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2007, Sayfa: VIII+109

Bu calismanin ilk asamasinda 4-amino-5-(piridin-4-il)-4H-1,2,4-triazol-3-
tiyon(A) ve 4-amino-5-(2-hidroksifenil)-4H-1,2 4-triazole-3-thiol (B) sentezlendi. ikinci
asamada, amino grubu iizerinden izotiyosiyanatlar ile tiyotirelere ve bazi aldehitler ile
de arilidenamino yapilarina déniistiiriildii. Ugiincii asamada ise asidik NH iizerinden
formaldehit ve morfolin ile Mannich reaksiyonu ile aminometilasyon tiirevleri
sentezlendi.

Saflagtirma islemleri igin, destilasyon ve kristalizasyon yontemleri kullanildi.
Sentezlenen bilesiklerin yapilari, FT-IR, 'H-NMR ve "“C-NMR teknikleri ile
karakterize edildi.

Anahtar Kelimeler :1,2,4-Triazol, Mannich.
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Master Thesis

SUBSTITUE-4-AMINO-1,2,4-TRIAZOLE-3-THIONES SYNTHESIS OF SOME
COMPOUNDS

Pelin KUTULAY
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Department of Chemistry

2007, Page: VI+109

In this work, firstly, 4-amino-5-(pyridine-4yl)-4H-1,2,4-triazole-3-thione (A)
and 4-amino-5-(2-hydroxyphenyl)-4H-1,2,4-triazole-3-thione (B) were synthesized.In
the second step (A) and (B) compounds undergo reaction with aryl isothiocyanates in
dry C¢He to give corresponding N-substituted thiourea derivatives.In addition,in the
another reaction (A) and (B) compounds were reacted with some aromatic aldehyde in
anhydrous ethanol to give corresponding aryllidenamino compounds.In the third
step,aminomethlation derivatives were obtained by the Mannich reactions of
aryllidenamino compounds with formaldhyde/morpholine in ethanol.

Destilation and crytalization tecniques were used in purification procedures.
Structure of compounds Synthesized were characterized by, FT-IR, 'H-NMR, and "*C-
NMR. tecniques.

Keywords: 1,2,4-Triazole, Mannich.
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1. GIRIS

Son 50 yildir, 1,2,4-triazol kimyas1 ve onlarin heterosiklik tiirevlerinin etkili biyolojik
oneminden dolay1 1,2,4-triazolun sentezi oldukca dikkat ¢ekmistir. Ornegin 1,2,4-triazol halkasi
iceren cogu bilesik; uyarici, yatistirici, rahatlatici, antimikrobiyal'? etki ve fulukonazol,
intrakonazol, vorikonazol gibi antimikotik™ 6zellik gosteren ilaglarin ¢oguna tedavi edici olarak
dahil edilmistir. Ayrica Triazolom®, Alprazolam®, Etizolam’ ve Furasilin® v.b. ilaglarm 1,2,4-
triazol igerdigi bilinmektedir.

Diger taraftan siilfiir iceren heterosiklik bilesiklerinin de uygulama alanlar1 oldukca

genistir.Bu heterosiklikler arasinda merkapto / tiyon-siibstitiie 1,2,4-triazol halkali sistemlerin

9-12 13,14 16 17,18
1 1 s 14, 1 5

sentezi, antibakteriyel™ °, antifunga antitiiberkiiler'?, antimikobakteriyel °, antikanser ",

19,20
k B

diureti ve hipoglisemik®' &zellikleri gibi biyolojik aktiviteleri iizerinde ¢alismalar rapor

edilmistir.

H R2 H
N-N N-N nN-N HN"N
A iy [ =5 D=s
RIJ'I\.NAS ——— RIAH}"-SH RIJ\?‘{ g }"‘I
4 R’ R R
A B C

R = H, alkil, aril R =R! = R2 = alkil, aril
Sekil 1

Ayrica 6nemli biyolojik 6zellik gosteren merkapto-1,2,4-triazoller sentetik organik
kimyada reaktif olarak kullanilir ve yiiksek verimle tiazoltriazoller, triazoltiadiazoller,

triazoltiazinler ve triazoltiadiazinler v.b. yeni heterosiklik bilesiklerin sentezinde kullanilir.

Ayrica 6nemli biyolojik &zellik gosteren merkapto-1,2,4-triazoller sentetik organik
kimyada reaktif olarak kullanilir ve yiiksek verimle tiazoltriazoller, triazoltiadiazoller,
triazoltiazinler ve triazoltiadiazinler v.b. yeni heterosiklik bilesiklerin sentezinde
kullanilmaktadir.

Son 50 yil icerisinde sentezlenmis heterosiklik halka sistemleri iceren merkapto/ tiyon-
stibstitiie 1,2,4-triazol ve onlarn tiirevlerini i¢eren ¢aligmalar mevcuttur.

Son zamanlarda organik kimya alaninda 6zelikle organik sentezlerde 6nemli problemlerden
birisi genis antimikrobiyal ve biyolojik aktiviteye sahip polifonksiyonel ve heteroatom ihtiva
eden halkal bilesiklerin sentezi olusturmaktadir ayrica bu yondeki gerekli bilgi ve tecriibenin

olugmasi da gerek ekonomik acgidan gerekse akademik agidan iilkemiz i¢in faydali olacaktir



Bu calismada elde ettigimiz maddelerin yukaridaki 6zelliklerinden dolay1 onemlidirler.
Diger taraftan sentezlenen maddeler bu sahadaki bilim adamlarinin ¢aligmalarina bir zemin

hazirlamis olacaktir.



2. SENTEZ METOTLARI
2.1. 2,4-Dihidro-3H-merkapto/tiyon-1,2,4-triazollerin sentezi

Karboksilik asit kloriirler 1 ile tiyosemikarbezidlerin reaksiyonu 2 yi verir. 2. bilesik

saflastirilmaksizin alkali ortamlarda yiiksek verimle halkalagsrak 2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-

2337
3

tiyonlar olusur (Sema 1).

H H O H H
i O
R-COCI + --.r?l..-' \n/' ‘-\H —_— = WJNTHKH
1 H g H g
2
N.Ir_| l Nu"H
b M
! >:S _— f g
=~.’Ln; P
H
3

R = H, CH3, CF3, CgF13, 1-adamentil, CgH5, 4-CH3CgH4, 4-CICgH4,
4-BrCgH4,
2-, 3-, ve 4-CH30CgH4, 2-, 3-, ve 4-FCgH4, 4-O2NCgH4, 2,4-(Cl)2-
5-F-CgH2,
2,3,5-(F)3-4-CH30CgH, 4-CICgH4SO2CH2CH2, 1,3-benzodioxo-5-il

Sema 1

=70 + 200 °C arasinda hidrazin hidratin %15 lik ¢ozeltisi igerisinde kursun (II)

tiyosiyanat ile asit halojeniirlerin reaksiyonundan 4°* triazol bilesigi hazirlanir (Sema 2).

O . H\.
J.I\ Pb{SCN), M=M 4
- N )
RY X NyHgH,0 RAN)\SH
X =CI, Br

Sema 2



Bu konuyla ilgili bagka bir yayinda ise tiyosemikarbozonlarin 5 in, termolozinden hizli

ve kolay bir sekilde triazoltiyon 6" bilesikleri hazirlanir (Sema 3).

H
#
NNHCSNH, o ’E_“ 6, R = Me, Et, Pr, CgH,, C;H,CH,, C4H,,
A, — R N)ﬁg 4-CH,C,H,, 4-CH,OCH,, 4-CIC H,
2 I
5 H
e 3.
Sema 3

Goswami ve arkadaslar1 40 1-(2,4-Dikloro-benzoil)-tiyosemikarbezit (7) nin oksidatif
halkalagmasi ile B. Ceraus, Esch. Coli ve P. Salanarium a karsi antimikrobiyal aktiviteler
gosteren 8 bilesigi 3-(2,4-diklorofenil)-1H-1,2,4-triazol-5-tiyol verdigini rapor etmistir (Sema
4).

CONHNHCSNH,
Cl
Cl
7
lNaC}H
H
cl N = 4
N SH Fl S
{
cl H cl H
8
Sema 4

1,2,4-triazol-5-tiyon 9*' ve 10%, uygun tiyosemikarbezitlerin halkalasmasiyla

hazirlamir(Sekil2). 9 Bilesiginin sakinlestirici etkiye sahip oldugu rapor edilmistir®'.



CH, ‘_N
‘@#”’S
10, R = H,CCO,CH,, CH,,

Sekil 2
Tiyosemikarbezit ile uygun alifatik dikarboksilik asitlerin dogrudan etkilesmesiyle (5-
merkapto-4H-1,2,4-triazol-3-yl) aklanlar 11*elde edilir (Sema5).

|.{ H

N N
HS—«L l =i s=<X ,I|N\ )NI\ s
(CHy N NeHy),

H H H H
11, n=1-4

Sema 5

1,2,4-triazol-3-tiyon, 12 44 ye bagh pirolidin halkasi, pirogulutamik esterden ¢ikarak
sentezlenir (Sekil 3).

D—(/& 12. R = H, CgHCH,

Sekil 3

Cansiz ve arkadaslari tarafindan yapilan bir calismada 2-furoil-tiyosemikarbazid (13)
potasyumhidroksit ile etanol igerisinde 3 saat reflaks edildikten sonra asetikasit ile ¢oktiiriilerek

5-furan-2-yl-4H-1,2,4-triazol-3-tiyol (14) hazirlandig1 rapor edilmistir ** * (Sema 6). Ayrica 3



bilesiginin kristal yapisinin tiyon formunda oldugunu fakat ¢ozelti igerisinde bunlarin tiyol-

tiyon toutomerisinde oldugu rapor edilmistir*’.

y /'

o K \ —~N
Ma KDH.’EtOH
o h‘lfN\‘r H o s == o JN/ SH
WIS \ \ 4
13

Sema 6

Pridin reflaks1 igerisinde tiyosemikarbazid ile karbomat 15 bilesiginin kondenzasyon

reaksiyonu sonucunda olugan bilesikteki amino grubunun pirozin grubuna bagli karbon ile

48,49
6 B

niilleofilik atagi ve halkalagmasi sonucu triazolilquinoaksalin 1 verir (Sema 7)

H
w rh ¢
G NH,CSNHNH, I /NL v
-
Lo
N NHCO,CH, |_| H
15 16

Sema 7
5-(4,6-difenil-pirimidin-2-yl)-1,2,4-triazolin-3-tiyon (19) 50 a agiltiyosemikarbazidin
baz katalizli halkalasmasit ya da tiyosemikarbazid ile metilpirimidin-2-karboksilatin NaOH

varliginda reaksiyonu ile hazirlanabilir (Sema 8).

CONHNHCSNH, Ph Ph

N/I“}N NaC}H NH,CSNHNH, X
)\f/’k ’ <\ NaOH | =
Ph Ph N""N Ph N)\c::rzcm3
17 19 18
Sema 8

Benzer bir sekilde, triazoller 20 ve 21 uygun tiyosemikarbazidin baz ortamda

halkalasmasiyla elde edilir’'~* (Sekil 4).



20

Sekil 4
Amonyumtiyosiyanat ile bir hidrazid bilesigi olan 22 nin HCI asit ile reflaks
edildiginde, 1-(2-benzotiazolilkarbonil)tiyosemikarbazid (23) elde edilir.Daha sonra bu bilesigin
NaOH ile 1sitilmasiyla intramolekiiler halkalasma gegirerek 3-(2-benzotiazolil)-1,2,4-triazol-5-

tiyon (24)> u verir (Sema 9).

H
H H H H N—N’
LY ! LY F
N - N N—N H NaOH N f
O~ oy
s 0 S 0S8 H & S H
22 23 24
Sema

2.1. 4-Alkil/aril-merkapto/tiyon-1,2,4-triazollerin sentezi

Bir tiyosemikarbazid olan 25 bilesiginin alkali ortamda siklodehidratasyon sonucu 4-
alkil/aril-1,2,4-triazol-3-tiyon 26°%°***% bilesigini verir (Sema 10). Bu bilesiklerin yiiksek

oranda tiyon formu olusturdugu rapor edilmistir®.



NaOH NI"“{
R'-CONHNHCSNHR ————= SNa
=¥ "{
25 R
ld. HCI
H

26

R = CH,, C,H,, C;H,,, CH,CH,OH, CH,CO.,C,H,, C;H,. C,H.CH,, 4-CH,O-CH,;
R'=H, Me, Et, Pr, Bu, 3-C;H,N, C4H;, 4-BrC4H,SCH,. 4-CH,C,H,SCH,CH,,
4-CIC;H,S0O,CH,CH,, 4-BrC,H,50,CH,, 4-CIC,H,. 2-FCH,,
Sema 10
Lin ve arkadaslar1®, 4-siibstitiite-4H-1,2,4-triazol-3-tiyol 27 bilesiginin, 4-siibstitiite-3-
tiyosemikarbazidin, dimetilformamid ve dimetilasetol veya dimetilasetamid ve dimetilasetal ile
kondenzasyonu sonucu hazirlandigi rapor edilmistir (Sekil 5).
=N

’4 3\ 27. R = CHZOCH,CH,, CgHs, 4-Hy,COCgH,.
N© SH 4-CICgH,. 3.4-diCIC4H,
|

R

H,C

Sekil 5

Diger taraftan, 4-alkil/aril-5-nonanoil/oktadekanoil-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol
potansiyel antimikrobial bilesik olarak sentezlendi. Sentezin yontemi, secili alkil/aril
izotiyosiyanat ile nonanoil/oktadekanoil hidrazinin reaksiyonunu igerir. Hazirlanan

tiyosemikarbazidler halkalasarak 1,2,4-triazoller 28°° sentezlenir (Sekil 6).



/z__N' 28, R = CH,, CH4(CH,),CH,,
f CH,CH=CH,, C.H,.
H,C(CH,)n )%5 : 2o

M n=7. 16
I
R

Sekil 6

Ayrica, 29 ve 30 gibi baz1 2-hidroksisikloalkil-siibstitiite 1,2,4-triazoller, cis- ve tras-2-
hidroksi-1-sikloalkan-karbohidrazidler ve onlarin izosiyanat ya da izotiyosiyanatdan farkli

methodlarla hazirlanir® (Sekil 7).

OH ?_T)\ OH
/
df{rﬁ SH é/{wﬂ\SH
R R = CgHyy. CeHs é
29 30
Sekil 7

1-(2,4-diklorobenzoil)-4-ariltiyosemikarbazidler 31, 1 N NaOH ¢ozeltisi ile reflaks

altinda oksidatif halkalasmasi sonucu 1,2,4-triazol-5-tiyoller 32* olusur (Sema 11).

CONHNHCSMHR ~N
N \>__SH 329
Cl |
MNalOH [\{
R
Cl

Cl Cl
31

Sema 11
1,2,4-triazoller 3477767 ye 35 7 de, uygun tiyosemikarbazidlerin NaOH ¢ozeltisinde

33a-d halkalagsmasi ve kondenzasyonu sonucu sentezlenir (Sema 12).



R2 R1
33a. R'=0Me, R2=R*=R*=H,
b.R2=0Me R'=R¥=R*=H,

R3 CONHNHCSNHR c. R*=OMe. R'=R2=R® = H,
d,R1=H R2=R?=R¢=0OMe
R4
NaOH
31a-cl liﬂd
N N;H MeO
WMeO e
. P
N S MeO |
I N
L MeQ RI >
34

35, R = C6H5, 2-
CH3C6H5, 4-CIC6H4,4-BrC6H4, 2-, ve 4-CH30C6H4,2,4-(CH3)2C6H3, 3,4-
(CH3)2C6H3NN NH
Sema 12

36 Bilesikleri 2 M sodyum hidroksit ¢ozeltisinde yakalsik 4 saat boyunca reflaks
edildiginde iyi verimle, 4-allil-5-aril-1,2,4-triazoller 37 olusturur®™’ (Seme 13). Bilesik 37
tiyon-tiyol formda olusabilirken, yazar; kati fazde tiyon yapmin egemen oldugunu rapor
etmistir. Bilesik 37; Escherichia coli, Salmonella enteritidis, Bacillus subtilis, Staphylococcus

aureus, Aspergillus niger ve Candidsa albicans a karsi yok edici etki gosterir’".

H
| N NN
o N 3 NaOH Nl" Y=g === | P—sH
,U\NfNY “CH,CH=CH, ——= )\N a” N
AN Ar \ CH,CH=CH,
ho S CH,CH=CH,
36 37. Ar = CgHy, 2-OHCgH,. 4-OHCgH,.

2-OH-5-CIC,H,. 4-C,H,OCH,CH,

Sema 13

10



Uygun tiyosemikarbazidin alkali ortamda reflaksiyla 1,2,4-triazoltiyon 38 ve 39
bilesikleri olusur (Sekil 8).

H oy
N---N‘" i N
" N_@_éf ,g RNHCSNH |
2 N
R

/
R

38. R = CH,CH,, CH,-CH=CH,, C¢H5 39. R = CH,, 2- and 4-CH,C,H,,
(CH,),CH, CH,~(CH,),-

Sekil 8
NaOH ¢ozeltisi igerisinde tiyosemikarbazidler 40 in halkalastirilmasinin ardindan

derisik HCI ile 0°C de karisimin reaksiyona tabi tutulmasindan sonra siibstitiie 1,4-dihidro-3-

(3hidroksi-2-naftil)-5H-1,2,4-triazol-5-tiyonlar 41'® elde edilir(Sema 14).

H
CONHNHCSNHR N—N
NaOH i
— A
OH dil. HCI

40

41,R=C2H5, C3H?7,
C6H11,C6H5,C6H5CH2,
4-CH3C6H4, 2-,
3- ve 4-FC6H4,
Sema 14

Ester 42 nin, tiyosemikarbazidde birincil aminin etkisiyle 4,5-disiibstitiie-2,4-dihidro-

1,2,4-triazol-tiyonlar 43°* elde edilir(Sema 15).

NNHCSNH, NNHCSNH,
A —
R” ™OC,H, R” NHR, H
N—N
42 /i
. K
R1-NH, NNHCSNHF&1/ 1
— N

R™ “OC,H,

43,

R = CH3, C2H5, n-C3H7,C6H5, 4-CH3C6H4,4-CH30C6H4,4-CI-C6H4, C6H5CH2,
R1= sikloheksil, C6H4CH2,C6H5, 4-FC6H4,2-, ve 4-O2NC6H4,2-, ve 3-CIC6H4,
Sema 15

11



2-Hidrazinetanol,arol izotiyosiyanat ile anhidrous benzende ve p-toluensiilfonik asit
igerisinde reaksiyonu sonucu 5-anil-1,2-dihidro-2-(2-hidroksietil)-3H-1,2,4-triazol-3-tiyonlar 44

hazirlanir (Sema 16).

S
44 Ar = CGHE'
9 H* 4-CICH,,
+ oo NANH N\ NN on e
N 4-CHy0CgH,
Ar NCS Ar \
H
Sema 16

Bir tiyosemikarbazid bilesigi olan 45,NaOH in %2 lik veya %10 luk cozeltisiyle
halakalastirilarak 4-siibstitiie-5-merkapto-1,2,4-triazol-3-asetikasit 46 bilesigi elde edilir (Sema
17). 46 Bilesiginin cogunlukla tiyol formda olustugu rapor edilmistir’.

H
N-~N’ HOOC IN—
NC\)'I\ ,NT ~g NeOH HOOC_ g i’ ﬂ\
N ——
H S I !
R R
46, R = C,H,. 4-CH,CH,. 3-, and 4-OCH,C,H,.
4-BrCgH,, 2.4(CH,),CgH,. CH,CoH,,
CgH,. C,H,. C,Hy, COOC,H,

45

Sema 17
1-(Fenil asetil)-4-siibstitlie tiyosemikarbazid 47 2 N NaOH ¢ozeltisinde reflaks altinda
halkalastirilarak 5-benzil-4-aril-4H-1,2,4-triazol-3-tiyol 48 olsturulur (Sema 18).

H
) N
NaOH N
Ph\_j\Nme’NHR it | —SH 48, R=C.H;4-CH,CcH,.

Lot Ph N 4-CIC4H,. 3-O,NCH,

Sema 18

12



Bir asithidrazid olan 49 10,78 ve o-halobenzil izotiyosiyanattan elde edilen bir
tiyosemikarbazid olan 51 in reflaksi ile 4-(2-halobenzil)-1,2,4-triazol-3-tiyon 52 sentezlenir

(Sema 19).

NCS Re. N
NHCSNHNHCOR e
X EtOH X K,CO, N
R—f.::(:]'f'\.lHl'\]H2 + —_— _— S
reflux X
49 50 51 52

R = CgHg. 4-CH,CH,. 4-CH,0CH,. 2-CH,CzH,. 2-CIC¢H,. C;H;CH,. X = CI. Br
Sema 19
Birka¢ 5-(1-naftilmetil)-4-aril-s-triazol-3-tiyoller 53 sakinlestirici bilesik olarak

hazirlanir. Estradiol-17a-triazoller 54 sentezlenir ve deney tiipiinde anabolik katabolik aktivitesi

ve storoit alicilara olan benzerligi test edilir (Sekil 9).

¥
\ N
- N
53, R = C,H,. 2-CH,C4H,. Q N N OH || N>=5
4-CIC H,, 4-BrCgH,. \ ) \
2-H,COCgH,, 4-1C4H, O N\R R

54, R = C,H,, 4-H,CCH,. 4-H,COCH,,
4-CICHs, 4-BrCgH,, 4-FCH,.

Sekil 9

Benzer  olarak  4-siibstitiie-tiyosemikarbazid  bilesiklerinin  baz  ortamda
halkalastirilmasiyla triazoller 55, 56, 57 ve 59 hazirlanir (Sekil 10). Bilesik 57 (R=4-CIC¢H,) in
de dnemli antifungal ve antibakteriyel aktiviteler gosterdigi rapor

edilmistir.

13



R1
No N« Nu H
)‘\" N ~¢ N C N
- SE Ao Tp e
fN—vQ Q Ph’N_kSH O R’N .
56

55, R = CH,CH,, CgHs. 57. R = CH,, C,H,,
R1=H, Cl, CH,. CH,-CH=CH,,
CﬁHf:

-
Pheeey N N
\ “
\j_-.‘_}"o 4
pn” N
R S

58. R = C,H,, 3-, and 4-CIC_H,, 4-CH,OCH,, 59 R = C4H,, 4-H,CCH,. 4-CIC,H,.
2-, 3-, and 4-CH,CgH,, 4-H,COCgH,. 4-H,CCH,0CH,.

H

Sema 10

NaOH c¢ozeltisi igerisinde uygun tiyosemikarbazid tiirevlerinin 60a,b nin

halkalagmasiyla 1,2,4-triazol-5-tiyon 61 ve 62 sentezlenir (Sema 20).

M6l Rr= C,Hs. CgHsCH,, CgHs,
a N 4-CH,CgHy, 4-CHOCqH,,
— i 3glla a-gllg
S NT S 4-BrC.H,, 4-CICH,
o N J X
R N R
1 \“/ H
H = ey N-"N!
I 62 R R =CH,, CH
L Wy, - : 30 LgHls
60a,b N\/LN S
: |
R Ph

Sema 20
Baz ortamda uygun 4-siibstitiic tiyosemikarbazidlerden 63,64 ve 65 triazolleri
sentezlenir(Sekil 11). Bilesik 63 (R=CH3,CH2C6HS5) iin Escherichi a coli, Staphylococcus

ayreus ve Bacillus subtilis e kars1 antibakteriyel aktivite gosterdigi rapor edilmistir.

14



64, R = CgH,, 2-, 3, and 4-CH,CgH:

F)- N--N N""N/\l-/" . 4-C|CEH,.3:4-diCHSCEH5.L

R SH R! = CH CH 4CHCH
4CICH.4BrCH:

63. R = CH,, CH,CH,, CHACHECHT 4-FCgHy. 4-H,COCeH,,
CgHsCH,, 4-CICH,CH,, CgHs

H.C

\I/Y 65, R = C,Hg. CgHsCH,, CgHs
ees L

Sekil 11

3-[(2-metil-1H-3-indolil)-metil]-4-aril-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-tiyon 67 ve 3(2-
benzotiyozolilmetil)-4-siibstitiie-1,2,4-triazol-5-tiyon  tiirevleri 68 bazik ortamda uygun
tiyosemikarbazit 66a,b nin halkalagmasiyla sentezlenir (Sema 21).65 Bilesiginin antidepresyon

ve rahatlama aktivitesi gosterdigi rapor edilmistir.

67, R = CH,,
4-CH,C,H,,
naphthyl

OH
Het” “CONHNHCSNHR —
H
66a,b Q\{u N—N 68 R=CH, CH,CH,,
E— S,l\/& . CH,=CH-CH,,
rij CﬂHf:
R

Sema 21
Bir seri 1-(1-karbonilmetil-1H-benzotriazol)-tiyosemikarbazidler, NaOH ve 1-(4-

siibstitiie-4H-1,2,4-triazol-3-tiyon-5-yl)-metil-1H-benzotriazoller 69 etkilestirilerek

halkalastirildiktan sonra sentezlenir (Sekil 12).

15



69. R = CH;CH,CH,CH,, CgHLCH,,

N
I ) -
N\/l SH CyHy. 4-H,CCgH,. 4-BrCgH,

Sekil 12

Uygun bis(4-ariltiyosemikarbazid)aklanlarin 70 baz ortamda halkalagtirilmasiyla bis(4-
aril-3-tiyo-1,2,4-triazol-5-yl)aklanlar 71 hazirlanir (Sema 22).

CONHNHCSNHR I-l }
OH - ] i .
(CH,), —= 5 P )l\ >=S (CH3),CH-, CHa-(CH,)5
N N n=1-4
! (CH,), A
CONHNHCSNHR R R
70

Sema 22
Shaker ve arkadaslar1 sodyum hidroksitle 1,4-fenilen-bis-tiyosemikarbazid 72 nin

reaksiyonunun 5,5’-(1,4-fenilen)bis(4-aril-3-merkapto-1,2,4-triazol) 73 1 verdigini rapor

S 5 Hs™ N PJ\SH
HrHN—‘(N-H H_p?‘—NHAr NaOH Ar Ar
¥ LY ——
- [
© 0 f%—@—(’m‘
72 s)"‘{ PJ\S
Ar Ar

73, Ar = CgHg. C;H,CH,

etmislerdir (Sema 23).

Sema 23
Bir grup hetero-siibstitiie tiyosemikarbazidler, bazik ortamda uygun triazoltiyonlar olan
74%, 75,76, 77 ve 78 in halkalastirilmasiyla ¢ok iyi bir verimle sentezlenir (Sekil 13).Bilesik 77
potansiyel ve genis spektrumda, test edilen subpanel tiimdr hiicrelerinin ¢oguna karst antitimor

aktivite gosterir (G150, TGI ve LC50 de 100uM den kiigiik degerler i¢in)107.Bilesik 78,
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cucumber grey mold, rape scherotium, wheat gibberella ve coddon damping-off gibi patojenik

mantar tilirlerine kars1 50pug/mL konsantrasyonda hafif yok edici bir etki gdsterir.

N M N—N [ N A
— - )
4 i ROy S N A
N NS \_4 NT SH ke NS
o)
“R R1 R R
74 R =H, CgH;CH,; 75, R = CH,, C4Hy, cyclohexyl, CgHs, 76. R = CH,, C,H;. C,H,.
R =H,C, CgHs, 4-CH,CgH,, 4-FCgH,. 4-CICgH,, cyclohexyl, CH,
4-BrC,H,, 4-O,NCH,;:
R'=H, NO,
R1 N=N
H I N
I"'S_(/N“‘N’ O,N\%\{' el
7N A N4
Ne
AN NT R Me 7 s
R r
77, R = cyclohexyl, CgHg, 4-CH;0CgH,, 78. Ar= CgHs, 2-, and 4-CH,CgH,,
4-CH;CgHy. 4-CICgH,, 4-FCgHs, 2-, and 4-CH,OCgH,,
R' = OH. OCH3, 3-, and 4-CICgH,.
Ar = GgHg, 4-ClCgH, 2-, 3-, and 4-BrCH,,

3-CF,CqH,, 2,4-CL,.CH,

Sekil 13
Izomerik siibstitiie tiyosemikarbazidler 79, 4N NaOH ile reaksiyona girdigi zaman 4-

alkil/aril-5-(izomerik piridol)-1,2,4-triazol-3-tiyonlar §0°*''%'"3

i saglamak icin intra molekiiler
dehidratlasma ile halkalagsma gecirir (Sema 24). Bilesik 80 (3-piridil) S.aurus a kars1 32pg/mL

de hafif yok edici bir etki gosterir.

H N
I -

H i N N|'\>—SH
SR o A = e Y
IV — ¥ Ak

79

80. R = C,H,. C,H,. C4H,CH,CH,. 4-CH,C¢H,. naphthyl

Sema 24
1,2,4-Triazoller 82, 83, 84 ve 85 in hafif bazik sartlar altinda halkalagmasiyla ve uygun
karbohidrazitlerden 1,4-disiibstitlie-tiyosemikarbazidler 81 de sentezlenir (Sekil 14).Bilesik 84
(R=2-Cl, Ar=3-FC¢Hy) iyi bir antifungal aktivite gosterir.
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H,C(CH,)n
)\SH
Het-CONHMNHCSNHAr Ty

81 N“N

BZAr—CH CyHs;
n= 346

y SH
- F
@ . N—N 85. Ar = CH,CH,. CgHs,

N I R =H, NH,;
I TS R2=H, CI;
84.R=2- and 4-Cl; RI“NEFA A R2=H, NH,,
Ar=2-, and 3-FCgH, R1

Sekil 14
5-(2-Fenil-benzimidazol-1-yl-metil)-4-aril-4H-1,2,4-triazol-3-tiyonlar sentezlenerek
sicanlarin karacigerlerindeki mikrosomal NADPH a bagh lipite etkileri oksidasyon (LP)

vasitasiyla deney tiiplinde incelenir ve etkileri belirlenir. Triazoller 86, 87, 88 ve

89 de uygun
tiyosemikarbazidlerin baz ortaminda halkalagmasiyla sentezlenir (Sekil 15).
N H
i Hr
I NTs
A
ph—'
86 87. R = CH,. CH,CH,. CH2=CH-CH2. CgHs

N

cl =N NN 5

Q. Q oo
oal

89. R = methyl. allyl

Sekil 15
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2.3. 2,4-Dialkil/aril-1,2,4-triazoltiyonlarin sentezi
Demir kloriir ¢ozeltisiyle aldehit tiyosemikarbazidlerin 90 oksidatif halkalagmasiyla

1,2,4-triazol 91 ve 1,3,4-tiyadiazolin 92 olusur (Sema 25).

JlfHE ﬁz
R SYNHR} -»E_N NN

FeCl,
KA ey Ao
H N Sy |
R1 R1

90 91 92

R = R' = CH,, CO,CH,CH,, CgH;, CgH;CO, 3-, and 4-CH,Cg¢H,, 3-, and 4-CIC_H,, 4-F,CCgH,,
3-, and 4-BrCgH,, 4-H,COC.H,, 4-(H,C),NCH,, 4-O,NCH,:
R2=CH, CgHs,
Sema 25
Bazi siibstitiie aldehit tiyosemikarbazidler 93 {in fotokimsayasal davranisi, metanolde
254 nm de incelendi ve 5-tioxo-1,2,4-triazoller 95 elde etmek amaciyla halkalastirdi (Sema 26).
93 bilesiginin fotokimyasal reaksiyonunun ilk basamaginda 1,2,4-triazoldinetiyon halkalar1 94
izole edilir. Reaksiyon devam ettirilerek ikinci basamakta 94 bilesigi fotooksidasyona ugrayarak

95 bilesigini verir.

. R
H ! Nf
S NHR *N—N N~
=] 2 N hv
hv [ =
Y —- J\ >=5 . /,\ S
S R N R h{
H N"'" S i :
93 94 95, R = CH,, CgHg, C4HsCH,,
R1, R2 = CH,, CH,
Sema 26

Ksilenin reflaksinda 2,4-disiibstitiie tiyosemikarbazidler ve ortoesterler arasindaki

reaksiyon 1,2,4-triazol-5-tiyonlar 96 in olusumuna gider (Sekil 16).

CH, H,C
-~ R2
=N
T ARG
A I R
96, R = CH;, CH,CH,, CgHs: 97, R, R', R2=H,C, C,H,.

R = H,C, CgHs,

Sekil 16
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Pirazol tiyosemikarbazidler de formik asit-asetik anhidridi ya da trietil ortoasetat-asetik
anhidridi ile halkalastirilmasiyla 5-metil-4-(pirozol-5-yl)-1,2,4-triazol-3-tiyonlar 97 elde
edilir(Sekil 16).

Bilesim bis(trisikloheksilstanil) siilfit/boron triklorid in kullanilmasiyla uygun 3H-1,2,4-
triazol-3-on lara dondstiiriiliir.

2-flurobenzofenon (98) un ve 2,4-dimetil-tiyosemikarbazid (99) un methanol
cozeltisinin KOH igerisinde 1sitilmasiyla diisiik verimle 2,4-dimetil-5-(2-flurofenil)-5-fenil-

1,2,4-triazolidin-3-tiyon (100) °' hazirlanir (Sema 27).

2 H
0 F ljllﬂ e
CH, H N=pN
2 K,CO, \
H“N"N N‘CH —— N S
L L CH,OH !
H S CH,

98 99 100

Sema 27
Karbo(3-fenilpirazol-5-yl-hidrazanol) halojenler 101 ile fwnil izotiyosiyanalt reaksiyona
tabi tutularak 4-fenil-1-(3-fenilpirazol-5-yl)-3-siibstitiie-1,2,4-triazol-5-tiyonlar 102 hazirlanir
(Sema 28).

R = 3-fenilpirazol-5-il;
R1 = CH3, CH3CH20

0

Cl
il | Ba,b

{ ! 102
N‘\NHR _— = R']J\( ){-5
N—N\

I
H
101 R

Sema 28

Bazik ortamda uygun tiyosemikarbazidlerden 1,2,4-triazol-3-tiyonlar 103°°,104,ve105
elde edilir (Sekil 17).
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COCH,

i

\
CH,CH,OCOCH,
103
CH
R3 _N"II
N /
;N S
R2 - '}‘
r1 R

RGDNH\(,N\ —Me

O

104, R = CH,CH,0, CgHs

105, R = CH,CH,, CgH;
R1=R2=H, NH,,
R3=H, ClI,

Sekil 17

5-hidroksi-3,3,5-trimetilizoaksolidin (106) in kondenzasyon iiriinii olan 4-fenil-/2-metil-

4-feniltiyosemikarbazid ile, ¢ogu 1,2,4-triazolidin ya da izoaksolidin yapisina sahiptir ve

cozeltide toutomerik halka yapisi gostermez.Bu toutomerizm 106 ile 4-metil- ve 2.4-

dimetiltiyosemikarbazidler in iiriinii olan 106a ve 107b de bulunur.Bir miktar asetik asit

igerisinde baglama ayiract methanoliin reflaksi ile hafif 1s1 da 107a ve 107b olusturulur (Sema

29).
Me ||q T
Me Me He LN _N
HO™ "o H S
106 l
e — ]
Me H\ ‘R
Me Me Me Me Me_ H.C. N-N
=4 Mo . | —_— H\ ? /&
K D’ H -_——— R, N N - - N
N—N OH | Me N 7S
.Y !
¥ OH ™ hC
S N,P'.-']E 3
I | 107a.R=H, b, R =CH,
Ho H
[ B —
Sema 29

2-metil-4-fenil tiyosemikarbazidler 108 in oksidasyonu ile methanol igerisinde bakir

perklorat, 1,2,4-triazol 109 u verir (Sema 30).
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,CH3 109 Ar= G H,, p-CH,C,H,.

CH, H New
2 Cu(CIO,), 7 N\ 4-CIC4H,. 4-BrC H,,
et #N N\. _—— .":'\F_'( /g
ArTTRN \n’ R~ eHOH N g 4-CH,0OCgH,. 4-CF,CH,
g 3 Fﬁ R = C4Hs. 4-CH,CgH,.
108 4-CIC4H,. 4-CH,OCH,
Sema 30

2.4. 1,2,4-Triazol-3,5-ditiyonlarin sentezi

1-alkil- ve 1,8-dialkil-2,5-ditiyobiiireler 110 (R=alki1,R1=H; R,Rl=alkil) un alkali
katalizli termal halkalagmasi ile 4-alkil-1,2,4-triazolidin-3,5-ditiyonlar 108 (R=Me, Et) ve 1,3,4-
tiyadiazolin 112 (R=Pr, Bu) olusur.Ayni sartlar altinda, alkil gruplar1 metil ya da etil oldugunda
1-alkil-6-aril-2,5-ditiyobiiire ler, 112 (R=Ph, siibstitiie Ph) yi ve 111 i verir (Sema 31)

/

H H
H H 8§ *N=N .
L NaOH + “'B\
>=5 B, R1
S H H R H
110 111 (30-34%) 112 (40-44%)

R = CH,, CHyCH,; R = H, alkyl, CgHy 4-CHyOCgH,, 4-CH,CH,OCH,. 4-CIC,H,

Sema 31
2.5. Merkapta/tiyon-1,2,4-triazol heterosikliklerin sentezi

Spiro[1,3]tiyazol[3,4-6]-1,2,4-triazoller 115 in NaOH ile halkalastirilmast sonucunda

elde edilen uygun sikloalkan spirotiazolidin-4-on 114 ler, tiyosemikarbazidlerin 113 {in

merkapto asetik aside ek kondenzasyonu ile elde edildigi rapor edilmistir (Sema 32).
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n )

H H
\ 4 \ R
H\ ==y ) S H\ NESTH| =
0 N—< 0 \1% )_J
' COOH
\ s \ S o
P 1""“\N CH, Dioxane ph--'NxN CH;
[!H tl:H
113 114
NaOH/MeOH

jn Q\}n
H
N R R
pu}

Do g0

| ~7-
- N CH; UWC“H
N~—pN N—
7 \ s \
a CH, Ph CH,

115, R=H,CH;n=1,2
Sema 32

Uygun hidrazid tilirevlerinin karbon disiilfit ile reaksiyonundan 1,2,4-triazol[4,3-
clpirimidinler 116, 1,2,4-triazol[4,5-b]pirazin-2(1H)-on lar 117 ve 1,2,4-triazol[3,4-
f][1,2,4]triazinon 118 sentezlenir.1,2,4-triazol[4,3-d][1,2,4]triazin 116 da [1]benzofuro [2,3-

e][1,2,4]triazinler deki furanin niikleofilik yarilma sonucu elde edilir (Sekil 18).

- N - -
N N N—H N p ji\ N ST Y
ﬁ/ \« T, H,N [F| \(S H—'N}/N N
S SH i hig
R Cl 1 S 0

116, R = CH,, 117, R = CH,, CgHs
CgHsCH,NH,
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Sekil 18

120 bilesigi CS, ile reaksiyona tabi tutuldugunda pirazolotriazol-pirimidin-2-tiyon 121
elde edilir (Sema 33)

NH
v N.J\IH2 CS,
N, | ‘J -
}q N KOH/EtOH
Ph
120 121

Sema 33
CS; ile uygun hidrazin tiirevlerinden triazol fitalizin 122, tiyenapirimidotriazoller 123 ve

triazolpirimidopiridazin 124 hazirlanir (Sekil 19).

Ph  NH
. Ph Nh Pha, W
At }L 2 NI
i
N=" ~ R
N H=N | N—cor NN
""N" S N N S N,
H,C ~ > H
122 123. R = CH,CH,0, CH,, NH, 124

Sekil 19
Fenil izosiyanat ile uygun hidrazin tiirevlerinin reaksiyonundan trisiklik 3(2H)-tiyoxo-

1,2,4-triazol[4,3-b]piridazin-6(5H)-on lar 125 sentezlenir (Sekil 20).

~7 ~H a, Xx=Y=W=2=CH

W N b, X=N, Y=W=Z=CH
Ya N ¢, Y=N, X=W=Z=CH
X 1 7;5 d, W=N, X=Y=Z=CH
N e, Z=N, X=Y=W=CH

=N

%

125 "
Sekil 20
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2-benzotiyozoliltiyoasetil hidrazid (126) nin yeniden reaksiyonu ile KOH ve CS,
igerisinde S-triazol[3,4-b]benzotiyazol-3-tiol (128) olusturulur. 128 in sentezinin diger bir yolu
da, aym sartlar altinda 2-benzotiyazolilhidrazin (127) in reaksiyonundan yapilmasidir'*®'*’

(Sema 34).

N N~
Qe e : 5
126 KOH )LN’H N
N | == U >—-.=N

lKDH @: >§N S
N cs, : 128
KOH
Q‘SB‘NHNH2

127

Sema 34

129 bilesiginin karbon disiilfit ile reaksiyonundan 8,9-di(2-furil)-2,3-dihidro-5-
metilfuro[3,2-e][1,2,4]triazol[ 1,5-c]pirimidin-2-tiyon (130) hazirlanir (Sema 35).

Sema 35

Asit tegviki ile geminal arilazo-izotiyosiyanat bilesikleri 131 nin kapanmasi saglanarak
halkalastirilir ve 1,2,4-triazol[2,3-d][1,5]benzoksazepin-2-tiyonlar 132 elde edilir
(Sema 36).
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e Ar\ P i Ar
. S5=C=N N=C=5 #:4 R1 h 5
M=y -
HBF,.ELO | g N 1. MeCN, 80°C N ]
— m RO =M
R1 o] 2. ag. NaCH O
R2 R1 (i
5 BF4 132, Ar = CH,, p-CICH
131 | _ R = H, CH,, CH,0
R!, R2=H, CH,
Sema 36

Triazol 135, pirolo[1,2-a]thieno[2,3-e]-pirazin-5-on dan sentezlenirken, 4-amino-3-

tiyoksotriazollillindazol 133 {in halkalagmasi1 3-tiyoxo-triazol 134 ii verir (Sekil 21).

I ’ 7 S
NN N~p* — S
| #5 Ny
/ \ N\—N N"RS | " \_f
N-N NH, == Y/ N TH
" 133 134 135
Sekil 21

Bocek ilaglarinda kullanilan etkili bir bilesim olan 4-hidrazin[1]benzofuro[2,3-
d]piridazin nin kapanip 1,2,4-triazol 136 ile halakalagmasiyla benzofuro[2,3-d]piridazin
sentezlenir (Sekil 22).

0

0

Sekil 22

Karbon disiilfit ile 4-hidrazin-pirano[3°,4’:5,6]pirido[2,3-d]pirimidin 137 etkilestirilerek
pirano[5°,4’:5,6]pirido[3,2-e]triazol[4,3-c]-pirimidin 138 olusumu saglanir (Sema 37)
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Sema 37
Karbon disiilfid ile 3-hidrazin[1,2,4]triazin[5,6-b]indol 139 un reflaksi 1,2-dihidro-10H-
[1,2,4]triazol[3,4°:3,4][1,2,4]triazin[5,6-bindol-1-tiyon 140 1 olusturur (Sema 38)

N=N CS N=N>§

A @(&m
N N..,_

N " ¥ oH

! S

139 140

Sema 38
Benzer olarak; 1,2,4-triazol[4°,37:3,4][1,2,4]triazin[3,2-b]quinazolin-7-on 141 uygun
hidrazinden hazirlanabilir (Sekil 23)

141

Sekil 23

Bilesik 142 karbon disiilfit ile reaksiyona tabi tutuldugunda 3-merkapto-10-metil-8-
fenil-1(1H)-triazol[3"*,4°”:2,3 |pirimido[5°,6”:4,5]tieno[2,3-d]pirimidin-5-on (143) elde edilir
(Sema 39)



Sema 39

144 iin alkolik potasyum hidroksit ¢ozeltisinde karbon disiilfit ile reaksiyonu da

benzopirano[3°,4’:5,6]pirano[3,2-¢][1,2,4]triazol[1,5-c]pirimidin-2-tiyon 145 i verir (Sema 40)

Sema 40

3. KIMYASAL REAKTIVITE

3.1. Alkilasyon ve arilasyon
Akrilonitril ile 1,2,4-triazol-5-tiyon 6 nin reaksiyonu N-siibstitiieli 146 y1 meydana
getirir. 3 ile RCOCH,R? (R*=C1,Br) muamele ettirilerek 147 mantar yok edici ilag olarak

hazirlanir'® (Sekil 24).

147, R = 2,4-(OH)2C6H3, 2-naftil,
R1 =H, Me, Et
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Ph R

NC"J\_’_‘N)__-WN‘ M
T

-

H
S H
146

A

~T

Sekil 24

Cd(OAc), ya da CuCl iizerinden asetilen ile 15 atm de triazoltiyon 6 nin katalitik

vinilizasyonu 148 ve 149 triazoller igeren karisimi verir (Sekil 25)

N
g N M.,
— ‘(\j S—v¥ "N
N_-[R-?‘-'-J\{N:k

148

g

R
149

Sekil 25

R = Me, Ph, 2-furil

R'C.tplbond.CCOPh ile 3 muamele ettirilerek %55-88.2 verimle triazol 150 hazirlanir.
Aymni reaksiyon%?2 lik NaOH igerisinde 151 ve 152 nin karisimini verir Molar olarak (1:2)
oraninda PhC.tplbond.CCN ile 3 iin reaksiyonu da 153 ii verir (Sekil 26)

COPh CHN Ph
R1 COPh i FHj,.)\ | ===
)-.{ . . H . H™ ™% SYN\ CN
'E—L " N\ h,]}’-‘s):::{ N(N?’S):‘F'( Ph NI\{N
RTOWNT TS R Ri  COPh )—N COPh
: R R1 R
150 151 152 153, R = Me, Ph

R=H. Me, RT=H, Ph,

Sekil 26

Alkil halojeniirler ile 3 iin etanolde reflaksi %32-99 verimle R grubunun biiyiikligii ile

artan bakteriostatik ve diuretic aktiviteye sahip 5-alkiltiyo-1,2,4-triazoller 154 i verir (Sekil 27).
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154,

v
R1
PJ\SR

H R = C5-10 n-alkil, Ph, PhCH2,PhCH2CH2, 2-, ve 4-
O2NC6H4; R1 = H, Me,NH2, Ph

Sekil 27
Uygun triazoltiyonlarin alkilasyonu ile S-alkill li tiirevler 155 hazirlanir (Sekil 28)

NN o, 155, R=H, CHy, CHyCH,, CH;OCH,CH,, CgH,

il 3\5‘ 4-H,COCH,. 4-CIC,H,. 3.4-dICIC,H,;
A R" = CHy, (CH,)gNHy, (CH,)sNHCHy: CoHs
R R2 = CH,, CH,CH,,
Sekil 28

KOH igerisindeki uygun triazoltiyona 14 atm de ve 160 °C de 2 saat boyunca
HC.tplbond.CH 1n ilavesiyle %35-80 verimle 3-viniltiyo-1,2,4-triazoller 156 hazirlanir. Triazol
3 ile etil bromasetat ya da propinil bromiiriin reaksiyonu etil-(-3siibstitiie-1,2,4-triazol-5-yl-

tiyo)asetat 157 ve prop-3-ynyltiyo-s-triazoller 158 e gider (Sekil 29)

H
R H J
):N N—N -
Yo A ! W ?_5
H"N~N)\S o R-‘LN-')‘\SIMCDEET R)\N e
157, R = H, CH3, C2H5 158, R = alkil, aril 156, R = H. Me,

2-furil
Sekil 29

Uygun triazoltiyonlarla epiklorodinin reaksiyonu S-alkilli {iriin 159 u verir (Sekil 30).

N—N
Ri){}\gf‘-cmo H)CH,CI

159, R = H, Me, Ph:
X = NH, NMe, NPh

Sekil 30
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1-(2-kloroetil-4-(2-metoksifenil)piperazinin triazoller 6 ile alkali ortamda reaksiyona

tabi tutuldugunda, hem S-alkalli 160 hem de N-alaklli izomer 161 elde edilir®” (Sekil 31).

Ar
A?/ " X " jg X
160 161

R =H, NH2; Ar = C6H5, 2-, ve 4-CIC6H4, 4-H3CC6H4, H7C30C6H4, 4-O2SC6H4; X
= OCH3, NO2

Sekil 31

1-lodobiitan ya da 2-brom-1-(2,3-dihidro-1,4-benzodioksin-6-yl)-1-etanon nun triazoller

3 ya da 34 iin reaksiyonu,sirasiyla uygun alkil siilfonil tiirevleri 162 ve 163 ii verir’’ (Sekil 32).

@* 'S RN

R1

=

Sekil 32

Kloroamit tiirevleri ile 55 in reaksiyonu triazoller 164 ve 165 ile sonuglanir (Sekil 33).

g 4
\}—S\_Qﬁ ~Ph R CH,4CH,: CoHs: \I/‘\ L(
= H, CI, CHy;
Rz—m OCH,
5
165

164

Sekil 33
36 ile benzilkloridlerin etanolik sodyum hidroksidde reaksiyonu 3-benziltiyo-4-

alkil/aril-5-(4-aminofenil)-4H-1,2,4-triazoller 166 y1 verir. Bir takim 5-(1-naftilmetil)-4aril-s-
triazol-3tiyoller/ylglikolik asitler 167 rahatlatic1 olarak sentezlenir (Sekil 34).
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N
7 A @ N—~N
g
H.N I;;J)\S Ph Q fNﬂ\ShCDDH
{

R R

166, R = CH3, C6H5 167, R = 4-FC6H4, 2-H3C-4-CIC6H4, 2,4-, ve 3,4-diCIC6H3,1-
naftil, 2-naftill

Sekil 34

Bir seri [(4,5-disiibstitiie-4H-1,2,4-triazol-3-yl)tiyo]alkanoik asitler 168 rahatlatic1 etki

amaciyla sentezlenir™* (Sekil 35).

R
N—N
A8 o

R1

168, R = CH3CH2, C6H5;R1 = 4-CIC6H4, 4-pyridyl, 3,4,5-triCH30C6H2; R2 = H, CH3

Sekil 35

1,2,4-triazol-5-tiyon (R=H,Me,R1=H;R=Ph,4—pridil,Rl=Ph) nin RzBr(R2=tetra—o—aseti1—
D-glukopitanosil,-galaktopiranosil,tri-o-asetil-D-xylopiranosil ve L-arabinopiranosil) ile ve sulu
aseton igeren KOH de glikozasyonu %14-88 verim ile dnemli yatistirict sakinlestirici ve agri
kesici oOzellik gosteren glikozidleri 169 verir. 169 (R=Me,R'=H R’=tri-o-aetil-p-D-
xylopiranosil) un sadece metanol igerisindeki NaOMe nin reaksiyonu %68 verimle 169 (ayni
R,Rl;R2=-B-D-xylopiranosi1) u verir3,5-distibstitiie-1,2,4-triazol 170 (R=H,Me,yada Et,R1=H)
tiirevleri ve onlarin N-glikozidleri hazirlanir ve doku kiiltiiriinde RNA-3 iltihabina kars1 test

edilir (Sekil 36).

N—N ay
g
" 21 o R"‘QN")\SI‘L.-'IE
169 170

Sekil 36
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Bis[4-aril-1,2,4-triazolin-5-tiyon-5-yl] alkanlar 71 e bagl alkil halojentirlerin %5 lik
sulu NaOH de reaksiyonu ile bis[4-aril-3-alkiltiyo-1,2,4-triazol-5-yl] aklanlar 171 hazirlanir'’
(Sekil 37).

R 171, R = CH,. CH,CH,. CH4(CH,),, CH,-CH=CH,,

‘s—(“ Jl\ )Lr?_s CH,COOH, CgHsCH,, 4-CICgH,.
N
! (CH,),
Ar

| 4-CIC,H,CH,, 4-BrCgH,CH,, 4-O,NC;H,CH,,
Ar 3.5-di0O,NCgH,, 4-F;C-2-0,NCgH,,
n=1.24.7 Ar=CgH,, 2-, and 3-H,CCH,. 3-FC.H,.

Sekil 37

73 ile DMF igerisinde etil iyodiiriin oda sartlarinda ve susuz potasyum karbonat i¢inde

reaksiyonu 5,5’-(1,4-fenilen)bis(3-etiltiyo-4-fenil-/benzil-1,2,4-triazol) 172 iyi verir (Sekil 38).

NPy AN
)L J\ 172, Ar = C H,. CH,CH,
j \ N
Ar Ar

Sekil 38
1,2,4-triazol-5-tiyonlar 3 ya da 26 nin 2-brompiridin ya da 2-etoksi-6-nitro-9-klorasit ile
reaksiyonundan 5-heteroariltiyo-1,2,4-triazoller 173 hazirlanir.Bilesik 173 sicanlar,si¢anlar ve

fareler iizerinde sakinlestirici, agr1 kesici ve rahatlatici etki gosterir (Sekil 39).

N—N
R"’Q B‘\SRE

\
R1
173, R = H, Me, Ph, or 4-pridil; R1 = H, Ph; R2 = 2-pridil or 9-(2-ethoxy-6-nitroasritinil)

Sekil 39
75 ile metiliyodiir ya da 4-(klorasetil/a-klorpropiyonil)-2,3-dihidropirazoller 175 in baz
ortamda alkilasyonu S-alkilli tiirevleri 174 ve 176 nin olusumuyla sonuglanir (Sekil 40).Bilesik

176 atibakteriyel ve antifungal etkileri bakimindan incelendi'™.
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) " . CH,
cl New N ~CH
/@—Q'j\ L( »\ )\\( n=CHa
- !
7O S HC"'N 7N N
! 0" ‘Pn

H,C
174, R=H,NO, & 175 176
R = CHy, CyHg, CoHyy, CeHs, 4-H;CCgH,. 4-FCgH,.
4-CIC4H,, 4-BrC4H,; R1= H, CH,

Sekil 40

12 ya da 76 nn alkil halojeniir ile alkilasyonu sirastyla S-allil ihtiva eden 177* ve 178°*
elde edilir (Sekil 41).

Mo
J:p}*’ A Y}* S
0 \ ;N SJRE O~
R1 R R

177, R = CHj,, CgHg: R' = H, CgHsCH,; 178, R = CHy, CH,CH,, CH4-(CH, ) CgHyy. CgHg
R2 = CH,. CH,COOH, R = CH,, CH,CO,CH,, (H;C)CHCO,CH,

Sekil 41

Bilesik 80 klorasetik asit ve benzilkloriir ile muamele edildiginde karboksimetiltiyo- 179
ve benziltiyo-5-(izomerikpiridil)-1,2,4-triazoller 180 i iiriin olarak verir (Sekil 42).

N.—-
—N
= \ /T CO0OH
@’QN > [ S~
2 N R = CgH,CH,CH,, P S
N
R

N
N
4-CH,CH,. é
179 1-naphthyl 180
Sekil 42

82 ya da 84 ile metiliyodiiriin metilasyonu uygun 181 ve 182 i verir (Sekil 43).

34



) . N=MN
H,C(CH.)n it ) o
L h
M R
i
H
181, R=CH3,C6H5; n=3,4,6 182, R = 2-, ve 4-CIC6H4; R1 = 2-FC6H4, 3-

F3CC6H4,

Sekil 43
Bilesik 86, dietilaminoetil klorit hidroklorid ve 4-(2-kloro-etil)morfolin hidroklorid ile
susuz sodyum asetat igerisinde etanolde reflaksi ile sirasiyla S-alkilli {iriinler 183 ve 184 i verir

(Sekil 44).

Mo, N
7 N g N |/\
(N / PJJ\S",\\#?N\#-’ N / P"II\SA""NJ
- Ph < Ph
183 Ph 184

Sekil 44

Bazik ortamda etiliyodiir metiliyodiir ya da N,N-disiibstitiie-B-kloroetilaminin
hidrokloridleri ile 69 un ya da 87 nin alkilasyonu sirasiyla 185,186 ya da 187 ile songlanir (Sekil
45).

Nz, N=—
Vo o~ N»/I{ &SCH

3

\.—"‘LN)\S ! r'l‘]

1 R

]
185, R = CgH CH,. CgHs. 186, R = CH,, CH,CH,,

4-H,CCgH,. 4-BrCgH, CH,=CH-CH,, CgHs

N=—N
N ‘
"'\I .
Xy s
S
R

187, R = CH3, CH3CH2, CH2=CH-CH2, C6H5;R 2N = pirolidin, piperidin, morfolin
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Sekil 45
Triazoltiyon 123 ya da 141 ile a-halo bilesiklerinin reaksiyonundan sirastyla S-alkilli
tiirevleri 188 ya da 189 sentezlenir (Sekil 46).

R,0C Ph NH

) L“‘C Yo @Q(Y I,Ph

188, R = OEt, Me: 189
R' = OEt, Ph. NHPh

Sekil 46

3.2. Monosiilfid ve disiilfidlerin sentezi

Dietil azodikarboksilat ile 3-metil-1,2,4-triazol-tiyon (6) reaksiyona tabi tutuldugunda
disiilfid 190 elde edilir. Benzer olarak 117 den disiilfidler 191 hazirlanir (Sekil 47).

N N

i & S~ N f \f/\N"'R
HSC"J\I"iI S \Hg f! .y R#N}"( \ﬁ r&
H 3 N=N

[:|
190
191, R = CH,. CH,
Sekil 47

3.3. Mannich bazinin tiirevlerinin sentezi

Baslangic maddresi s-triazol[3,4-b]benzotiyazol 128 den yola ¢ikarak Mannich ve ¢ifte
Mannich reaksiyonu ile biyolojik aktiviteye sahip Mannich bazlar1 192-194 iin hazirlandig:
bulunmustur (Sekil 48).
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194
Sekil 48

3.4. Tiyazoltriazollerin sentezi

1,2,4-1H-triazol 8 in o haloketonlar ve 1,2-dibrometan ile reaksiyonu tiyazoltriazollerin
195' olusumuna yol agar. 1,2,4-Triazolin-3-tiyonlar 104 iin siilfiirikasit ve bromiir ile muamele
edilerek halkalastirilmasi sonucu sirasiyla tiyazol[2,3-c][1,2,4]-triazol 196 ve 197 elde edilir
(Sekil 49).

H,C S H,C, S
C . IO 0
. " N N N'\‘:-rrN Br
Cl S NCOR NHCOR '
195 196 R = OEt, Ph 197
Sekil 49

2-Siibstitlie-5-metiltiyazol[3,2-b]-1,2,4-triazoller 199 un kolay ve regio selektiv sentezi,
uygun (propiniltiyo)triazoller 198 in H,SO, vasitasiyla katalizli halkalagsmasi sonucu olusmustur

(Sekil 50).
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\ ~ N N..:(
\E_( R”Q\N,N—%
Me

198 199
R =H. Me, Ph, MeC_H,. CIC,H,. ...etc.

Sekil 50

Iyodiir ile 4-allil-1,2,4-triazol-3-tiyon 37 nin etkilesimi HI yok olan tiyazoltriazol ve
triazoltiyazinin iyodiir tiirevlerinin karisimina gider ve sirasiyla uygun tiyazola[2,3-c]-1,2,4-

triazol 200 ve 1,2,4-triazol[3,4-b][1,3]tiyazinler 201 ve 202 nin karisimin1 verir (Sekil 51).

o F0 50

200 201

Sekil 51
Triazoller 7, bromiir kullanilarak trikloro-(N,N’-etilen-bis-aminobenzamid)antanium
igerisinde ya 3-(2-bromasetil)kumarinler ya da 3-asetilkumarinler ile yogunlastirilarak ya da
benzer olarak PPA kullanilarak intermediat 3-alkil-5-kumarinagil-tiyo-s-triazoller 203 {in
halkalastirilmast  sonucu  3-alkil-5-kumariniltiyazolo[3,2-b]triazoller 204 {in olusumu

tamamlanir (Sekil 52).

R N~ R = Me, Et;
f \& R'=RZ=H,
O S/LN R R1=0OMe RZ=H;
|14 R'=H, R2=Br:
R1=R2=Br: R2
R2 R1=H, RZ=Cl;
203 0 R'=H,R2=Me
Sekil 52

1H-1,2,4-triazol-3-tiyol 3 (R=H) ile 3-kloro-2,4-pentadion etanolde
halkalastirilmasindan sonra %47 lik Br, ihtiva eden HBr ile 2-asetil-3-metil-1,2,4-triazol[3,2-
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b]tiyazol olusturulur ve daha sonra 2-bromasetil-3-metil-1,2,4-triazol[3,2-b]tiyazol iin tiyoiire

ile etanolde reflaksi ile 205 elde edilir (Sekil 53).

H,C

h\ N~
HM”L /__J\>

205

Sekil 53

9 un kloroasetik asit ve siibstitiieli ya da siibstitiiesiz benzaldehit ile sodyum asetat,
asetik asit ve asetik anhidrit icerisinde muamelesi ile 6-benzilidenetiyazol[3,2-b][1,2,4]triazol-
5(6H)-on lar 206 sentezlenir *' (Sekil 54). Triazoller 208 de bis-hidrazonilklorit 207 ile
3vasitasiyla sentezlenir (Sekil 54).

H.C o CHa AT 206, Ar = C,H,, 2, 3-, and 4-CH,C H,, 4-CF,C,H,.
> 3-, and 4-OCH,CgH,. 3.4,5--0CH,CgH,.
N=—N 3-NO,C.H,. 2-, 3-, and 4-FC,H,.
| )5 2-, 3-, and 4-CICgH,, 2-, 3-, and 4-BrC,H,
N
N—N
CH, \
cl N
~N N S
PRHN=Ng 4
\—NHPh /
Ci PhHN—N gl U
207 208
Sekil 54

3.5. Triazoltiadiazollerin sentezi

6 ile c¢esitli triazolo[3,4-b](1,3,4)tiadiazoller 210 wun halkalarinin agilmasiyla
triazoltiyadiazoller 209 sentezlenir (Sekil 55).
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. HyCoe N i}'_i\ R = 4-CH30C4H,, 4-CICH,.
- c 3.4-(CH,0),C4H,.

M 5
A _( 3,4-(OCH,0),CH,:
“Y Dl 3 N . R" = CgHs, CoHsCH,,
4-CH.OC.H,, 4-CIC.H
209 R 210 T o

I"’ZT}
[¥)]
'®)
T
T
[%)

Sekil 55

3.6. Triazoltiyazinlerin sentezi

3-Aril-2-propenol kloritler ya da 3-aril-akrilolklorit ile triazoltiyonlar 3 ya da 7 nin
kondenzasyonu 5-aril-5,6-dihidro-7H-[1,2,4]triazol[5.1-b][1,3]tiyazin-7-on lar 211 i verir (Sekil
56).

O

N—N
R"‘EN')"S R1

211, R = H, C6H5, 4-H3COCG6H4, 4-FC6H4, O2NC6H4,1-naftil, 1-adamantil,
(C6H5)2CH R1 = C6H5, 4-H3COC6H4, 3,4(H3C)2C6H3, 3-, ve 4-O2NC6H4, 4-
CIC6H4, 4-FC6H4, 1-natftil, 2-thienil, 2-furil

Sekil 56

3-(4-[2-(klorokarbonil)etenil [fenil)-akriloil kloriir ile 3 {in, piridinde kondenzasyonu
benzen-1,4-diaril-bis-2-R-5-aril-[1,2,4]triazol[5,1-b]-[ 1,3 Jtiyazin-7-on lar 212 yi verir (Sekil
57).

\”/R

N NN

R

212, R = H, C6H5, 4-H3COC6H4, 4-FC6H4, O2NC6H4, 1-naftil, 1-adamantil,
(C6H5)2CH

Sekil 57
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1,2,4-Triazol[5,1-b][1,3]tiyazin-7-on lar 213, dietil etoksimetilenemalonat ile 3 iin
halkalagtirilmasiyla iyi bir verimle ilk defa Peter ve arkadaslari tarafindan hazirlandi.Bu
heterosiklik sistemi Heindel ve arkadaslar1 da; 3 ile metil propiyanatin kondenzasyon {iirliniiniin
hidrolizi sonucu S-akrilik esterler, uygun S-akrilik asitlere 214 sentezlenir ve daha sonra 213 ve
215 e halkalastirilir. Ayn bir sentez olarak, tiyonil klorid kullanilmasiyla 214 {in 213 e ya da
215 e halkalastirildig1 rapor edilmistir (Sekil 58).

0
N=N COOH ,-N-\~.|/
N—N Y I N N
R—"QN*)“S R,L'}')\S ?’N l
| R 0

213, R =H, CH,, C.H,, 214, R = H, CHj,, CgH,. 215, R=H, CH,, C,H,.

Sekil 58

5-(Perflluoroalkil)triazol-3-tiyoller ile metil fenilpropiyanat asetik asit ya da etanoliin reflaksi
ile toplam verim %70-80 ve 10:1 oraninda 7H-1,2,4-triazol[5,1-b][1,3]tiyazin-7-on 217 ve 5H-
1,2,4-triazol[3,4-b][1,3]tiyazin-5-on 216 izomerlerinin karigimi1 olusur (Sekil 59).

Q R
N’\é R = CF,, C,F | N#N\>_
N =g, gy R
| /L'*"N" Ph SJQ‘N

Ph” ™S
216 217

Sekil 59
3 e dimetilasetilen dikaeboksilat ya da dietil azodikarboksilatin ilavesiyle 218 yada 219

olarak tanimlanan sikloiiriinler elde edilir (Sekil 60). 218 bilesigi oldukga sakinlestirici aktivite

gosterir
MN—N
8]
!\
_<1" 0
> 8]
8]
219



218, R = Me, C6H5, 2-, ve 4-CIC6H4, 2-, ve 4-O2NC6H4,
(H3C)2CHCH2C6H3CH(CH3)-
Sekil 60

Triazoltiyon 3 ile 1 mol PhC.tplbond.CCN nin yada epibromhidrinnin reaksiyonu
220yada 3-hidroksi-1,2,4-triazol[5,1-b]-1,3-tiyazin 221 i verir (Sekil 61).

P OH
N=NT ?—N/\S
AT D
220, R=H, Me 221, R = Me, Ph

Sekil 61

Bazik sartlar altinda siibstitiie 1,2,4-triazol-tiyonlar 222 nin foto halkalagmasi sonucu
1,2,4-triazol[3,4-b]-1,3-(4H)-benzotiyazinler 223 ile desiilfiirizasyon {iriinii 224 meydana gelir
(Sekil 62).

R
>=Nq. S --""N\ -""N\-
A["NYNHH @[JT,N Ar-...,_/r\lj/\{N
; S R R
222 223 224

R = C6H5, 2-, ve 4-H3CC6H4,4-H3COC6H4, C6H4CH2; Ar = 2-CIC6H3, 2-BrC6H3

Sekil 62
225 (R=OH,R'=R’=H) in hidroksi gruplarinin sonraki olusumu ve 3 ile 2-hidrokinolin-
3-karboksialdehitler 226 nin reaksiyonuyla 1,2,4-tria zol[5°,1°:2,3][1,3]tiya zon[6,5-b]kinolinler
225 sentezlenmistir (Sekil 63).

R
CHO
i ~N -
R1 | ) Lx}_% R1 | )
N S N N Cl
225 226

R = OH, OEt, OAc, CI. OCH,CH,OH, SCH,CH,OH, NH(CH,),Me;
R'=H, 6-, 7-, 8-Me, 6-, 7-, 8-OMe, 7-, 8-CI;
R2 = H, CH,, CH,CH,,
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Sekil 63

Benzer olarak, baslangic maddesi 2-klor yada 4-klor-3-(klorometil)kinolin ve 3 den
1,2,4-triazoltiyazinkinolin 227-231 in sentezi tanimlanabilir (Sekil 64).

e *
e -
N—('-

X
“\)\J N~ g7 N
R =H, Me, Et )==N

R

R
227 228

QOGN

o e !

N ™s N
230

Sekil 64

DMF de K,COs; igerisinde klorkinolin karboksilatlar1 233 iin 3 ile siklo kondenzasyonu
sonucu %42-89 verimle 5H-1,2,4-triazol[5,1:2,3]tiyazin[5,6-c]kinolin-5-on lar 232 hazirlanir
(Sekil 65).

R |
S*f’N»’F“ R = H, OEt, 8-Me, 8-Et, Ry, COE
e 8-OMe, 8-Cl, 8-F, 8-NO,, R |
r}J y, 9-Cl, 9-OMe, 10-CHMe,; N
8 R'=H, Me
239 233
Sekil 65

3.7. Triazoltiyazipinlerin sentezi
Iyi bir verimle, 2-klormetil-benzoilklorid ile 3 reaksiyonunun vasitasiyla regioselektiv

durumda triazolbenzotiyazipinler 234 sentezlenir (Sekil 66).
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H\ g
o
= A
N
O
234, R =H, Me. Ph

Sekil 66

3.8. Triazoltiyadiazinlerin sentezi
Oda sicakhiginda DMF de potasyum karbonat igerisinde N-siibstitiie-N-
klorometilkarbonil klorid ile 3 {in reaksiyonu sonucu iyi bir verimle 1,2,4-triazol[5,1-

b][1,3,5]tiyadiazidin-7-on lar 235%° elde edilir (Sekil 67).

Rl i M
N N~
\>_
k J"\"‘ "
g M
R! = C,Hs. CgHs

Sekil 67

Mannich baz ile 3,6-disiibstitiie-1,2,4-triazol[3,4-b][1,3,5]tiyadiazinler 236 elde etmek
amciyla etanol-HCI ¢ozeltisi icerisinde aromatik aminler ve bir formaldehid ¢ozeltisi ile 3 {in
mannich reaksiyonu kullanilir (Sema 41).Bilesik 236 80,100 ve 50 ppm konsantrasyonda B.

Bob, S. Aureus ve E. Coli ye kars: antibakteriyel aktivite gosterir®”.
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J—I FIU N= R1

NN aq. CH,0 (37%) | NaLLH +3 ! N~
/l )‘SH + R-NH, - \r —_— RILN S H
AN EtOH/HCI ! !
3
HCHO
e I NN )
N—N R . =5
R N)\S Ll P ) ey G SN
I\ J - | R N s H R N S )
or |
N ) H HO
R1 L

236, R = C6H5, 2-CH30C6H4, 4-O2NC6H4, R1 = C6H5, 4-CH3C6H4, 2-, ve 3-
NO2C6H4

Sema 41
3.9. Cesitli reaksiyonlar
5-Allilmerkapto-3-metil-1,2,4-triazol ve etil klorglioksalet p-tolilhidrazon ile tanimlanan

reaksiyon tarafindan 1,2,4-triazol[3,4-c][1,2,4]triazol 237 hazirlanir (Sekil 68).

0

N
HJ.C“(\ \Lr OCHa
N

"

237

Sekil 68

Rapor edilen N-fenil-N-(5-fenil-s-triazol-3-yl)tiyohidrazidlerin 239 baz katalizli
halkalagsmas1 ve 3-metiltiyo-5-fenil-1,2,4-triazol (155) ile hidrazonil halojeniirler 238 in
reaksiyonu yoluyla 1H-[1,2,4]-triazol[3,4-c][1,2,4]triazoller 243 igin iki regioselektiv sentetik
yol bulunmustur 221.Son iiriin olarak 243 olusturuldugunda metanoliin eliminasyonu ile
halkalasan 241 dense ara {iriin olan 240 amidrazonlarin birinci olusumunun 243 iin yapisi i¢in
daha mantikli oldugu fark edilmistir. 243 Bilesigi Escheria coli, Bacillus subtilis ve

Pseudomonas aeriginosa a karsi antimikrobial etki gostermistir (Sekil 69).
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’ Cl
N—N et Vn
7 + NHAr
Ph N')“sm-e R
155 238
|- HX
N—N R
;o\ —
Ph N)\SME T_N}_N\NHN
R)%N Ph’[\N’)\SMe
- H |
- ,hj(ﬁ NHAr 241
Ph | N \ 240 - MeSH
0 A 1—MESH
239 .

.ne'-,r N-..N/“g

\ ’N__}r,.[\f\ Ph—{fN LW
N N |\{

}"N\{ Ar

Ph R 242

243

R = Ph, PANHCO, EtOCO, PhCH=CH
Ar = CgHg. 4-CH,CH,, 4-CICgH,, 4-NO,C.H,

Sekil 69
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4. MATERYAL ve METOT
4.1. Kullanilan Aracg ve Geregler

* Cam malzeme olarak; cesitli ebatlarda balonlar, sogutucular, damlatma hunileri,
ayirma hunileri, huniler, erlen mayerler, beherler, biiretler ve kilcal borular,

* Tartim i¢in; Gec Avery ve Chyo JL 180 model terazi,

« IR spektrumlari igin Mattson 1000 FT-IR spektrometre (Firat Univ., Elaz1g),

°1H—NMR spektrumu igin VARIAN-MERCURY-PLUS 300 MHz 1H—NMR

spektrometre (Uniinii Universitesi, Erzurum),

"CNMR  spektrumu igin  VARIAN-MERCURY-PLUS 100 MHz C-NMR

spektrometre (Uniinii Universitesi, Erzurum),

* Erime noktasi tayin cihazi (Gallenkamp),

* Magnetik ve mekanik karistiricilar,

* Vakum pompasi,

*» Sogutucu olarak; tuz-buz banyolari, Kriyostat

* Termostat

* 100 ve 360°C'lik termometreler

* Desikator

* CaClp kurutma tiipii

* Doner buharlastiric,

* Kurutma iglemi i¢in Elektro - Mag M 50 model etiiv,

Isitma i¢in; su banyolari, 1sitict mantolar, termostat, yag banyosu, manyetik 1sitict ve
karistircilar
4.2. Kullanilan Kimyasal Maddeler
4.2.1. Reaktant olarak

Nikotonikhidrazit, Pridinkarboksalikasithidrazit, hidrazinhidrat, formaldehit, benzaldehit
tiirevleri, HCI, H,SQOy, izotiyosiyanat tiirevleri K,COs3;, NaHCO;, NaOH, KOH ve CH;COOH.
4.2.2. Kullanilan Coéziiciiler
Dietil eter, etil alkol, aseton, dioksan, benzen, dimetil siilfoksit, metanol, diklormetan,

DMF, n-hekzan, siklohekzan, CCly, etilasetat, toluen ve kloroform.
4.2.3. Kurutucular

P4Si0, CuSO,4, CaCl,, Na, P,O;  ve MgSO,
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4.3. Saflastirma

Deneylerde kullanilan biitiin ¢6ziiciiler ve diger kimyasal maddeler literatiirde belirtildigi
sekilde saflagtirildi.
4.3.1. Etil Alkol

Ticari olarak 600 °C' de kurutulmug CaO ilave edilip 24 saat bekletildikten sonra yine
CaO iizerinden iki kere damitilarak kullanilda.
4.3.2. Metanol

Metanol, CaO ile birlikte geri sogutucu altinda kaynatildiktan sonra destile edildi. Cok saf
metanol elde etmek i¢in geri sogutucu takili, 2 litrelik dibi yuvarlak bir balona, 5 g Mg, 0.5 g I

3 .
ve 70 cm CaO {izerinde destillenmis metanol konuldu. Iyodun rengi gidene kadar kaynatild.

Sonra CaO iizerinde destillenmis 900 cm3 metanol katilarak yarim saat daha kaynatildi.
Atmosfer basincinda destile edildi.
4.3.3. Eter

Eterdeki baslica safsizliklar su, etanol ve peroksit olabilir. Bir miktar eteri ayn1 hacimde
% 2’ lik KI ve birkag damla seyreltik HCI ile ¢alkalamakla ele gegen karigim nisasta ¢ozeltisi ile

bir renk verirse eterde peroksit oldugu anlasilir. Peroksitleri eterden uzaklastirmak i¢in 60 g
3 3 3

FeSO,, 6 cm derisik H,SO, ve 110 cm su ile elde edilen ¢ozeltinin 20 cm ' i 1 It eter ile

calkaland1. Eter fazi alinip igerisine susuz CaCl, ilave edildi. Daha sonra karisim siiziilerek

stizlintliniin herbir litresine 3 g Na preslendi. Atmosfer basincinda destillenip mutlak eter olarak

reaksiyonlarda kullanildi.

4.3.4. Kloroform

Ticari ¢oziiciide stabilizor olarak % 1 etil alkol vardir. Bu asagidaki islemlerden biri ile
uzaklagtirilir.

1) Kloroform; 5-6 defa hacminin yaris1 kadar su ile calkalanir. En az bir giin CaClp
tizerinde kurutulur ve damitilir.

2) Kloroform; 2-3 defa bir miktar % 5'lik siilfiirik asit ile ¢alkalanir, suyla yikanir, susuz
CaCl, veya K,CO; ile kurutulur ve damuitilir. Kloroform, metalik Na ile damitilmaz, bir patlama
olabilir. Saf kloroform 61°C (760 mm Hg)'de kaynar.

4.3.5. Aseton
En ¢ok kullanilan yontem kuru K,CO; ile birgiin bekletilip destillemektir. Daha ileri

saflikta aseton i¢in kuru fosfor pentaoksit iizerinden damutilir.
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4.3.6. Hekzan ve Benzen

Hekzan ve benzen gibi maddelerin kurutulmasinda susuz CaCl, ilave edilip bir gece

bekletildikten sonra metalik Na iizerinden damutilarak saflagtirma yapilir.
4.3.7. Asetonitril
Asetonitril % 59.5 safliktadir. Safsizlik olarak su, asetamit, amonyum asetat ve

amonyak igerebilir. CaSO, veya CaCl, ile suyu giderilebilir. Yiiksek derecede saflig1 gidermek
icin CaH, ile kanigtirilarak damtilir.

4.3.8. Dioksan

Yeterince CaCly iginde bir gece bekletildi, siiziildii ve destile edildikten sonra

hazirlanmig metalik Na ilave edilip CaCl, tiipii ile tanzim edilen kapta toplandi.
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4.4. Deneyler
4.4.1. 4-amino-5-(piridin-4-il)-4H-1,2,4-triazol-3-tiyon (A):

H2N

@«2 Q%*

Bir reaksiyon balonuna (0.015 mol) KOH ¢o6zeltisi 100 mL mutlak etanol ve (0.01 mol )
izonikotonikhidrazit konularak oda sartlarinda yarim saat karigtirildi, (0.015 mol) CS, eklendi
14 saat magnetik karistiricida karistirildi, daha sonra olusan tuz 200 mL kuru eter ile ¢oktiirlip
kurutularak yeni bir reaksiyon balonuna alindi tizerine (0.03 mol ) hidrazin hidrat 2 mL sudaki
cozeltisi eklendi 1 saat reflaks edildi renk doniisiimii yesil olunca ¢ozelti sogutulup, pH 5
oluncaya kadar HCl damla damla ilave edildi ¢oken kati siizliliip suyla yikandiktan sonra

kurutulup alkolde kristallendirildi 75 %, e.n: 250-251 °C
4.4. 2. 4-amino-5-(2-hidroksifenil)-4H-1,2,4-triazol-3-tiyon (B):

H, N HZN

/NH

Bir reaksiyon balonuna (0.015 mol) KOH ¢dzeltisi 100 mL mutlak etanol ve (0.01 mol
) 2-hidroksibenzohidrazit konularak oda sartlarinda yarim saat karigtirildi, (0.015 mol) CS,
eklendi 14 saat magnetik karistiricida karistirildi, daha sonra olusan tuz 200 mL kuru eter ile
¢Oktiirlip kurutularak yeni bir reaksiyon balonuna alindi {izerine (0.03 mol ) hidrazin hidrat 2
mL sudaki ¢ozeltisi eklendi 1 saat reflaks edildi renk doniisiimii yesil olunca ¢ozelti sogutulup,
pH 5 oluncaya kadar HCI damla damla ilave edildi ¢oken kati siiziiliip suyla yikandiktan sonra
kurutulup alkolde kristallendirildi 80 %, e.n: 216-218 °C
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4.4. 3. 4-[(4-metoksifenil)metilen]amino}-5-piridin-4-il-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon
(Al):

/O "
" B
N O\CH3 N<N)\b

O—ch,

Bir reaksiyon balonuna (0.01 mol) A 100 mL EtOH konularak oda sartlarinda yarim
saat karigtirildi, (0.01 mol) p-metoksibenzaldehit 5 mL EtOH icinde ve bir parca p-
toluensulfonikasit eklendi daha sonra bir giin reflaks edildi ¢oken kat1 siiziiliip kurutulup alkolde

kristallendirildi olusan kristal sar1 renkli olup verimi 73 %, e.n: 116-117 °C.

4.4. 4. 4-|fenilmetilen}-5-piridin-4-il-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (A2):

oG- Q

Bir reaksiyon balonuna (0.01 mol) A 100 mL EtOH konularak oda sartlarinda yarim

Iz

saat karigtirildi, (0.01 mol) Benzaldehit 5 mL EtOH iginde ve bir parca p-toluensulfonikasit
eklendi daha sonra bir giin reflaks edildi ¢coken kat1 siiziiliip kurutulup alkolde kristallendirildi

olusan kristal sar1 renkli olup verimi 70 %, e.n: 121-122 °C.
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4.4. 5. 4-{[-(4-hidroksi-3-metoksifenil)metilen]amino}-5-piridin-4-il-2,4-dihidro-3H-1,2,4-
triazol-3-tiyon (A3):

o) N—
=
\_/
\N /S /N\
VWi @ )
_ \/NH o N )\

N \N Xg

OH CHg H 0
\CH3
OH

Bir reaksiyon balonuna (0.01 mol) A 100 mL EtOH konularak oda sartlarinda yarim
saat karigtirildi, (0.01 mol) 4-hidroksi-3-metoksi benzaldehit 5 mL EtOH iginde ve bir parca p-
toluensulfonikasit eklendi daha sonra bir giin reflaks edildi ¢oken kat1 siiziiliip kurutulup alkolde

kristallendirildi olusan kristal sar1 renkli olup verimi 68 %, e.n: 229-230 °C.

4.4. 6. 4-{[-(2,4-dihidroksi fenil)metilen]amino}-5-piridin-4-il-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-
3-tiyon (A4):

o N -

HzN OH \ /
\N /S . /N\
P N/ \N s
OH H

OH

Bir reaksiyon balonuna (0.01 mol) A 100 mL EtOH konularak oda sartlarinda yarim
saat karistirildi, (0.01 mol) 2,4-dihidroksi benzaldehit 5 mL EtOH icinde ve bir parca p-
toluensulfonikasit eklendi daha sonra bir giin reflaks edildi ¢oken kat1 siiziiliip kurutulup alkolde

kristallendirildi olugan kristal sar1 renkli olup verimi 60 %, e.n: 220-221 °C.
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4.4.7. 2-(morfolin-4-ilmetil)- 4-{[(-(4-metoksifenil)metilen]|amino}-5-piridin-4-il-2,4-
dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (AS):

o \ /
\__/
/ N
N / )N\ formaldehn /morfolin
\N x4
H

O—-cH,

O\CH

O

Bir reaksiyon balonuna (0.01 mol) A1 60 ml etil alkol geri sogutucu altinda karigtirildi
bir beher igerisinde (0.015 mol) Formaldehit ve birka¢ damla glisiyal asetik asit eklendi ve
tizerine (0.01 mol) morfalin kondu bu ¢dzelti damlatma hunisine alinarak oda sartlarinda damla
damla verildi 12 saat 30-35 °C de reaksiyona devam edildi. Coziiciisii uzaklastirilip ¢oktiiriirliip

kurutulduktan sonra etil alkolde kristallendirildi. verimi 79 %, e.n 326-327°C.

4.4. 8 . 2-(morfolin-4-ilmetil)- . 4-{[(-(2,4-dihidroksi fenil)metilen]amino}-5-piridin-4-il-2,4-
dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (A6):

N—

O \{

OH

2 /
N N )
N/ )\ formaldehit /morfolin \N \S
AN RS
N S
y <

N

HO

—_—

N OH
OH [ j
o

Bir reaksiyon balonuna (0.01 mol) A4 60 ml etil alkol geri sogutucu altinda karistirildi
bir beher igerisinde (0.015 mol) Formaldehit ve birka¢ damla glisiyal asetik asit eklendi ve
tizerine (0.01 mol) morfalin kondu bu ¢6zelti damlatma hunisine alinarak oda sartlarinda damla
damla verildi 12 saat 30-35 °C de reaksiyona devam edildi. Coziiciisii uzaklastirilip ¢oktiiriirliip

kurutulduktan sonra etil alkolde kristallendirildi. verimi 80 %, e.n 190-191°C.
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4.4. 9. 2-(morfolin-4-ilmetil)- 4-{[-(4-hidroksi-3-metoksifenil)metilen|]amino}-5-piridin-4-il-

2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (A7):

N

\_/
N
/ —

CH
Q\ formaldehn/morfolln \ )\ / 8
\

O—CH
| {Nj )
(0]

Bir reaksiyon balonuna (0.01 mol) A3 60 ml etil alkol geri sogutucu altinda karigtirildi
bir beher igerisinde (0.015 mol) Formaldehit ve birka¢ damla glisiyal asetik asit eklendi ve
tizerine (0.01 mol) morfalin kondu bu ¢6zelti damlatma hunisine alinarak oda sartlarinda damla
damla verildi 12 saat 30-35 °C de reaksiyona devam edildi. Coziiciisii uzaklastirilip ¢oktiiriirliip

kurutulduktan sonra etil alkolde kristallendirildi. verimi 81 %, e.n 260-261°C.

4.4.10. N-fenil-N'-(3-piridin-4-il-5-tiyokso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)tiyoiire
(A8):

/NH2 NCS /NH\‘(
)\ )\

A (0.01 mol),3 agizli reaksiyon balonuna CaCly ve termometre tanzim edilip ve fenil
izotiyosiyanat hesaplanmig(0.01 mol), miktarda reaksiyon balonuna konuldu. Mutlak etilalkol
65 ml ilave edidi. Reaksiyon oda sicakliginda 1saat devam ettirildi.geri sogutucu altinda 12 saat
reflaks etirildi Sogutulup siiziildii, siiziintii su ile yikanip eter fazinda ekstraksiyon yapildi.
MgSOy4 ile kurutuldu, siiziiliip. ¢dziicli evaporatdrde uzaklastirildi, kloroformda ¢oziiliip n-
hekzanda ¢oktiiriildii ve acik havada kurutularak etil alkolde kristallendirildi. verimi 71 %, e.n

250-251°C.
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4.4.11. N-etil-N'-(3-piridin-4-il-5-tiyokso-1,5-dihidro-4H-1,2 ,4-triazol-4-il)tiyoiire
(A9):

N N—

\_/ \_/ s
/ N/NH2 + HSC\/NCS - - / N/NH\<4
AN )&S N\N)\S A\

CHg

A (0.01 mol),3 agizli reaksiyon balonuna CaClp ve termometre tanzim edilip ve
etil izotiyosiyanat hesaplanmig(0.01 mol), miktarda reaksiyon balonuna konuldu. Mutlak
etilalkol 65 ml ilave edidi. Reaksiyon oda sicakliginda 1saat devam ettirildi.geri sogutucu
altinda 12 saat reflaks etirildi Sogutulup siiziildli, siizintii su ile yikanip eter fazinda

ekstraksiyon yapildi. MgSO4 ile kurutuldu, siizilip. ¢oziicii evaporatorde uzaklastirildi,

kloroformda ¢oziiliip n-hekzanda ¢oOktiiriildii ve agik havada kurutularak etil alkolde

kristallendirildi. verimi 86 %, e.n 267-268°C.

4.4.12. . 4-{|-(4-hidroksi-3-metoksifenil)metilen]amino}-5-(2-hidroksi fenil)-2,4-dihidro-
3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (B1):

O
/
OH
H2N\
N S /N\
Nt e
(©)
N/NH N\Nks
OH OH CHj3 H (@]

CHj
OH

Bir reaksiyon balonuna (0.01 mol) B 100 mL EtOH konularak oda sartlarinda yarim
saat karigtirildi, (0.01 mol) 4-hidroksi-3-metoksi benzaldehit 5 mL EtOH iginde ve bir parca p-
toluensulfonikasit eklendi daha sonra bir giin reflaks edildi ¢oken kat1 siiziiliip kurutulup alkolde

kristallendirildi olusan kristal sar1 renkli olup verimi 77 %, e.n: 230-231 °C.
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4.4.13. 4-{|-(2,4-dihidroksi fenil)metilen]amino}-5-(2-hidroksi fenil)-2,4-dihidro-3H-1,2,4-
triazol-3-tiyon (B2):

O
Z OH
H2N OH
\ s N
N z —_— /T
\/NH N )\
N \N \S
OH OH H

OH

Bir reaksiyon balonuna (0.01 mol) B 100 mL EtOH konularak oda sartlarinda yarim
saat karigtirildi, (0.01 mol) 2,4-dihidroksi benzaldehit 5 mL EtOH i¢inde ve bir parca p-
toluensulfonikasit eklendi daha sonra bir giin reflaks edildi ¢oken kat1 siiziiliip kurutulup alkolde

kristallendirildi olusan kristal sar1 renkli olup verimi 74 %, e.n: 265-266 °C.

4.4.14. 4-{|fenilmetilen}-5-(2-hidroksi fenil) -2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (B3):

O
=
HoN
\ or
\K + /N\
\N __NH /) N
N
OH \N \S

H

Bir reaksiyon balonuna (0.01 mol) B 100 mL. EtOH konularak oda sartlarinda yarim
saat karistirildi, (0.01 mol) Benzaldehit 5 mL EtOH iginde ve bir parca p-toluensulfonikasit
eklendi daha sonra bir giin reflaks edildi ¢cdken kat1 siiziiliip kurutulup alkolde kristallendirildi

olusan kristal sar1 renkli olup verimi 66 %, e.n: 207-208 °C.
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4.4.15. 4-{|-(2-hidroksi-5-metoksifenil)metilen|amino}-5-(2-hidroksi fenil) -2,4-dihidro-3H-
1,2,4-triazol-3-tiyon (B4):

\ S OH
N / + _—
N
\ NH N \ o
o
N SCH, /
OH \ g
H
o]
/
HsC

Bir reaksiyon balonuna (0.01 mol) B 100 mL EtOH konularak oda sartlarinda yarim
saat karistirildi, (0.01 mol) 2-hidroksi-5-metoksibenzaldehit 5 mL EtOH icinde ve bir parca p-
toluensulfonikasit eklendi daha sonra bir giin reflaks edildi ¢oken kat1 siiziiliip kurutulup alkolde

kristallendirildi olusan kristal sar1 renkli olup verimi 50 %, e.n: 212-213 °C.

4.4.16. 4-{|-(4-metoksifenil)metilen]amino}-5-(2-hidroksi fenil)-2,4-dihidro-3H-1,2,4-

triazol-3-tiyon (BS):
% . é Q

O—cH,

Bir reaksiyon balonuna (0.01 mol) B 100 mL EtOH konularak oda sartlarinda yarim
saat karistirildi, (0.01 mol) p-metoksibenzaldehit 5 mL EtOH iginde ve bir parca p-
toluensulfonikasit eklendi daha sonra bir giin reflaks edildi ¢oken kat1 siiziiliip kurutulup alkolde

kristallendirildi olusan kristal sar1 renkli olup verimi 79 %, e.n: 200-201 °C.
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4.4.17. 2-(morfolin-4-ilmetil)- 4-{[-(4-metoksifenil)metilen]amino}-5-(2-hidroksifenil) -2,4-
dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (B6):

OH

(0]

N\
N N/
H /T /
\ N )\
N/ k formaldehit /morfolin \N g
—_—
\N S <
H

N
O—ch,
O—ch, [ j
o

Bir reaksiyon balonuna (0.01 mol) B5 60 ml etil alkol geri sogutucu altinda karistirildi
bir beher igerisinde (0.015 mol) Formaldehit ve birka¢ damla glisiyal asetik asit eklendi ve
iizerine (0.01 mol) morfalin kondu bu ¢6zelti damlatma hunisine alinarak oda sartlarinda damla
damla verildi 12 saat 30-35 °C de reaksiyona devam edildi. Coziiciisli uzaklastirilip ¢oktiirtirliip

kurutulduktan sonra etil alkolde kristallendirildi. verimi 81 %, e.n 333-334°C.

4.4.18. 2-(morfolin-4-ilmetil)- 4-{[-(2-hidroksi-5-metoksifenil)metilen]amino}-5-(2-
hidroksifenil) -2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (B7):

OH
N\
N N/ OH
\
OH g OH N/ )\
N/ ) formaldehit /morfolin \N Xq
R ——
\N Xxq <
H
N o}
0 \
H,C CHg
(@]

Bir reaksiyon balonuna (0.01 mol) B4 60 ml etil alkol geri sogutucu altinda karistirildi
bir beher igerisinde (0.015 mol) Formaldehit ve birka¢ damla glisiyal asetik asit eklendi ve
tizerine (0.01 mol) morfalin kondu bu ¢6zelti damlatma hunisine alinarak oda sartlarinda damla
damla verildi 12 saat 30-35 °C de reaksiyona devam edildi. Coziiciisii uzaklastirilip ¢oktiiriirliip

kurutulduktan sonra etil alkolde kristallendirildi. verimi 75 %, e.n 341-342°C.
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4.4.19. 2-(morfolin-4-ilmetil)- . 4-{[-(2,4-dihidroksi fenil)metilen]amino}-5-(2-
hidroksifenil)-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (B8):

N
HO =
HO /N\ N/ 8
\ on VA
N/ )\ formaldehit /morfolin \N \S
_— =
\N g
H

<N OH
e
o
Bir reaksiyon balonuna (0.01 mol) B2 60 ml etil alkol geri sogutucu altinda karigtirildi
bir beher igerisinde (0.015 mol) Formaldehit ve birka¢ damla glisiyal asetik asit eklendi ve
tizerine (0.01 mol) morfalin kondu bu ¢6zelti damlatma hunisine alinarak oda sartlarinda damla

damla verildi 12 saat 30-35 °C de reaksiyona devam edildi. Coziiciisii uzaklastirilip ¢oktiiriirliip

kurutulduktan sonra etil alkolde kristallendirildi. verimi 55 %, e.n 327-328°C.

4.4.20. 2-(morfolin-4-ilmetil)- 4-{[-(4-hidroksi-3-metoksifenil)metilen]amino}-5-(2-
hidroksifenil) -2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (B9):

OH
SN=
M= y
OH /
/ N N CH3
N )\ formaldehit /morfolin \N g /
—_— O
\N g <
H O—CH
N N OH

o

Bir reaksiyon balonuna (0.01 mol) B1 60 ml etil alkol geri sogutucu altinda karistirildi
bir beher igerisinde (0.015 mol) Formaldehit ve birka¢ damla glisiyal asetik asit eklendi ve
tizerine (0.01 mol) morfalin kondu bu ¢6zelti damlatma hunisine alinarak oda sartlarinda damla
damla verildi 12 saat 30-35 °C de reaksiyona devam edildi. Coziiciisli uzaklastirilip ¢oktiirtirliip

kurutulduktan sonra etil alkolde kristallendirildi. verimi 81 %, e.n 260-261°C.
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4.4.21. N-etil-N'-{3-(2-hidroksifenil)-5-tiyokso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-
il}tiyoiire (B10):

OH

S
5 N/NH2 HyC . N/NH /
—_—
‘SN LA™
H H

H

Ha

B (0.01 mol),3 agizli reaksiyon balonuna CaCly ve termometre tanzim edilip ve etil
izotiyosiyanat hesaplanmig(0.01 mol), miktarda reaksiyon balonuna konuldu. Mutlak etilalkol
65 ml ilave edidi. Reaksiyon oda sicakliginda 1saat devam ettirildi.geri sogutucu altinda 12 saat
reflaks etirildi Sogutulup siiziildii, siiziintii su ile yikanip eter fazinda ekstraksiyon yapildi.
MgSO4 ile kurutuldu, siiziiliip. ¢oziicii evaporatorde uzaklastirildi, kloroformda ¢oziiliip n-
hekzanda ¢oktiiriildii ve agik havada kurutularak etil alkolde kristallendirildi. verimi 88 %, e.n

158-159°C

4.4.22. N-fenil-N'-{3-(2-hidroksifenil)-5-tiyokso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-
il}tiyoiire (B11):

HO ak NCS /NH\(
)N\ ' - N

B (0.01 mol),3 agizli reaksiyon balonuna CaCl) ve termometre tanzim edilip ve fenil
izotiyosiyanat hesaplanmig(0.01 mol), miktarda reaksiyon balonuna konuldu. Mutlak etilalkol
65 ml ilave edidi. Reaksiyon oda sicakliginda 1saat devam ettirildi.geri sogutucu altinda 12 saat
reflaks etirildi Sogutulup siiziildii, siiziintii su ile yikanip eter fazinda ekstraksiyon yapildi.
MgSO04 ile kurutuldu, siiziiliip. ¢6ziicli evaporatdrde uzaklastirildi, kloroformda ¢oziiliip n-
hekzanda ¢oktiiriildii ve acik havada kurutularak etil alkolde kristallendirildi. verimi 61 %, e.n
324-325°C.
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4.4.23. N-p-klorfenil-N'-{3-(2-hidroksifenil)-5-tiyokso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-
4-il}tiyoiire (B12):

HO /NH2 NCS /NH\(
)N\ + o N

B (0.01 mol),3 agizli reaksiyon balonuna CaCly ve termometre tanzim edilip ve p-
klorfenil izotiyosiyanat hesaplanmig(0.01 mol), miktarda reaksiyon balonuna konuldu. Mutlak
etilalkol 65 ml ilave edidi. Reaksiyon oda sicakliginda Isaat devam ettirildi.geri sogutucu
altinda 12 saat reflaks etirildi Sogutulup siiziildii, siiziintii su ile yikanip eter fazinda
ekstraksiyon yapildi. MgSO4 ile kurutuldu, siiziiliip. ¢0Oziicii evaporatorde uzaklastirildi,
kloroformda ¢oziiliip n-hekzanda ¢oOktiirildii ve agik havada kurutularak etil alkolde

kristallendirildi. verimi 60 %, e.n 158-159°C.
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5. SONUCLAR
5.1. 4-amino-5-(piridin-4-il)-4H-1,2,4-triazol-3-tiyon(A)

H2N\ N

61,5 _
60 |

55
50
45 4

40

35 |
%T 39 |

25 |

20

1.9

4000,0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600 450,0
cm-1

Sekil 1: A’ nin IR Spektrumu

Fonksiyonel Grup (cm ) Titresim tiirii

3380-3200 NH, gerilme titresimi

3090 — 30000 Aromatik CH gerilme titresimi
2925-2762-2560 SH gerilme titresimi

1625 Aromatik C=C gerilme titresimi
1328 C=S gerilme titregimleri
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Sekil 2: A’ nin "H-NMR Spektrumu

W

I

L L 0 B

L LR e A
180 160 140 120 100 80 60 40 20 ppm

Sekil 2.1. A’ nin "C-NMR Spektrumu
'H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) :5 8.74(s, 1H, NH), 8.73 (dd J=6.23, 1.47, 2H, pyridyl

Hs, Hs), 7.99 (dd, J=6.23, 1.47, 2H, pyridyl H,, Hg), 5.84 (br, 2H, NH,); *C-NMR
(DMSO-d6): & 168.4, 150.9, 148.1, 133.6,122.3
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5.2. 4-amino-5-(2-hidroksifenil)-4H-1,2,4-triazole-3-thiol (B)

H,N

\

N SH

\T

N
N~
OH

%T

4,17
4000,0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600 450,0
cm-1

Sekil 3: B’ nin IR Spektrumu

Fonksiyonel Grup (cm ') Titresim tiirti

3460-3180 OH, NH, gerilme titregimi
3080-3020 Aromatik CH gerilme titregimi
2925-2762-2560 SH gerilme titregimi
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Sekil 4: B’ nin '"H-NMR Spektrumu

S
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Sekil 4:1 B’ nin "C-NMR Spektrumu

'"H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) :5 8.84 (br, IH, OH), 7.43 (s, 1H, NH), 7.42
(dd, J=7.70, 1.83, 1H), & 7.35 (t, J=7.70, 1H), 6.98 (d, J=7.70, 1H), 6.90 (dt, J=7.70,
1.83, 1H), 5.61 (br, 2H, NH,); *C-NMR (DMSO-d6): & 165.7, 156.7, 149.8, 132.8,
131.5,119.8, 116.9, 113.7.

5.3. 4-{|-(4-metoksifenil)metilen]amino}-5-piridin-4-il-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon
(A1)

\/
N/\
7

O—cHh,
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Sekil 5: A1’ nin IR Spektrumu

Fonksiyonel Grup (cm ) Titresim tlirt

3331-3177 NH gerilme titresimi
3135-3015 Aromatik CH gerilme titresimi
2983-2923 Alifatik CHgerilme titresimi

JAH__,J‘J&N@ Sy

I |

Sekil 6: A1’ nin '"H-NMR Spektrumu
'H-NMR 90 MHz, DMSO-d6, ppm) :3 14.06(br, 1H, SH), 9.69-7.07(m,9H, Ar-H ve N=CH),
3.86(s, 3H, O-CH3)
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5.4. 4-{|fenilmetilen}-5-piridin-4-il-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (A2)

N—

\/
045

S
70 ]
65 ]
60 ]
55 ]
50
a5 ]
%T 40 ]
35 ]
30 ]
25 ]
2]
15
10
Sekil7: A2’ nin IR Spektrumu
IR spektrumu (KBr diskinde alindi) :
3280 eml  NH gerilme titresimi
3103 cm-!  Aromatik C - H gerilme titresimi
1612- eml C=N gerilme titresimi

1605 1598 cm™!  Aromatik C=C gerilme titresimi

67

1
450,0



Sekil 8: A2’ nin '"H-NMR Spektrumu

'H-NMR 90 MHz, DMSO-d6, ppm) :5 14.06(br, 1H, SH), 9.81-7.63(m,10H, Ar-H ve N=CH),

5.5. 4-{|-(4-hidroksi-3-metoksifenil)metilen]amino}-5-piridin-4-il-2,4-dihidro-3H-1,2,4-
triazol-3-tiyon (A3)

\_/
N
N/ \
V4
\N)\S
H 0

CHj
OH
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Sekil 9: A3’ nin IR Spektrumu

IR spektrumu (KBr diskinde alindi) :

3465 cm-! OH gerilme titresimleri

3280 eml NH gerilme titresimi

3103 em-l  Aromatik C - H gerilme titresimi
1618- eml C=N gerilme titregimi

1605 1598 cm™! Aromatik C=C gerilme titregimi

el R L TR R R

Sekil 10: A3’ nin 'H-NMR Spektrumu
'H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) :3 14.06(br,1H, SH),10.21(br, 1H, Ar- OH), 9.49-6.87(m,
8H, Ar-H ve N=CH),3.87(s, 3H, O-CHs).

69



5.6. 4-{|-(2,4-dihidroksi fenil)metilen]amino}-5-piridin-4-il-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-
tiyon (A4)

N

\_/

N
/T
/ N OH
‘SN
Ny
H
OH
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Sekil 11: A4’ nin IR Spektrumu
IR spektrumu (KBr diskinde alindi) :
3402-3285 cm-! OH, NH gerilme titregimi
3052 em-l  Aromatik C - H gerilme titresimi

1637- eml C=N gerilme titresimi
1605 1598 cm™! Aromatik C=C gerilme titregimi
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Sekil 12: A4’ nin "H-NMR Spektrumu
'H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) :514.06(br,1H, SH),11.811(br, 1H, Ar- OH), 10.21(s, 1H,
Ar-OH), 9.01-6.77(m, 8H, Ar-H ve N=CH).
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5.7. 2-(morfolin-4-ilmetil)- 4-{[-(4-metoksifenil)metilen]amino}-5-piridin-4-il-2,4-dihidro-
3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (AS)

N—
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O—cH,
O
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Sekil 13: A5’ nin IR Spektrumu
IR spektrumu (KBr diskinde alindi) :
3078 cm-!  Aromatik CH gerilme titregimi
2982-2836 em-l  Alifatik C - H gerilme titresi
1606- em-l  Aromatik C=C gerilme titregimi
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Sekil 14: A5’ nin 'H-NMR Spektrumu
'H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) :59.72-9.05(m, 2H, piridin N —CH’lar), 8.98-8.00(m, 2H,

piridin CH’ lar), 7.42(s, 1H, N=CH), 7.39-6.96(m, 4H, Ar-H protonlar1), 5.13(s, 2H, N-CH,),
3.87-3.10(m, 7H, O-CHj; ve O-CH, morfolin protonlar1), 2.73-2.48(m, 4H, morfolin CH,).
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5. 8 . 2-(morfolin-4-ilmetil)- . 4-{[-(2,4-dihidroksi fenil)metilen]amino}-5-piridin-4-il-2,4-
dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (A6)

N—
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30
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%T

0.7

4000,0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600 450,0
cm-1

Sekil 15: A6’ nin IR Spektrumu

IR spektrumu (KBr diskinde alindi) :

3446 eml  OH gerilme titregimi

3082 cm-!  Aromatik C - H gerilme titresimi
2982-2872 em-l  Alifatik C - H gerilme titresi
1612- eml C=N gerilme titresimi

1600 1590 cm-!  Aromatik C=C gerilme titregimi
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Sekil 16: A6’ nin '"H-NMR Spektrumu

b4 w
S «
- o~

'H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) :59.87(s, 2H, Ar-OH), 8.77-8.75(m, 2H, piridin N
—CH’lar), 8.04-8.00(m, 2H, piridin CH’ lar), 7.90-7.85(m, 3H, Ar-CH), 7.56(s, 1H,
N=CH protonlar1), 5.19(s, 2H, N-CH;), 3.87-3.07(m,4H O-CH; morfolin protonlar1),
2.86-2.18(m, 4H, morfolin CH;)
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5.9. 2-(morfolin-4-ilmetil)- 4-{[-(4-hidroksi-3-metoksifenil)metilen]amino}-5-piridin-4-il-

%T

58,4

55 ]
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45 |
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30 |

25

20

0,0

2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (A7):

SN

4000,0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600

cm-1

Sekil 17: A7’ nin IR Spektrumu

IR spektrumu (KBr diskinde alind1) :

3308 cm-l  OH gerilme titreimi

3098 cml  Aromatik C - H gerilme titregimi
2982-2872 em-l  Alifatik C - H gerilme titresi
1617- eml C=N gerilme titresimi

1600 1590 cm-!  Aromatik C=C gerilme titresimi
1325 eml  C=S gerilme tiresimi
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Sekil 18: A7’ nin 'H-NMR Spektrumu

"H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) 6:11.13(s, 1H, OH), 9.43-9.05(m, 2H, piridin N —CH’lar),
8.77-7.89(m, 2H, piridin CH’ lar), 7.49(s, 1H, N=CH), 7.39-6.94(m, 3H, Ar-H protonlari),
5.11(s, 2H, N-CH,), 3.85-3.69(m, 7H, O-CH; ve O-CH, morfolin protonlar1), 2.53-2.48(m, 4H,
morfolin CH,).

5.10. N-fenil-N'-(3-piridin-4-il-5-tiyokso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)tiyoiire
(A8):

N—
S

\/ \(

NH
/
N
/ ) NH
N
\N s
H
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Sekil 19: A8’ nin IR Spektrumu

IR spektrumu (KBr diskinde alindi) :

3280 eml NH gerilme titresimi

3055 em-l  Aromatik C - H gerilme titresimi
1611- eml C=N gerilme titresimi

1600 1590 cm™!  Aromatik C=C gerilme titregimi
13286 eml  C=8 gerilme tiresimi

S AUy St Sk R BT R Sl T S R - SRR ppn

Sekil 20: A8’ nin '"H-NMR Spektrumu

ITH-NMR (200 MHz, DMSO, ppm); 6 11.27 (s, 2H,NH, protonlar); 9.11-7.01 (m, 10H,
Aromatik protonlar ve NH).
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5.11. N-etil-N'-(3-piridin-4-il-5-tiyokso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-il)tiyoiire (A9):

%T

29,8
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4000,0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800

cm-1

Sekil.21. A9’ nin IR Spektrumu
IR spektrumu (KBr diskinde alindi) :

3200 eml  NH gerilme titregimi

3049 cm-!  Aromatik C - H gerilme titresimi
1615- eml C=N gerilme titresimi

1600 em-l  Aromatik C = C gerilme titresimi
1329 eml  C=S gerilme tiresimi
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Sekil.22.A9’ nin 'H-NMR Spektrumu

IH-NMR (200 MHz, DMSO, ppm); 10.78-9.79(m, 3H, NH’ lar), 8.74(s, 1H, NH), 8.73
(dd J=6.23, 1.47, 2H, pyridyl Hs, Hs), 7.99 (dd, J=6.23, 1.47, 2H, pyridyl H», Hg),
339(% 2H9 'C_HZCH3 )9 122(t9 3H9 'CHZC_HQ )
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5.12 4-{|-(4-hidroksi-3-metoksifenil)metilen]amino}-5-(2-hidroksi fenil)-2,4-dihidro-3H-

%T

66,3 .

60 |
55
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45 |
40 |
35
30 |
25 |
20 |

15 |

11,9

4000,0

1,2,4-triazol-3-tiyon (B1):

OH
N
/T
/ N
N K
\N S
H 0\
CHgy
OH
3600 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600

cm-1

Sekil.23. B1’ in IR Spektrumu

IR spektrumu (KBr diskinde alindi) :

3500
3251
3055
1623
1600
1359

cm‘l
cm‘l
CIl’l'1
CIn-1
cm‘l

cm‘l

O-H gerilme titresimi

NH gerilme titresimi

Aromatik C - H gerilme titregimi
C =N gerilme titresimi
Aromatik C = C gerilme titresimi
C=S gerilme titresimi
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Sekil.24 B1.’in|H-NMR Spektrumu

"H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) :6 14.02(sr, 1H, SH tautomer), 11.71 (s, 1H, Ar-

OH), 10.36(s, 1H, Ar- -OH), 10.48(br, 1H, N=CH), 9.23-7.94(m, 4H, Ar-H), 7.55-6.90(m, 3H,
Ar-H), 3.76(s, 3H, O-CH3).

5.13. 4-{[-(2,4-dihidroksi fenil)metilen]amino}-5-(2-hidroksi fenil)-2,4-dihidro-3H-1,2,4-
triazol-3-tiyon (B2)
OH

N OH
‘SN
N Xg

OH

&3
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Sekil.25.B2’in IR Spektrumu
IR spektrumu (KBr diskinde alindi) :

3467
3210
3090
1621
1600
1327

cm‘l
cm‘l
CIl’l'1
cm‘l
cm‘l
cm‘l

OH gerilme titresimi

NH gerilme titresimi

Aromatik C - H gerilme titresimi
C =N gerilme titresimi
Aromatik C = C gerilme titresimi
C=S gerilme tiregimi
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Sekil.26. B2’in |H-NMR Spektrumu

'H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) :5 14.02(sr, 1H, SH tautomer), 11.40-11.35 (br,
2H, Ar-OH), 10.90(s, 1H, Ar-OH), 10.47(br, 1H, N=CH), 10.03-6.33(m, 7H, Ar-H).

5.14. 4-{|fenilmetilen}-5-(2-hidroksi fenil) -2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (B3)
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Sekil.27.B3’in IR Spekturumu

IR spektrumu (KBr diskinde alindi) :

3211 em! N-H gerilme titregimi

3040 em™l  Aromatik C - H gerilme titresimi
1622 eml C=N gerilme titregimi

1606 em™!  Aromatik C = C gerilme titresimi
1159-1000 eml C-N gerilme titregimi

1331 em’l C=S gerilme titresimi
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Sekil.28.B3’ iin |H-NMR Spektrumu

"H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) :5 14.01(s, 1H, SH tautomer), 11.90 (br, 1H, Ar-
OH), 10.04(s, 1H, N=CH), 9.57-6.88(m, 9H, Ar-H).

5.15. 4-{|-(2-hidroksi-5-metoksifenil)metilen|amino}-5-(2-hidroksi fenil) -2,4-dihidro-3H-
1,2,4-triazol-3-tiyon (B4):

OH
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Sekil.29. B4’lin IR Spektrumu

IR spektrumu (KBr dis
3400 cm-!
3204 cm-1
3010 cm-1
1630 cm-1
1605 cm!
1159-1000  cm™!
1339 cm-1

kinde alindi) :

OH gerilme titresimi

N - H gerilme titresimi

Aromatik C - H gerilme titregimi
C =N gerilme titresimi
Aromatik C = C gerilme titresimi
C - N gerilme titregimi

C=S gerilme tiresimi
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Sekil.30. B4’iin |H-NMR Spektrumu

"H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) :5 14.07(s, 1H, SH tautomer), 10.57 (s, 1H, Ar-
OH), 10.27(br, 1H, Ar- -OH), 10.10(s, 1H, N=CH), 9.87-6.87(m, 7H, Ar-H), 3.71(s, 3H, O-

CHs).

&9



5.1

%T

6. 4-{|-(4-metoksifenil)metilen]amino}-5-(2-hidroksi fenil)-2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-
3-tiyon (B5)

OH
/ .
N\N)\S
H
O—cp,
"]
70 ]
65 |
60 ]
55
50
a5 ]
40 ]
35
3]
25 ]
2]
15
10
[ T T . . .
Sekil.31. BS’lin IR Spektrumu
IR spektrumu (KBr diskinde alindi) :
3392 em! OH gerilme titregimi
3281 cm”  NH gerilme titresimi
3019 cml  Aromatik C - H gerilme titregimi
1625- eml C=N gerilme titresimi
1600 em ! Aromatik C=C gerilme titresimi
1360 em-l  C=S gerilme tiresimi
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Sekil.32. BS’in IH-NMR Spektrumu Spektrumu

"H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) :6 14.03(s, 1H, SH tautomer), 10.02 (s, 1H, Ar-

OH), 9.86(br, 1H, N=CH), 9.34-6.87(m, 8H, Ar-H), 3.81(s, 3H, O-CHs).
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5.17. 2-(morfolin-4-ilmetil)- 4-{[-(4-metoksifenil)metilen]amino}-5-(2-hidroksifenil) -2,4-
dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (B6)
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cm-1

Sekil.33. B6’lin IR Spektrumu
IR spektrumu (KBr diskinde alind1) :

3380 eml OH gerilme titregimi

3019 em ! Aromatik C - H gerilme titregimi
2966-2831 ecm’  Alifatik CH

1617- eml C=N gerilme titregimi

1603 em-!  Aromatik C = C gerilme titregimi
1338 eml  C=S gerilme tiresimi
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Sekil.34. B6’in |H-NMR Spektrumu Spektrumu

'"H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) : 10.09(s, 1H, OH), 9.29(s, 1H, N=CH), 8.66-
6.89(m, 8H, Ar-H), 5.13(s, 2H, N- CH» ), 3.81(s, 3H, O-CH3), 3.57-3.32(m, 4H, O- CH;
morfolin), 2.74-2.48(m, 4H, N-CH, morfolin).

5.18. 2-(morfolin-4-ilmetil)- 4-{[-(2-hidroksi-5-metoksifenil)metilen]amino}-5-(2-
hidroksifenil) -2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (B7)

OH
SN=
/ N
N )\
NN

<N o
o}

OH
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Sekil.35. B7’nin IR Spektrumu

IR spektrumu (KBr diskinde alindi) :

3439 eml OH gerilme titregimi

3019 cm ! Aromatik C - H gerilme titresimi
2966-2831 em’  Alifatik CH

1620- eml C=N gerilme titresimi

1600 em ! Aromatik C=C gerilme titresimi
1329 eml  C=S gerilme tiresimi
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Sekil.36. B7’nin 1H-NMR Spektrumu Spektrumu
'H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) :8 13.09(br, 1H, OH), 10.78-10.05(br, 1H, Ar-
OH), 9.88(s, 1H, N=CH), 9.83-6.49(m, 7H, Ar-H), 5.19(s, 2H, N- CH; ), 3.78-3.08(m, 7H, O-
CHj ve O- CH; morfolin), 2.94-2.08(m, 4H, N-CH, morfolin).

25.51

5 32
"71.28

5.19. 2-(morfolin-4-ilmetil)- . 4-{[-(2,4-dihidroksi fenil)metilen]amino}-5-(2-hidroksifenil)-
2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (B8)

< OH
.
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Sekil.37. B8’nin IR Spektrumu
IR spektrumu (KBr diskinde alind1) :

3409 eml OH gerilme titregimi

3092 em ! Aromatik C - H gerilme titregimi
2956-2851 em’  Alifatik CH

1618- eml C=N gerilme titresimi

1601 em ! Aromatik C=C gerilme titregimi
1324 eml  C=S gerilme tiresimi
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Sekil.38. B8’nin 1H-NMR Spektrumu Spektrumu

.
1.00

"H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) :5 12.89-12.73(br, 3H, Ar-OH), 10.16 (s, 1H,
N=CH), 9.96-6.84(m, 7H, Ar-H), 5.18(s, 2H, N- CH, ), 3.86-3.06(m, 4H, O- CH, morfolin),
3.04-2.58(m, 4H, N-CH; morfolin).

5.20. 2-(morfolin-4-ilmetil)- 4-{[-(4-hidroksi-3-metoksifenil)metilen]amino}-5-(2-
hidroksifenil) -2,4-dihidro-3H-1,2,4-triazol-3-tiyon (B9)
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Sekil.39. B9’nin IR Spektrumu

IR spektrumu (KBr diskinde alindi) :

3428 em! OH gerilme titregimi

3093 em ! Aromatik C - H gerilme titresimi
2957-2854  cm’  Alifatik CH

1620- eml C=N gerilme titresimi

1601 em-l  Aromatik C=C gerilme titresimi
1330 em-l  C=S gerilme tiresimi
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Sekil.40. B9’nin 1H-NMR Spektrumu Spektrumu

"H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) :5 13.88-12.73(br, 1H, Ar-OH), 10.47-10.04(br,
2H, Ar-OHve N=CH), 9.79-6.89(m, 7H, Ar-H), 5.19(s, 2H, N- CH, ), 3.82-3.18(m, 7H, O-

CH; morfolin, O-CH3 ), 3.06-2.45(m, 4H, N-CH, morfolin).

5.21. N-etil-N'-{3-(2-hidroksifenil)-5-tiyokso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-
il}tiyoiire (B10)

\(
)\S

CH3
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Sekil.41. B10’nun IR Spektrumu
IR spektrumu (KBr diskinde alindi) :
3355 eml OH gerilme titresimi
3199 em’  NH gerilme titresimi
3013 cml  Aromatik C - H gerilme titregimi
2987-2874  cm’  Alifatik CH
1622- eml C=N gerilme titregimi
1600 cml  Aromatik C=C gerilme titregimi
1323 eml C=S gerilme tiresimi

100

1
450,0



. U S e L T

L
L
C

L
a
—

3 12 11 10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 0 - ppm

g 5 e ags [

g
Sekil.42. B10’nun |H-NMR Spektrumu Spektrumu

"H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) :3 11.30(s, 1H, Ar-OH), 8.79-6.99(m, 7H, Ar-H
ve NH’ lar), 3.39(q, 2H, -CH,CHs ), 1.22(t, 3H, -CH,CH3 ).

5.22. N-fenil-N'-{3-(2-hidroksifenil)-5-tiyokso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-
il}tiyoiire (B11)

OH
S

NH
/
N
/)\ NH
N
\N X
H
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Sekil.43. B11’in IR Spektrumu

IR spektrumu (KBr diskinde alindi) :

3360 em! OH gerilme titregimi

3299 cm”  NH gerilme titresimi

3014 em™!  Aromatik C - H gerilme titresimi
1628- em !l C=N gerilme titresimi

1600 em ! Aromatik C=C gerilme titresimi
1327 eml  C=S gerilme tiresimi
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Sekil.44. B11’in IH-NMR Spektrumu Spektrumu

f T T T I T I
14 13 12 11 10 9 8
& 5

< IS

'H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) :8 11.22(s, 1H, Ar-OH), 10.83(br, 3H, NH), 8.25-
7.05(m, 9H, Ar-H’ lar).

5.23. N-p-klorfenil-N'-{3-(2-hidroksifenil)-5-tiyokso-1,5-dihidro-4H-1,2,4-triazol-4-
il}tiyoiire (B12):

OH
S

NH
/
N
/ )\ NH
N
H
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Sekil.45. B12’ nin IR Spektrumu

IR spektrumu (KBr diskinde alind1) :

3305 eml OH gerilme titregimi

3281 em’  NH gerilme titresimi

3009 em-l  Aromatik C - H gerilme titresimi
1638- eml C=N gerilme titregimi

1609 cm™l  Aromatik C=C gerilme titregimi
1329 eml  C=S gerilme tiresimi

104

.
450,0



15 2

T T
14 13 1
<

Sekil.46. B12’nin |H-NMR Spektrumu Spektrumu

'H-NMR 300 MHz, DMSO-d6, ppm) :5 11.19(s, 1H, Ar-OH), 10.98(br, 3H, NH), 9.72-
6.89(m, 8H, Ar-H’ lar).
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6. TARTISMA

Bu c¢alismanin ilk asamasinda 4-amino-5-(piridin-4-il)-4H-1,2,4-triazol-3-
tiyon(A) ve 4-amino-5-(2-hidroksifenil)-4H-1,2,4-triazole-3-thiol (B) sentezlenmis,
ikinci asamada, amino grubu lizerinden izotiyosiyanatlar ile tiyoiirelere ve bazi
aldehitler ile de arilidenamino yapilarina déniistiiriilmiistiir. Ugiincii asamada ise asidik
NH iizerinden formaldehit ve morfolin ile Mannich reaksiyonu ile aminometilasyon

tiirevlerine geg¢ilmistir.

A 8-9 ve B 10-12

I)I—NH
RAN)%S
|
NH _NH
A
S

o H
N—N b R
)'\ NH, L» / / Nﬁ 3
R1 'NH Ry N s H N—N/\
N—N
R S
A-B
N
R; A N/ \ IL R4—/
1 o ve B R Z
p o OH 4

Al-4veB 1-5 A 5-7veB 6-9

a:CS,/KOH , NH,-NH;; b : R;NCS / Dioksan -metanol ; ¢ : Formaldehit / Morfolin ;
d: Aldehit / dioksan /alkol.

A bilesigi (3380-3200) ve B, bilesiginde (3460-3180)araliginda A 8-9, B 10-12
bilesiklerinde (3360-3200) araliginda IR spektrumlarinda NH, OH, NH, bandlarinin varligi ve,
A 8-9, B 10-12 bilesiklerindeki SH, NH, OH, NH, (14.02-9.00 ppm )araliginda "H-NMR lari
ile uyum iginde olduklar gozlenmistir. Ayrica A 5-7, B 6-9 bilesiklerinin 'H-NMR lar1
incelendiginde en karasteristik —-N-CH, protonlarimin (5.19-5.11 ppm)araliginda olup ayrica A
1-4, B 1-5 yapilarinin IR spektrumlari, 'H-NMR lar1 ve A, B bilesiklerinin’C-NMR,

spektrumlar incelendiginde yapilarimizin spekturumlari ile uyumlu oldugu belirlenmistir.
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