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OZET

Anahtar Kelimeler: Imin, tiyazolidinon.

Giliniimiizde; organik sentezlerde antimikrobiyal ve biyolojik aktiviteye sahip halkali
bilesiklerin sentezi onemli alan olusturmaktadir. ila¢ ve malzeme bilimlerindeki
degerli uygulamalar1 nedeniyle, tiyazolidinon bilesikleri son zamanlarda
kimyagerlerden ve biyologlardan ve farmasotik kimyacilar tarafindan biiytik ilgi
gormiistiir. Bu ¢alismada 4-tiyazolidinon tiirevleri bilesikleri, 2-amino antrasen ile
benzaldehit ve tlirevlerinden (4-nitro benzaldehit, 4-floro benzaldehit, 4-kloro
benzaldehit, 4-bromo benzaldehit, 4-metoksi benzaldehit) imin fonksiyonunu tasiyan
bilesikler elde edilip izole edildikten sonra tiyoglikolik asit ile etkilestirilmesiyle elde
edilmistir.

Sentezlenen tiim bilesiklerin yapilart *H-NMR ve *C-NMR yéntemleri kullanilarak
aydmlatilmistir.



SYNTHESIS OF THIAZOLIDINONE DERIVATIVES
CONTAINING ANTHRACENE LIKELY TO BE
PHARMACEUTICAL ACTIVE AGENT

SUMMARY

Keywords: Imine, thiazolidinone,

Today; The synthesis of cyclic compounds with antimicrobial and biological activity
Is an important field in organic synthesis. Because of their valuable application in the
pharmaceutical and material sciences, thiazolidinone compounds have recently
received great interest from chemists and biologists and pharmaceutical chemists. In
thisstudy, compounds carrying 4-thiazolidinone derivatives, 2-amino anthracene and
benzaldehyde and derivatives (4-nitro benzaldehyde, 4-fluoro benzaldehyde, 4-
chloro benzaldehyde, 4-bromo benzaldehyde, 4-methoxy benzaldehyde) were
obtained and isolated then it is obtained by interaction with thioglycolic acid.

The structures of all synthesized compounds were elucidated using *H-NMR and
13C-NMR methods.



BOLUM 1. GIRiS

Bu diinyada mutlu yasamin bir pargasi olan saglikli yasamdir. Bunun iginde gerekli
olan en 6nemli molekiil organik molekiillerdir. Insanin yasami ve neslinin devami
icin DNA ve RNA gibi genetik kodlar bile organik molekiillerden meydana
gelmistir. Dogumdan 6liime ve hatta 6ldiikten sonra 6lii viicudunun tekrar dogaya
karismas1 iglemi organik reaksiyonlar zinciri ile meydana gelmistir. Bunun ic¢in

organik kimya hayatimizin degismeyen bir pargasidir.

Yapilacak bilimsel arastirmalara ve bilim insanlarin karsisina maliyet ve zaman gibi
etkenler nedeniyle caligma alanlar1 bir takim smirlamalara maruz kalmaktadir. Bu
siirlamalara ragmen organik kimyacilart yeni maddeleri sentez ve o maddeleri

sentezleme tekniklerini kesfetmeye yoneltmektedir.

Gilinltimiizde organik kimyacilarin bir¢ogu biyolojik aktiviteye sahip olabilecek yeni
bilesiklerin sentezlenmesi ve aktivitelerinin Ol¢lilmesi  yoniinde ¢alismalar
yapilmaktadir. Ozellikle organik kimyanm 6nemli bir bdliimiinii olusturan hetero
halkali bilesikler dogada cok yaygin bir sekilde bulunmakta olup biyolojik ve
farmakolojik aktivitelerinin yiiksek olmasi nedeniyle kimyacilar ve aragtirma yapan

bilim insanlar1 tarafindan oldukga fazla ilgi gérmektedirler [1].

Son yillarda yapilan arastirmalar sonucunda halka iiyesi olarak kiikiirt, azot ve
oksijen atomu igeren tiyazolidinon bilesiklerinin pek ¢ogunun biyolojik aktiviteye

sahip olduklar1 belirlenmistir.

Tiim bu nedenlerden dolayi, bu ¢alisma hem konjuge hetero halkali bilesik sinifina
katkida bulunmak hem de biyokimyasal ve farmakolojik arastirmalarda yararh

olabilecek yeni bilesiklerin sentezlenmesi amaciyla gerceklestirilmistir.



Calisma kapsaminda biyokimyasal ve farmakolojik ¢aligmalarda yararli olabilecek
yeni  3-(antrasen-2-il)-2-feniltiyazolidin-4-on  ve tiirevlerinin  sentezlenmesi
hedeflenmis; N-benzil antrasen-2-amin, N-(4Nitro benzil) antrasen-2-amin,N-(4-
florobenzil) antrasen-2-amin,N-(4-Klorobenzil) antrasen-2-amin,N-(4-Bromo benzil)
antrasen-2-amin, N-(4-metoksi benzil) antrasen-2-amin kullanilarak 6 yeni
tiyazolidinon tiirevi bilesilerinden 4 tanesi basaril bir sekilde elde edilmistir. 2 tanesi

ise kolondan gegcilirdikten sonra temiz tiriin elde edilememistir.

Elde edilen bilesiklerin yapilar1 spektrofotometrik yontemlerle (*H-NMR,*C-NMR)

incelenmistir.



BOLUM 2. KAYNAK ARASTIRMASI

2.1. imin

Iminler, bir karbon azot ¢ift bag1 iceren fonksiyonel bir grup veya kimyasal bilesiktir.
Azot atomu bir hidrojene veya bir organik gruba baglanabilir. Imin, R’RC = NR*’
genel formiiliine sahiptir. Hidrojen atomlari, alkil gruplar1 veya aril olabilir. R’
gruplari, alkil veya aril grubuysa (hidrojen degil), imine islevselligi, adlandirilmis bir
“Schiffbase” olarak bilinir. Onlar1 1864 yilinda kesfeden Hugo Schiff'ten sonra bu ad
verilmistir [2-3].

Ik organik imin sentezi 1850 yillarinda Laurent ve Gerhard tarafindan anilin ve
benzaldehitin kondenzasyonu ile elde edilmis. Iminler, yaygin uygulamalara yol acan
reaktivite, laboratuvar ve endiistriyel sentetik islemler i¢in kullanilir. Geleneksel
olarak, iminler, ketonlarin reaksiyonundan sentezlenir veya bir asit katalizorii
varliginda aminlerle aldehitlerin reaksiyonundan sentezlenir. Iminler ayrica kendi
kendine yogunlastirma ile hazirlanmistir. Oksidasyondaki aminler ve ikincil
oksidasyon yoluyla aminler; Aminlerin katalitik N-alkilasyonu ve alkollii amonyagin
oldugu gibi iminleri i¢erdigi diisiiniilmektedir. Hizl1 hidrojenasyon gegiren gegici ara
irlin i¢in verimli, genel bir yontemin gelistirilmesi alkollerden ve aminlerden
iminlerin sentezi ¢ok istenir. Potansiyel ¢ok yonliiliigi ve genis kapsami nedeniyle
alkolleri aminler ile birlestirerek imin olusumu sitokiyometrik miktarlarda oksidan

varlig1 bildirildi, ancak aktif alkollerle sinirhidir [3].



R Ry

Sekil 2.1. Imin

2.2. Schiff Bazlari

Franfurkta 26 Nisan 1834'te dogan Joseph Schiff modern kimyanin ilk
temsilcilerindendir. Prof. Boetteger and Lowe ile calismis. Berzelius’un talebesi olan
Woélher kontroliinde ¢alismalarina devam ederek onunla birlikte {invanlarini almastir.
Wolher modern kimyanin baslangici olan deney ile sentez yolu ile organik ve
inorganik olusturan ilk kisidir. Bu deneyde vis-vitalis (organik maddede bulunmasi
gereken gii¢) hari¢ tutarak organik ve inorganik maddelerde metafizik bir varligin
olmadigin1 gostermistir. Joseph Schiff tiim ilgisini organik ve inorganik kimyaya
mineraloji ve dogal maddelere vermistir. En popiler caismasi‘‘Shiff bazlar’’
calismasidir. Ilk olarak Hugo Schiff tarafindan rapor edilen Schiffbazlar1 azometin /
imin (-C = N-) fonksiyonel grubu igeren organik bilesiklerdir. Aminlerin karbonil
bilesikleri ile yogunlasma reaksiyonlari ile sentezlenebilirler. Schiff baz tiirevlerinin
bollugu ayrica ancistrocladidine ve chitosan tiirevi Schiff bazlar1 gibi dogal ve dogal
tiirevli bilesiklerde de bulunur. Cok sayida Schiff bazinin antibakteriyel, antifungal,
antimalaral, antiproliferatif, antienflamatuar, antiviral ve antipiretik 6zellikler i¢eren
dikkat c¢ekici biyolojik aktiviteler gosterdigi bildirilmistir. Bu tiir bilesiklerde
bulunan imin grubunun bu 6zelliklerden sorumlu oldugu diisiiniilmektedir. Literatiir
taramasi, kitosan kaynakli Schiff bazlarinin canlilara kars1 etkili olarak kullanildigini
ortaya koymaktadir. Schiff bazlar1 sp? hibritlestirilmis N atomunda yalniz ¢ift olmasi
nedeniyle metal kompleksleri yapabiliyorlar [4-5].

Schiff bazi olarak kullanilan bilesiklerin kesfi giiniimiize kadar stirmiistiir.



2.3. iminlerin Kullamim Alanlar:

Schiff baz yapilarina metallerin endiiksiyonu nedeniyle 6zellikle —OH grubu -orta
konumda oldugunda gruplar biiyiik ilgi gérmiistiir. Onlar 1yi katalizorler ve daha
biiyiik redoks aktiviteleri nedeniyle katalizor {ireten ajanlar o maddeyi giiclendirir ve
daha uygulanabilir hale getirir. Yapisal cesitlilikleri nedeniyle stereo kimyada ve

tibbi uygulamalarda kullanilirlar.

Boya ve pigment iiretmek icin kullanilirlar. Bu metallerin DNA etkilesim modlari
kompleksler onlart yeni terapotik ajanlar olarak faydali kilar. Gegis metal
kompleksleri petrol endiistrisinde bipiridin ve fenantrol kullanilir. Hamada ve
Kawamoto metal komplekslerinin etkili bir yayan katman ve 151k sacan madde olarak

kullanildigini bildirmistir [6].

2.4. Iminlerin Elde Edilme Reaksiyonlar

Imin hazirlamak igin en yaygin yontem, kesfedilen orijinal Schiff reaksiyondur [7].

R; OH
R 3 R2 R3
0 1 W
+ 0N ~ —
NH, _N\
R
2 NH—R; Rj R,
2
1 3 4

Sekil 2.2. Iminlerin hazirlanmasi igin Schiff reaksiyonu

Temel olarak bir aldehitin (sirasiyla bir keton) bir primer amin ve bir su molekiiliiniin
giderilmesi (Sekil 2.2). Asit katalizi bu reaksiyon tarafindan hizlandirilabilir ve
genellikle bir karbonil bilesigi 1 ve Amin 2, suyu ¢ikarmak i¢in bir Dean Stark
aparat1 kullanilir. Reaksiyon geri dontistimliidiir. 3'iin imin 4'e doniisiimii sonucunda

imin olusmustur [7].

Alternatif olarak, tetrametil ortosilikat gibi dehidrat ¢oziiciileri iceren baz1 yontemler

veya trimetil ortoformat da kullanilistir [9,10]. Asit katalizoér kullanimi gerekli [11-



12], H2S04 veya HC1 gibi mineral asitler, p-toluen siilfonik asitler gibi organik asitler
veya piridinyum p-toluensiilfonat, asit re¢inesi, montmorillonit ve hatta ZnCly, TiCls
gibi Lewis asitleri, SnCls, BFzEt20, MgS04, Mg(ClO4)2 vb. kullanilmaktadir [7-8].

Iminlerin hazirlanmas1 sirasinda, eger alifatik aldehitler kullaniliyorsa, bilinen bir

aldol tipi reaksiyondan kaynaklanan bir yogusma iiriiniiniin olusur (Sekil 2.3.).

N
0 NH—R;

R R1 R — - R R3
% + HzN/ — / o \:< —>» > N
Ry \R1

H
H

Sekil 2.3. Aldol benzeri alifatik aldehidlerin yogunlagmasi.

Alifatik ketonlar, aldehitlerden daha yavas iminler olusturmak ic¢in aminler ile
reaksiyona girer, bu nedenle daha yiiksek reaksiyon sicakliklar1 ve daha uzun
reaksiyon siiresi gereklidir. Asit katalizorleri ve sudan uzaklastirilmasi reaksiyon
karisimi % 80 ile % 95 degerlerine ulasabilen reaksiyon verimlerini 6nemli 6l¢iide
artirabilir. Aromatik ketonlar alifatik olanlardan daha az reaktiftir ve zor kosullarin
dontistiiriilmesini  gerektirir [13]. Son zamanlarda, imin {iretmek icin solvent
icermeyen, kil, mikro dalga i1sinlama, su siispansiyon ortami, sivi kristaller,
molekiiler elekler, kizilotesi ve ultrason 1sinlamasi gibi cesitli yeni teknikler

yayinlanmustir [14-15].

Aldehitler ve ketonlar ¢ogunlukla karsilik gelen alkollerden oksidatif olarak elde
edilir. Aminlerden ve alkollerden oksidatif sentez yoluyla basit bir preparasyon

hazirlanmasi siiregler yakin zamanda gelistirilmistir (Sekil 2.4.) [16-17].

Katalizor R
RoNH, — 20 o T

OH -H,0

Sekil 2.4. Schiff Bazlarmin Hazirlanmasinda Aerobik Oksidatif Sentez

Huang ve Largeron tarafindan hafif ve etkili bir amin oksidasyon yontemi ile

aminlerden iminlerin oksidatif sentezi yapilmistir [17,18].
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Sekil 2.5. Aminlerin iminlerin oksidatif sentezi.

Iminler ayrica amino asitlerin sodyum hipoklorit ile reaksiyonu ile de olusturulabilir

(Sekil 2.6). Bu reaksiyonun ilk basamagi, imine yol agan bir kloramin ara iirliniiniin

olusturulmasidir.
e} (0]
R
R
R R >:
OH ONa 3 R
NaOCl
R 4» R
T NHR, 1/NR2
Cl

Sekil 2.6. Amino asitlerin iminlere doniistimii.

N--metallo-iminler, Schiff bazlaridan olusan organometalik bilesiklerin ailesini
olusturur [19]. Sentetik uygulamalar1 nispeten kararli bulmuslardir. Barluenga [20-
21], Ghosez [22,23] ve Panunzio gruplar1 [23-24]. Genel olarak konusurlar susuz
kosullar altinda oldukga stabil monomerik bilesiklerdir. N-metaloiminler, korumali,
stabilize edilmis bir form olarak kabul edilebilir. Her ne kadar bazi1 metaloiminler,
ornegin, belirli aldehidlerin N-metalo iminlerii izole edilebilirse de saf halde,
indirgenmis basing altinda damitmayla, sentetik amaglar i¢in, kullanimdan hemen
once yerinde hazirlamak daha uygundur. Bu durumda onlarm IR, 'H-NMR, *C-
NMR bir arada kullanimi ve kiitle spektroskopik teknikleri ile yapilarini tespit etmek

mumkindiir.

Sekil 2.7 de nitrillerden baslayarak metaloiminleri hazirlamak i¢in kullanilan genel
prosediirii gostermektedir [22-24]. Genel formiilii RNR1 bilesikler verecek sekilde
hidrometallasyon yoluyla uygun bir organometalik reaktif madde veya alkilasyon

yoluyla elde edilir.
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Sekil 2.7. Nitrillerden N-metaloiminlerin hazirlanmasi

2.5. Yeni tiyazolidinon Tasarim ve Sentezi
2.5.1. Genel yapisi ve isimlendirme

Organik kimya bir kurallar bilimidir ve yeni molekiillerin olusturulmasi igin
kimyasal maddelerin her birinin nasil reaksiyona girdigini agiklamaktadir.
Sentezlenmesi hedeflenen organik molekiillerin karmasikligt her gecen giin
artmaktadir. Bu nedenle fonksiyonel gruplar arasinda yeni C-C baglarmin olusumunu
saglayacak orijinal stratejilere ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu alanda ¢ok Onemli
ilerlemeler olmasina ragmen kimyasal reaksiyonlarin her bir basamag ile yapisal
karmagiklikta dnemli bir artis1 gerceklestirebilmek son derece zor olmaktadir. Bu
zorluk o6zellikle karbon iskeletinde fonksiyonel gruplarin bulundugu ve birden fazla
sayida bag olusum olaymin gerceklestigi doniisiimler sirasinda ortaya ¢ikmaktadir.
En karmasik organik molekiilleri sentezleyebilmek i¢in organik sentezcilerin
yetenekleri vardir fakat bu karmasik yapiya sahip {iirlinleri hazirlayabilmek igin
gerekli deney tekniklerinin yetersiz oldugu da bilinmektedir. Gerek dogal {iriinlerin
total sentezinde ve farmasoétik arastirmalarda kullanilacak kompleks polifonksiyonel
molekiillerin hazirlanmas: i¢in gerekli yontemlerin tasarlanmasi, gerekse organik
sentezler i¢in secici organometalik reaktif ve katalizorlerin bulunmasit amaciyla
oncelikle deney basamaklar1 ekonomisinin 6n planda oldugu yeni deney tekniklerinin

gelistirilmesi gerekmektedir.

Tiyazolidinon son zamanlarda kimyagerlerden ve biyologlar tarafindan biiyiik

dikkatle incelenmekte farmasotik ve malzeme bilimleri i¢in kullanilmaktadir.

Tiyazolidinon, amitlerin ve esterlerin biyoizosterleri olarak goérev yapabilirler.

Ayrica antikonviilsan ve antimikrobiyal olarak kullanilir ajanlar. Baz1 oksadiazoller



iyi elektron tasima 6zelligine sahiptir. Organik elektronik alaninda delik engelleme
yetenekleri ve uygulamalari var.

Tiyazol bilesikleri yapisinda kiikiirt ve azot atomu ve maksimum doymamisliga
sahip 5 tiyeli halkali yapida bir bilesiktir. Halkali bilesik tamamen doymus halde ise

tiyazol ismine “’idin’’ eki ilave edilerek tiyazolidin ad1 verilir.

Tiyazolidinon, tiyazolidin’in 2-, 4- veya 5- pozisyonunda karbonil grubu bulunduran
tirevidir [25].

2.5.2. Sentez yontemi

Cesitli biyolojik aktiviteler dizisine sahip bilesikler olan 2,4 veya 5 konumundaki bir
karbonil grubuna sahip tiyazolidinonlar o6nemli bir heterosiklik gruptur.
Tiyazolidinon halka sisteminin Onciisii oldugu i¢in aym1 zamanda ucuz ve kolayca
temin edilebilir oldugu i¢in bilim insanlar1 tarafindan kullanilmis ve 4-tiyazolidinon

tiirevlerinin kimyasi ve biyolojisi kapsamli olarak incelenmistir.

2.5.2.1. 2-Tiyazolidinonlar’in sentez yontemleri

2-iminotiyazolidinler iyi verimle asitdik ortamda hidrolizi ile 2-tiazolidinonlar elde

edilir.

Sekil 2.8. 2-iminotiyazolidinden 2-tiyazolidinon eldesi

2-Aminoetil benzil ditiyokarbamat hidrokloriir bilesigi Once bazik ortamda 1IN
NaOH ¢ozeltisi daha sonra asidik ortamda HCI ile nétrallestirilmesi sonucunda elde

edilmektedir.
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Sekil 2.9. 2-Aminoetil benzil ditiyokarbamat hidrokloriirden 2-tiazolidinon eldesi

2-Tiyotiyazolidin glasiyel asetik asit varliginda HgO ile reaksiyonunda 2-

thiazolidinone elde edilir.

—
——

OR
N,
HgO/CH;COOH
s N,
s i Fo
s

Sekil 2.10. 2-Tiyotiyazolidin 2-tiazolidinon eldesi

N-(#-merkapto etil) aril aminin, karbonil dikloriir toliien igerisinde c¢oziilmesi

sonucu verilen reaksiyon sonucunda 3-aril-2-tiyazolidinon elde edilmektedir.

Ar

i /
N
NH H TOLUEN
a” \/\ * cl——c—cal [>:o
SH
s

Sekil 2.11. N-(B-merkaptoetil)arilaminden 3-aril-2-tiyazolidinon eldesi

a —aminoalkenlerden 2-tiyazolidinon agagidaki yontemle sentezlenebilir.

CHy

~

.
R;CH——CH——CHg

Ri \ | O

2

Sekil 2.12. oo —aminoalkenlerden 2-tiyazolidinonun eldesi
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S-kloroizotiyokarbamoil kloriir 0-20 “C'de susuz ortamda 2-tiyazolidinonlarin eldesi

Ry
sci SCH,CHCI

/ + H,C=CHR —C
L,C= R—N—
R——N=—7C —_— \

o] cl

Ry
SCH,CHCI

RNH—C! R—N=—C

Ry
R
| N
RNHCSCH2CHCI N a \s _—— OH
i ‘ o N ]
8 S CH—H,C
R /

cl

Sekil 2.13. S-kloroizotiyokarbamoil kloriirden 2-tiyazolidinonun eldesi

25-30 °C'de izobutiraldehit ve N-fenil-S-kloroizotiyakarbamoil kloriir, reaksiyona
girerek ara {irlin olusturup cevrilmesiyle, 4-kloro-5,5-dimetil-3-fenil-2-tiyazolidinon

elde edilmektedir.

VAR o r N
CH ,:" T mmd “ ra Vo |

e hY ™ y LR
¢ o JO=E( Ve
Y 5 Fh e o - Ay

{ A ! —

-

Ty

Sekil 2.14. izobutiraldehit ve N-fenil-S-kloroizotiyakarbamoil kloriirden 2-tiyazolidinonun eldesi

Piridin i¢inde karbon disiilfiirin, bis (2-kloroetil) amin hidrokloriir ile reaksiyonuyla
olusan 1,6-ditiyo-3a-azonia-2,3,4,5-tetrahidropentalen tuzu oda sicakliginda birkag
giin boyunca bekleterek veya birka¢ saat kapali bir tiip i¢inde sicakta N-
(2'merkaptoetil)-2-tiyazolidinon bilesigini vermektedir.

CH,CH,0H
CIH,CH,C

AN cs,

S,
HCl [ >\ N/
NH, —_— 3
CIHQCHZC/ N/\j Cl _> i >:O
* S

Sekil 2.15. 2-tiyazolidinonun eldesi

0 'C'de n-biitil alkol igerisinde sulu NaNO: ve hidroklorik asit ile 3-alkil-2-

iminotiyazolidinun reaksiyonu ile 3-alkil-2-tiyazolidinon elde edilir.
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Sekil 2.16. 2-3-alkil-2-iminotiyazolidinun reaksiyonu ile 3-alkil-2-tiyazolidinon eldesi

0 °C'de trifloroasetik asit varliginda ve CHCI.'li ortamda Tiyazolidin-2-tiyon
bilesigindeki tiyonil grubundaki kiikiirt atomunun, epoksidin oksijen atomuyla yer

degistirmesi sonucunda tiyazolidin-2-on bilesigi elde edilmektedir.

L o= = L~

Sekil 2.17. Tiyazolidin-2-tiyon bilesiginden tiyazolidin-2-on eldesi

2.5.2.2. 4-Tiyazolidinonlar’in sentez yontemleri

Radyumlardan 4-tiyazolidinonlarin tiyokarbonil giderimi ile sentezi yontemiyle 4-
tiazolidinon tiirevlerinin daha biiyiik Olgekte asagidaki tiretimi %50 verimle

yapilmaktadir [26-27].

Sekil 2.18. Tiyazolidinon halka sistemleri

S

TEO,C COET

[¢]
(o]
o
R X | | 0
NH ARCHO > NH N
+ H AR H2-PTA\C
S\< NH I AR NH
S

s 3 %
s\< 650 &

A

Sekil 2.19. Radyumlardan 4-tiyazolidinonlarin tiyokarbonil giderimi ile sentezi



BOLUM 3. MATERYAL VE METOT

3.1. Kullanilan Cihazlar ve Kimyasallar

Deneysel c¢alismalarda 1s1 kaynagi olarak IKA Labortechnik marka 1siticili
karistiricilar kullanildi. Coziicii uzaklagtirma islemlerinde BUCHI Rotavopor R-114
ve HEIDOLPH Labaroto 4000 marka doner buharlastirict cihazlar1 kullanildi.
Tarttmlar OHAUS Analytical marka hassas terazide yapildi. Kurutma islemleri
VACUCELL marka vakum etiiviinde yapildi.

'H NMR ve ¥C NMR spektrumlart VARIAN marka Infinity Plus model 300
MHz’lik NMR cihazi ile elde edildi.

Calismada kullanilan ¢oziicli ve kimyasallar; Fluka, Merck, Alfa Easer ve Sigma

firmalarindan temin edildi.

3.2. Deneysel Calismalar

3.2.1. 2-Amino antrasen ve benzaldehit ile imin bilesigi sentezi

150 mI’lik bir balona 0,25 gr 2 amino antresen (1.29 mmol) ve 0.27 gr benzaldehit
(2.58 mmol) alind1 ve 10 ml toluen ile ¢oziildii. Coziinme islemi tamamlandiktan
sonra bir ka¢ damla trietil amin ilave edildi. 24 saat boyunca yaklasik 95 °C
sicaklikta ve manyetik karistirici ile karistirildi. Reaksiyon tamamlandiktan sonra
¢Oziicii evaporatdr ile uzaklastirildi. Cokelek hekzanda yikandi. Sonra siizgec

kagidinda siiziildii. Uriin %57 verimle elde edildi.
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Sekil 3.1. (E) -N-benzil-antrasen-2-amin (imin) olusumu

3.2.2. 2-Amino antrasen ve 3-nitro benzaldehit ile imin bilesigi sentezi

150 ml’lik bir balona 0,25 gr 2 amino antresen (1.29 mmol) ve 0.27 gr 3-Nitro
benzaldehit (2.58 mmol) alindi ve 10 ml toluen ile ¢oziildi. Coziinme islemi
tamamlandiktan sonra bir kag damla tri etil amin ilave edildi. 24 saat boyunca
yaklagik 95 °C sicaklikta ve manyetik karigtirici ile karistirildi. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra ¢doziicii evaporator ile uzaklastirilldi. Cokelek hekzanda

yikandi. Sonra siizgeg kAgidinda siiziildii. Uriin %40 verimle elde edildi.

NH; N,
SOSIeE N

Sekil 3.2. (E) -N- (3-Nitrobenzil)antrasen-2-amin (imin) olusumu

3.2.3. 2-Amino antrasen ve 3-flor benzaldehit ile imin bilesigi sentezi

150 ml’lik bir balona 0,25 gr 2 amino antresen (1.29 mmol) ve 0.27 gr 3-Flor
benzaldehit (2.58 mmol) alindi ve 10 ml toluen ile ¢oziildi. Coziinme islemi
tamamlandiktan sonra bir ka¢ damla tri etil amin ilave edildi. 24 saat boyunca
yaklagik 95 °C sicaklikta ve manyetik karistirict ile karistirildi. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra ¢oziicii evaporator ile uzaklastirildi. Cokelek hekzanda

yikand1. Sonra siizge¢ kagidinda siiziildii. Uriin %42 verimle elde edildi.
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NH, N, F
e h

Sekil 3.3. (E)-N-(3-florobenzil)antrasen -2-amine(imin) olusumu

3.2.4. 2-Amino antrasen ve 4-klor benzaldehit ile imin bilesigi sentezi

150 ml’lik bir balona 0,25 gr 2 amino antresen (1.29 mmol) ve 0.27 gr 4-Klor
benzaldehit (2.58 mmol) alindi ve 10 ml toluen ile ¢ozildi. Cozinme islemi
tamamlandiktan sonra bir ka¢ damla tri etil amin ilave edildi. 24 saat boyunca
yaklastk 95 °C sicaklikta ve manyetik karigtiricr ile karistirildi. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra ¢oziicli evaporator ile uzaklastirildi. Cokelek hekzanda

yikand1. Sonra siizgeg kagidinda siiziildii. Uriin %38 verimle elde edildi.

Cl

NH, \O
AT =~ .

Sekil 3.4. (E) -N- (4-Klorobenzil)antrasen-2-amin (imin) olusumu

3.2.5. 2-Amino antrasen ve 4-brom benzaldehit ile imin bilesigi sentezi

150 ml’lik bir balona 0,25 gr 2 amino antresen (1.29 mmol) ve 0.27 gr 4-Brom
benzaldehit (2.58 mmol) alindi ve 10 ml toluen ile ¢oziildi. Coziinme islemi
tamamlandiktan sonra bir ka¢ damla tri etil amin ilave edildi. 24 saat boyunca
yaklastk 95 °C sicaklikta ve manyetik karigtiricr ile kanistirildi. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra c¢oziicli evaporator ile uzaklastirildi. Cokelek hekzanda

yikand1. Sonra siizge¢ kagidinda siiziildii. Uriin %40 verimle elde edildi.
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Br

NH, Ny
AL = A

Sekil 3.5. (E) -N- (4-Bromobenzil) antrasen-2-amin (imin) olusumu

3.2.6. 2-Amino antrasen ve 3-metoksi benzaldehit ile imin bilesigi sentezi

150 mI’lik bir balona 0,25 gr 2 amino antresen (1.29 mmol) ve 0.27 gr 3-Metoksi
benzaldehit (2.58 mmol) alindi ve 10 ml toluen ile ¢oziildi. Coziinme islemi
tamamlandiktan sonra bir ka¢ damla tri etil amin ilave edildi. 24 saat boyunca
yaklagik 95 °C sicaklikta ve manyetik karigtirici ile karigtirildi. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra ¢oziicii evaporator ile uzaklastirildi. Cokelek hekzanda

yikandi. Sonra siizgeg kAgidinda siiziildii. Uriin %32 verimle elde edildi.

OCHs

NH,
+ \O N
— \
A,co

Sekil 3.6. (E) -N- (4-metoksibenzil) antrasen-2-amin (imin) olusumu

3.2.7. Tiyoglikolik asit ile (E) -N-benzil antrasen-2-aminden 3-(antrasen-2-il) -2-

feniltiyazolidin-4-on sentezi

150 ml’lik bir balona 0,25 gr (E) -N-benziliden antrasen-2-amin (1.20 mmol) ve
0.099 ml Tiyoglikolik Asit(1.44 mmol) alindi ve 10 ml Benzen ile ¢6ziildii. Coziinme
islemi tamamlandiktan sonra 24 saat boyunca yaklasik 95 °C sicaklikta ve manyetik
karistiric1 ile kanistirildi. Reaksiyon tamamlandiktan sonra ¢dziicli evaporator ile
uzaklastirildi. Cokelek kloroformda yikandi. Sonra siizge¢ kagidinda siiziildi. Elde
edilen madde (etilasetat/hegzan) kolondan gegirildi. Uriin %35 verimle elde edildi.
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Sekil 3.7. 3- (antrasen-2-il) -2-feniltiyazolidin-4-on olusumu

3.2.8. Tiyoglikolik asit ile (E) -N- (3-nitrobenzil) antrasen-2-aminden 3-

(antrasen-2-il) -2-(3-nitrofenil) tiyazolidin-4-on sentezi

150 mlI’lik bir balona 0,25 gr (E) -N- (3-Nitrobenzil) antrasen-2-amin (1.20 mmol) ve
0.099 ml Tiyoglikolik Asit(1.44 mmol) alindi ve 10 ml Benzen ile ¢oziildi. C6ziinme
islemi tamamlandiktan sonra 24 saat boyunca yaklasik 95 °C sicaklikta ve manyetik
karistirict ile karigtirildi. Reaksiyon tamamlandiktan sonra ¢oziicii evaporatdr ile
uzaklagtirildi. Cokelek kloroformda yikandi. Sonra silizge¢ kagidinda siiziildii. Elde
edilen madde (etilasetat/hegzan) kolondan gegirildi. Uriin %39 verimle elde edildi.

o)
Nno, © T\
N N
SH —
OH
* NO,

Sekil 3.8. 3- (antrasen-2-il) -2- (3-nitrofenil) tiazolidin-4-on olusumu

3.2.9. Tiyoglikolik asit ile (E) -N-(3-florobenziliden) antrasen-2-aminden 3-
(antrasen-2-il) -2-(3-florofenil) tiyazolidin-4-on sentezi

150 ml’lik bir balona 0,25 gr (E) -N- (3-Florobenziliden) antrasen-2-amin (1.20
mmol) ve 0.099 ml Tiyoglikolik Asit(1.44 mmol) alindi ve 10 ml Benzen ile
¢oziildii. Coziinme islemi tamamlandiktan sonra 24 saat boyunca yaklasik 95 °C
sicaklikta ve manyetik karistirict ile karigtirildi. Reaksiyon tamamlandiktan sonra
¢oziicli evaporator ile uzaklastirildi. Cokelek kloroformda yikandi. Sonra siizgeg
kagidinda siiziildii. Elde edilen madde (etilasetat/hegzan) kolondan gegirildi. Uriin
%36 verimle elde edildi.
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Sekil 3.9. 3-(antrasen-2-il) -2- (3-florofenil) tiyazolidin-4-on olusumu

3.2.10. Tiyoglikolik asit ile (E) -N-(4-klorobenziliden) antrasen-2-aminden 3-
(antrasen-2-il) -2-(4-klorofenil) tiyazolidin-4-on sentezi

150 ml’ lik bir balona 0,25 gr (E) -N- (4-klorobenziliden) antrasen-2-amin (1.20
mmol) ve 0.099 ml Tiyoglikolik Asit(1.44 mmol) alindi ve 10 ml Benzen ile
¢oziildii. Coziinme islemi tamamlandiktan sonra 24 saat boyunca yaklasik 95 °C
sicaklikta ve manyetik karistirict ile karistirildi. Reaksiyon tamamlandiktan sonra
¢oziicli evaporator ile uzaklastirildi. Cokelek kloroformda yikandi. Sonra siizgeg
kagidinda siiziildii. Elde edilen madde (etilasetat/hegzan) kolondan gegirildi. Uriin

%44 verimle elde edildi.

Cl
S 3 T

Sekil 3.10. 3- (antrasen-2-il) -2- (4-klorofenil) tiyazolidin-4-on olusumu

3.2.11. Tiyoglikolik asit ile (E) -N-(4-bromobenziliden) antrasen-2-aminden 3-

(antrasen-2-il) -2-(4-florofenil) tiyazolidin-4-on sentezi

150 ml’ lik bir balona 0,25 gr (E) -N- (4-Bromobenzil) antrasen-2-amin (1.20 mmol)
ve 0.099 ml Tiyoglikolik Asit(1.44 mmol) alindi ve 10 ml Benzen ile ¢oziildi.
Coziinme islemi tamamlandiktan sonra 24 saat boyunca yaklasik 95 °C sicaklikta ve
manyetik karistiricr ile karigtirildi. Reaksiyon tamamlandiktan sonra ¢dziicii
evaporator ile uzaklastirildi. Cokelek kloroformda yikandi. Sonra siizge¢ kagidinda
siiziildii.Elde edilen madde (etilasetat/hegzan) kolondan gegirildi. Uriin %48 verimle

elde edildi.
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Br

Sekil 3.11. 3- (antrasen-2-il) -2- (4-florofenil) tiyazolidin-4-on olusumu

3.2.12. Tiyoglikolik asit ile (E) -N- (3-metoksibenziliden) antrasen-2-aminden 3-

(antrasen-2-il) -2- (3-metoksifenil) tiyazolidin-4-on sentezi

150 ml’ lik bir balona 0,25 gr (E) -N- (3-metoksibenziliden) antrasen-2-amin (1.20
mmol) ve 0.099 ml Tiyoglikolik Asit(1.44 mmol) alindi ve 10 ml Benzen ile
¢oziildii. Coziinme islemi tamamlandiktan sonra 24 saat boyunca yaklasik 95 °C
sicaklikta ve manyetik karistirict ile karistirildi. Reaksiyon tamamlandiktan sonra
¢oOziicli evaporator ile uzaklastirildi. Cokelek kloroformda yikandi. Sonra siizgeg
kagidinda siiziildii. Elde edilen madde (etilasetat/hegzan) kolondan gegirildi. Uriin

%25 verimle elde edildi.

OCH,

OOy e, —COT ﬂ

Sekil 3.12. 3- (antrasen-2-il) -2- (3-metoksifenil) tiyazolidin-4-on olusumu

Asagidaki tabloda, bu ¢alismada sentezlenen tiim bilesikler bir arada goriilmektedir.
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Tablo 3.1. Sentezlenen Bilesikler

%Verim/ Uriinler %Verim/ Uriinler
Uriin Kodu Uriin Kodu

O,
C-01: p E-01: T s

O,
Cc-02: VQ E-02: E/\S

NO

OY\ ’

C-03: VQ E-03: s
F
C-04 ﬂ E-04 e
-U4: -U4. S
%38 (T T TS %44 NﬂC|
C-05: \Q o
E-05: T s

0,
0 T 9049 O

O,
E-06: VQ E-06: 1 s
%32 N\ %25 —

l

OCH;

3.3. Genel Sentez Reaksiyonu

Sool @* A,

HS,

OH

Y v
A
(I 2
E(1-6)

Sekil 3.13. Genel Sentez Reaksiyonu



BOLUM 4. DENEYSEL BULGULAR ve SONUCLAR

4.1. Sentezlenen Yeni Bilesiklerinin Spektral Verileri

(L2 S

Sekil 4.1. (E) -N-benzil antrasen-2-amin(C-01)

IH NMR (300 MHz, CDCls) & 8.66(s, 1H),8.43(s, 2H),8.06-7.97(m, 4H),7.74(s, 2H),
7.53-7.48(m, 3H),7.26(s, 3H).

13C NMR (75 MHz, CDCls) & 158.05, 148.91, 147.80, 132.15, 131.37, 131.01,
130.14, 129.92, 128.12, 128.08, 127.92, 126.84, 125.48, 122.24, 119.81, 119.58,

122.04.
[T T ~

Sekil 4.2. (E) -N- (3-nitro benzil) antrasen-2-amin(C-02)

IH NMR (300 MHz, CDCls) & 10.12(s, 1H),8.82-8,74(m, 2H),8.44-8.30(m, 4H),
8.09-8.00(m, 4H),7.82-7.62(m, 2H),7.53-7.46(m, 4H),7.27(m, 1H),

13C NMR (75 MHz, CDCls) § 160.49, 149.20,136.45,132.40,131.74,131.65,130.63,
129.61,129.14,129.09,128.48,128.19, 126.47,126.40, 125.85,125.48,121.90,117.57.
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S

Sekil 4.3. (E)-N-(3-floro benzil) antrasen-2-amin (C-03)

IH NMR (300 MHz, CDCls) & 8.98(s, 1H),8.42(s, 2H),8.29-8.24(m, 1H),8.05-
7.98(m, 3H), 7.78(s, 1H),7.53-7.45(m, 4H),7.29-7.25(m, 2H),7.20-7.13(m, 2H),

Cl

(T 3 ~
Sekil 4.4. (E) -N-(3-kloro benzil) antrasen-2-amin(C-04)

IH NMR (300 MHz, CDCls) & 9.11(s, 1H),8.43(s, 2H),8.44-8.32(m, 3H),8.05-
7.98(m, 1H), 7.78(s, 4H),7.53-7.39(m, 1H).

13C NMR (75 MHz, CDCls) & 160.05, 149.91, 136,60, 134.30, 132.34, 130.45,
126.50, 122.70,119,50.

(13 ~
Sekil 4.5. (E)-N-(4-Bromo benzil) antrasen-2-amin(C-05)

IH NMR (300 MHz, CDCl3) & 8.62(s, 1H),8.43(s, 2H),8.06-8.00(m, 3H),7.87-7.84(d,
2H),7.76(s, 1H). 7.67-7.64(d, 2H),7.51-7.46(m, 3H).

~

Sekil 4.6. (E)-N-(3-metoksi benzil) antrasen-2-amin(C-06)
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IH NMR (300 MHz, CDCls) & 8.60(s, 1H),8.40(s, 2H),7.72(s, 3H),7.59(m, 2H),
7.47-7.45(m, 2H),7.08-7.04(m, 3H),3.99(s, 3H).

13C NMR (75 MHz, CDCls) & 171.18, 141.52, 139.13, 129.60, 130.80,128.60,
128.35, 128.10,128.04, 127.90,127.12,126.82, 126.82, 126.72,125.60, 125.55,
124.90, 124.70, 123.00, 122.70, 116.40, 71.95, 33.32.

COT O

Sekil 4.7. 3- (antrasen-2-il)-2-fenil tiyazolidin-4-on(E-01)

IH NMR (300 MHz, CDCls) 5 8.19 (s,1H), 8.08 (s, 1H), 7.88-7.84 (m, 2H),7.76-7.74
(m, 1H), 7.42--7.36 (m, 2H), 7.38-7.35(m, 2H),7.03(s,1H),(6.86-6.84(m,
1H),6.44(s,1H) 4.00-3.95(dd,2H).

o
Y\

Sekil 4.8. 3- (antrasen-2-il)-2-(3-nitro fenil) tiyazolidin-4-on(E-02)

IH NMR (300 MHz, CDCl3) 5 8.25-8.19 (d,1H), 8.05-8.02 (d, 2H),7.84(s, 2H),7.88-
7.84 (M, 2H),7.66 (s, 2H), 7.47-7.43 (m, 2H), 7.36-7.25(m, 1H),7.18(s, 1H),6.85-
6.83(m,1H),(6.29(S, 1H), 3,96-3.93(dd,2H).

Sekil 4.9. 3- (antrasen-2-il)-2-(3-floro fenil) tiyazolidin-4-on(E-03)
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IH NMR (300 MHz, CDCl3) & 8.33-8.29 (d,3H),8.12-8.09(d,2H), 7.98-7.92(m, 4H),
7.83(s, 2H), 7.62-7.56(m, 3H), 7.48-7.42(m, 3H), 7.26(s, 1H), 7.01(s, 2H),3.99-
3.86(dd, 2H).

Sekil 4.10. 3- (antrasen-2-il)-2-(4-kloro fenil) tiyazolidin-4-on(E-04)

IH NMR (300 MHz, CDCls) § 8.33-8.29 (d,1H),7.96-7.93 (m, 2H),7.83 (s, 1H),7.55-
7.40(s,1H),7.33(s, 2H), 7.55-7.40(m, 2H), 7.33 (s, 1H),6.26 (s, 1H),7.22.7.18(s,
1H),6.74(s, 2H).4.04-3.86(dd, 2H).

13C NMR (75 MHz, CDCl3) § 171.19, 142.12, 137.28, 132.68,132.52,131.42,
130.80,130.20 , 130.10,128.04, 127.90,128.70,128.55,126.90,125.60, 125.55, 124.90,
124.70, 123.00, 122.70,116.00, 72.60,34.19.

OT/\
N S
=
Sekil 4.11. 3- (antrasen-2-il)-2-(4-bromo fenil) tiyazolidin-4-on(E-05)
'H NMR (300 MHz, CDCl3) & 9.05 (s,2H), 8.44 (s,1H), 8.34-8.31(d, 2H), 8.24—

7.98(m, 2H), 7.78(s.1H),7.67-7.63(m, 1H),7.46-7.34 (m, 2H), 7.26 (m, 1H), 4,00-
3,90 (m, 1H).

O
T s
CT
OCHs

Sekil 4.12. 3- (antrasen-2-il)-2-(3-metoksi fenil) tiyazolidin-4-on(E-06)
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IH NMR (300 MHz, CDCls) § 8.33-8.12 (m,1H), 8.33-8.08 (d,1H), 8.01-7.91 (m,
2H), 7.86-7.21 (m, 2H), 7.75-7.45 (m, 1H),7.39-7.12 (m, 2H), 7.26-7.01 (m, 1H),
6.92-7.01 (m, 1H),6.83-6.44 (m, 1H), 3.98-3,91 (M, 2H). 3.83 (s,3H).



BOLUM 5. TARTISMA ve SONUCLAR

Giliniimiizde arastirmalarin ¢ogunlugu biyolojik aktiviteye sahip olabilecek yeni
bilesiklerin sentezlenmesi ve aktivitelerinin Ol¢lilmesi yoOniinde yapilmaktadir.
Biyokimyasal ve farmasotik amacl aragtirmalar da ilgiyi yogun bir sekilde tizerlerine
¢cekmektedir. Organik kimyanin en 6nemli siniflarindan birini olusturan heterohalkali
sistemler ve bunlarin substitiie tiirevleri, endiistriyel islevlerinin yani sira tip alaninda

da yaygin bir sekilde kullanilmaktadir.

Halka tiyesi olarak azot, kiikiirt ve oksijen atomlarini i¢eren tiyazolidinon bilesikleri
ilag hammaddesi olarak kullanilabilmeleri nedeniyle 20. yiizyilin baslarindan itibaren
farmasoétik kimyacilar tarafindan iizerinde 6nemle durulan bir konu haline gelmistir.
Bununla Dbirlikte, biyolojik aktiviteye sahip bilesiklerin modellenmesinde

tiyazolidinon yap1 iskeletinin kullanilmasi biiyiik bir ¢esitlilige yol agmustir.

Organik kimya kitaplarinda ve bilimsel dergilerde yayinlanan organik reaksiyonlarin
¢ogu bir ya da iki baslangic maddesinin birbirleri ile reaksiyonlarini igeren Klasik
organik reaksiyonlardir. Ikiden daha fazla sayida baslangi¢ maddesinin kullanildig
reaksiyonlar multikomponent reaksiyonlardir. Caligmalarin biiyiik ¢ogunlugunda 4-
tiyazolidinon tiirevleri reaksiyonlar imin fonksiyonunu tasiyan bilesik elde edilip
izole edildikten sonra Tiyoglikolik Asit ile etkilestirilmesiyle iki asamada veya
reaksiyon ortamina primer amin ve karbonil gruplarmi tasiyan bilesiklerin
ilavesinden sonra ayni ortama Tiyoglikolik Asit veya tiirevlerinin katilmasi ile tek

asamada gercgeklestirilmektedir.

Bizde 2-Amino antrasen ile benzaldehit tiirevlerinin reaksiyonu sonucunda imin
tirevleri elde ettik. Elde edilen imin tiirevlerini Tiyoglikolik Asit ile muamelesi

sonucunda 6 adet yeni 4-tiyazolidinon tiirevleri sentezlenmistir.
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Sekil 5.1. Genel Reaksiyon Mekanizmalari



28

Azometin grubu ile tiyoglikolik asidin 4-tiyazolidinon sistemi olusturmak tizere
reaksiyonu muhtemelen C=N bagina SH grubunun niikleofilik hiicumu ile

baslamakta, azotun protonlanmasinin ardindan su ¢ikis1 ile siklizasyon

N 1 9 8
7
2
3 6
4 10 5

Sekil 5.2. *H-NMR Bulgular

ger¢eklesmektedir.

Hy

Sentezledigimiz bilesiklerdeki antrasen molekiiliiniin 1numarali C 7.03 ppm, 3 numa
rali C 6,83 ppm, 4 numarali C 7,75 ppm, 5 numarali C 7,91 ppm, 6 numarali C 7.39
ppm, 7 numarali C 7,39 ppm, 8 numarali C 7,91 ppm, 9 numarali C 8,08 ppm, 10

numarali C 8,19 ppm civarlarinda *H-NMR spektrumlari gézlenmektedir.

Benzen halkasinda ise 8.12-6,80 ppm arasinda *H-NMR spektrumlar1 gdzlenmistir.
Bu degerler benzen halkasindaki C atomlarinin baglanma konumlarina ve benzen
halkasma bagli olan gruplarin elektrofilik ve niikleofilik 6zelligine gore degisim

gostermektedir.

Sentezledigimiz bilesiklerde 4-tiyazolidinon halkasmnin olustugunu gosteren en
onemli bulgu halkanin 5- konumundaki hidrojenlerin spektrumlarda izlenmesidir.
Kiral bir merkeze komsu veya kiral merkezlerin yakininda yer alan geminal protonlar
ekivalan olmayip bir digeri ile etkilesip boliinebilirler. Bununla birlikte kiral ve
akiral ortamlarda (¢oziicli veya reaktif) farkli kimyasal kayma gostermesi beklenen
diastereotopik geminal hidrojenler olarak nitelendirilen bu hidrojenler ayni kimyasal

kayma degeri ile de absorbsiyon yapabilir.

Calismamizda tiyazolidinon halkasinin 5- konumundaki hidrojenlerin CHz protonlari
dublet dublet olarak 4.00-3.90 ppm arasinda gozlenmistir. E-06 numarali
calismamizda ise fenilin 3- konumunda yer alan OCHgs protonlari ile bir arada

multiplet olugturmaktadir.
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Sentezlenen maddelerin biyolojik aktivite ve diger ilaclarla olan etkilesimleri
arastirilmalidir. Sonug olarak sentezlenen tiirevlerin potansiyel farmasotik iirtinler

olabilecegi diisiiniilmektedir.
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EKLER

Ek 1: C-01 bilesiginin *H NMR spektrumu (300 MHz, CDCls)
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Ek 2: C-01 bilesiginin 3C NMR spektrumu (75 MHz, CDCls)
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Ek 3: C-02 bilesiginin 'H NMR spektrumu (300 MHz, CDCls)

N\\QM7 "‘ l

Oe I‘ .
|

It .

\
Wl
W)

s

34




Ek 4: C-02 bilesiginin 3C NMR spektrumu (75 MHz, CDCls)

160.49

77.69 CDCI3

76.85 CDCI3

T T
230 220 210

T T T T T T T T
200 190 180 170 160 150 140 130 120

T
110
f1

(ppm)

T
100

T
90



Ek 5: C-03 bilesiginin 'H NMR spektrumu (300 MHz, CDCls)
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Ek 6: C-04 bilesiginin 'H NMR spektrumu (300 MHz, CDCls)
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Ek 7: C-04 bilesiginin 3C NMR spektrumu (75 MHz, CDCls)
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Ek 8: C-05 bilesiginin 'H NMR spektrumu (300 MHz, CDCls)
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Ek 9: C-06 bilesiginin 'H NMR spektrumu (300 MHz, CDCls)
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Ek 10: C-06 bilesiginin *C NMR spektrumu (75 MHz, CDCls)
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Ek 11: E-01 bilesiginin *H NMR spektrumu (300 MHz, CDCls)
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Ek 12: E-02 bilesiginin *H NMR spektrumu (300 MHz, CDCls)
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Ek 13: E-03 bilesiginin *H NMR spektrumu (300 MHz, CDCls)
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Ek 14: E-04 bilesiginin *H NMR spektrumu (300 MHz, CDCls)
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Ek 15: E-04 bilesiginin :3C NMR spektrumu (75 MHz, CDCls)
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Ek 16: E-05 bilesiginin *H NMR spektrumu (300 MHz, CDCls)
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Ek 17: E-06 bilesiginin *H NMR spektrumu (300 MHz, CDCls)

Seeiaay

OCH;§

f////// //////

47

" T T T T T T T T T T
4 13 12 11 10 9 8 6 5 4 3 2
1 (ppm)



OZGECMIS

26.12.1979 tarihinde Sakarya’nin Adapazari ilgesinde dogdu. Ilk ve orta dgretimini
Sakarya’da tamamladiktan sonra 2001 yilinda Cukurova Universitesi Fen-Edebiyat
Fakiiltesi Kimya Bolimii’ni kazandi.2004-2005 o6gretim yili bahar doneminde
Cukurova Universitesi Fen-Edebiyat Kimya béliimiinii bitirdi. 2015-2016 Ogretim
yilin Bahar déneminde Sakarya Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisii Kimya Boliimii
Organik Kimya Ana Bilim Dalinda Tezli Yiiksek Lisans Ogretimine basladi.

Ogretimine baslamis oldugu Tezli Yiiksek Lisans programinda tez asamasinda

devam etmektedir.



