenen 2-(2-klorofenil)-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-

triazol-3-on (33) bilesiginin sinir hiicreleri tizerinde koruyucu (ndroprotektif) etkisi oldugu

kaydedilmistir [28].
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1965 yilinda Kroeger ve ekibi tarafindan 4-amino-2,5-disiibstitiie-1,2,4-triazol-3-on
(34) tirevleri hidroklorik asitli ortamda NaNO: ile muamele edilerek deaminasyona

ugratilmistir (Denklem 9) [29].

/CH3 /CH3
N—N N—N
/ HCI /
—_— 9
R o) NaNO, R o)
T T
NH, H
34 35

Grubumuz tarafindan yapilan bazi ¢alismalarda 4-amino-2,5-disiibstitiie-1,2,4-triazol-
3-on bilesikleri N-2 {iizerinden alkillendirilmis ve bu alkil tiirevleri hipofosfor6z asitli
ortamda sodyum nitrit ile deaminasyona ugratilarak 2,5-distibstitiie-3H-1,2,4-triazol-3-on
tirevleri sentezlenmistir. Sentezlenen 2-heptil-5-(4-metoksibenzil)-2,4-dihidro-3H-1,2,4-
triazol-3-on bilesiginin M. smegmatis e kars1 antimikobakteriyel etki gosterdigi saptanmistir
(Denklem 10) [30, 31].

R' R'
R
N——NH 38a 4 metoksibenzil n-heptil
/4 \A\ _NaOEt__ /& A %50 HaPO, /4 \/\ 38b | metil n-dodesil
R N O RX (0] NaN02 N
NH, NH2 H
36 37 38

Bu literatiir bilgileri esas alinarak ¢alismamizin ilk kisminda 2,5-disiibstitiie-2,4-
dihidro-1,2,4-triazol-3-on tiirevi olan 2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on
bilesiginin sentezi amaglanmistir. Bu amagla literatiirdeki yonteme goére [32] elde edilen
4-amino-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on  (39) bilesiginin 1-bromoheptan ile
sodyum etoksitli ortamda tepkimesiyle literatiire kayitli olmayan 4-amino-2-heptil-2,4-
dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (40) bilesigi elde edilmistir (Denklem 11).



N——NH N——N
/4 NaOEY/(CHs(CH,)s-Br /4 \/\ an
6] Mutlak Etanol/Reflax @)
N T
NH, NH,
39 40

Bir sonraki asamada ise 4-amino-2-heptil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (40)
bilesigi hipofosforoz asitli ortamda NaNO- yardimiyla deaminasyona ugratilarak literatiirde

kayith bulunmayan 2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (41) bilesigi elde

edilmistir.
N—N N—N
/4 A = H3P02 /4 /K
— (13)
O

T O NaNO, T

NH, H

40 4

1,2,4-Triazol-3-on halkas1 igeren heterosiklik bilesiklerin 6nemli farmakolojik
Ozelliklere sahip olduklar1 bilinmektedir. Herbisitler genel anlamda yabanci otlar1 6ldiirticii
veya normal gelisimini Onleyici olarak kullanilan kimyasallar1 ifade etmektedir. Gegmiste
1,2,4-triazol-3(5)-on tiirevlerinin herbisidal etkinlikleri incelenmistir. Gilinlimiizde herbisit
olarak kullanilan Sulfentrazone (42) [33] ve ipfenkarbazon (43)’un [34] molekiil formiilleri

verilmistir.
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CH3
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42 43

5-Siibstitiie-4-amino-1,2,4-triazol-3-on tiirevi Dbilesiklerinin bazilarmin biyolojik
aktiviteye sahip olduklar1 belirlenmistir ki, B. Kahveci ve grubu tarafindan sentezlenen 4-
amino-1,2,4-triazol-3-on tiirevleri olan 4-amino-5-(3-bromobenzil)-2,4-dihidro-3H-1,2,4-
triazol-3-on (44a) ve 4-amino-5-(2-bromobenzil)-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (44b)
bilesiklerinin gram pozitif bakteriler {izerinde antibakteriyel etkinlik gosterdigi

kaydedilmistir (Denklem 13) [35].

R N——NH
H N,H / R
)\ R o /4 | -
EtO N H,O R N O 44a| 3-BrCgH,CH,
A 12s | 44b| 2-BrCgH,CH,
OEt NH,
44a,b

Y. Unver ve ¢alisma arkadaslar1 tarafindan yapilan bir baska calismada sentezlenen 4-
amino-5-tiyofen-2-ilmetil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on  (45) bilesiginin Candida
albicans ATCC 60193 ve Candida tropicalis ATCC 13803’¢ kars1 iyi derecede antifungal
etkinlige sahip oldugu gozlemlenmistir (Denklem 14) [36].

o N——NH

H : / 14
SN = | ocs NHNHZHO /KO (14

o]
@)
N
I
&)
zZ—Z

H>
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Yapilan bir diger ¢alismada N. Demirbas ve grubu tarafindan sentezlenen 4-amino-5-
(kuinolin-2-il)-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (46) bilesiginin gram pozitif bakteri olan
E. coli ve E. faecalis’ e kas1 Ampisilin’e esit derecede Bacillus cereus’a karsi ise kayda deger

derecede antimikrobiyal 6zellik gosterdigi saptanmistir (Denklem 15) [37].

o)
PR h h
N
HoN NH, + —_— ~\y (19
\N N/ _ / / NH
H H N COOH N
N
46 | o

NH,

Birincil aminlerin (23) aldehit veya ketonlarla (47) vermis olduklar1 kondenzasyon
tepkimesi sonucu olusan ve karbon ve azot atomlar1 arasinda -N=CH (imin) grubunu i¢eren
bilesiklere Schiff bazi (48) denir. Bu tiir bilesikler ilk olarak Hugo Schiff tarafindan 1864
yilinda ortaya konulmustur (Denklem 16) [38].

O R" (H)

R——NH, + )_k e N:C/ n H,0 (16)
- /N

23 a7 48
A. Ikizler ve B. Kahveci tarafindan yapilan bir ¢alismada cesitli 1,2,4-triazol-3-on

amino Schiff bazi tiirevleri sentezlenmistir. Sentezlenen Schiff bazlar1 arasindan en yiiksek

antitimor aktiviye sahip bilesik (49) belirtilmistir [39].

N——NH

®/4 \A\
N o}
|
N——NH o N
/ )\o" om—@—( —_— 7
T ' 49
NH,
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Y. Unver ve calisma arkadaslar tarafindan yapilan ¢alismada sentezlenen Schiff bazi
bilesiklerin (50a-c) maya mantarlarina kars1 antifungal etkinlik gosterdigi saptanmustir.
(Denklem 18) [36].

/ /K R
+
(e} O 50a| 2-hidroksifenil (18)
N 50b| 3-piridil
— | 50c| 3-hidroksi-4-metoksifenil
NH,

H. Yiksek ve grubu tarafindan  sentezlenen  2-asetil-5-benzil-4-(2-
tiyenilmethilenamino)-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (51) bilesiginin Mycobacterium
smegmatis’e kars1 antitiiberkiiloz, C albicans ve S. cerevisiae e kars1 antifungal etkinliklik
gosterdigi bildirilmistir (Denklem 19) [40].

N—NH 9 O N—N
/ \A\ i )J\ )k > / \/\ "
N o o \ o
N L
51

1,2,4-Triazol halkasi igeren imin tiirevi bilesiklerinin de Onemli farmakolojik

aktiviteye sahip olduklar1 bilinmektedir. N. Demirbas ve R. Ugurluoglu tarafindan yapilan
bir ¢alismada bu tarz bilesiklerin meme kanseri, akciger kanseri ve beyin tiimori igin
antitimor etkinlikleri incelenmistir. Antitimor etkinlik gosterdigi saptanan bilesik (52)

belirtilmistir (Denklem 20) [41].



N——NH N——N
NaOC,H /
/ /K Gl (20)
O CeHsCHch (@]
T N
N L
X 2 N

H. Yiiksek ve arkadaglari tarafindan yapilan bir diger calismada ise yine ayn tiir schiff
baz1 tiirevleri sentezlenmis ve bu bilesiklerin antioksidan 6zellikleri incelenmistir.
Sentezlenen 2-metil-5-benzil-4-(4-metoksibenzilidenamino)-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-
3-on bilesiginin (53) askorbik asite oranla daha yiiksek antioksidan etkinlik gosterdigi
saptanmistir (Denklem 21) [42].

CHs
N——NH /N_N
A NaOH )%o
N © — N
(CH3)2S04
| | @
N
X X
53
OH OCHs

Bu literatiir bilgileri 1s1¢1nda ¢alismamizin bir sonraki kisminda 4-amino-2-heptil-5-
metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (40) bilesigi aldehitlerle muamele edilerek literatiire
kayitli olmayan Schiff bazlar1 (54-58) sentezlendi (Denklem 22).
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54.58 N 58| -OCHj3

HO N

HO

4,5-Disubstitue-1,2,4-triazol-3-on tiirevi bilesiklerinin farkli biyolojik aktivitelere
sahip olduklar1 bilinmektedir. Kahveci ve grubu tarafindan yapilan bir calismada
4-(3,5-diklorofenil)-5-alkil(aril)-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on tirevleri (59a,b)
sentezlenmis ve bu bilesiklerin test edilen tiim bakteri tiirlerine karsi orta derece

antibakteriyel 6zellik gosterdigi ortaya koyulmustur (Denklem 23) [43].

NH, N—NH

C,Hs0 —-{
>7

OCyHs 59a CH3
o 59a,b 59b| -CgHs

N. Demirbag ve grubu tarafindan yapilan bir calismada sentezlenen bazi 2,4-
distibstitiie-1,2,4-triazol-3-on (60a-c) tiirevi bilesiklerin bir ¢ok bakteri tiiriine Kkarsi

antibakteriyel etkinlik gosterdigi saptanmistir (Denklem 24) [44].

NNHCO,Et N——NH
R * RCHyNH, —> /& \A\ 60a CH3 furan2|l (24)
60b| CH,CgHs furan-2-il
CH; tetrahidrofuran-2-il

OEt 60c
60 a-c

R'
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B. Kahveci ve grubu tarafindan yapilan bir bagka ¢alismada sentezlenen 2-asetil-2,4-
dihidro-4-[4-(tert-butil)fenil]-5-alkil(aril)-3H-1,2,4-triazol-3-on (6la-c) tiirevi bilesiklerin
Mycobacterium smegmatis’e karsi antitiiberkiiloz etkinlik gosterdikleri saptanmistir
(Denklem 25) [45].

O>\
N——NH N—N

R/< \A\O R /Ko
N o) o) N
MD / Etanol ‘ R 25
_—
* o 61a| -CH,CgHs (25)

61b| -CH,CgH4(-CHy m)
61c| -CH,CgH4(-CH3 p)

61a-c

HaC CH, H,C CH;
CH; CHs

Patent galismasi olarak sentezlenen ve 2,4,5-trisiibstitiie-1,2,4-triazol-3-on tiirevi olan
5-(4-klorofenil)-2,4-dimetil-3H-1,2 4-triazol-3-on ~ (62)  bilesiginin  sinir  sistemi
hastaliklarina karsi etkinlik gosterdigi saptanmistir [46]. Bir diger patent ¢aligmasinda
sentezlenen 5-fenil-4-(prop-2-in-1-il)-2-propil-3H-1,2,4-triazol-3-on (63) bilesiginin ise bir
ve iki ¢enekli ot tiirlerine kars1 herbisit 6zellik gostedigi ortaya koyulmustur [47].

/CH3 /\/

N—N N—N
AO
N ° N
a | |
CHy H,C——C—=CH
62 63

Bu literatiir bilgileri baz alinarak ¢alismamizin bir sonraki kisminda 2-heptil-5-metil-
2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (41) bilesiginden baslanarak 2,4,5-trisiibstiitie-1,2,4-

triazol-3-on tiirevi olan bilesikler (64-68) sentezlenmistir (Denklem 26).



N—N N—N
/ 64[4-ci
. NaOC,Hs 6548 o
——
66| 4-NO
o \ / C,HsOH o 2
T R P X N 67| 2,4-Diklor
H 64-67 =
64,65 66 X=Br 67 X=Cl \ p
s

Hidrazitler aktif —(C=O)NHNH> fonksiyonel grubunu igeren hidrazin’in organik
tiirevlerinin genis bir grubunu icermektedir. Karboksilik asit hidrazitleri (69) cesitli acil
bilesiklerinin 6rnegin ester, anhidrit ve agil halojeniirlerin (68) hidrazin ile tepkimelerinden

elde edilmislerdir (Denklem 27) [48].

o 0 R=Alkil, Aril
)J\ + NH,NH, —_— > )J\ X=OEt, OMe, Halojen (27)
R X R NHNH,
68 69

Hidrazit tiirevlerinin ¢esitli biyolojik etkinliklere sahip olduklar1 bilinmektedir. Bir
hidrazit tiirevi olan izonikotinik asit hidrazit (70) tiiberkiiloz tedavisinde kullanilmaktadir
[49]. Hidrazit tiirevi olan Bumadizone (71) anti-inflamatuar ila¢ olarak kullanilmaktadir

[50]. Dupracetam (72) ise dikkat artis1 saglayan bir ilag tiiriidiir [51].

DY O D

70 72
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Hidrazit tiirevlerinin diger bir 6nemli 6zelligi ise sahip olduklar1 iki digli ligand
ozellikleri sebebiyle ¢ok kolay kompleks yap1 olusturabilmeleridir. Olusturduklart kompleks
yapinin tiirli ortamin asitligine gore degiskenlik gostererek amit yada imit formunda

gerceklesmektedir [52].

O S »M OH- .-\ -----. M
R .4 R R 4
,"’ Xn \ ’
HN\”/ N\ e
NH, NH,
m
amit formu imit formu
73 73

Literatlir bilgilerine gore hidrazit-hidrazon yapist igeren bilesiklerin 6nemli
farmakolojik aktiviteye sahip olduklart bilinmektedir. A. Azam ve arkadaslar1 tarafindan
sentezlenen 74 bilesiginin E. histolytica bakterisine karsi standart ilag olan Metronidazol’den
daha etkili oldugu saptanmistir (Denklem 28) [53].

0
NO,
0
0

’ | > = NN (28)
N A NH, H

N 74

\

Fraga ve arkadaglar tarafindan yapilan bir diger ¢calismada sentezlenen 75 bilesiginin

ise T. cruzi bakterisi iizerinde referans ilag olan Benzidazol’e oranla daha aktif oldugu

belirlenmistir (Denklem 29) [54].

(6] (e}
OH
6]
X Q_( ~ PN
NHNH, N
= Hy H (29)
75

OH
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Padhye ve arkadaslar1 tarafindan hidrazit-hidrazon yapisi igeren bilesikler
sentezlenmistir. Sentezlenen 76 bilesiginin meme kanserine karsi yiiksek etki gosterdigi

saptanmistir (Denklem 30) [55].

(0]
HN
. N \ TFA / \ (30)
55-60 °C
HO — O OH 76 ——N

Antimikrobiyal etkinliklerin incelendigi bir ¢alismada A. Demirbas ve grubu
tarafindan sentezlenen 1,2,4-triazol-3-on tiirevleri igerisinde test edilen mikroorganizmalara
kars1 en yiiksek antimikrobiyel etkinligi hidrazit-hidrazon yapisi i¢eren 2-(4-amino-3-(4-
klorofenil)-5-okso-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-1-il)-N’-[(2,6-diklorofenil)
metilen]asetohidrazit (77a) ve 2-(4-amino-3-(4-klorofenil)-5-okso-4,5-dihidro-1H-1,2,4-
triazol-1-il)-N’-[(2-kloro-6-florofenil)metilen]asetohidrazit (77b) bilesiklerinin gosterdigi
gbzlenmistir (Denklem 31) [56].

o
/—4 /—4 Ar
N—N NHNH, N—N NHN:C<
/ % ArCHO / A :
\ o rCHO N o (31)
cl | o 7720 | a: Ar = -CgHsCly(2,6-)
NH, NH,  b: Ar = -CgHsCIF(2,6-)

N. Demirbas ve grubu tarafindan sentezlenen 4-amino-3-p-klorobenzil-5-okso-4,5-
dihidro-[1,2,4]triazol-1-il asetik asit benzilidenhidrazit (78a) 4-amino-5-okso-3-fenil-4,5-
dihidro-[1,2,4]triazol-1-il asetik asit 2,4-dikloro-benzilidenhidrazit (78b) bilesiklerinin

meme kanserinde antitiimor aktiviteye sahip oldugu gézlemlenmistir (Denklem 32) [57].
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(0] O

— o R | -

N—N c// N—N / : ®
NHNH, \/\ / \ NHN=—C 78a| propil  fenil
/ R' H / \ 78b| fenil 2,4-diklorofenil
> (32)
R O R O
78a,b
NH, NH,

Yapilan bir baska ¢alismada sentezlenen 2-{3-(4-metilbenzil)-4-[2-(1H-indol-3-
il)etil]-5-okso-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-1-il}-N’-(3-florofenilmetilen)asetohidrazit (79)
bilesiginin S. aureus, E. faecalis, B. Cereus, E. coli ve K. Pneumoniae mikroorganizmalarina

kars1 antibakteriyel etkinlik gosterdigi saptanmistir (Denklem 33) [58].

HsC O HsC o
~ ~ /"
- N—N
/N N\A\ NHNH, / /K NHN—C\
-
o
N ° N

R'CHO 33)
79
4 4
N N
| |

H H

A. Demirbas ve grubu tarafindan yapilan bir baska calismada ise yine hidrazit-
hidrazon tiirevleri sentezlenmis ve bu bilesiklerin antibakteriyel etkinlikleri incelenmistir.
Sentezlenen bilesiklerin (80a-c) 1y1 derecede gram positif ve gram negatif bakterilere ayrica
Mycobacterium smegmatis’e karsi antibakteriyal etkinlik gosterdigi saptanmistir (Denklem
34) [59].
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e SR
B

A
AN pe::

Y. Unver ve arkadaslari tarafindan elde edilen 81 bilesiginin antiradikal aktivite

gosterdigi tespit edilmistir (Denklem 35) [60].

N2

NH, NH2

Grubumuz tarafindan daha 6nceden yapilan c¢alismalarda ¢esitli hidrazit-hidrazon
yapist iceren bilesikler sentezlenmis ve bunlarin sahip oldugu biyolojik etkinlikler ortaya
koyulmustur. Sentezlenen 2-[3-(4-metoksibenzil)-1-heptil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-
triazol-4-il]-N’-[(2-hidroksi-5-metoksifenil)metiliden]asetohidrazit ~ (82a) bilesiginin
Orlistat standartina karsi alternatif olabilecek derecede anti-lipaz etkinlik gosterdigi
belirlenmistir. Sentezlenen 2-[3-(4-metoksibenzil)-1-heptil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-
triazol-4-il]-N’-[(2-hidroksi-5-nitrofenil)metiliden]asetohidrazit (82b) bilesiginin  ise
yiiksek diizeyde anti-a-glukozidaz etkinlik gosterdigi saptanmistir (Denklem 36) [30].



s

_ (36)

/
b N o

N_LK
I—H—NHNH2 o
HN
H,CO H,CO 82ab NN
82a| 2-OH, 5-OCH,4 |
82b| 2-OH, 5-NO,
R

Daha Onceki yapilan ¢alismalar goz oniine alinarak ¢alismamizin bir sonraki kisminda
ise N4 atomu iizerinden literatiirde bulunmayan etil-2-(1-heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-
4H-1,2,4-triazol-4-il)asetat (83) bilesigi elde edilmistir (Denklem 37).

O

N——N || N N
/ Br. C NaOC2H5 /
Slls (37)
A xo + \C/ \OCsz CoH=0H o
T Hy N
H L
C——OC,H
41 83 || 2M5

O

Elde edilen etil 2-(1-heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)asetat
(69) bilesigi hidrazin hidrat ile muamele edilerek hidrazit tiirevi olan 2-(1-heptil-3-metil-5-
okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)asetohidrazit (84) bilesigine ulasildi (Denklem 38).
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T

N—N N——N

/ 1 Bitanol /
O + NH,NH, -H,0 Kaynatma (38)

N N

\— ——OC,Hs I_ﬁ NHNH,
o}

o—0

Calismamizin son kisminda 2-(1-heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-
4-il)asetohidrazit (84) bilesigi aldehitlerle muamele edilerek hidrazit-hidrazon tiirevleri (71-
75) elde edildi (Denklem 39).

AIAINN

N—N

e}
A /Ko * H—Ll —t, /4 \A (39)

| HO
o 85-89

/\

bos




2. YAPILAN CALISMALAR VE BULGULAR

Deneysel ¢aligmalar sirasinda kullanilan ¢oziiciiler ve kimyasal maddeler yerli ve
yurtdist kaynakli firmalardan temin edilmistir. Elde edilen bilesiklerin erime noktalart 9200
Thermo Scientific dijital erime noktasi tayin cihaziyla belirlenmistir. *H-NMR ve *C-NMR
verileri DMSO-dgs ¢oziicisii ve TMS standarti kullanilarak BRUKER 400 MHz NMR
cihazinda alinmistir. IR spektrumlari ise ATR teknigi kullanilarak Perkin-Elmer Frontier FT-
IR spektrofotometresinde kaydedilmistir. Kiitle spektrumlart da Quattro LC 4.0 micromass
spektrofotometresi kullanilarak alinmstir.

Tiim deneysel ¢alismalar Karedeniz Teknik Universitesi Fen Fakiiltesi Kimya Boliimii
Organik Kimya Arastirma Laboratuarinda yapilmistir. IR ve Kiitle spektrumlar1 Karedeniz
Teknik Universitesi Fen Fakiiltesi Kimya Boliimii Enstriimental Analiz Laboratuarinda
alinmistir. *H-NMR ve ¥CNMR spektrumlar1 ise Giresun Universitesi Fen Fakiiltesi
Arastirma Laboratuvar’'nda ve Mersin  Universitesi ileri Teknoloji ~Arastirma

Laboratuarlarinda alinmistir.

2.1. 4-Amino-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (40) Bilesiginin
Sentezi

4-Amino-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (39) (0.01 mol, 1.14 g) 50 mL
mutlak alkolde ¢6ziildii ve lizerine ekivalent oranda sodyum etoksit ¢ozeltisi (0.23 g Na, 100
mL mutlak alkol) ilave edilerek 2 saat geri sogutucu altinda nemden korunarak kaynatildi.
Sogutulan karigima 1-bromoheptan (0.01 mol, 1.57 mL) katilarak 12 saat geri sogutucu
altinda nemden korunarak kaynatildi (reaksiyon siiresi ITK ile belirlenmistir). Bu siirenin
sonunda elde edilen homojen karisim diisiik basing altinda evapore edilerek ¢oziicii
uzaklastirildi. Geriye kalan kati madde alkol:su (1:2)’dan bir ka¢ defa kristallendirilerek
saflastirildi ve vakum altinda kurutuldu. Elde edilen spektral veriler yardimi ile 40 numaral

bilesik olarak tanimlandi.



Erime Noktasi
Verim
FT-IR (Vmax, Cm'l)

IH-NMR (DMSO-ds, & ppm)

13C-NMR (DMSO-ds, & ppm)

El MS m/z (%)
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62-63 °C
1.85 g, % 87

3305, 3260 (NH,), 2955, 2921, 2853 (alifatik CH),
1713 (triazol C=0), 1626 (C=N) [Ek Sekil 1].

0.85 (t, 3H, N-(CH2)s-CHs, J = 6.8 Hz), 1.22-1.29 (m,
8H, N-(CH2)>-(CH2)s-CHg), 1.53-1.57 (m, 2H, N-
CH2-CHa-(CH4)4-CHs), 2.26 (s, 3H, CH3), 3.71 (t, 2H,
N-CHa-(CH2)s-CH3 J = 8.0 Hz), 4.22 (s, 2H, NH)
[Ek Sekil 2].

11.19 (CHs, N-(CH2)s-CHs), 14.35 (CHs), 22.87 (CH,
N-(CH2)5-CH2-CH3), 26.81 (CH2, N-(CH2)2-CHo»-
(CH2)3-CHs), 28.98 (CH2, N-CH2-CHa-(CH)s-CHs)
29.16 (CHz, N-(CH2)3-CH2-(CH2)2-CHg), 31.98 (CH,
N-(CH2)s-CH2-CH2-CH3), 46.04 (CH2, N-CH»-
(CH2)s-CHg), 144.52 (triazol C5), 153.45 (triazol
C=0) [Ek Sekil 3].

MA: 212.29 g/mol; 235.23 ([M+Na+]*, 100), 213.20
(IM+H]*, 5) [Ek Sekil 4].

2.2.  4-{[(2-Hidroksifenil)metilen]amino}-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-
3-on (54) Bilesiginin Sentezi

4-Amino-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (40) bilesigi (0.01 mol, 2.
12 g) tizerine 0.01 mol (1.05 mL) 2-hidroksi benzaldehit ilave edildi. Reaksiyon yag banyosu

igerisinde 150 °C sicaklikta 4 saat siirdiirtildii. Bu siirenin sonunda elde edilen kat1 madde

etanolden bir kag defa kristallendirilerek saflastirildi ve vakum altinda kurutuldu. Elde edilen

spektral veriler yardimiyla 54 numarali bilesik olarak tanimlandi.



Erime Noktasi
Verim
FT-IR (Vmax, Cm'l)

IH-NMR (DMSO-ds, & ppm)

13C-NMR (DMSO-ds, 8 ppm)

ElI MS m/z (%)

HO

25

103-104 °C
2.08 g, % 66
1710 (C=0), 1594 (C=N). [Ek Sekil 5]

0.85 (t, 3H,N-(CH2)s-CHs, J = 8.0 Hz), 1.25 (bs, 8H, N-
(CH2)2-(CH2)4-CHs), 1.63-1.66 (m, 2H, N-CH2-CH,-
(CH4)a-CHs), 2.29 (s, 3H, CHs), 3.65 (t, 2H, N-CH,-
(CH2)s-CH3J = 8.0 Hz) Ar-H: [6.89-6.97 (m, 2H), 7.33-
7.37 (m, 1H), 7.79-7.82 (m, 1H)], 9.96 (s, 1H, -N=CH),
10.29 (s, 1H, OH) [Ek Sekil 6].

10.96 (CHs, N-(CH2)6-CHs3), 13.84 (CHz3), 21.98 (CH,
N-(CH2)5-CH2-CH3), 25.84 (CH., N-(CH:).-CH,-
(CH2)3-CHs), 27.88 (CH2, N-CH-CHa-(CH2)s-CHz)
28.13 (CH2, N-(CH2)3-CH2-(CH2)2-CHs3), 31.08 (CH,
N-(CH2)s-CH2-CH2>-CHj3), 44.27 (CH2, N-CH>-(CH>)s-
CHs) Ar-C: [ 116.42 (CH), 119.42 (CH), 119.46,
126.40 (CH), 132.86 (CH), 142.75] 149.35 (-N=CH),
151.32 (triazol C5), 157.60 (C=0)

[Ek Sekil 7].

MA: 316.40 g/mol; 339.37([M+Na]*, 100), 317.36
([M+1]", 13), 171.19 (12), 100.13 (6)
[Ek Sekil 8].
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2.3.  4-{[(5-Kloro-2-hidroksifenil)metilen]amino}-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-
triazol-3-on (55) Bilesiginin Sentezi

4-Amino-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (40) bilesigi (0.01 mol,
2.12 g) tizerine 0.01 mol (1.56 g) 2-hidroksi-5-kloro benzaldehit ilave edildi. Reaksiyon yag

banyosu igerisinde 160 °C sicaklikta 4 saat siirdiiriildii. Bu slirenin sonunda elde edilen kati

madde etanolden bir kag¢ defa kristallendirilerek saflastirildi ve vakum altinda kurutuldu.

Elde edilen spektral veriler yardimiyla 55 numarali bilesik olarak tanimland.

Erime Noktasi
Verim
FT-IR (Vmax, Cm'l)

IH-NMR (DMSO-ds, & ppm)

13C-NMR (DMSO-ds, 8 ppm)

Cl

109-110 °C
3.08 g, % 88
1711 (C=0), 1592 (C=N). [Ek Sekil 9]

0.85 (t, 3H,N-(CH2)6-CHs, J = 8.0 Hz), 1.26 (bs, 8H,
N-(CH2)2-(CH2)4-CH3), 1.63-1.66 (m, 2H, N-CH.-
CH,-(CH4)s-CHs), 2.30 (s, 3H, CHs), 3.65 (t, 2H, N-
CHy-(CH2)s-CH3 J = 8.0 Hz) Ar-H: [6.98 (d, 1H, J =
8.0 Hz), 7.36-7.39 (m, 1H), 7.78 (bs, 1H)], 9.95 (s, 1H,
-N=CH), 10.61 (s, 1H, OH) [Ek Sekil 10].

10.95 (CHs, N-(CHz)s-CH), 13.85 (CHs), 21.97 (CH.,
N-(CH2)s-CHp-CH3), 25.83 (CHaz, N-(CH2)z-CHo-
(CH2)s-CHz), 27.84 (CHa, N-CHa-CHa-(CH2)s-CHa)
28.12 (CHz, N-(CH2)3-CH2-(CHz2)2-CHz), 31.08 (CHz,
N-(CH2)a-CHz-CHo-CH),
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44.27 (CHz, N-CHa-(CH2)s-CHs) Ar-C: [118.30 (CH),
121.30, 123.32, 124.81 (CH), 132.24 (CH), 142.88]
148.82 (-N=CH), 149.29 (triazol C5), 156.35 (C=0)
[Ek Sekil 11].

El MS m/z (%) : MA: 350.84 g/mol; 373.33([M+Na]*, 100),
351.32([M]*, 28), 339.37 (25), 171.19 (9) [Ek Sekil
12].

2.4. 4-{[(5-Bromo-2-hidroksifenil)metilen]amino}-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-

triazol-3-on (56) Bilesiginin Sentezi

4-Amino-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (40) bilesigi (0.01 mol,
2.12 g) iizerine 0.01 mol (2.05 g) 5-bromo-2-hidroksi benzaldehit ilave edildi. Reaksiyon
yag banyosu igerisinde 165 °C sicaklikta 4 saat siirdiiriildii. Bu siirenin sonunda elde edilen
kat1 madde etanolden bir kag¢ defa kristallendirilerek saflastirild1 ve vakum altinda kurutuldu.

Elde edilen spektral veriler yardimiyla 56 numarali bilesik olarak tanimlandi.

N—N
A<
N (0]
|
N
X
HO
Br
Erime Noktasi 1 126-127 °C
Verim : 3.049, %77
FT-IR (Vmax, cm™Y) » 1714 (C=0), 1591 (C=N) [Ek Sekil 13].

!H-NMR (DMSO-dg, 5 ppm)  : 0.85 (t, 3H, N-(CH2)s-CHs, J = 8.0 Hz), 1,26 (bs, 8H,
N-(CH2)2-(CH2)4-CH3), 1.63-1.66 (m, 2H, N-CH>-
CH2-(CH4)4-CHg), 2.30 (s, 3H, CHa),



13C-NMR (DMSO-ds, & ppm)

El MS m/z (%)
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3.65 (t, 2H, N-CHp-(CH2)s-CHs J = 8.0 Hz) Ar-H:
[6.93 (d, 1H, J = 8.0 Hz), 7.46-7.49 (m, 1H), 7.90 (bs,
1H)], 9.94 (s, 1H, -N=CH), 10.63 (s, 1H, OH) [Ek
Sekil 14].

10.95 (CHs, N-(CH2)e-CH), 13.84 (CHs), 21.98 (CH.,
N-(CHz)s-CH2-CH3), 25.84 (CHz N-(CHz)2-CHo-
(CH2)3-CHg), 27.85 (CH2, N-CH2-CH2-(CH)4-CHa)
28.14 (CH2, N-(CH2)3-CH2-(CH2)2-CHz3), 31.09 (CHz,
N-(CH2)4-CH2-CH2-CH3), 44.26 (CH., N-CHa-
(CH2)s-CH3) Ar-C: [110.80, 118.71 (CH), 121.86,
127.75 (CH), 135.01 (CH), 142.84] 148.72 (-N=CH),
149.27 (triazol C5), 156.76 (C=0) [Ek Sekil 15].

MA: 39529 g/mol; 419.29 ([(M+1)+Na]*, 100),
395.26 ([M]*, 7), 259.17 (52), 171.14 (73) [Ek Sekil
16].

2.5.  4-{[(2-Hidroksi-5-nitrofenil)metilen]amino}-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-
triazol-3-on Bilesiginin (57) Sentezi

4-Amino-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (40) bilesigi (0.01 mol,
2.12 g) tizerine 0.01 mol (1.67 g) 2-hidroksi-5-nitro benzaldehit ilave edildi. Reaksiyon yag

banyosu igerisinde 165 °C sicaklikta 4 saat siirdiiriildii. Bu silirenin sonunda elde edilen kat1

madde etanolden bir kag¢ defa kristallendirilerek saflastirildi ve vakum altinda kurutuldu.

Elde edilen spektral veriler yardimiyla 57 numaral bilesik olarak tanimlandi.

HO

NO,
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Erime Noktas1 : 137-138 °C
Verim : 1.89, %50
FT-IR (Vmax, cm™) 1677 (C=0), 1593 (C=N), 1339, 1298 (NO,)

[Ek Sekil 17].

'H-NMR (DMSO-ds, 8 ppm)  : 0.86 (t, 3H,N-(CH2)s-CHs, J = 8.0 Hz), 1.27 (bs, 8H,
N-(CH2)2-(CH2)4-CHs), 1.63-1.67 (m, 2H, N-CH:-
CHa-(CHa)s-CHs), 2.33 (s, 3H, CHs), 3.65 (t, 2H, N-
CH,-(CH2)s-CHs J = 8.0 Hz) Ar-H: [7.13 (d, 1H, J =
8.0 Hz), 8.24 (bs, 1H), 8.60 (bs, 1H)], 10.02 (s, 1H, -
N=CH), 11.95 (s, 1H, OH) [Ek Sekil 18].

15C-NMR (DMSO-ds. 5 ppm) : 10.96 (CHs, N-(CH2)s-CHs), 13.86 (CHs), 21.97 (CHs,
N-(CH2)s-CHz-CH3), 25.82 (CHaz N-(CH2)2-CHo-
(CH2)3-CHs), 27.83 (CHz, N-CHz-CHe-(CHz)a-CHa)
28.12 (CHz, N-(CH2)3-CH2-(CH2)2-CHz), 31.08 (CHz,
N-(CH2)s-CH2-CH2-CH3s), 44.29 (CH2, N-CH:-
(CH2)5-CHs) Ar-C: [L17.08 (CH), 120.36, 121.49
(CH), 127.85 (CH), 140.00, 142.87] 147.81 (-N=CH),
149.25 (triazol C5), 162.88 (C=0) [Ek Sekil 19].

El MS m/z (%) - MA: 361.40 g/mol; 384.31 ([M+Na]*, 30), 362.29
(IMT, 5), 259.17 (100), 237.15 (48).
[Ek Sekil 20]

2.6. 4-{[(2-Hidroksi-5-metoksifenil)metilen]amino}-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-
triazol-3-on (58) Bilesiginin Sentezi

4-Amino-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (40) bilesigi (0.01 mol,
2.12 g) tizerine 0.01 mol (1.27 mL) 2-hidroksi-5-metoksi benzaldehit ilave edildi. Reaksiyon
yag banyosu igerisinde 155 °C sicaklikta 4 saat stirdiiriildii. Bu siirenin sonunda elde edilen
kat1 madde etanolden bir ka¢ defa kristallendirilerek saflastirildi ve vakum altinda kurutuldu.

Elde edilen spektral veriler yardimiyla 58 numarali bilesik olarak tanimlandi.



HO

Erime Noktasi
Verim
FT-IR (Vmax, Cm'l)

IH-NMR (DMSO-ds & ppm)

13C-NMR (DMSO-ds, 8 ppm)

ElI MS m/z (%)

30

OCH,

97-98 °C
2.11g, % 61
1714 (C=0), 1594 (C=N), 1281 (C-O) [Ek Sekil 21].

0.85 (t, 3H, N-(CH2)e-CHs, J = 8.0 Hz), 1.26 (bs, 8H,
N-(CH2)2-(CH2)s-CH3), 1.63-1.66 (m, 2H, N-CH>-
CHz-(CH2)s-CH), 2.30 (s, 3H, CHs), 3.65 (t, 2H, N-
CHa-(CH2)s-CHs J = 8.0 Hz), 3.73 (s, 3H, OCHa), Ar-
H: [6.89 (d, 1H, J = 8.0 Hz), 6.97-7.00 (m, 1H), 7.31
(bs, 1H)], 9.86 (s, 1H, -N=CH), 9.91 (s, 1H, OH)

[Ek Sekil 22].

10.95 (CHs, N-(CHz)s-CH), 13.86 (CHs), 21.97 (CH.,
N-(CH2)s-CHz-CH3), 25.82 (CHaz N-(CH2)z-CHo-
(CH2)s-CHz), 27.87 (CHz, N-CHa-CHa-(CH2)s-CHa)
28.12 (CHz, N-(CH2)3-CH2-(CH2)2-CHz), 31.08 (CHz,
N-(CH2)s-CHo-CH2-CHs), 44.27 (CHz, N-CH,-
(CH2)s-CHg), 55.44 (CH3s, OCH3) Ar-C: [109.29 (CH),
117.51 (CH), 119.59, 119.95 (CH), 142.80, 149.34]
151.03 (-N=CH), 151.90 (triazol C5), 152.26 (C=0)
[Ek Sekil 23].

MA: 346.20 g/mol; 369.36([M+Na]*, 19), 259.17
(100), 237.15 (64), 171.08 (45) [Ek Sekil 24].
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2.7. 2-Heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (41) Bilesiginin Sentezi

4-Amino-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (40) bilesigi (0.01 mol,
2.12 g) oda sicakliginda %50’lik H3PO. ¢ozeltisinde (30 mL) ¢oziilerek iizerine NaNO:

(0.05 mol, 3.45 g) ¢ozeltisi damla damla ilave edidi. Bu siire esnasinda NO2 ¢ikist gézlendi.

NO:2 ¢ikist sona erdikten sonra, karisim 1 saat daha oda sicakliginda karigtirildi. Karisim 1

gece buzlukta bekletildikten sonra, ¢oken madde alkol-su (2:1)’dan bir kag¢ defa

kristallendirilerek saflastirildi ve vakum altinda kurutuldu. Elde edilen spektral veriler

yardimiyla 41 numaral1 bilesik olarak tanimlandi.

Erime Noktasi
Verim

FT-IR (Vimax, cm™)

IH-NMR (DMSO-ds, & ppm)

13C-NMR (DMSO-ds, 8 ppm)

N—N

A

H

76-77 °C
1.879, % 95

3324 (NH), 2955, 2919, 2850 (alifatik CH), 1681
(triazol C=0), 1646 (C=N) [Ek Sekil 25].

0.85 (t, 3H, N-(CH2)s-CHs, J = 8.0 Hz), 1.22-1.26 (m,
8H, N-(CH2)2-(CH2)4-CHs), 1.55-1.58 (m, 2H, N-
CH2-CHa-(CHa)s-CHs), 2.04 (s, 3H, CHs), 3.52 (t, 2H,
N-CHa-(CH2)s-CH3 J = 8.0 Hz), 11.27 (s, LH, NH)
[Ek Sekil 26].

12.35 (CHs, N-(CHz2)s-CH), 14.34 (CHs), 22.46 (CH;,
N-(CH2)s-CHz-CHs), 26.35 (CHa, N-(CHz)2-CHa-
(CH2)s-CHz), 28.63 (CHz, N-CHa-CHa-(CH2)s-CHa)
28.74 (CHz, N-(CH2)3-CH2-(CHz2)2-CHz), 31.60 (CHz,
N-(CH2)s-CHo-CH2-CHs), 43.85 (CHz N-CH,-
(CH2)s-CH), 142.64 (triazol C5), 154.56 (C=0)

[Ek Sekil 27].
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El MS m/z (%) : MA: 197.28 g/mol; 220.15 ([M+Na]*, 98), 198.19
([M+1]*, 100) [Ek Sekil 28].

2.8. 4-(4-Klorobenzil)-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on  (64)
Bilesiginin Sentezi

2-Heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (41) bilesigi (0.01 mol, 1.97 g) 50
mL mutlak alkolde ¢dziildii. Uzerine 0.01 mol (0.23 g) sodyumun 50 mL mutlak etanoldeki
¢ozeltisi ilave edilerek 2 saat geri sogutucu altinda nemden korunarak kaynatildi. Karigim
sogutulduktan sonra tizerine 0.01 mol (2.05 g) 4-klorobenzil bromiir ilave edildi. Cozelti 24
saat daha geri sogutucu altinda nemden korunarak kaynatildi (reaksiyon siiresi ITK ile
belirlendi). Bu siirenin sonunda, karisim diisiik basing altinda evapore edildi ve olusan kati
kisim alkol:su (1:2)’dan bir ka¢ defa kristallendirilerek saflastirildi ve vakum altinda

kurutuldu. Elde edilen spektral veriler yardimiyla 64 numarali bilesik olarak tanimlandi.

N—N
/(N\A\o
Cl
Erime Noktasi 1 46-47 °C
Verim : 2189, %74
FT-IR (Vmax, cm™Y) . 2956, 2923, 2852 (alifatik CH), 1697 (triazol C=0),

1613 (C=N) [Ek Sekil 29].

'H-NMR (DMSO-ds, & ppm)  : 0.83 (t, 3H, N-(CH2)s-CH3, J = 8.0 Hz), 1.17-1.22 (m,
8H, N-(CH2)2-(CH2)4-CHs), 1.61 (t, 2H, N-CH-CH,-
(CH4)4-CHs, J = 8.0 Hz), 2.08 (s, 3H, CH3), 3.63 (t, 2H,
N-CH,-(CH2)s-CH3 J = 8.0 Hz) 4.80 (s, 2H, N-CH>)
Ar-H: [7.26 (d, 2H, J = 8.0 Hz), 7.41 (d, 2H, J = 8.0 Hz
)] [Ek Sekil 30].
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13C-NMR (DMSO-ds, 8 ppm) : 11.90 (CHs, N-(CH2)e-CHa), 14.32 (CHs), 22.44 (CHg,
N-(CH2)s-CHz-CH3), 2631 (CHz N-(CHz)z-CHo-
(CH2)3-CHgz), 28.59 (CH2, N-CH2-CH2-(CH2)s-CHa)
28.62 (CHz, N-(CH)3-CH2-(CH2)2-CHs), 31.61 (CHy,
N-(CH2)4-CH2-CH2-CHg), 43.51 (CHg2, N-CH2-(CH2)s-
CHs), 44.65 (CHz, N-CHz) Ar-C: [129.16 (2CH),
129.42 (2CH), 132.77, 136.15] 143.43 (triazol C5),
153.72 ( triazol C=0) [Ek Sekil 31].

EI MS m/z (%) © MA: 321.84 g/mol; 344.27 ([M+Na]*, 100), 322.24
(IM+1]", 78), 296.28 (32), 273.13 (22), 124.84 (20)
[Ek Sekil 32].

2.9. 4-(4-Bromobenzil)-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on  (65)
Bilesiginin Sentezi

2-Heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (41) bilesigi (0.01 mol, 1.97 g) 50
mL mutlak alkolde ¢6ziildii. Uzerine 0.01 mol (0.23 g) sodyumun 50 mL mutlak etanoldeki
¢ozeltisi ilave edilerek 2 saat geri sogutucu altinda nemden korunarak kaynatildi. Karisim
sogutulduktan sonra tizerine 0.01 mol (2.50 g) 4-bromobenzil bromiir ilave edildi. Cozelti
24 saat daha geri sogutucu altinda nemden korunarak kaynatildi (reaksiyon siiresi ITK ile
belirlendi). Bu siirenin sonunda, karisim diisiikk basing altinda evapore edildi ve olusan kati
kisim alkol:su (1:2)'dan bir ka¢ defa kristallendirilerek saflastirildi ve vakum altinda

kurutuldu. Elde edilen spektral veriler yardimiyla 65 numarali bilesik olarak tanimlandi.

Br



Erime Noktasi
Verim

FT-IR (Vimax, cm'L)

IH-NMR (DMSO-ds, & ppm)

13C-NMR (DMSO-ds, & ppm)

El MS m/z (%)

34

57-58 °C
2719, % 74

2955, 2922, 2853 (alifatik CH) 1698 (triazol C=0),
1575 (C=N) [Ek Sekil 33].

0.82 (t, 3H, N-(CH2)e-CHs, J = 8.0 Hz), 1.17-1.23 (m,
8H, N-(CH2)2-(CH2)s-CHs3), 1.59 (t, 2H, N-CH>-CHo-
(CH4)s-CHs, J = 8.0 Hz), 2.08 (s, 3H, CH3), 3.63 (t, 2H,
N-CH,-(CHa)s-CH3J = 8.0 Hz) 4.78 (s, 2H, N-CH) Ar-
H: [7.20 (d, 2H, J = 8.0 Hz), 7.55 (d, 2H, J = 8.0 Hz )],
[Ek Sekil 34].

11.91 (CHs, N-(CHz)s-CHs), 14.36 (CHs), 22.44 (CHz,
N-(CH2)s-CHa-CHg), 26.30 (CHz N-(CH2):-CHy-
(CH2)3-CHs), 28.58 (CH2, N-CH-CHa-(CH2)s-CHz)
28.62 (CH2, N-(CH2)3-CH2-(CH2)2-CHs), 31.60 (CH,
N-(CH2)s-CH2-CH2-CHj3), 43.57 (CH2, N-CH>-(CH>)s-
CHs), 44.65 (CHz, N-CHy), Ar-C: [121.25, 129.75
(2CH), 132.11 (2CH), 136.58] 143.46 (triazol C5),
153.72 ( triazol C=0) [Ek Sekil 35].

MA: 366.30 g/mol: 390.19 ([(M+1)+Na]", 100), 366.23
([M+1]*, 90), 310.29 (20), 273.19 (18), 230.34 (38)
[Ek Sekil 36].

2.10. 4-(4-Nitrobenzil)-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on  (66)

Bilesiginin Sentezi

2-Heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (41) bilesigi (0.01 mol, 1.97 g) 50

mL mutlak alkolde ¢éziildii. Uzerine 0.01 mol (0.23 g) sodyumun 50 mL mutlak etanoldeki

cozeltisi ilave edilerek 2 saat geri sogutucu altinda nemden korunarak kaynatildi. Karigim

sogutulduktan sonra iizerine 0.01 mol (2.16 g) 4-nitrobenzil bromiir ilave edildi. Cozelti 24

saat daha geri sogutucu altinda nemden korunarak kaynatildi (reaksiyon siiresi ITK ile

belirlendi). Bu siirenin sonunda, karisim diisiik basing altinda evapore edildi ve olusan kati

kisim alkol:su (1:2)’dan bir ka¢ defa kristallendirilerek saflastirildi ve vakum altinda

kurutuldu. Elde edilen spektral veriler yardimiyla 66 numarali bilesik olarak tanimlandi.



Erime Noktas1
Verim

FT-IR (Vmax, cm‘l)

IH-NMR (DMSO-ds, & ppm)

13C-NMR (DMSO-ds, & ppm)

ElI MS m/z (%)

35

NO,

86-87 °C
2.00 g, % 60

2954, 2927, 2853 (alifatik CH) 1697 (triazol C=0),
1575 (C=N) 1541, 1342 (NOy) [Ek Sekil 37].

0.83 (t, 3H, N-(CH2)s-CHs, J = 8.0 Hz), 1.22-1.24 (m,
8H, N-(CH2)2-(CH2)s-CHs), 1.62(t, 2H, N-CHp-CHp-
(CH4)a-CHs, J = 8.0 Hz), 2.10 (s, 3H, CHs), 3.64 (t, 2H,
N-CHa-(CH2)s-CH3J = 8.0 Hz) 4.97 (s, 2H, N-CH2) Ar-
H: [7.49 (d, 2H, J = 8.0 Hz), 8.22 (d, 2H, J = 8.0 Hz )]
[Ek Sekil 38].

11.86 (CHs, N-(CH2)s-CHa), 14.33 (CHs), 22.44 (CHo,
N-(CH2)s-CH2-CHs), 26.31 (CHz N-(CH2):-CHy-
(CH2)s-CHs), 28.59 (CH2 N-CH2-CH2-(CH2)4-CHa)
28.61 (CHa, N-(CH2)s-CHo-(CHz)2-CHa), 31.60 (CHs,
N-(CH2)4-CH2-CH2-CHz), 43.68 (CHa, N-CH2-(CH2)s-
CHs), 4471 (CHz, N-CHp), Ar-C: [124.36 (2CH),
128.64 (2CH), 143.47, 144.72] 147.43 (triazol C5),
154.56 ( triazol C=0) [Ek Sekil 39].

MA: 332.40 g/mol; 355.28 ([M+Na]*, 100), 333.32
(IM+1]*, 18), 258.36 (40), 230.20 (92) [Ek Sekil 40].
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2.11. 4-(2,4-Diklorobenzil)-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on
(67) Bilesiginin Sentezi

2-Heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (41) bilesigi (0.01 mol, 1.97 g) 50
mL mutlak alkolde ¢dziildii. Uzerine 0.01 mol (0.23 g) sodyumun 50 mL mutlak etanoldeki
cozeltisi ilave edilerek 2 saat geri sogutucu altinda nemden korunarak kaynatildi.Karigim
sogutulduktan sonra iizerine 0.01 mol (1.41 mL) 2,4-diklorobenzil kloriir ilave edildi.
Cozelti 24 saat daha geri sogutucu altinda nemden korunarak kaynatildi (reaksiyon siiresi
ITK ile belirlendi). Bu siirenin sonunda, karisim diisiik basing altinda evapore edildi ve
olusan kat1 kisim alkol:su’dan bir ka¢ defa kristallendirilerek saflastirildi ve vakum altinda

kurutuldu. Elde edilen spektral veriler yardimiyla 67 numarali bilesik olarak tanimlandi.

N—N
AN/KO
Cl Cl
Erime Noktasi : 56-57 °C
Verim : 1.429,% 40
FT-IR (Vmax, cm™Y) . 2957, 2928, 2856 (alifatik CH), 1702 (triazol C=0),

1582 (C=N) [Ek Sekil 41].

'H-NMR (DMSO-ds, 8 ppm) : 0.82(t, 3H, N-(CH2)s-CH3,J = 8.0 Hz), 1.21 (s, 8H, N-
(CH2)2-(CH2)4-CHa), 1.60(t, 2H, N-CH2-CH2-(CHa)a-
CHs, J = 8.0 Hz), 2.05 (s, 3H, CHa), 3.62 (t, 2H, N-
CHy-(CH2)s-CH3J = 8.0 Hz) 4.84 (s, 2H, N-CH)>)
Ar-H: [7.01 (d, 1H, J = 8.0 Hz), 7.40 (d, 1H, J = 8.0
Hz ), 7.65] [Ek Sekil 42].

13C-NMR (DMSO-ds, & ppm) : 11.90 (CHs, N-(CH2)s-CHs3), 14.35 (CHj3), 22.44 (CHo,
N-(CH2)s-CH2-CH3),



37

26.28 (CHz, N-(CHz)2-CHa-(CH2)3-CHs), 28.59 (CHy,
N-CH2-CH2-(CH2)4-CHz) 28.61 (CH2, N-(CH2)3-CH,-
(CH2)2-CHs), 31.61 (CH2, N-(CH2)s-CH2-CH2-CHs),
41.84 (CHz, N-CHo-(CHo)s-CHs), 44.66 (CHz, N-
CHz), Ar-C: [ 128.22 (CH), 129.54 (CH), 129.83
(CH), 133.04, 133.24, 133.50] 143.53 (triazol C5),
153.50 ( triazol C=0) [Ek Sekil 43].

El MS m/z (%) : MA: 356.29 g/mol; 409.83 (100), 380.01 ([M+Na]*,
20)[Ek Sekil 44]

2.12. Etil-2-(1-heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il]asetat (83)
Bilesiginin Sentezi

2-Heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (41) bilesigi (0.01 mol, 1.97 g) 50
mL mutlak alkolde ¢éziildii. Uzerine 0.01 mol (0.23 g) sodyumun 50 mL mutlak etanoldeki
cozeltisi ilave edilerek 2 saat geri sogutucu altinda nemden korunarak kaynatildi. Karisim
sogutulduktan sonra iizerine 0.01 mol (1.13 mL) etil bromoasetat ilave edildi. Cozelti 12 saat
daha geri sogutucu altinda nemden korunarak kaynatildi. Karigim siiziildii. Coziicti diisiik
basing altinda buharlastirildi. Karisim diklorometan ile ekstrakte edildi. Maddenin oda
kosullarinda viskoz yapida oldugu gozlemlendi. Saflastirilmadan bir sonraki asamaya

gecildi.
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2.13.  2-(1-Heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)asetohidrazit
(84) Bilesiginin Sentezi

Etil 2-(1-heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il] asetat (83) bilesigi
(0.01 mol, 2.8 g) 50 mL 1-biitanolde ¢6ziildii. Uzerine 0.025 mol hidrazin hidrat (1.52 mL)
¢ozeltisi ilave edildi. 6 saat geri sogutucu altinda kaynatildi (reaksiyon siiresi ITK ile
belirlendi). Elde edilen kati madde siiziildii ve alkol:su (1:2) ile kristallendirilerek
saflagtirild1 ve vakum altinda kurutuldu. Elde edilen spektral veriler yardimiyla 84 numarali

bilesik olarak tanimlandi.

Erime Noktasi 1 128-129 °C
Verim : 1.429,% 53

FT-IR (Vmax, cmY) © 3300 (NH), 1686, 1675 (C=0) 1578 (C=N)
[Ek Sekil 45].

IH-NMR (DMSO-ds. 8 ppm)  : 0.85 (t, 3H, N-(CH2)s-CHs J = 8.0 Hz), 1.24-1.27 (m,
8H, N-(CHz)2-(CH2)4-CHs), 1.58-1.61 (m, 2H, N-
CH2-CH2-(CH4)4-CHj3), 2.11 (s, 3H, CH3), 3.58 (t, 2H,
N-CHa-(CH2)s-CHs J = 8.0 Hz), 4.20 (s, 2H, CHy) 4.55
(s, 2H, NH2), 9.35 (s, 1H, NH) [Ek Sekil 46].

13C-NMR (DMSO-ds, 5 ppm) : 11.30 (CHs, N-(CH2)s-CHs), 13.85 (CHs), 21.97 (CHs,
N-(CH2)s-CH2-CHs), 25.84 (CHz N-(CHa)2-CHy-
(CH2)s-CHzs), 28.17 (CH2, N-CH2-CHz-(CH2)4-CHa)
28.25 (CHz, N-(CH2)3-CH2-(CH2)2-CHs), 31.11 (CHy,
N-(CH2)s-CH2-CH2-CHs), 41.54 (CH2, N-CHy), 44.15
(CHz, N-CHo-(CH2)s-CH3), 143.74 (triazol C5),
153.02 (triazol C=0), 165.90 (C=0) [Ek Sekil 47].
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El MS m/z (%) © MA: 269.34 g/mol; 292.33([M+Na]*, 100), 270.25
([M+1]*, 18), 170.94 (16) [Ek Sekil 48].

2.14. 2-(1-Heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)-N’-[ (2-
hidroksifenil)metiliden]asetohidrazit (85) Bilesiginin Sentezi

2-(1-Heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)  asetohidrazit  (84)
bilesigi (0.01 mol, 2.69 g) 50 mL mutlak etanolde ¢dziildii. Uzerine 0.01 mol 2-hidroksi
benzaldehit (1.05 mL) ¢ozeltisi ilave edildi. Cozelti 5 saat geri sogutucu altinda nemden
korunarak kaynatild: (reaksiyon siiresi ITK ile belirlendi). Balon igerigi soguduktan sonra
su ilavesi ile madde ¢oktiiriildii. Stiziilerek etil asetat:petrol eteri (1:2) ile kristallendirilip
saflastirild1 ve vakum altinda kurutuldu. Elde edilen spektral veriler yardimiyla 85 numarali

bilesik olarak tanimlandi.

HO

Erime Noktasi : 182-183 °C
Verim : 3.099, % 83

FT-IR (Vmax, cm'%) © 3215 (NH), 1687, 1667 (C=0), 1588 (C=N).
1284 (C-O) [Ek Sekil 49].

'H-NMR (DMSO-dg, & ppm)  : 0.86 (t, 3H, N-(CH2)s-CH3, J = 8.0 Hz), 1.23-1.26 (m,
8H, N-(CH2)2-(CH2)s-CHs), 1.60-1.62 (m, 2H, N-
CH2-CH2-(CH4)s-CHg), 2.12 ve 2.16 (s, 3H, CHs,
trans ve cis konformer), 3.62 (t, 2H, N-CH»>-(CH>)s-
CH3J =8.0 Hz), 4.81 ve 4.43 (s, 2H, N-CH> trans ve
cis konformer),
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Ar-H: [6.85-6.93 (m, 2H), 7.23-7.29 (m, 1H), 7.74-
7.76 ve 7.55-7.57 (m, 1H, trans ve cis konformer)],
8.36 ve 8.44 (s, 1H, -N=CH, trans ve cis konformer),
10.06 ve 10.92 (s, 1H, OH, trans ve cis konformer),
11.69 ve 12.01 (s, 1H, NH, trans ve cis konformer)
[Ek Sekil 50].

13C-NMR (DMSO-dg, & ppm) : 11.26 ve 11.33 (CHs, N-(CH2)s-CHs, trans ve cis
konformer), 13.86 (CHz), 21.98 (CH2, N-(CH2)s-CH2-
CHzs), 25.83 (CHz, N-(CH2)2-CH2-(CH2)3-CHa), 28.17
(CHz, N-CH2-CH2-(CH2)4-CH3) 28.23 (CH2, N-
(CH2)3-CH2-(CH2)2-CHg), 31.13 (CH2, N-(CH2)4-CH.-
CH2-CHs), 41.81 ve 42.09 (CHa, N-CHy, trans ve cis
konformer) 44.16 (CH2, N-CH2-(CH2)s-CH3), Ar-C:
[116.16 ve 116.34 (CH) trans ve cis konformer, 119.33
(CH), 118.56 ve 119.37 trans ve cis konformer, 126.27
ve 129.16 (CH) trans ve cis konformer, 131.30 ve
131.52 (CH) trans ve cis konformer, 156.46 ve 157.31
trans ve cis konformer]. 141.85 ve 147.67 (-N=CH)
trans ve cis konformer, 143.78 ve 153.23 (triazol C5)
trans ve cis konformer, 163.03 (triazol C=0),
167.62 (hidrazit C=0) trans/cis konformer orani
64.00/36.00 [Ek Sekil 51].

El MS m/z (%) . MA: 373.45 g/mol; 396.39 ([M+Na]*, 92), 374.36
(IM+1]*, 41), 237.21 (100), 170.95 (7) [Ek Sekil 52].

2.15. 2-(1-Heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)-N’-[ (5-kloro-2-
hidroksifenil)-metiliden]asetohidrazit (86) Bilesiginin Sentezi

2-(1-Heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)  asetohidrazit  (84)
bilesigi (0.01 mol, 2.69 g) 50 mL mutlak etanolde ¢oziildii. Uzerine 0.01 mol 2-hidroksi-5-
kloro benzaldehit (1.56 g) ilave edildi. Cozelti 5 saat geri sogutucu altinda nemden korunarak
kaynatild1 (reaksiyon siiresi ITK ile belirlendi). Balon soguduktan sonra su ilavesi ile madde
¢oktiiriildi. Stziilerek etil asetat:petrol eteri ile (1:2) kristallendirilip saflastirildi ve vakum
altinda kurutuldu. Elde edilen spektral veriler yardimiyla 86 numarali bilesik olarak

tanimlandi.



Erime Noktasi
Verim

FT-IR (Vimax, cm'%)

IH-NMR (DMSO-ds, & ppm)

13C-NMR (DMSO-ds, & ppm)
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| Cl

HO

202-203 °C
3.34 g, % 82

3210 (NH), 1710, 1683 (C=0), 1586 (C=N)
[Ek Sekil 53].

0.86 (t, 3H, N-(CH2)s-CHs J = 8.0 Hz), 1.25 (bs, 8H, N-
(CH2)2-(CH2)4-CHs), 1.60-1.65 (m, 2H, N-CH,-CH-
(CH4)s-CH3s), 2.11 ve 2.15 (s, 3H, CHs, trans ve cis
konformer), 3.62 (t, 2H, N-CH»-(CH2)s-CHz J = 8.0
Hz), 483 ve 4.43 (s, 2H, N-CH: trans ve cis
konformer), Ar-H: [6.92-6.95 (m, 1H), 7.26-7.33 (m,
1H), 7.76 ve 7.65 (s, 1H, trans ve cis konformer)], 8.29
ve 8.41 (s, 1H, -N=CH, trans ve cis konformer), 10.37
ve 10.98 (s, 1H, OH, trans ve cis konformer), 11.75 ve
12.08 (s, 1H, NH, trans ve cis konformer) [Ek Sekil 54].

11.24 ve 11.32 (CHs, N-(CH2)s-CHs3, trans ve cis
konformer), 13.87 (CHs), 21.98 (CH2, N-(CH.)s-CHa-
CHa), 25.82 (CH2, N-(CH2)2-CH2-(CH2)s-CHa), 28.17
(CHz, N-CH2-CHa-(CH2)4-CHs3) 28.23 (CH2, N-(CH3)s-
CH3-(CH2)2-CH3), 31.13 (CH2 N-(CH2)4-CH2-CH>-
CHs), 41.94 ve 42.11 (CH2, N-CH., trans ve cis
konformer) 44.15 (CH2 N-CH,-(CH2)s-CHs), Ar-C:
[117.96 (CH) 120.54 ve 121.90 trans ve cis konformer,
123.02 ve 123.30 trans ve cis konformer, 124.85 ve
127.34 (CH) trans ve cis konformer, 130.68 (CH),
155.19 ve 155.90 trans ve cis konformer]. 139.76 ve
145.33 (-N=CH) trans ve cis konformer, 143.95 ve
153.23 (triazol C5) trans ve cis konformer,
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163.23 (triazol C=0), 167.91 (hidrazit C=0) trans/cis
konformer orani 71.00/29.00 [Ek Sekil 55].

MA: 407.89 g/mol; 430.37 ([M+Na]*, 100), 408.35
([M+1]", 57), 238.22 (63), 134.98 (48) [Ek Sekil 56].

2.16. 2-(1-Heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)-N’-[(5-bromo-
2-hidroksifenil)-metiliden]asetohidrazit (87) Bilesiginin Sentezi

2-(1-Heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)  asetohidrazit  (84)
bilesigi (0.01 mol, 2.69 g) 50 mL mutlak etanolde ¢oziildii. Uzerine 0.01 mol 5-bromo-2-

hidroksi benzaldehit (2.01 g) ilave edildi. Cozelti 5 saat geri sogutucu altinda nemden

korunarak kaynatildi (reaksiyon siiresi iTK ile belirlendi). Balon igerigi soguduktan sonra

su ilavesi ile madde c¢oktiiriildi. Stiziilerek etil asetat:petrol eteri (1:2) ile kristallendirilip

saflastirildi ve vakum altinda kurutuldu. Elde edilen spektral veriler yardimiyla 87 numarali

bilesik olarak tanimlandi.

Erime Noktasi
Verim

FT-IR (Vmax, Cm_l)

IH-NMR (DMSO-ds, & ppm)

| Br

HO

207-208 °C
3.39 g, % 86

3336 (NH), 2928, 2853 (alifatik CH), 1682 (C=0),
1589 (C=N) [Ek Sekil 57].

0.86 (t, 3H, N-(CH2)6-CH3 J = 8.0 Hz), 1.23-1.29 (m,
8H, N-(CH2)2-(CH2)s-CHs), 1.59-1.61 (m, 2H, N-
CH2-CH2-(CH4)s-CH3),
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2.11 ve 2.15 (s, 3H, CHs, trans ve cis konformer), 3.62
(t, 2H, N-CH»-(CH2)s-CHs J = 8.0 Hz), 4.82 ve 4.42
(s, 2H, N-CH> trans ve cis konformer), Ar-H: [6.87-
6.90 (m, 1H), 7.38-7.41 (m, 1H), 7.89 ve 7.77 (s, 1H,
trans ve cis konformer)], 8.27 ve 8.40 (s, 1H, -N=CH,
trans ve cis konformer), 10.40 ve 10.99 (s, 1H, OH,
trans ve cis konformer), 11.74 ve 12.07 (s, 1H, NH,
trans ve cis konformer). [Ek Sekil 58].

13C-NMR (DMSO-ds, & ppm) : 11.24 ve 11.32 (CHs, N-(CH2)s-CHs, trans ve cis
konformer), 13.88 (CHz), 21.97 (CHa, N-(CH2)s-CH2-
CHa), 25.81 (CH2, N-(CH2)2-CHa-(CH2)3-CHs), 28.16
(CHz, N-CH2-CH2-(CH2)4-CH3) 28.22 (CH2, N-
(CH2)3-CH2-(CH2)2-CHa), 31.12 (CH2, N-(CH2)4-CH,-
CH2-CHs), 41.94 ve 42.11 (CHa, N-CHy, trans ve cis
konformer) 44.15 (CHz, N-CH2-(CH2)s-CH3), Ar-C:
[110.46 ve 110.85 trans ve cis konformer, 118.43 ve
118.63 (CH) trans ve cis konformer, 121.15 ve
122.45 trans ve cis konformer, 127.75 ve 130.21 (CH)
trans ve cis konformer, 133.52 ve 133.73 (CH) trans
ve cis konformer, 155.61 ve 156.30 trans ve cis
konformer]
139.67 ve 145.16 (-N=CH) trans ve cis konformer,
143.96 ve 153.23 (triazol C5) trans ve cis konformer,
163.23 (triazol C=0), 167.90 (hidrazit C=0) trans/cis
konformer orani 71.00/29.00 [Ek Sekil 59].

El MS m/z (%) : MA: 452.35 g/mol; 476.29 ([(M+1)+Na]*, 38), 259.24
(29) , 237.21 (100), 171.20 (24) [Ek Sekil 60].

2.17. 2-(1-Heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)-N’-[(2-
hidroksi-5-nitrofenil)-metiliden]asetohidrazit (88) Bilesiginin Sentezi

2-(1-Heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)  asetohidrazit  (84)
bilesigi (0.01 mol, 2.69 g) 50 mL mutlak etanolde ¢ziildii. Uzerine 0.01 mol 2-hidroksi-5-
nitro benzaldehit (1.67 g) ilave edildi. Cozelti 5 saat geri sogutucu altinda nemden korunarak
kaynatild1 (rekasiyon siiresi ITK ile belirlendi). Balon igerigi soguduktan sonra su ilavesi ile
madde ¢oktiiriildii. Stiziilerek alkol:su (1:2) ile kristallendirilip saflastirildi ve vakum altinda

kurutuldu. Elde edilen spektral veriler yardimiyla 88 numarali bilesik olarak tanimlandi.



Erime Noktasi
Verim

FT-IR (Vimax, cm™)

IH-NMR (DMSO-ds, & ppm)

13C-NMR (DMSO-ds, 8 ppm)
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| NO,

HO

191-192 °C
3.05g, % 73

3255 (NH), 1693, 1660 (C=0), 1580 (C=N), 1338,
1291 (NO2) [Ek Sekil 61].

0.86 (t, 3H, N-(CH2)6-CHs,J = 8.0 Hz), 1.24 (bs, 8H,
N-(CH2)2-(CH2)s-CHz3), 1.60-1.63 (m, 2H, N-CH:-
CH2-(CH4)4-CH3), 2.13 ve 2.16 (s, 3H, CHa, trans ve
cis konformer), 3.63 (t, 2H, N-CH»>-(CH>)s-CHz J =
8.0 Hz), 4.87 ve 4.44 (s, 2H, N-CH2 trans ve cis
konformer), Ar-H: [7.10 (d, 1H, J = 8.0 Hz), 8.15-8.19
(m, 1H), 8.56 ve 8.59 (s, 1H, trans ve cis konformer)],
8.34 ve 8.52 (s, 1H, -N=CH, trans ve cis konformer),
11.73 ve 11.88 (s, 1H, OH, trans ve cis konformer),
11.88 ve 12.17 (s, 1H, NH, trans ve cis konformer).
[Ek Sekil 62].

11.25 ve 11.32 (CHs, N-(CH)s-CHs, trans ve cis
konformer), 13.87 (CH3), 21.97 (CH2, N-(CH2)s-CH2-
CHa), 25.81 (CHz, N-(CH2)2-CHa-(CH2)3-CHs), 28.16
(CH2, N-CH2-CH»-(CH2)s-CH3) 28.21 (CH2, N-
(CH2)3-CH2-(CH2)2-CHa), 31.12 (CH2, N-(CH2)4-CH.-
CH2-CHs), 41.88 ve 42.14 (CHa, N-CHoa, trans ve cis
konformer) 44.16 (CH2, N-CH2-(CH2)s-CHs), Ar-C:
[116.74 ve 117.07 (CH) trans ve cis konformer, 119.80
ve 120.93 trans ve cis konformer, 121.41 ve 123.62
(CH) trans ve cis konformer, 126.56 (CH), 140.07,
162.44 ve 163.42 trans ve cis konformer]. 138.95 ve
143.98 (-N=CH) trans ve cis konformer, 144.01 ve
153.22 (triazol C5) trans ve cis konformer,
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161.90 (triazol C=0), 167.91 (hidrazit C=0) trans/cis
konformer orani 71.00/29.00 [Ek Sekil 63].

MA: 41845 g/mol; 457.34([M+K]*, 32),
441.38([M+Na]*, 19), 419.42([M+1]*, 34) , 134.98
(100) [Ek Sekil 64].

2.18. 2-(1-heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)-N’-[(2-
hidroksi-5-metoksifenil)-metiliden]asetohidrazit (89) Bilesiginin Sentezi

2-(1-Heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)  asetohidrazit  (84)
bilesigi (0.01 mol, 2.69 g) 50 mL mutlak etanolde ¢oziildii. Uzerine 0.01 mol 2-hidroksi-5-

nitro benzaldehit (1.27 mL)

ilave edildi. Cozelti 5 saat geri sogutucu altinda nemden

korunarak kaynatildi. Balon soguduktan sonra su ilavesi ile madde ¢oktiiriildii. Stiziilerek

alkol:su (1:2) ile kristallendirilip saflastirildi ve vakum altinda kurutuldu. Elde edilen

spektral veriler yardimiyla 89 numarali bilesik olarak tanimlandi.

Erime Noktasi
Verim
FT-IR (Vmax, Cm'l)

IH-NMR (DMSO-ds 5 ppm)

| OCHj

HO

191-192 °C

3.42.9, % 85

3210 (NH), 1691 (C=0), 1586 (C=N) [Ek Sekil 65].
0.85 (t, 3H, N-(CH2)s-CHs,J = 8.0 Hz), 1.25 (bs, 8H, N-
(CH2)2-(CH2)4-CHs), 1.59-1.63 (m, 2H, N-CHz-CHp-

(CH4)4-CH3), 2.11 ve 2.15 (s, 3H, CHs, trans ve cis
konformer),



13C-NMR (DMSO-0s3 ppm)

El MS m/z (%)
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3.62 (t, 2H, N-CH»-(CH2)s-CH3J = 8.0 Hz), 3.72 (s, 3H,
OCH3) 4.81 ve 441 (s, 2H, N-CH: trans ve cis
konformer), Ar-H: [6.82-6.90 (m, 2H), 7.28 ve 7.14 (s,
1H, trans ve cis konformer)], 8.31 ve 8.41 (s, 1H, -
N=CH, trans ve cis konformer), 9.62 ve 10.35 (s, 1H,
OH, trans ve cis konformer), 11.68 ve 11.98 (s, 1H, NH,
trans ve cis konformer) [Ek Sekil 66].

11.27 (CHs, N-(CH2)6-CHs), 13.88 (CHz3), 21.97 (CH,
N-(CH2)5-CH2-CH3), 25.81 (CHz N-(CH:)2-CHy-
(CH2)3-CHs), 28.16 (CH2, N-CH-CHa-(CH2)s-CHz)
28.22 (CH2, N-(CH2)3-CH2-(CH2)2-CHs3), 31.12 (CH,
N-(CH2)s-CH2-CH2-CH3), 41.88 ve 42.10 (CH2, N-
CHa, trans ve cis konformer) 44.15 (CH2 N-CH>-
(CH2)s-CH3), 55.45 (CHs, OCHs3), Ar-C: [109.39 ve
111.88 (CH) trans ve cis konformer, 117.20 (CH),
118.21 ve 118.48 (CH) trans ve cis konformer, 118.84
ve 120.24 trans ve cis konformer , 150.67 ve 151.35
trans ve cis konformer, 153.23]. 141.50 ve 146.93 (-
N=CH) trans ve cis konformer, 143.98 ve 153.20
(triazol C5) trans ve cis konformer, 163.04 (triazol
C=0), 167.90 (hidrazit C=0) trans/cis konformer orant
75.00/25.00 [Ek Sekil 67].

MA: 403.48 g/mol; 426.43([M+Na]*, 100), 404.40
(IM+1]*, 57) , 332.32 (62), 238.22 (27) [Ek Sekil 68].



3. TARTISMA

Son yillarda, triazol halkasi iceren ¢ok sayida heterosiklik bilesik sentezlenmis ve
bunlarin biyolojik ve fizyolojik 6zellikleri incelenmistir. Bu tiirden heterosiklik bilesiklerin
ilag hammaddesi olarak kullanilabilmeleri nedeniyle 1,2,4-triazol halkas1 igeren bilesikler
20. yiizyilin baslarindan itibaren farmasdétik kimyacilar tarafindan iizerinde en ¢ok c¢alisilan
bir konu haline gelmistir [61].

Literatiirde baz1 1,2,4-triazol-3(5)-on (90-98) bilesiklerinin sentezleri grubumuz
tarafindan yapilmaktadir. S6z konusu sentezlerde Schiff bazi ve NI iizerinden
alkillendirme/agillendirme reaksiyon iirlinleri yapilmistir [35,36,40,41,42,62]. Ayrica son
yillarda ise ¢ok sayida aril ve alkil 1,2,4-triazol-3-on bilesiklerinin N1 iizerinden etilbromo
asetat ile alkillendirme (94) reaksiyonlar1 yapilmis, ardindan da hidrazit tiirevlerine (95)
dontistiiriilmiis  ve hidrazit tiirevleri {izerinden halka kapanma reaksiyonlar
gerceklestirilerek yeni 1,2,4-triazol-3-on halkas1 igeren heterosiklik bilesikler (96-98)
sentezlenmistir [35, 36, 40, 41, 42, 62]. Sentezlenen 91-98 tipi bilesiklerinin antifungal,
antibakteriyel, antioksidan, antiviral ve antikanser gibi aktiviteleri incelenmis ve bu smif
bilesiklerin 1yi derecede farmakolojik aktivite gosterdikleri belirtilmistir [35, 36, 40, 41, 42,
62, 63].
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Literatiir incelendiginde sentezlenen 1,2,4-trioazol-3(5)-on bilesikleri
tirevlendirmelerinin genellikle N1 ve N4-NH: {izerinden gergeklestirildigi goriilmektedir.
Calismamizin birinci boliimiinde, 4-amino-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (39)
bilesigi literatiirdeki yonteme gore sentezlendikten sonra N2 azotu lizerinden n-bromoheptan
ile muamele edilerek yeni 4-Amino-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (40)

bilesigi sentezlendi. Bu tepkimeye ait mekanizma denklem 40°da gosterilmistir.

CHj
H /_%7( 5
N—N N—m N—N
NaOCZH5
o} CZH50H “NaBr o (40)
N N
| p |
NH2 NH, NHy
39 40

40 bilesiginin FT-IR spektrumunda (Ek sekil 1) alifatik piklerin 2955, 2921 ve 2853
cm’de,-NH: grubuna ait piklerin ise 3305 ve 3260 cm™’de goriilmektedir. Bilesige ait *H
NMR spektrumunda (Ek sekil 1) alifatik sinyallerin 0.85-3.71 ppm arasinda, NH> grubuna
ait sinyaller ise 4.20 ppm’de gériilmektedir. *C NMR spektrumunda alifatik karbonlara ait
pikler ise 11.19-46.04 ppm araliginda kaydedilmistir.

Calismamizin ikinci bolimiinde, 4-amino-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-
triazol-3-on (40) bilesiginin N4-NH; grubu iizerinden bazi aromatik aldehitler ile
reaksiyonlarindan bunlara karsilik gelen 4-{[(2-hidroksi-5-siibstitiiefenil)metilen]amino}-5-
metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (54-58) bilesikleri sentezlenmistir. Tepkimeye ait

mekanizma denklem 41°de gosterilmistir.



49

y o .
.. H 10 H '.O)H
i D | ) |
T—NH, + (H T ®N) C—R = T N/) C—R
0 W\R HoH H

CHs
5 -H,0
R
N—N 54 2-hidroksifenil
/ 55| 5-kloro-2-hidroksifenil R
. 56| 5-bromo-2-hidroksifenil /
T: HyC N o 57| 2-hidroksi-5-nitrofenil T_N—C\
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Schiff baz1 (54-58) bilesiklerine ait FT-IR spektrumlari incelendiginde 3305 ve 3260
cm¥’de gorillen —NHz grubu piklerinin kayboldugu gériilmiistiir. *H NMR spektrumu
incelendiginde ise amino bilesigine (40) ait 4.22 ppm’de goriilen —NH> grubu sinyallerinin
kayboldugu 9.95 dolaylarinda —N=CH piklerinin varligi 10.60 civarlarinda ise —OH
piklerinin mevcut oldugu goriilmektedir. *C NMR spektrumunda ise spesifik olan -N=CH
piklerinin 148 ppm civarlarinda, aromatik karbon pikleri ise 110-143 ppm arasinda yapimizi
destekleyecek sekilde goriilmiistiir. Sentezlenen biitiin bilesiklerin 'H NMR spektrumlarinda
2.5 ppm civarinda ¢oziiciiden ileri gelen karakteristik pikler bulunmaktadir. Ayrica, 3.3 ppm

civarinda, DMSO-ds’nin igerdigi ¢ok az miktarda sudan ileri gelen pikler de gézlenmistir

Calismanin {giincli kisminda ise 1,2,4-triazol-3(5)-on bilesiklerinin N4 iizerinden
reaksiyonlarinin gerceklestirilmesi hedeflenmistir. Bu amacla, dncelikle 4-amino-2-heptil-
5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (40) bilesiginin hipofosfordz asitli ortamda
NaNO: ¢ozeltisi ile deaminasyona ugratilarak baslangi¢ maddemiz olan 2-heptil-5-metil-
2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (41) bilesigi elde edilmistir. Bu tepkimeye ait mekanizma

denklem 42°de gosterilmistir.

(41)
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Sentezlenen 41 bilesiginin 1H ve 4H olmak iizere 2 tautomerik formu bulunmaktadir.
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H. R. Kim tarafindan yapilan bir ¢alismada 2-metil-5-aril-1,2,4-triazol-3-on
bilesiklerinin bazik ortamda alkillendirilmesi sonucunda alkilasyonun 4H formu {izerinden

yani N4 azotundan gergeklestirildigi goriilmiistiir (Denklem 43) [64].

CH, CH3

N—N
2,6-Cl H
/ K,CO4 6-Cl CH,
\ o + RyX —» 2-NO, CHj (43)
‘ T 2,6-Cl, CoHs
/ / H

Ry

Ayrica M. Struga tarafindan yapilan bir bagka ¢aligmada ise 2,5-disiibstitiie-1,2,4-
triazol-3-on bilesiklerinin bazik ortamda etil bromoasetat ve benzoil kloriir ile yapilan

reaksiyonlarda da reaksiyonlarin N4 azotu iizerinden gergeklestigi goriilmiistiir (Denklem

44, 45) [65].
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Bu literatiir bilgilerine dayanarak sentezledigimiz 41 bilesiginin 4H formunun daha
kararli oldugu ve alkillendirme reaksiyonlarin N4 azotu {iizerinden gerceklestigi
sOylenebilir.

41 bilesigine ait FT-IR spektrumu incelendiginde —NH; pikinin kayboldugu ve bunun
yerine 3324 cm™ NH sinyali gdzlemlenmistir. Yine bu bilesige ait *H NMR spektrumu
incelendiginde 4.22 ppm’deki —NH: pikilerinin kayboldugu bunun yerine 11.27 ppm’de
—NH’a ait sinyaller oldugu gozlemlenmistir.

Tez ¢alismamizin dordiincii kisminda, 2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-
3-0n (41) bilesigi sodyum etoksitli ortamda benzil halojentirler ile muamele edilerek 2,4,5-
trisiibstitiie-1,2,4-triazol-3-on tiirevleri olan 4-(4-siibstitiicbenzil)-2-heptil-5-metil-2,4-
dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (64-67) bilesikleri elde edilmistir. Tepkimeye ait mekanizma
denklem 46’da belirtilmistir.

CHj CHj CHj

o o
A L 3Ol -

H

“ 67|24-Diklor g, o0

Sentezlenen 64-67 bilesiklerinin *H NMR spektrumlari incelendiginde 41 bilesigine
ait 11.27 ppm’de gozlemlenen —NH pikinin kayboldugu goriilmektedir. Ayrica benzil
grubuna ait CH> piklerinin 4.80 civarinda, aromatik pikler ise 7.00-8.22 ppm araliginda
goriilmektedir. 3C NMR spektrumunda ise benzil CH, grubuna ait karbon piklerini 45.65
ppm civarinda kaydedilmistir. Bu bilesiklere ait biitiin spektroskopik veriler yap1 ile uyum
i¢indedir.

Calismamizin besinci boliimiinde, bir¢ok heterosiklik bilesigin sentezinde ara {iriin
olan 2-(1-heptil-3-metil-5-o0kso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)asetohidrazit (84)
bilesiginin sentezi amaclanmistir. Bu amacla, dncelikle 41 bilesiginin sodyum etoksitli
ortamda etil bromoasetat ile muamele edilerek etil-2-(1-heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-
4H-1,2,4-triazol-4-il)asetat bilesigi (83) elde edilmistir.
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Elde edilen 83 bilesigi viskoz bir bilesik oldugundan saflastirilmamis ve bir sonraki
adim olan I-biitanol’lii ortamda hidrazinhidrat ile reaksiyonu gergeklestirilerek ve 84
bilesigi elde edilmistir. Eldelere ait tepkime mekanizmalar1 denklem 47 ve 48’de

belirtilmistir.
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84 bilesiginin bilesiginin FT-IR spektrumu incelendiginde 3330 cm™®’de —NH:
grubunun karakteristik piki gdziikmektedir. 'H NMR spektrumu incelendiginde 4.55 ppm’de
—NH protonuna ait pik oldugu goriinmektedir. Bilesige ait *3C NMR spektrumu goz oniine
alindiginda -N-CH2 piki 41.54 ppm’de hidrazit grubuna ait C=O piki ise 165.90 ppm’de
goriilmektedir. Elde edilen biitiin spektrum verileri 84 bilesiginin yapisinit dogrulamaktadir

Bu sebeple 83 bilesiginin de tahmin edilen yapisi dogru kabul edilmektedir.
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Calismamizin son kisminda 2-(1-heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-
4-il) asetohidrazit (84) bilesigi etonollii ortamda ¢esitli aldehitlerle muamele edilerek 2-(1-
heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)-N’-[ (5-stibstitie-2-hidroksifenil)-
metiliden]asetohidrazit (85-89) tiirevleri elde edilmistir. Eldeye ait tepkime mekanizmasi

denklem 49°da gosterilmistir.

¥ o y 2
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Hidrazit-hidrazon tiirevi bilesiklerinin izomer karisimlart seklinde elde edildikleri
bilinmektedir ki bu durum, -C=N bag etrafinda donmenin engellenmis olmasindan ileri
gelmektedir. Hidrazid-hidrazon bilesiklerinde olusan E/Z izomer karisimlarinin her biri de
ayrica kendi cis/trans amit konformerleri ile denge halinde bulunmaktadir [58, 66-69].

Yapilan ¢alismalarda, hidrazid-hidrazon tiirevi bilesiklerin DMSO-de gibi polar
¢oziiciiler i¢erisinde daha ¢ok E izomerleri seklinde bulundugunu géstermistir. Z izomerlerin
orani ise diisiik polaritedeki coziiciiler icinde ve molekiil i¢i hidrojen bagi olusuma
ihtimalinin oldugu durumlarda artis géstermistir [66, 67].

Karisimdaki cis/trans konformerlerinin oram1 'H NMR integrasyon oranlarindan
kolaylikla belirlenebilir [41, 57, 58, 66-70]. Hidrazid-hidrazon tiirevi bilesiklerin polar
coziiclilerde E izomerleri ve trans konformer yapilarinin (I) asagida belirtilen muhtemel dort
konformer yapi arasinda en baskin oldugu literatiirde bildirilmistir [67-69]. Yapilan
calismalarda, trans konformerin NH ve N=CH proton sinyalleri, cis konformere ait
sinyallere gore daha yiiksek alanda bulunurlar. Bunlarin tam tersine N-CH: trans
konformerinin proton sinyali sterik engelden dolay1 cis konformere kiyasla daha agagi alanda

bulundugu bildirilmistir [41, 57, 58, 66-70].
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Bu nedenlerden dolay1 sentezlenen 85-89 bilesiklerinin !H NMR spektrumlar
incelendiginde ozellikle triazol C-5 CH3’li, N-CH, baz1 Ar-H’lar, N=CH, OH ve NH

protonlarina ait sinyallerin ikili setler halinde ¢iktig1 goriilmektedir ki bu sinyallere ait *H

NMR kimyasal kayma degerleri tablo 1°de verilmistir.

Tablo-1. 85-89 bilesiklerine ait cis/trans konformasyonu ve *H NMR kimyasal kayma

degerleri (ppm)

Bilesik Konfomer  CHjs N-CH, Ar-H N=CH OH NH trans/cis
No: Oram
85 trans 2.12 4.81 1.75 8.36 10.06  11.69 64.00

cis 2.16 4.43 7.76 8.44 1092 1201 36.00
86 trans 211 4.81 7.76 8.29 10.37 1175 71.00
cis 2.15 4.43 7.75 8.41 1098 12.08 29.00
87 trans 211 4.82 7.89 8.27 1040 11.74 71.00
cis 2.15 4.42 17.77 8.40 1095 12.07 29.00
88 trans 2.13 4.87 8.56 8.34 11.73 11.88 71.00
cis 2.16 4.44 8.59 8.52 11.88 1217 29.00
89 trans 211 4.81 7.28 8.31 9.62 11.68 75.00
cis 2.15 441 7.14 8.41 10.35 1198 25.00
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85-89 Bilesiklerinin *C NMR spektrumlari incelendiginde C3 CHs’ii, N-CHa, baz1
Ar-C’lar, N=CH ve triazol C5 karbonlarina ait sinyallerinde ikili setler halinde ¢iktig
goriilmektedir ki bu sinyallere ait *C NMR kimyasal kayma degerleri tablo 2 ve 3’de

verilmistir.

Tablo-2. 85-89 bilesiklerine ait trans/cis konformasyonu ve *C NMR kimyasal kayma

degerleri (ppm)
Bilesik No: Konformer Alkil CH; N-CH, N=CH Triazol trans/cis

C-5 Orani

85 trans 11.26 41.81 141.85 143.78 64.00

cis 11.33 42.09 147.67 153.23 36.00

86 trans 11.24 41.94 139.76 143.95 71.00

cis 11.32 42.11 145.33 153.23 29.00

87 trans 11.24 41.94 139.67 143.96 71.00

cis 11.32 42.11 145.16 153.23 29.00

88 trans 11.25 41.88 138.95 144.01 71.00

cis 11.32 42.14 143.98 153.22 29.00

89 trans - 41.88 141.50 143.98 75.00

cis - 42.10 146.93 153.20 25.00

Tablo-3. 85-89 bilesiklerine ait trans/cis konformasyonu ve *C NMR aromatik karbon

kimyasal kayma degerleri (ppm)

Bilesik Konformer Ar-C Ar-C Ar-C Ar-C Ar-C trans/cis
No: Orani
85 trans 116.16(CH) 118.56 126.27(CH)  131.30(CH) 156.46 64.00
cis 116.34(CH) 119.37 129.16(CH)  131.52(CH) 157.31 36.00
86 trans 120.54 123.30 124.85(CH) 155.19 - 71.00
cis 121.90 123.02 127.34(CH) 155.90 - 29.00
87 trans 110.85 118.43(CH) 121.45 127.75(CH)  155.61 71.00
cis 110.46 118.63(CH) 122.15 130.21(CH)  156.30 29.00
88 trans 116.74(CH) 119.80 121.41(CH) 163.42 - 71.00
cis 117.07(CH) 120.93 123.62(CH) 162.44 - 29.00
89 trans 109.39(CH)  118.21(CH) 120.24 150.67 - 75.00

cis 111.88(CH)  118.48(CH) 118.84 151.35 - 25.00




4. SONUCLAR

1,2,4-Triazol halkasi iceren bilesiklerin biyolojik 6zellikler bakimindan son derece
onemli olduklar literatiire kayithidir [71]. Bu bakimdan 1,2,4-triazol halkasi igeren yeni
heterosiklik bilesiklerin senteziyle ilgili ¢alismalar dikkat ¢cekmektedir [72]. Bu kapsamda
ozellikle 1,2,4-triazol-3(5)-on halkasiyla ilgili sentezlerin genellikle N1 azotu ve N4-NH;
tizerinden gergeklestirildigi ve sentezlenen bilesiklerin farkli biyolojik aktivitelere sahip
olduklar bildirilmistir [35, 36, 40, 41, 42, 62].

Tez ¢alismamizin birinci boliimiinde, 4-amino-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-
on (39) bilesiginin sodyum etoksitli ortamda 1-bromoheptan ile muamelesi sonucu yeni 4-
amino-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (40) bilesigi sentezlenmis ve bu
bilesigin N4-NH: grubu lizerinden bazi aromatik aldehitler ile reaksiyonlari ile yeni Schiff
baz1 tiirevleri olan 4-{[(2-hidroksifenil)metilen]amino}-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-
triazol-3-on  (54), 4-{[(5-kloro-2-hidroksifenil)metilen]Jamino}-5-metil-2,4-dihidro-3H-
1,2,4-triazol-3-on (55), 4-{[(5-bromo-2-hidroksifenil)metilen]amino}-5-metil-2,4-dihidro-
3H-1,2,4-triazol-3-on  (56),  4-{[(2-hidroksi-5-nitrofenil)metilen]amino}-5-metil-2,4-
dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (57) ve 4-{[(2-hidroksi-5-metoksifenil)metilen]amino}-5-
metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (58) bilesikleri sentezlenmistir.

Calismamizin ikinci bolimiinde, 4-amino-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-
triazol-3-on (40) bilesigi hipofosfor6z asitli ortamda sodyum nitrit ile muamele edilerek
literatiire kayitli olmayan 2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (41) bilesigi
elde edildi. Elde edilen 41 bilesiginin sodyum etoksitli ortamda benzil halojeniirlerle
muamele edilerek  4-(4-klorobenzil)-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on
(64), 4-(4-bromobenzil)-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on  (65), 4-(4-
nitrobenzil)-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (66) ve 4-(2,4-
diklorobenzil)-2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (67) bilesiklerine

varilmistir.
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Hidrazitlerin bir ¢ok heterosiklik bilesiklerin sentezinde anahtar iiriin olarak
kullanildiklar1 bilinmektedir [73]. Calismamizin i¢iincii kisminda 2-heptil-5-metil-2,4-
dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on (41) bilesiginin sodyum etoksitli ortamda etil bromoasetat ile
reaksiyonundan etil-2-(1-heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il]asetat (83)
elde edilmis ve ardindan bu bilesigin 1-biitanollii ortamda hidrazin hidrat ile muamelesinden
2-(1-heptil-3-metil-5-o0kso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)asetohidrazit ~ (84) bilesigi
sentezlenmistir.

Hidrazit-hidrazon yapisi i¢eren bilesiklerin ¢ok ¢esitli biyolojik etkinlikleri oldugu
bilinmektedir [72]. Ayrica bu yapilar1 igeren ilaglar giliniimiizde {iretilmektedir.
Calismamizin son kisminda 2-(1-heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)
asetohidrazit (84) bilesigi etonollii ortamda ¢esitli aldehitlerle muamele edilerek 2-(1-heptil-
3-metil-5-0kso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)-N’[(2-hidroksifenil)metiliden]
asetohidrazit (85), 2-(1-heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)-N’-[(5-
kloro-2-hidroksifenil)-metiliden]asetohidrazit (86), 2-(1-heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-
4H-1,2,4-triazol-4-il)-N’-[(5-bromo-2-hidroksifenil)-metiliden]asetohidrazit  (87), 2-(1-
heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)-N’-[ (2-hidroksi-5-nitrofenil)-
metiliden]asetohidrazit ve 2-(1-heptil-3-metil-5-okso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)-N’-
[(2-hidroksi-5-metoksifenil)-metiliden]asetohidrazit bilesikleri elde edildi.

Sonug olarak bu c¢alismada 17 adet literatiire kayitli olmayan 2-heptil-5-metil-2,4-
dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on tiirevi yeni heterosiklik bilesik sentezlendi ve yapilari IR, *H
NMR, ¥C NMR ve Kiitle spektroskopisi yontemleri kullanilarak aydimlatiimistir.



5. ONERILER

Triazol bilesiklerinin farmakolojik acidan 6nemli olmalar1 ve piyasada kullanilan bir
c¢ok ilacin yapisinda bulunmalarindan 6tiirii, yeni triazol tiirevi bilesiklerin sentezi dnem arz
etmektedir. Triazol bilesiklerinin yiiksek terapotik etkiye sahip olmasi sebebiyle gliniimiizde
1,2,4-triazol bilesikleri en ¢ok sentezlenen bilesik siniflarindan biridir.

Bu ¢alismamizda, 17 adet 2-heptil-5-metil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on tiirevi
bilesik sentezlendi. Calismamizda kullanilan sentez yontemleriyle yeni 2,5-distiibstitiie-2,4-
dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-on tiirevi bilesik sentezlenebilir ve elde edilebilecek bilesiklerin
degisik biyolojik ve farmakolojik aktiviteleri arastirilarak yeni bir calisma alani

olusturulabilir.
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Ek Sekil 24. 58 Nolu bilesigin kiitle spektrumu
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Analyst ad
Date Thursday, March 03, 2016 2:44 PM
1015
9“’ I o i
90 \\ I rIIr H 'Ill l
1\ o f \f/ | I'?ss]{J -1
851 \ fif v T4 Eem.1 | [ -
\l P | | || 52.28em-1)
804 ) I IV'glsaﬁ'sf: 53em-1 | \lll ||
75+ | \J' zlln.f;.'laam f Vol
70 SUISE.;'I % iII 1184 22an-] 8541 l
= 301 [ |
& 65 Al !
[} 29 ';Jr -1
., . 3
557 L)Lasu.z 1em-1 N—MN 1030.93cm-1 ?;g.]é‘ggm_1
50H 2819 B8cm-1 /\§O .
N
45 !
401
4000 3000 2500 1000 650
cm-1
Ek Sekil 25. 41 Nolu bilesigin FT IR spektrumu (vimax, cm?)
SN-1 b~} Tnow S-UocoT mrmemaonm
SN-1-PROTON 3 e R b R b <=
| i T S NN

CHg

T T T T
120 15 110 105 100 95 980 85 80 75 70 65 6.0

1 (ppm)

Ek Sekil 26. 41 Nolu bilesigin *H-NMR spektrumu (400 MHz) (DMSO-ds, & ppm)
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SN-1 R’ 3 - 3X24e + w0
o 2 9 T mn
SN-1-C13APT 5 S ? sR%8q oo
\ I § I
CH,
N—N
O~
|
H
|
|
T T T T T T T T T T T T T T T T T
170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10
f1 (ppm)

Ek Sekil 27. 41 Nolu bilesigin *C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz) (DMSO-ds, & ppm)

SA 11 (1.033) Scan E98+8
198.19 1.79e
100 220l‘15
/_/—/_/CH3 |
N—N
L p |
|
H
%
%99.19 221.15
| | 273.15
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| | [ |
ok frerii prevrerrrey ey e e e okl rrreseforrraetortore e ot et eyttt miz
100 110 120 130 140 150 160 170 180 190 200 210 220 230 240 250 260 270 280 290 300

Ek Sekil 28. 41 Nolu bilesigin kiitle spektrumu
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ad

Analyst
Date Thursday, March 26, 2015 11:34 AM
101:| - _
90 | i
CHy |
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a0/ Yool
| fh5ed breab1 1
[ ; I i
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701 T -
Al i 112lsecht i
/{ k | I A | 334
“E BQ'_ N o 2823 10cm-1 !tago.s\qrﬁp‘ 11010.37em-1 | i::;
| j| 1574.8Tom-{ | 1060 59cm-1 [F26 70cm- 1/
- [} 77 16 ot By -
| I +428bBem1 76 saEDer-1
50 I i { !
| : 598 Odem-1
c | 1404 Bcm-1
4
780 Tocm-1
30
16
— — - )
24?000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 550
cm-1
o . [ =il
Ek Sekil 29. 64 Nolu bilesigin FT IR spektrumu (vmax, cm™)
N2 oo ¥ERA 2 8334 HERRR8 938 AHBEY
-2-PROTON SV | B S =
CHjy
N—N
/LN)'*O
]
Cl
]
]
\\ |
3T I T r 1T
T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
1.5 10 105 100 95 90 85 80 75 7.0 M6({.‘! )5 5 50 45 40 35 30 25 20 15 10 05 00
ppm

Ek Sekil 30. 64 Nolu bilesigin *H-NMR spektrumu (400 MHz) (DMSO-dg, § ppm)
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SN-2 3 F] T E = ZEERT o

SN-2-C134PT 5 S EEEE 33 53%3:1 <

| | IS VY I ¥\ I

CHy
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A
N 0
|
Ccl
'| |
I |
I
I
I
T T T T T T T T T T T T T T T T T T
170 160 150 140 130 120 10 100 90 0 60 50 40 ] 20 10 0
1 {ppm)

Ek Sekil 31. 64 Nolu bilesigin *C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz) (DMSO-ds, & ppm)

Scan ESF

SA 31 (1.042) Y
100+ 344.27 1.02e
CHy
/_/_/_/ s22.24
N—N
AL A,
: ~cl
o1
346.27
=
296.28
324.25
273.13
124.84 360,28
258.42

| 230.27

| | 127.03

1 |

! 229.02

) I

CI"". A o ettt !r' |“|L‘- g ’ i s t w‘-**-)\-'l'ﬂ it 7
4100 120 140 160 180 200 220 240 260 280 300 320 340 360 380 400 420 440 460 480 500

Ek Sekil 32. 64 Nolu bilesigin kiitle spektrumu
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Analyst ad
Date Thursday, March 26, 2015 11:47 AM

101'_. S — - — ey e

a0

80 3389.5

70

B0+ 2922 Zdem-1

o A s

40 | _
| 788.20cm-1

%T

1088 Sdem-t
1607, 10¢m-1

3 Br
=6)% 25¢m-1

“Fo00 3500 3000 2500 2000 1500 1000 550
cm-1

Ek Sekil 33. 65 Nolu bilesigin FT IR spektrumu (vmax, cm™)

3 eRoTON TR B 3928  GZRRRE J9R ANTAE
- N N e N
CH,
N—N
/&N/go
Br
]
Ix I
oo T i\ A A |
2 88 g 2 2 g g g
3 322 3 3 = 4 ¢ =
T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
1.0 105 100 95 90 85 80 75 70 65 0 55 50 45 40 35 30 25 20 15 10 05 00
f1 (ppm)

Ek Sekil 34. 65 Nolu bilesigin *H-NMR spektrumu (400 MHz) (DMSO-ds, § ppm)
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SN-3 ] ) 8] DK ] -1 YRR 8 &
SN-3-CLIAPTS ¢ 8§ 83§ 9 FRmEn S
| | I \ I I
/_/—/—/ )
N—N
A
N (o]
Br 1
I
|
1
I
|
T T T T T T T T T T T T T T T T
160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10
f1 (ppm)

Ek Sekil 35. 65 Nolu bilesigin **C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz) (DMSO-ds, 8 ppm)

SA41(1.042)

Scan ES+
100 390.19 2.61e7|
388.19
366.23
368.23 CHa
171.02
N—N
168.95 /QN)%O
%]
Br
230.33
391.19
198.11 258.36 206.40 31029 360,23
273.19
196.23
405,40
A72.08 1 53127 2
| 200.17 | 47710
| L.
O poodbrbitrpentlpiprrent ."'.l”. .L'l b "'L-'-."L—.'-J. } . : |'ﬁ.r’l" LR astsiat b kv mifz
100 120 140 160 180 200 220 240 260 280 300 320 340 360 380 400 420 440 460 480 500

Ek Sekil 36. 65 Nolu bilesigin kiitle spektrumu
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Analyst ad
Date Thursday, March 26, 2015 11:37 AM
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1007 Ty
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80-
70+ CHs
60 || 1474 LA 1105 93cm-1 878 1ci-
= 2827 59 1 462 1 dcrh A
o\a li61a K “ ’ i 318 74cm-1
50 ;‘_L ‘ ‘ gy s ascm-|
/AN e} i 798 684m-1
40 Hl |: I
1 1541.85cm-1 | -
‘ i N 740 79cm-1
30 | 354 140m-1
NO, ‘
1342.8%cm-1
20+ |
J 1Cfbr gocm-1
"o00 3500 3000 2500 2000 1500 1000 550
cm-1
Ek Sekil 37. 66 Nolu bilesigin FT IR kt =
eki . olu Dilesigin SpeKtrumu (Vmax, CmM
SN-4 a5 2% 5 BT ER RR8 2 G088 &4 238
i P o 3 e 939 5 85340333
Sh-4-PROTON v Y l (= R BN VN
I
CHy
N—N
/{ )§
N o
NO,
1
] [
] |
) ﬂ LJ
i Y by s L Ay R
z 8 2 2 @ &8 = =&
g 2 s s 8 7 2
11.5 1.0 105 100 9.5 9.0 8.5 8.0 7.5 7.0 6.5 6.0 55 5.0 4.5 4.0 35 3.0 25 20 1.5 1.0 0.5
1 (ppm)

Ek Sekil 38. 66 Nolu bilesigin *H-NMR spektrumu (400 MHz) (DMSO-ds. & ppm)
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SN-4 5 ZRE & 8 o spons o2
SN-4-CLIAPT 33 EFE M-
| (Y \ v [l
CH,
N—N
A,
[
NO, !
I 1 ‘
I
|
I
1
T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
180 170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 0
f1 (ppm)

Ek Sekil 39. 66 Nolu bilesigin *C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz) (DMSO-ds, & ppm)

SA 21 (1.042) Scan ESH|
100- 385528 1.49e
230.20
CHj
N—M
e
360.47
% NO,
258.36
|
|
231.33
132.04 233.21
2
‘L 114.08 200.23228.14 L
0 |-I| | T T .Il-l-\ler-.. .WL' e m/z|
100 120 140 160 180 200 220 240 440 460 480 500

Ek Sekil 40. 66 Nolu bilesigin kiitle spektrumu
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Analyst ad
Date Wednesday, May 11, 2016 10:45 AM
1015
100 | — S — —
T = e T
951 { Tin f/’“’ Y
! |
904 ashie 3095.450#»1 r | |
| 1
85/ |
80 i 'Il']
1 |
751 zsﬁ.?s.im
70 1&56.021::m-|
= 65 F_” h
60 N < i | 623.77em-1
I |
557 - ‘15&2.604:#- 62cm-1 -
2928, 13cm-1 B 838.78cm-1
50 ‘ 1467 39cm-1
454 c o | 1420.3%cm-1
«| H
351 17[‘2_.386m1
30 : : . . : : .
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 550
cm-1
. . o -1
Ek Sekil 41. 67 Nolu bilesigin FT IR spektrumu (vmax, cm™)
Mentese-Olc-1_PROTON_01 238 o8 3 Y EE ? 2 Q8K A IHE
Mentese-Ole-t NIV 1 N I RN RN
1
N—N
/4 )‘§ 1
N o
Cl Cl
|
|
|
1
iy e o o e
2: 3 g g £ 35 § 3
11‘.0 1UI.5 1UI.U 9.5 QTU 855 85[} T:5 7‘0 6:5 6‘.0 5:5 5:0 4f5 45[} 355 350 2:5 2?0 115 1:0 U:S U:U
1 (ppm)

Ek Sekil 42. 67 Nolu bilesigin *H-NMR spektrumu (400 MHz) (DMSO-dg, § ppm)
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Mentese-Olc-1_APT_01 3 r] RLELBRY e ~—om n o
Mentese-Oic-1 £3 3zgE &8
| [V I 2T T
N—N
/QNAO
Cl Cl
|
| .
|
‘ ‘
" ) L
I
il
|
T T T T T T T T T T T T T T T T T
190 180 170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10
f1 (ppm)

Ek Sekil 43. 67 Nolu bilesigin *C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz) (DMSO-ds, & ppm)

1005

954

90—
85

80
75
704
85 304.07
60—
55

507

45—

Relative Abundance

40

Now W
a o O
RN RN AR AT

N
=}

33276 349.00|

i

350

)

pliiilen

-
o

358.03

35586 377.70

380.01

L.
ww !

409.83

411.93

413.89

| 42922 441.96 466.60 488.87 512.87

450
m/z

540.94

|
5

gl
5@@

562.64 575 17

688.99

614.86

633 27 663.23

700

Ek Sekil 44. 67 Nolu bilesigin kiitle spektrumu
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Analyst ad
Date Saturday, April 02, 2016 12:13 PM
103-‘
00 o p (
- e — — = . il
| I I/ II ("\ / L
N/ w0 o WAL
N Ul M W [
| f | |
801 # \ | | M | '|||' dl Eu 8 2
| 1! 1332 Bpgmm 2. .I!n 38cm
3306 "1 liss?s»:onw-‘ | 25. ‘Icm [ | - |
0 3795 46cm- 2954 Bcm-1 N—N lt‘: BTem i
= y J fo42 ZEB'Dcm?! 55,
- 7.
e B0+ 2934,01em-1 /(N)%Cl 1qu Serm-| | I| 13619 e
. 192‘3%2?::“4:55 T0em-1
501 1573 9&‘&3& 1t 781.87em1
40 "/N\”Hz ‘ |
30]’ 22em-1
01cm-1
231 . S . ! . - . .
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 550
cm-1
Ek Sekil 45. 84 Nolu bilesigin FT IR spektrumu (vmax, cm™)
04-2016 8 8 8 B&G CERRRNEIBES
s 7 T W B

CHs (

£ 1 11

T T T T T T T T T T T
80 75 70 65 60 55 50 45 40 35 30 25 20
f1 (ppm)

3.0 125 120 115 110 105 100 9.5 90 85

Ek Sekil 46. 84 Nolu bilesigin *H-NMR spektrumu (400 MHz) (DMSO-dg, § ppm)
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04-2016 8 g & 9% 249535 28
41 E g = I¥  =QH48F od
I I | I SYAS T

210 200 190 180 170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 ]
1 (ppm)

Ek Sekil 47. 84 Nolu bilesigin *C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz) (DMSO-ds, § ppm)

Al 1 (1,048 Ban S
= ' : 202 33 42087
100
1 CH,
| |
|
M—M
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M Q
% o |
|
N
H TN
33233
27025 If 324.34
1""]'-9“ | 304a3s |
] 199,12 28825 || 208,30
125497 i e :I | | I g
| 1 . .30
210.18 i 282,08 | | Sk
L i . L J'.' 1 I il Jh ol
P SR ¥ N |, SSPUP N S, SU—, - ” ! || NS 7. N P "—.—n—!'-\——\-‘—- L LW [T iz
110 120 130 140 150 160 170 180 1890 200 210 220 230 240 250 260 270 280 2080 300 310 320 330

Ek Sekil 48. 84 Nolu bilesigin kiitle spektrumu



90

Analyst ad
Date Wednesday, March 23, 2016 3:24 PM
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R e —
951 ““\ T '| _
901 \ 4 LN o sbey
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851 LY ' :
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80 | \‘ |
Hi . I 1“ 958.31cm-1 ||
i - |”856'32°m'1 | | | lfrl "] | 152 04cm-1 787, lcﬁ:-1
701 L ' L_f J| A %%rﬁli‘ TI
65 2627.21em-1 1605 08er 4:4 4 D.IZ:m-1 87 62cm-1
; NN 1422 500md {3704 248 300m-1.
601 i T e
/ano 533712‘3?_' e 1. .
551 1428 37¢my
o 1405 25¢m-1
:
451 L | : 749,80cm-1
| | 1284.33cm-1
40 |
354 HO' F
G7om-1
?,E . . . . 1687 3Bcm-1 . ,
“4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 650
cm-1
Ek Sekil 49. 85 Nolu bilesigin FT IR spektrumu (vimax, cm')
| | | VY el [ N =4y’ 4 NN
/_/_/_/ I
N—N
/( X
N 0
(o]
]
HN\N
| (
HO , (
-
Il I | Iy ] | J1
—4 —
|
1
|
e LJL_. JUL J{ J U — 1
e R e e W
b 8 & 8 #8 ghk I 8§ = z pg = % op
(=] — o — =Rl oo A Ll - — Ll — e~ Ll — <
T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
13.5 12.5 1.5 10.5 95 90 85 80 75 f‘:? f;.ﬁ 60 55 50 45 40 35 30 25 20 15 10 05 00
ppm

Ek Sekil 50. 85 Nolu bilesigin *H-NMR spektrumu (400 MHz) (DMSO-ds, § ppm)
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04-2016 ¥ 8 H¥8 Rg HRERBRAZSS 2oz 20088 888
SA7 & & RRRE 5EF LR REEERE iog P EEREEE
[ R VO B A Ve S 54 IR N
CH, .
N—N
4 o
(o]
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N
I
1
|
1
‘ HO
1
|
1 1
I
190 180 170 160 150 140 130 120 110 100 0 80 70 60 50 40 30 20 10 0
f1 (ppm)

Ek Sekil 51

. 85 Nolu bilesigin 3 C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz) (DMSO-ds, & ppm)

=Can ESF

BA- T 1 {1.0432)

100+ aarz
| 396.39
|
i
|
| CH.
S
¥ 1
’
1 e
| | |
1 <=0
| I.._‘T}:J
| L
| |J
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o 1
HO
374,36
23821
- |
30739

10013 | 412,40
| 170.95 37534
| 19817 21025 | Azsl.-tz
| 250917 e
| 12815 1292 [ .z13.12 | 262.40 | |

! \ 1 \ |
0 I,-:".I.'.;'!'lmp‘.‘..—:&:—.-cIls-—'*-'-svbwl’!—m-.km‘!hmr:'.&b\-ﬁ-—u\'m. B I, A .’._(....v.'n'h..-ﬁJﬁ-l—t.ll—-u—-—l-__-_n.h mie
100 120 140 160 180 200 220 240 260 280 300 320 340 360 380 400 420 440 480 4BOD 500

S.57eq

Ek Sekil 52. 85 Nolu bilesigin kiitle spektrumu



92

Analyst ad
Date Saturday, April 02, 2016 12:09 PM
102
ool . — . n
a0/ \ al I | n Iﬁllipss. Jﬁs 1 (1
VAN [ /] |"1| f , ETD?C"-‘I 5r3. 4cnf
321099@1&1 L‘I."HJ | “! | |I| { lil _
80 ch, 3060aechin ! I nA 997 5294, ﬁ‘fr“|
; | . | i ~ I
ﬁass.e.?cmq l"lz‘liﬁk ‘F 4t _f| r|/‘102'3§§T31am= ,#E:%m.‘
3 al 76 Ao 1
™ 2924.06cm-1 | | | = akerll ] :
|!_1586.55 3464 U B7Gm-1 523a3cr‘sﬁag‘ztsazgggrﬂ1
= 804 ;‘_N 1?1T. 2cm-1 715 Ts0m1
= /LNXO 14;:‘:0'2::'? 219.716m-1
50 o ‘ 1274 18cm-1
401 " ‘
| cl
304
HO 168p.54cm-1
%000 T 3500 3000 2500 2000 1500 1000 550
cm-1
Ek Sekil 53. 86 Nolu bilesigin FT IR spektrumu (vmax, cm™)
04-2016 0 5 - n m N - e wmeoLN
[ | | V] sy [ NP [y N7 N
/_/_/—/ CHS
N—N
/4 /g
N o]
0
HN
N
| Cl
HO
IJ I J f
|
I
I
_J (. L L{_A;
Sl TR AR o G ek
e 8 g g 28 &8¢ ¢ ¢ g 8 g AN & %A
o - o - o - oo - hal ~ o ~N < ~ - <+
T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
135 12.5 11.5 10.5 95 90 85 80 75 7.0 65 60 55 50 45 40 35 3.0 25 20 15 10 05 00
f1 (ppm)

Ek Sekil 54. 86 Nolu bilesigin *H-NMR spektrumu (400 MHz) (DMSO-dg, § ppm)
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04-2016 5 8 R2Y  mEe  BRLRUIRRS wog  monps nes
SA-10 g 8 BRE 5587 GRA8RRSS i3z SEE8R  Ans
[ N N i o Ny
CH,
i_N |
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| | Cl
! | 1
I I
1
[
T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
180 170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 0
1 (ppm)

Ek Sekil 55. 86 Nolu bilesigin *C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz) (DMSO-ds, 8 ppm)

SA 101 {1.037) 430.37 bcag .9:;‘:;6
100 O
40835
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116.96 e, HO 43237
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199 17( 326.57 |
179. 15 i 46529
I { o o
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|
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120 140 160 180 200 220 240 260 280 300 320 340 360 380 40D 420 440 460 480 500 520

Ek Sekil 56. 86 Nolu bilesigin kiitle spektrumu
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Analyst ad
Date Wednesday, May 18, 2016 11:49 AM
108"
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247000 35% 3000 2500 2000 1500 1000 550
cm-1
Ek Sekil 57. 87 Nolu bilesigin FT IR spektrumu (vmax, cm™)
She 8E % 25 anzeamas: ¥ % 33Eaaaassan antymas
([ | | R R [ R e Y NN
/_/_/_/ i |
N—N
I {15 <
N o
0]
HN\N
Ll : Br
HO
e I f / y
1 1
1 1
L J U
R AT e N sl
$8 ¢ 8 32 82 % ¢ 58 & A% F 308
s | 125 11s | 105 95 90 85 BO 75 70 65 60 55 50 45 40 35 30 25 20 15 10 05 00
1 (ppm)

Ek Sekil 58. 87 Nolu bilesigin *H-NMR spektrumu (400 MHz) (DMSO-ds, § ppm)
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1 (ppm)

Ek Sekil 59. 87 Nolu bilesigin *C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz) (DMSO-ds, & ppm)
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Ek Sekil 60. 87 Nolu bilesigin kiitle spektrumu
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Analyst ad
Date Wednesday, April 06, 2016 11:19 AM
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Ek Sekil 61. 88 Nolu bilesigin FT IR spektrumu (vmax, cm™)
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Ek Sekil 62. 88 Nolu bilesigin *H-NMR spektrumu (400 MHz) (DMSO-dg, § ppm)
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Ek Sekil 63. 88 Nolu bilesigin *C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz) (DMSO-ds, & ppm)
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Ek Sekil 64. 88 Nolu bilesigin kiitle spektrumu
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Ek Sekil 65. 89 Nolu bilesigin FT IR spektrumu (vmax, cm™)
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Ek Sekil 66. 89 Nolu bilesigin *H-NMR spektrumu (400 MHz) (DMSO-dg, § ppm)
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Ek Sekil 67. 89 Nolu bilesigin *C-NMR (APT) spektrumu (100 MHz) (DMSO-ds, & ppm)
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Ek Sekil 68. 89 Nolu bilesigin kiitle spektrumu
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