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1-AMINOPIiRiIMIiDiN-2-ON/TiYON TUREVLERINiIN SCHIFF BAZLARI
VE GECIS METAL KOMPLEKSLERININ SENTEZLERI

Mahmut DEVIM

Erciyes Universitesi, Fen Bilimleri Enstitiisii
Yiiksek Lisans Tezi, 20“20
Damisman: Prof. Dr. Ziilbiye KOKBUDAK

OZET

Aminopirimidin ve tiirevleri biyolojik ve farmokolojik acidan biiyiik 6neme sahip
heterosiklik bilesiklerdir. Bu ¢caligmada baslangic maddesi olarak kullanilan 1-amino-
5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)- 1 H-pirimidin-2-on ~ (M1) ve 1-amino-5-(4-
metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)- 1 H-pirimidin-2-tiyon (M2) bilesikleri literatiire gore
hazirlandi. Bu bilesiklerin 4-hidroksibenzaldehit, 2,3-dihidroksibenzaldehit, 3,4,5-
trimetoksibenzaldehit, 2,4-dimetoksibenzaldehit ve tiyofen-2-karbaldehit ile
reaksiyonlar1 yapilarak ligant Ozelligi tasiyan Schiff bazlar1 (ML1-MLS8) sentez
edildi. Ayrica ikinci asamada elde edilen Schiff bazlarinin bazi metal tuzlar1 (M: Ni
ID), Cu (II), Co (II), Ag (I), Pt (II), Pd (II)) ile reaksiyonlar1 yapilarak gecis metal
kompleksleri (MK1-MK6) sentezlendi. Sentez edilen bilesiklerin yapilari; FT-IR, 'H
NMR, "*C NMR ve LC-MS spektroskopisi yardimiyla aydinlatildi.

Anahtar Kelimeler: Aminopirimidin, aldehit, schiff bazi, gecis metal kompleksleri.
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SYNTHESIS OF SCHIFF BASES AND TRANSITION METAL COMPLEXES
OF 1-AMINOPYRIMIDINE-2-ON/THIONE DERIVATIVES

Mahmut DEVIM

Erciyes University, Graduate School of Natural andAppliedSciences
Master Thesis, 2029
Adyvisor: Prof. Dr. Ziilbiye KOKBUDAK

ABSTRACT

Aminopyrimidine and its derivatives are heterocyclic compounds of great biological
and pharmacological importance. 1-Amino-5-(4-methylbenzoyl)-4-(4-methylphenyl)
-1H-pyrimidine-2-one (M1) and 1-amino-5-(4-methylbenzoyl)-4-(4-methylphenyl)-
1 H-pyrimidine-2-thione (M2) used as starting material in this study. The compounds
were prepared according to the literature. Schiff bases (ML1-MLS8) were synthesized
by reacting these compounds  with  4-hydroxybenzaldehyde,  2,3-
dihydroxybenzaldehyde, 3.4,5-trimethoxybenzaldehyde, 2,4-dimethoxybenzaldehyde
and thiophene-2-carbaldehyde. In addition, transition metal complexes of Schiff
bases (MK1-MK®6) were synthesized with Ni (II), Cu (II), Co (II), Ag (1), Pt (II), Pd
(IT) salts. The structures of the synthesized compounds were elucidated by FT-IR, 'H
NMR, ">C NMR and LC-MS spectroscopy.

Keywords: Aminopyrimidine, aldehyde, schiff base, transition metal complexes.
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GIRiS
Pirimidin halkas: bulunduran, iki ve daha fazla halka igeren heterosiklik bilesiklerin
onemli biyolojik aktivitelere sahip olmalar1 nedeniyle sentez calismalar1 giiniimiizde
oldukca 6nem kazanmustir. flag etkin maddesi olarak kullanimda olan, pirimidin halkas1
iceren bir¢ok bilesik mevcuttur. Pirimidin halkalarinin degisik pozisyonlarda kaynastigi
heterohalkali sistemler olan pirimidopirimidinlerin 6nemli biyolojik aktivite ve
farmakolojik 6zellige sahip olduklar1 arastirmalar sonucu bilinmektedir. Bunlardan en
fazla ilgi duyulan ve iizerinde ¢caliyma yapilanlar antiviral, antiseptik, antibakteriyel gibi
etkilere sahip olanlardir. Calismamizda sentez edilen ve baslangic maddesi olarak
kullanilan N-aminopirimidin bilesigi ve tiirevleri olan heterohalkali sistemler biyolojik
ve farmakolojik Ozelliklere sahip oldugu diisiiniilen bilesiklerdir. Bunlardan bazilari
antialerjik, antitiimor, antiparazitik 6zellikler gostermektedir [1-3]. N-Aminopirimidin
tirevleri ¢esitli furandionlardan sentez edilmis olan ve preparatif organik kimya
calisanlarinin bir¢cok yeni heterosiklik bilesigin sentezinde yararlandigi, amino grubu

iceren aktif birer baslangic maddesidir.

Bu tez calismasinda 6nce baslangic maddesi olarak kullanacagimiz 4-(4-metilbenzoil)-
5-(4-metilfenil)-2,3-furandion bilesiginin sentezi literariire gore yapildi [4]. Sonra bu
bilesigin  4-metilasetofenonsemikarbazon ve 4-asetofenontiyosemikarbazon ile
reaksiyonu sonucu, olusan pirimidin tiirevi bilesiklerin asitli ortamda hidrolizi yapilarak
aldehit ya da ketonun ortamdan ayrilmasi ile aminopirimidin tiirevi 1-amino-5-(4-
metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1H-pirimidin-2-on  (M1) bilesigi ve 1-amino-5-(4-
metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1H-pirimidin-2-tiyon (M2) bilesigi sentezlendi [4].



Daha sonra M1 ve M2 bilesiklerinin 4-hidroksibenzaldehit, 2,3-dihidroksibenzaldehit,
3,4,5-trimetoksibenzaldehit, 2,4-dimetoksibenzaldehit ve tiyofen-2-karbaldehit ile
reaksiyonlar1 yapilarak Schiff bazlari (ML1-MLS8) elde edildi. Daha sonra bu Schiff
bazlarindan  5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)- 1-(2,3-dihidroksifenilmetilen-amino)-
1 H-pirimidin-2-tiyon (ML-5) ile baz1 metal tuzlarinin (M: Ni (II), Cu (II), Co (1), Ag
(I, Pt (II), Pd (II)) reaksiyonlar1 yapilarak gec¢is metal kompleksleri (MK1-MK6)
sentezlendi. Caligmalarimizda sentezlenen Schiff bazlarinin ve komplekslerin yapilari

FT-IR, '"H NMR, °C NMR ve kiitle spektroskopisi yontemleriyle aydinlatildu.



1. BOLUM

GENEL BILGILER ve LITERATUR CALISMASI

1.1. Pirimidinler
1.1.1. Pirimidinlerin Yapisi ve Onemi

Pirimidin halkasinin azot atomlar1 farkli konumlarda yer alan iki izomeri vardir.
Pirimidin (1,3-diazin); yapisinda 1- ve 3- pozisyonunda iki azot atomu bulunduran altili
halka yapisia sahip heterosiklik bir bilesiktir. Bunlar, pirazin (1,4-diazin) ve piridazin

(1,2-diazin)’ dir. Pirimidinin yapis1 ve yapisal izomerleri asagida verildigi gibidir [3].

N
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Sekil 1.1. Pirimidin halkas1 ve yapisal izomerleri

Pirimidin dogada en yaygin bulunan heterohalkali bilesiklerdendir. Kotii kokulu ve
renksiz bir sivi olan pirimidin halkasindaki azot atomlar1 iizerinde bulunan serbest
elektron ciftleri bazik bir karakter kazanmasinda etkili faktordiir. Pirimidin halkasinin
amino ve hidroksil grubu bulunduran tiirevlerinin daha kararl, yiikseltgen ve
indirgenlere kars1 direngli oldugu bilinmektedir. Pirimidin halkas1 elektrofilik
slibstitiisyon reaksiyonlarint ¢ok zor verir. Bundan dolay:r pirimidin halkasina nitro ve
siilfo fonksiyonel gruplar1 baglanamaz. Niikleofilik siibstitiisyon reaksiyonlar1 ile

katilma ayrilma gibi reaksiyonlar da pirimidin halkasini pargalayabilir.



1.1.2. Pirimidin Tiirevlerinin Sentezleri

Daha Onceki ¢aligmalara bakildiginda oksalil kloriir ve tiirevlerinin gesitli tepkenlerle
reaksiyonlar1 sonunda visinal-dion sistemlerinin elde edildigi goriilmektedir. Bunlardan
oksalik asit ve tiirevlerinin niikleofilik ©zellik gosteren bilesiklerle, dogrudan
sikloacillenmesinde de yine aktif dionlar meydana geldigi goézlenmistir. Bunlar, uygun
bilesiklerle siklokondenzasyon reaksiyonlar:1 verdikleri gibi katalitik sartlar altinda
termik yonden de parcalanmaya ugrarlar [4].

X 0 Y 0]
Y—H Y=sp’-C, sp’-C, sp-C, O, S
( * 2HX X= Halojen, -OR, -SR, -NHOH
Y—H 0 v o alojen, -OR, -SR, -

X

Sekil 1.2. Visinal-Dion sistemlerinin genel yapisi

Bir¢ok reaksiyonda baslangic maddesi olarak kullanilmakta olan visinal-dion Sistemi,
E. Ziegler ve c¢alisma grubu tarafindan, 1,3-diketon olan dibenzoil metan’ 1n

oksalilkloriir ile siklo kondenzasyonundan elde edilmistir [5].

Dibenzoilmetanin susuz eterli ortamda oksalil kloriirle, oda sicakligindaki
reaksiyonundan sar1 renkte, heterosiklik bir bilesik olan 4-benzoil-5-fenil-2,3-furandion
elde edilir [5]. Literatiir arastirmalarinda, dibenzoilmetan ve tiirevlerinin okzalil kloriir
ile siklokondenzasyonu sonucunda, besli heterosiklik sistemler, malonilkloriir ile
siklokondenzasyonundan da altili heterosiklik bilesiklerin elde edildigi goriiliir [5-7].
Lakton halkas1 iceren diger bir ornek olarak da dibenzoilmetan veya di-p-brom-
benzoilmetanin klorokarbonil siilfonil kloriirle reaksiyonundan, benzer tipte 4-aroil-5-

aril-1,3-oksotiyol-2-on bilesigi sentez edilmistir [8].
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Sekil 1.3. Dibenzoilmetan tiirevlerinin reaksiyonlar1

Yine 1,3-dikarbonil bilesiklerinin MgCl, esliginde okzalil kloriir ile reaksiyonlarindan
heterosiklik yapiya sahip cesitli furan-2,3-dionlar sentezlenmistir [9].
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Sekil 1.4. Cesitli furandion bilesikleri



Calismalarimizda kullandigimiz furan-dion tiirevi ve onun analoglar1 alkol ve su gibi
niikleofillere kars1 ¢ok dayanikli olmadiklari i¢in, sentez edildikten sonra siirekli vakum
desikatoriinde P,Os/parafin {izerinde saklanarak korunmalidirlar. Furan-2,3-dion
bilesiklerinin sentezinde gerekli olan 1,3-diketon tiirevi bilesikler, literatiirde verildigi
gibi bir seri reaksiyon sonunda elde edilir [5,10-13]. Bilindigi iizere, dibenzoilmetan
1,3-diketon olup, keto-enol tautomer ozelligi gosterir ve ¢ozeltide denge daha ziyade

enol tarafindadir [14].
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Sekil 1.5. Dibenzoilmetanin keto-enol tautomerisi

Yukarida incelenen literatiir bilgileri sonucunda, 2,3-furandion bilesiklerinin karbonil
gruplar1 ve bilhassa lakton halkalar1 bulundurmalar1 nedeniyle oldukga aktif olduklar1 ve
bircok yeni heterosiklik bilesiklerin sentezinde baslangic maddesi olarak kullanildiklari
goriilmektedir [13,15-20].

Elektrofilik merkezlere sahip olan furandion bilesikleri niikleofillere karsi oldukca
aktiftir. Dolayisiyla niikleofilin yapisina ve reaksiyon sartlarma bagh olarak cesitli
heterosiklik bilesiklerin sentezi yapilabilmektedir. Ancak su ve etil alkol gibi
niikleofillerle ise kolayca etkileserek, dibenzoilmetan ve okzalik asit (alkol takdirinde
ester) verecek sekilde bozunarak baslangic maddelerine doniistiikleri bilinmektedir
[21,22]. Furandionlarm iireler ve tiyoiirelerle yapilan reaksiyonlar1 sonucu pirimidin
tirevi yeni bilesikler sentez edilmistir. Furandionlarin bilesiklerinin  cesitli
semikarbazonlar ve tiyosemikarbazonlar ile yapilan niikleofilik katilma reaksiyonlar1
sonucu ise metilenaminopirimidin yeni bilesikler sentez edilmistir [23-26]. Daha sonra
elde edilen metilenaminopirimidin tiirevi bilesiklerin asitli ortamda hidrolizinden 1-

aminopirimidin-2-on/-tiyon tiirevi bilesikler elde dilmistir [27-30].
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Sekil 1.6. Furandionlardan aminopirimidinlerin sentezi

1.1.3. Aminopirimidinlerin Reaksiyonlari

Arilizosiyanat ve arilizotiyosiyonat ile aminopirimidinlerin reaksiyonlar:1 yapilarak
N,N’-disiibstitiie iire ve tiyoiire tiirevi bilesikler sentez edilmistir. Imidazol tiirevleri
heterosiklik bilesikler, N,N’-disiibstitiie iire ve tiyolire tiirevi bilesiklerin okzalil kloriir

ile siklokondenzasyon reaksiyonlar1 sonucu sentez edilmistir [31-34].
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Sekil 1.7. Aminopirimidinlerin izosiyanat tiirevleri ile reaksiyonu
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Yine bir ¢caligmada aminopirimidin tiirevinin KOH varliginda karbondisiilfiir ve metil

iyodiir ile reaksiyonundan ditiyokarbonoimidat tiirevi bilesik elde edilmistir [35,36].



Sekil 1.8. Aminopirimidinlerin karbondisiilfiir ve metil iyodiir ile reaksiyonu

Baska bir reaksiyonda aminopirimidinlerin 1,3-dikarbonil bilesikleri ile reaksiyonlar1
yapilarak pirimidin halkas1 iceren enamin tiirevi bilesikler literatiire kazandirilmistir

[37-38].
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Sekil 1.9. Aminopirimidinlerin baz1 1,3-dikarbonil bilesikleri ile reaksiyonu

Yine literatiirlerde 3-amino-1H-kinazolin-2,4-dion bilesiginin diazolanmasinin ardindan
malononitril ve dietilmalonat ile reaksiyona sokulmasiyla kenetlenme iiriinleri yerine

deaminasyon iiriinii bilesikler elde edilmistir [39].
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Sekil 1.10. 3-Amino-1H-kinazolin-2,4-dion bilesiginin reaksiyonlar1

Baska bir calisma da aminopirimidin tiirevi bilesiklerin kloraseton, asetil kloriir, etil
asetoasetat ve dietil malonat ile uygun sartlarda reaksiyonundan yeni pirimidin-4-on

tiirevi bilesikler elde edilmistir [40].
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Sekil 1.11. Aminopirimidin tiirevi bilesiklerden pirimidin-4-on tiirevlerinin sentezi

Pandeya ve arkadaslar1 N-amino yapisindaki heterosiklik bir bilesigin izatin ve tiirevleri
ile reaksiyonunu yaparak Schiff bazi elde etmislerdir. Elde edilen Schiff bazi tiirevi
bilesiginde sekonder amin tiirevleri ve formaldehit ile reaksiyonunundan N —Mannich

bazi tiirevleri elde etmislerdir [41].

Baska bir ¢alismada 2-aminopirimidin bilesiginin izoftaloil kloriir ve tereftaloil kloriir
ile piridin varhgindaki reaksiyonundan benzen dikarboksiamit tiirevleri elde edilirken,
ftaloil kloriir ile reaksiyonundan monosiibstitiisyon ara iriiniin molekiil i¢i halka

kapanmasi ile indol tiirevi bilesik elde edilmistir [42].
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Sekil 1.12. N-aminopirimidin tiirevinden N —Mannich tiirevi bilesiklerin sentezi

L)
1 @ =YY e

COCI

o, ftaloil
O
o N /j =
- . N
BN —~ )
N
H N N
0]
COCI
Sekil 1.13. 2-Aminopirimidin bilesiginin reaksiyonlar1

Klorasetonun 4-aminopirimidin ile siklokondenzasyon reaksiyonundan imidazo 1,2-

pirimidin tiirevi bilesikler elde edilmistir [43].
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Sekil 1.14. 4-Aminopirimidin bilesiginin kloraseton ile reaksiyonu

Baska bir calisjmada da aromatik amin bilesiginin kloraseton ile reaksiyonundan

heterosiklik bilesikler elde edilmistir [44].
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Sekil 1.15. Aromatik amin bilesiginin kloraseton ile reaksiyonu

Arastirma laboratuarlarimizda 2-tiyoksopirimidin tiirevi bilesigin metil iyodiir ile

alkilleme reaksiyonundan 2-metiltiyopirimidin tiirevi bilesik sentez edilmistir [45].
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Sekil 1.16. 2-Tiyoksopirimidin tiirevi bilesigin metiliyodiir ile reaksiyonu

1.2. Schiff Bazlan
1.2.1. Schiff Bazlarmn Yapisi ve Onemi

1864 yilinda Alman kimyager H. Schiff tarafindan Schiff bazlar1 ilk kez sentezlemistir
[46]. Pfeiffer tarafindan 1933 yilinda ligand olarak kullanilmaya baslanmislardir [47].
Bu tip ligandlar koordinasyon bilesiginin olusumu sirasinda metal iyonuna bir veya
daha cok elektron cifti vermektedir. Schiff bazlarmin kararli 4, 5 veya 6 halkali
kompleksler olusturabilmesi i¢in, azometin grubuna miimkiin oldugu kadar yakin ve yer
degistirebilir hidrojen atomuna sahip ikinci bir fonksiyonel grubuna sahip olmasi
gereklidir. Bu grup i¢in genellikle hidroksil grubu secilir [48]. C=N fonksiyonel grubu
Schiff bazlarina bazik 6zellik kazandirir. Ayrica Schiff bazlar1 bu fonksiyonel grup
sayesinde gecis metalleri ile etkileserek kompleks bilesikler meydana getirebilme
Ozelligine sahiptir. Schiff bazlari, sentez asamasinda kullanilmasi muhtemel bir¢ok
aldehit, keton ve amin bilesigi bulunmasindan dolayr genis bir iiriin yelpazesine
sahiptirler. Giiniimiizde halen bir¢ok arastirmaci yeni Schiff bazlarinin sentezi iizerine
caligmaktadir [49]. Schiff bazlari; ilaclarin hazirlanmasinda, plastik sanayinde, boyar
maddelerin iiretiminde, elektronik endiistrisinde, kozmetik, polimer iiretiminde, analitik
kimyada ve sivi1 kristal teknolojisi gibi cesitli dallarda biiyilk 6neme sahiptirler. Schiff
bazlar1 ayn1 zamanda biyolojik ve yapisal neme sahip bilesiklerdir [50-52].

1.2.2. Schiff Bazlarinin Sentezi

Schiff bazlari, aromatik/alifatik aldehit veya ketonlarin birincil aminler ile verdigi
kondensasyon reaksiyonundan elde edilirler. Ama bunun yaninda literatiir
incelendiginde degisik yontemlerle elde edilebildikleri de goriilmektedir. Sekilde genel
olarak gosterilen kondensasyon sonucu meydana gelen cifte baga (C=N) azometin veya

imin bagi ad1 verilir.
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R R
>:O + HNZ = %N—z + HO
R R

(R: alkil veya aril, Z: Alkil, aril ve hidroksil disindaki molekiiller)

Sekil 1.17. imin bag1 olusum reaksiyonu

Aldehit ve ketonlarin, hidrazinler ile genel reaksiyonlar asagida ifade edilmistir.

R R
>:O + HoN-NH, —— %N—NH2 + Hy0
R R

Hidrazin
Hidrazon

R
}N—NH p _ . R 2

R R 2 + >:O - %N—N% + Hy,0
R R R

Hi
idrazon Azin

R R _Ph
>:o +  PhNHNH, <= %N—NH + H0
H R

Fenilhidrazin Fenilhidrazon

Sekil 1.18. Aldehit ve ketonlarin hidrazinlerle reaksiyonlar1

Aldehit ve ketonlarin, semikarbazit ve tiyosemikarbazitler ile reaksiyonlar1 Schiff

bazlarinin sentezinde yaygin olarak kullanilmaktadir.
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0]

R JL AN I NH_NH,
>:0 + H,N"NA = R> Y
R

o 4+ H,0

Semikarbazit ,
Semikarbazon

0]

/U\ NHp
O+ HN SN —> QZN/NH NH,
Semikarbazit \\( + H0
O

Siklohekzanon
Siklohekzansemikarbazon

Sekil 1.19. Aldehit ve ketonlarin semikarbazitlerle reaksiyonlar1

Bir caliygmada furandionlarin cesitli semikarbazon ve tiyosemikarbazon tiirevleriyle

reaksiyonlarindan Schiff bazlar1 sentez edilmistir [29].

@]
R;
|)|( /R1 Ar = N/N:C\/R
4+ HN—C—NH—N=C( 2
Ro N\
Ar N X

Ar: p'CHs'C6H4'

Ry R, X=0,S
CHg- Ph-
H-  Ph-

CH,-  P-CH30CeH,-
H-  P-CH30CgH4

CHg-  P-CHyCgHy
H- p-CH3CgH,-

- ® Q O T ©

Sekil 1.20. Furandionlarin semi/tiyosemikarbazonlarla reaksiyonlar1
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1.3. Metal Kompleksleri
1.3.1. Metal Komplekslerinin Yapisi ve Onemi

Metal kompleksleri bir veya daha fazla merkez metal katyonu ve ona baglanmis ligand
ad1 verilen organik molekiillerden meydana gelirler. Ligandlar; en az bir tane
ortaklasmamis elektron c¢iftine sahip atomu bulunan organik bilesiklerdir [53]. Schiff
bazlar1 ve metal kompleksleri lizerine daha onceki yillarda bir¢cok ¢alismalar yapilmustir,
Bu caligmalardan elde edilen kompleks bilesiklerin, endiistriyel, farmakolojik ve

biyolojik 6neme sahip olduklar: rapor edilmistir [54].

Cogu Schiff bazi metal komplekslerinin antibakteriyel, antifungal, antimikrobiyal,
antikanser, antitiimor, antioksidant, herbisit vb. 6zelliklerden en az birine sahip oldugu

daha 6nceki caligmalarda belirtilmistir [54-57].

1.3.2. Metal Komplekslerinin Sentezi

Kompleks sentezleri pek cok bilim adamui tarafindan etkin olarak calisilmaktadir.
Sentezlenen kompleksler merkez atomlar1 ve bagh gruplarin kimyasal yapisma baglh
olarak pek cok sahada kullanim alam bulmaktadirlar. Ornegin siilfonamid temelli
kompleksler ve Schiff bazlar1 antibiyotik ila¢ olarak uzun siire kullanilmislar,
bakterilerin diren¢ gelistirmesi iizerine bir siire ilgi azalmig fakat daha sonra ikili
kombinasyonlar ile kullanimlarina devam edilmistir. Ayrica bu tip bilesikler
antidiyabetik, HIV tedavisi, idrar soktiiriicii, agr1 kesici ve anti romatizmal ila¢ olarak
halen kullanilmaktadir. Sekil 21’ de HIV tedavisinde kullanilan amprenavir isimli ilacin

kimyasal yapis1 yer almaktadir. [58]

O)\NH
HO,
HacY\

NH,

Sekil 1.21. Amprenavir
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Platin merkezli kompleksler kanser tedavisinde uzun zamandir kullanilmaktadir [59]. 20
senedir platin merkezli olmayan ve kanser tedavisinde kullanilan kompleksler
sentezlemek i¢in pek cok caliyma yapilagelmektedir. Enrique Meléndez tarafindan 2002
yilinda bu amag ile titanyum merkezli yeni kompleksler sentezlenmistir. Bis(f-
diketonato) titanium (IV) kompleksinin Cis platin gibi kanser tedavisinde

kullanilabilecegi ileri siiriilmiistiir [60].

Kanser tedavisi i¢cin kullanilmak amaci ile farkl tarihlerde Platin, Rutenyum, Altin gibi
metaller ile farkli kompleksler sentezlenmis ve basarili sonuglar elde edildigi rapor
edilmistir [61-63]. 2016 yilinda Ramanov ve arkadaslar1 tarafindan sentezlenen lineer
bakir (II) kompleksinin % 96 nin iizerinde bir verim ile fotoliminesans o6zellik

gosterdigi rapor edilmistir [64].

Q.

N\
c—cu—cl

Sekil 1.22. Ramanov ve arkadaslar1 tarafindan sentezlenen lineer iki koordinasyonlu Cu
(IT) kompleksi

Farkli bir grup arastirmaci tarafindan yine Cu (II) kompleksleri sentezlenmis ve tek

kristal caligmalari ile yapilar1 aydmlatilmistir [65].

Aminopirimidin tiirevlerinin simdiye kadar degisik aldehitlerle Schiff bazlar1
calistimistir. Bu bilesiklerin metal kompleksleride calisilarak literatiire yeni bilesikler
kazandirilmistir. Bir aminopirimidin tiirevi olan 1-amino-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-
metilfenil) pirimidin-2(1H)-tiyon bilesiginin salisil aldehit ile Schiff bazlar1 ve Ni (II),
Pd (1), Pt (II), Cu (II), Co (II) kompleksleri yapilmistir [66].
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CHj

CHj
HO
\\ N
Fs |\ =
CH,
CHj
HC,
\\ < N=
N \ C
9 NTINMY /% cl
‘\C / S\\\\ \N/ 2
= \
N CH
M OH
H4C

Sekil 1.23. Aminopirimidin-2-tiyon bilesiginin salisil aldehit Schiff baz1 ve
kompleksleri

1-Amino-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-pirimidin-2(1H)-tiyon 2-
hidroksi naftaldehit ile Schiff bazlar1 ve Ni (II), Cu (II), Co (II) Pd (II), Pt (II),

bilesiginin

kompleksleri yapilmistir [67].

Ry: CeHeCH, Ry: CyoH,OH

Rl

o

R,: CH,CH,

H

RI—C R2——C

N
Y \.\/ el

M
\\ /l‘\ g N
2 \s . X N

Ry: CyHOH

_S
P

I

~

T\\

N >
o

C—R C=0

H

Rl

R1

Sekil 1.24. Aminopirimidin-2-tiyon bilesiginin 2-hidroksi naftaldehit Schiff bazi ve

kompleksleri

1-Amino-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-pirimidin-2(1H)-tiyonbilesiginin

kendisinin metal kompleksleri calisilmistir [68].
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M = Cu(II), Ni(II)

Sekil 1.25. Aminopirimidin-2-tiyon kompleksleri

Yine bagka bir ¢calisgmada 1-amino-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-pirimidin-2(1H)-

on bilesiginin salisil aldehit Schiff bazi sentezlenerek kompleks calismalar1 yapilmistir.

Ayni Schiff bazinin x-1s1nlar1 ¢alismalar ile katalitik aktiviteleri de yapilmistir [69-70].

i Q 2 H )<\ > b
S -N=
* @\)-LH X, /’L e
OH -H20 i N~ "0

NTTo N
4 Cl

CoCly

DI
oy g
e
N-N N
NS
HO O
e

HO.
O

Z>N-N

X

® NTTal

M-
LR
N-N"N
<
HO O
e

M: H
K2PdCl4
S
O e
S p-Cl
\N/J\\O M
DA
M:
K2PtCl,
Cly

Sekil 1.26. Aminopirimidin-2-on salisilik aldehit Schiff bazi ve kompleksleri



2. BOLUM
YONTEM VE MATERYAL

2.1. Yontem

Genelde biitiin reaksiyonlar, organik kimya preparatif ¢alisma metodlarina gore,
kurutma baslig1 takili reaksiyon balonu icersisinde uygun coziiciilerde reaktiflerin
oda sicakliginda karistirilmast veya geri sogutucu altinda kaynatilmasiyla
gerceklestirildi. Reaksiyonlarin yiiriiyiisii ve sentezlenen iiriinlerin saflig1 ince tabaka
kromatografisi (TLC) ile takip ve kontrol edildi. Uygun ¢oziiciilerde kristallendirme

ve yikama yontemleriyle iiriinler saflagtirildi.

Bu calismada elde edilen yeni bilesiklerin yap:r tayininde ise; IR ve NMR
spektroskopisinden faydalamildi. Organik bilesiklerin fonksiyonel gruplarmin
belirlenmesi ve yapilar1 hakkinda bazi 6n bilgileri elde etmede, IR spektroskopisi
teknigi kullanilir. Bazi kat1 ve sivi maddelerin IR spektrumlar: kirilma indisi yiiksek
bir malzeme i¢inde 151gin tam yansimasindan faydalanilarak elde edilir. Bu
uygulamada germanyum veya ¢inko seleniir levhalar ya da talyum bromiir/talyum
iyodiiriin bir karigik kristali kullanilir. IR spektrumu alinacak numune bu malzeme
ile distan temas halindedir. Bu olayda 151k ara ylizeyden tam yansirken, i¢inde 6rnek
madde bulunan tarafa birka¢ mm kadar girmekte ve kristale yeniden geri doniip
yoluna devam etmektedir. Isigin Ornekle etkilestigi her ara ylizey bolgesinde
absorbsiyon olanagr miimkiin olmakta ve bdylece Ornegin infrared spektrumu
alinmis olmaktadir. Bu yonteme i¢ yansima spektroskopisi (IRS) veya azalan tam
yansima spektroskopisi (ATR) adi verilir. Alinan spektrumlar yorumlanirken
birtakim akademik kaynaklardan yararlanildi [71,72].

Niikleer manyetik rezonans (NMR) ise, atom ¢ekirdeklerinin manyetik 6zelliklerine

bagli bir spektroskopi yontemidir. Cekirdeklerin manyetik alanda, belirli radyo
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frekans elektromanyetik 1sinlarmi absorbsiyonuyla, donme enerji seviyelerine
uyarilmalarmim 6l¢iimiine dayanir. 'H ve °C’ en yaygm kullamlan cekirdekler dir.
Ancak cogu baska elementlerinde bazi izotoplar1 da NMR ile gozlemlenebilir.
Molekiilde bulunan hidrojen ve karbon atomlarinin tiirii, sayilari, komsu oldugu
gruplar hakkinda NMR spektroskopisi yardimiyla bilgi edinilebilir. CDCI3 ve
DMSO gibi ¢oziiciilerde alinan NMR spektrumlarinmn yorumu, NMR korelasyon
tablolari, literatiir bilgileri, baz1 yardimci kitaplardan ve bilgisayar programlarindan

faydalanilarak yapilmustir [73-75].

Stvi Kromatografi Tandem Kulltle/Kulltle Spektrometre Sistemi (LC-MS/MS),
kromatografi ve spektroskopi sistemlerinin bir araya getirilmesi ile olus['musl] bir
sistemdir. LC-MS/MS cllok dullsljullk konsantrasyonlarda maddenin miktar
tayininin yapilabilmesini mulimkulln kilmaktadir. Olllc[lullm hassasiyeti, pL
ollrnek hacimlerinde ng, pg dullzeyinde bir duyarliligila sahiptir. Clloklu analit
tespitinde, karmas[]1k matrislerde bulunan eser seviyedeki analitlerin hassas miktar
tayini ve konfirmasyonu icllin kullanilir. Bu teknikte analiz edilecek numune
iyonlastirilip manyetik etkiye maruz birakilir. Her bir maddenin bu manyetik etkiye
verecegi tepki kiitlesiyle alakali ve karakteristiktir. Bu gercekten yola c¢ikilarak
maddelerin LC-MS spektrumlari elde edilir ve yorumlanir.

NMR analizleri ve IR analizleri Erciyes Universitesi Teknoloji Arastrma ve
Uygulama Merkez’inde (ERU TAUM) yapilmustir. LC-MS analizleri Inénii
Universitesi Bilimsel ve Teknolojik Arastirma Merkezi’ nde (IBTAM) yapilmistir

2.2. Materyal

2.2.1. Kimyasal Maddeler

Reaksiyonlarda kullanilan baslica kimyasal maddeler analitik saflikta olup Merck,
Fluka, Sigma-Aldrich gibi firmalarin maddeleridir. Reaksiyon ortamini olugturmada
ve maddelerin saflastirma islemlerinde benzen, toluen, etanol, asetik asit, petrol eteri,

dietileter ve kloroform gibi organik c¢oziiciiler kullanildi. Gerekli goriildiigiinde bazi
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coziicliler destile edilerek kullanildi. Baslangic maddeleri ise literatiirde verildigi gibi

hazirlandi.

2.2.2. Aracg ve Cihazlar

Bu arastirmada elde edilen tiim bilesiklerin IR spektrumlar;, °C NMR ve 'HNMR
spektrumlari, Erciyes Universitesi Teknoloji Arastirma ve Uygulama Merkezinde
alimugtir.

Calisma sirasinda asagidaki cihazlardan yararlanilmistir.

- Heidolph Marka Laborota 4001 HB digital rotary evaporator,
- Elecrothermal Marka 9200 model erime noktasi cihazi,

- Bruker-400 MHz Ultra Shield NMR spektrofotometresi,

- Shimadzu 8400 FT-IR spektrofotometresi,

- Isiticili magnetik karistiricl,

- Camag Marka ince tabaka kromatogram cihazi (254/366 nm)
- DC AlufolienKieselgel 60 / 254 Merck ITK levhalari

- Niive Marka FN-500 Model etiiv (0-300 °C)

- Tletkenlik cihazi



3. BOLUM

BULGULAR

3.1. 1-Amino-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1H-pirimidin-2-on/tiyon (M1)

ve (M2) Bilesiklerinin Sentez Basamaklar
3.1.1. p, p’-Dimetil Benzalasetofenon Sentezi

I Litrelik tic boyunlu reaksiyon balonuna 22 g (0,55 mol) NaOH konuldu ve iizerine
200 mL su + 140 mL etanol karisimi ilave edilerek karistirict ile oda sicakliginda
¢cozildi. Uzerine 67 g (67 mL, 0,5 mol) p-metil asetofenon damla damla ilave edildi.
Daha sonra 60 g (58,8 mL, 0,5 mol) p-metil benzaldehit ilave edildi ve 4-5 saat
karistirildi.  Reaksiyon balonunda c¢okelme goriildii. Bu arada verimi artirmak
icinreaksiyona 20 mL etilalkol eklendi. Sogutma sonunda, ¢tken kat1 madde siiziildii

ve 200 mL su + 140 mL etilalkol ile yikanarak saflastirildi. P,Os tizerinde kurutuldu.

(0]
i + /U\ Dot /[IJ-IX—H E» Ar .
/“\CH g *Et-OH Ar
Ar 3 Ar

o o . Ar
p-metil asetofenon  p-metil benzaldehit p.p-dimetil benzalasetofenon

Ar: (p)-CH;-C¢H,

Sekil 3.1. p, p’-Dimetil benzalasetofenon sentezi
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3.1.2. p, p’-Dimetil Benzalasetofenondibromiir Sentezi

11,52 g (0,0488 mol) p, p’-dimetilbenzalasetofenon ii¢ boyunlu balonda 150 mL
CCl; i¢inde tuz-buz ortaminda ¢6ziildii. Esdeger oranda7.8 g (2,5 mL, 0,0488 mol)
brom, damlatma hunisi ile, sicaklik -10 °C civarinda tutularak ve bir karistirici ile
karistirilarak damlatildi. Bir lastik boru yardimiyla brom buharlar1 uzaklastirildi. Bu
isleme bromun renginin kaybolmadigmigérene kadar devam edildi. Islembrom
ilavesi bittikten sonra 1,5 saat daha siirdiiriildii. Elde edilen iiriin siiziildii, 6nce soguk

alkolle, daha sonra 1lik alkolle yikandi. Agik sar1 renkli iiriin olustu. P,Os iizerinde

kurutuldu.

0 O

H /UX_
Ar . CC14 Ar H Br
) L
Br——H

H

Ar Ar

p,p-dimetil benzalasetofenon p,p-dimetil benzalasetofenon dibromiir

Ar: (p)-CH;-CHy

Sekil 3.2 p, p’-Dimetil benzalasetofenondibromiir sentezi

3.1.3. p,p’-Dimetil Dibenzoilmetan (Di-(p-metilbenzoil) metan) Sentezi

20 g (0,05 mol) p,p’-dimetilbenzalasetofenondibromiir iizerine ii¢ boyunlu balonda
50 mL metanol ilave edildi. Diger taraftan bir erlene CaCl, kurutma baslikli geri
sogutucu takildi. Erlene 40 mL destile metanol konuldu, iizerine kiiciik pargalar
halinde metalik sodyum eklendi. 2,32 g (0,1 mol) sodyumun c¢6ziinmesi
tamamlandiktan sonra olusan NaOCH3; damlatma hunisine alinip ii¢ boyunlu balona
takildi. Balona damlatma hunisindeki NaOCH;3 yavas yavas eklenirken, 1sitict
sicakhigr 50-60 °C arasinda tutuldu. Reaksiyon bu sekilde bir saat devam ettirildikten
sonraislemdurdurulup sogumaya birakildi. Oda sartlarinda pH= 1 olacak sekilde
yaklasik 20 mL derisik HCI ilave edildi. Bundan sonra 1sitma ve karistirma islemi
tekrar baslatilarak 4 mL daha derisik HCI eklendi. Bes dakika daha karistirilip
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buzdolabinda bir saat bekletildi. Vakumda siiziildii, sonra 50 mL kadar % 50’lik
soguk metanol ve arkasindan soguk saf su ile yikandi. Elde edilen ham iiriin
metanolde kristallendirildi. Acik sar1 igne kristaller halinde elde edilen iiriin vakum

desikatoriinde P,Os tizerinde kurutuldu.

0 0 i
/UX /UX i
Ar H—y—Br +2 NaOCH, Ar H—7—O0CH; - CH;0H Ar
— 2
B——H - 2 NaBr H—1—OCH, N OCH,
Ar Ar
o -CH;0H| +H,0
p.p' dimetil benzalasetofenon dibromiir
Ar: (p)-CH5;-CgH,
o O
Ar —_— Ar
o
Ar OH Ar

p,p-Dimetil Dibenzoilmetan

Sekil 3.3.p,p’-Dimetildibenzoilmetan (di-(p-metilbenzoil)metan) sentezi

3.1.4. 4-(4-Metilbenzoil)-5-(4-metilfenil)-2,3-furandion Bilesiginin Sentezi

1 g p,p’-dimetildibenzoilmetan yaklasik 30 mL benzende coziildii. Uzerine 0,4 mL
oksalilkloriir ilave edilip geri sogutucu altinda 50-60 dakika kaynatildi. Benzen
rotavapordan atildi. Olusan yagims: iiriin tizerine petrol eteri ilave edilip yaklasik 2

saat karistirildi. Coken sar1 renkli iiriin siiziildii P,Os iizerinde kurutuldu.
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0
0
cl
H
" Ar CH,
- +
0 cl
Ar OH

Ar: p-CH,-CH,-

Sekil 3.4. 4-(4-Metilbenzoil)-5-(4-metilfenil)-2,3-furandionsentezi

3.1.5. 4-Metilasetofenonsemikarbazon Sentezi

2,68 mL (0,02 mol) 4-metilasetofenonun sulu alkol ¢ozeltisine 1,99 g (0,02 mol)
semikarbazithidrokloriir ve 1 g (0,0125 mol) sodyum asetat kristali karistirild: ve geri
sogutucu altinda 4 saat kaynatildi. Olusan beyaz cokelek siiziildii ve etil alkolde

kristallendirildi.

0
HsC 0 ¢ CH
— 2 NaOAe o Sben=c
C=0 4+ HN 'NH—NH, ——> M2 =
-H,0
HsC CHy

Sekil 3.5. 4-Metilasetofenonsemikarbazon sentezi

3.1.6. 5-(4-Metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(4-metilfenilmetilmetilen-amino)-1H-

pirimidin-2-on Sentezi

Bir balona 0,5 g 4-(4-metilbenzoil)-5-(4-metilfenil)-furan-2,3-dion ve 0,34 g 4-
metilasetofenonsemikarbazon (1:1 mol) alinarak taze destile edilmis toluende
kurutma baghgi takili geri sogutucu altinda 4 saat kaynatildi. Reaksiyon

tamamlandiktan sonra kirmizi renkli berrak c¢ozelti elde edildi. Toluen evaporator
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yardimiyla atildiktan sonra olusan yagimsi iiriin mutlak eterle karistirildi. Coken sar1

iiriin etanolde kristallendirildi ve P,Os tizerinde kurutuldu.

CHj
0 | N—C/
HsC /lK Ar = N/ \Ar
—_—
C=N—NH NH, N
/ Ar N (0]

Sekil 3.6. 5-(4-Metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)- 1-(4-metilfenilmetilmetilen-amino)-
1 H-pirimidin-2-on sentezi

3.1.7. 1-Amino-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1H-pirimidin-2-on ~ (M1)

Sentezi

Belirli miktarda madde 5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(4-
metilfenilmetilmetilen-amino)-1H- pirimidin-2-on bir geri sogutucu diizeneginde etil
alkolde 1sitilarak ¢oziildii. 3 mL asetik asit ilave edildi. Bulanma olmayincaya kadar
damla damla yaklasik 15-16 mL su ilavesi ile 30 dakika kaynatildi. Soguduktan
sonra ¢oken krem renkli ham iiriin siiziilerek etil alkolde kristallendirildi ve P,Os

tizerinde kurutuldu.

/N_C\ +
Ar =~ >N Ar H", H,O Ar =~ “N—NH, CHa
> 7
X /k PN + 0=C
Ar N \O Ar N Ar
Ar : p'CHs'CGH4' M-1

Sekil 3.7. M1 Sentezi
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3.1.8. Asetofenontiyosemikarbazon Sentezi

2,3 mL (0,02 mol) asetofenonun sulu alkol ¢ozeltisine 1 mL asetik asit, 1,86 g (0,02
mol) tiyosemikarbazithidrokloriir ve 0,1 g sodyum asetat kristali karistirildi ve geri
sogutucu altinda 1 saat kaynatilir. Soguduktan sonra olusan krem renkli cokelek

suiziildii ve etil alkolde kristallendirildi.

S i
H3C I C CH
G NaOAc 7N _ 3
Ph -H,0 Ph
Sekil 3.8. Asetofenontiyosemikarbazon sentezi
3.1.9. 1-(Fenilmetilmetilenamino)-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1H-

pirimidin-2-tiyon Sentezi

0,5 g 4-(4-metilbenzoil)-5-(4-metilfenil)-furan-2,3-dion ve 0,3 g,
asetofenontiyosemikarbazon, (1:1 mol) oraninda alinarak taze destile edilmis benzen
icerisinde CaCl, kurutma bashgi takili geri sogutucu altinda 4 saat kaynatildi.
Benzen evaporator yardimiyla atildi. Geriye kalan yagims: kisim {iizerine dietileter
ilave edilerek bir siire magnetik karistirici ile karistirildi. Coken sar1 renkli ham {iriin

siiziildii, biitanol ile kristallendirildi ve P,Os tizerinde kurutuldu.

| H
S N—C
H\ /H\ Ar = N/ \Ph
+ C=N—NH NH, N
Ph Ar N S

Ar : p 'CH3'C6H4'

Sekil 3.9. 1-(Fenilmetilmetilenamino)-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1H-
pirimidin-2-tiyon sentezi
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3.1.10. 1-Amino-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1H-pirimidin-2-tiyon (M2)

Sentezi

Belirli  miktarda madde  1-(fenilmetilmetilenamino)-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-
metilfenil)-1H-pirimidin-2-tiyon, bir geri sogutucu diizeneginde biitanolde 1sitilarak
¢oziildii. 3 mL asetik asit ilave edildi. Bulanma olmadan damla damla yaklasik 15-16
mL su ilave edilerek 30 dakika kaynatildi. Soguduktan sonra ¢oken krem renkli ham

iiriin siiziilerek biitanolde kristallendirildi ve kurutuldu.

_N=C{_ .
Ar SN ph  H ,H,O Ar Z~ “N—NH, CH,
- S
N\ /k AN + 0=C
A N \s Ar N7 s “ph
M-2

Ar: P 'CH3'C6H4'

Sekil 3.10. M2 Sentezi

3.2. Schiff Bazlarinin Sentezi

3.2.1. 5-(4-Metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(4-hidroksifenilmetilen-amino)-1H-
pirimidin-2-on (ML1) Sentezi

1-Amino-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)- 1 H-pirimidin-2-on (M1) bilesiginden
0,319 g ile 4-hidroksibenzaldehitten 0,122 g (1:1mol) 0,001 mol alinarak ayr1 ayri
balonlarda yaklasik 10 mL etanolde c¢oziildii. Etanolde tamamen ¢6ziinen maddeler,
reaksiyon balonuna alinarak katalizor olarak az miktarda p-toluensiilfonik asit ilave
edildi. CaCl, kurutma baslhig takili geri sogutucu altinda, karisim 1,5 saat kaynatildi.
Acik sari-beyaz arasi renkteki maddede cokme olmadi. Daha sonra manyetik
karistiric1 vasitasiyla oda sicakliginda 3 giin karistirildi. Bu asamada ¢okme oldu.
Coken krem renkli iiriin siiziiliip alindi. TLC (ince tabaka kromatogrofisi) takibi
sonucunda {iriiniin baslangic maddelerinden farkli bir madde oldugu anlasildi. Bu
nedenle ham iiriin saflastirilmak i¢in sicak etanol ile yikandi. Verim; %80, EN; 187-
189°C olarak tespit edildi. '"H NMR, ">C NMR ve FT-IR spektroskopik yontemleri
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vasitasi ile bilesigin yapisi aydmlatildi. ML1’ in kapali formiilii C,6H2103N30larak

belirlendi.

Asagida verilen spektrumlara gore yeni bir bilesik oldugu belirlenen ML1 bilesigi
IUPAC adlandirma sistemine gore 5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(4-
hidroksifenilmetilen-amino)- 1 H-pirimidin-2-on (ML1) olarak adlandirildi.
Adlandirmalar i¢cin ACD (Advanced Chemistry Development Inc.) firmasinin
“IUPAC Name Generator” ve “BeilstainAutoNom (ISIS draw2.5)” ve “Chemsketch
10.00” programlarindan yararlanildi. Reaksiyon denklemi ise asagidaki gibidir.

(0]

0
0 ~N=CH
DYy wone:
HsC Sy )%O ’ NS0
+
—_—
O -H20 O OH
OH HsC

ML-1

Sekil 3.11. ML1 Sentezi



31

10.44

Sekil 3.12. ML1 Bilesiginin 'H NMR spektrumu

Sekil 3.12.” de ML1 bilesiginin DMSO’ da coziilerek alinan 'H-NMR spektrumu
verilmistir. Bu spektruma gore, '"H NMR (400 MHz, DMSO): & (ppm)=10.44 (s, 1H,
-OH), 8.97 ve 8.55 (s, 1H, -N=CH ve s, 1H, pirim. -CH), 7.76-6.90 (m, 12H, Ar-H)
ve 2.34-2.27 (s, 6H, 2x-CH3) pikleri gozlenmistir.
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Sekil 3.13. ML1 Bilesiginin >°C NMR spektrumu

Sekil 3.13.” de ML1 bilesiginin DMSO’ da ¢oziilerek alinan BC NMR spektrumu
verilmistir. Bu spektruma gore C NMR (400 MHz, DMSO): 4 (ppm)= 191.73 (Ph-
C=0), 170.48, 167.32, 162.32, 151.77, 148.52, 144.58, 141.20, 134.67, 134.51,
131.72, 130.39, 129.76, 129.33, 129.15, 123.36, 116.45, 115.89 (Ar-C), 21.61, 21.34
(2 x-CH3) piklerigdzlenmistir.
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Sekil 3.14. ML1 Bilesiginin FT-IR spektrumu

Sekil 3.14° de ML1 bilesiginin FT-IR spektrumu goriilmektedir. Bu spektrumda:
3158 (-OH), 3060 (aromatik C-H) 1654 (C=0), 1601-1511 (C=Nve C=C), 775-750

cm’ de pirimidin halkas1 iskelet titresimi pikleri goriilmektedir.

3.2.2. 5-(4-Metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,3-dihidroksifenilmetilen-amino)-
1H-pirimidin-2-on (ML2) Sentezi

1-Amino-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)- 1 H-pirimidin-2-on (M1) bilesiginden
0,319 g ile 2,3-dihidroksibenzaldehitten 0,138 g (1:1mol) 0,001 mol alinarak ayr1
ayr1 balonlarda yaklasik 10 mL etanolde coziildii. Etanolde tamamen c¢6ziinen
maddeler, reaksiyon balonuna alinarak, katalizor olarak az miktarda p-toluensiilfonik
asit ilave edildi. Karigim, CaCl, kurutma bashg: takili geri sogutucu altinda 1,5 saat
kaynatildi. Madde manyetik karistirici vasitasiyla oda sicakliginda 3 giin karistirildi.
Coken krem renkli iiriin siiziiliip alindi. TLC (ince tabaka kromatografisi) takibi ve
erime noktasi tayinlerinden sonra, baslangic maddelerinden farkli bir iiriin oldugu
anlagildi. Uygun kristallendirme vasitast olan etanol ile kristallendirildi. '"H NMR,
’C NMR ve FT-IR spektroskopik yontemleri vasitasi ile bilesigin yapist aydimlatildi.
ML2’nin kapali formiiliiniin C,cH» N304 oldugu belirlendi. Verim: %78. Erime
noktasi: 274-276°C’dir.
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Asagida verilen spektrumlara gore yeni bir bilesik oldugu belirlenen ML2 bilesigi
IUPAC adlandirma sistemine gore 5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,3-
dihidroksifenilmetilen-amino)-1H-pirimidin-2-on ~ (ML2) olarak  adlandirild.
Reaksiyon denklemi ise asagidaki gibidir.

H* N0
o (5D
Hz0 HsC HO
M-1 ML-2

Sekil 3.15. ML2 Sentezi
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Sekil 3.16. ML2 Bilesiginin 'H NMR spektrumu
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Sekil 3.16° da ML2 bilesiginin DMSO’ da ¢oziilerek alinan '"H NMR spektrumu

1
verilmistir. Bu spektruma gére, H NMR (400 MHz, DMSO): & (ppm)=9.92-9.74 (s,
2H, -OH), 9.38 (s, 1H, N=CH ve s, 1H, pirim. -CH), 8.65 (), 7.78 -6.76 (m, 11H, Ar-
H) ve 2.34-2.27 (s, 6H, 2x-CH3) piklerigdzlenmistir.

Sekil 3.17. ML2 Bilesiginin >°C NMR spektrumu

Sekil 3.17.” de ML2 bilesiginin DMSO’ da ¢oziilerek alinan BC NMR spektrumu

verilmigtir. Bu spektruma gore 13C NMR (400 MHz, DMSO): & (ppm)= 191.71 (Ph-
C=0), 170.64, 164.84, 151.65, 148.50, 148.08, 146.39, 144.56, 141.24, 134.73,
134.52, 130.44, 129.75, 129.34, 129.18, 119.92, 119.78, 119.31, 118.74, 116.01 (Ar-
0), 21.64,21.37 (2x —QH3) piklerigb6zlenmistir.
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Sekil 3.18. ML2 Bilesiginin FT-IR spektrumu

Sekil 3.18° de ML2 bilesiginin FT-IR spektrumu goriilmektedir. Bu spektrumda:
3400 (-OH), 3038 (aromatik C-H), 2930 (alifatik C-H), 1682(C=0), 1600-1565
(C=Nve C=C), 775-732 cm'de pirimidin halkas1 iskelet titresimi pikleri

goriilmektedir.

3.2.3. 5-(4-Metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(3,4,5-trimetoksifenilmetilen-amino)-
1H-pirimidin-2-on (ML3) Sentezi

1-Amino-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)- 1 H-pirimidin-2-on (M1) bilesiginden
0,319 g ile 3,4,5-trimetoksibenzaldehitten 0,196 g (1:1 mol) 0,001 mol alinarak ayr1
ayr1 balonlarda yaklasik 10 mL etanolde coziildii. Etanolde tamamen c¢6ziinen
maddeler, reaksiyon balonuna aliarak katalizor olarak az miktarda p-toluensiilfonik
asit ilave edildi. CaCl, kurutma bashg: takili geri sogutucu altinda, karigim 1,5 saat
kaynatildi. Ac¢ik sar1 renkteki madde de ¢okme olmadi. Madde manyetik karistirict
vasitasiyla oda sicakliginda 3 giin karistirildi. Bu asamada ¢okme oldu. Coken krem
renkli Uriin siiziilip alindi. Uygun kristallendirme vasitasi olan etanol ile
kristallendirildi. TLC (ince tabaka kromatografisi) takibi ve erime noktasi
tayinlerinden sonra, baslangic maddelerinden farkli bir iiriin oldugu anlasild. 'H

NMR, "C NMR ve FT-IR spektroskopik yontemleri vasitasi ile bilesigin yapisi
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aydmlatildi. ML3’ iin kapal formiiliiniin CcH»7N305 oldugu belirlendi. Verim:
%'75. Erime noktas1: 226-228°C’dir.

Asagida verilen spektrumlara gore yeni bir bilesik oldugu belirlenen (ML3) bilesigi
IUPAC adlandirma sistemine gore 5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(3,4,5-
trimetoksifenilmetilen-amino)-1H-pirimidin-2-on ~ (ML3) olarak  adlandirild.

Reaksiyon denklemi ise asagidaki gibidir.

o]

O A N-NHg y 0 O Z>N-N=CH
HyC HsC s OCH,8

\N/go * och, M o O N"~0
O H20

HyC H,cO  OCHg HsC HsCO

M-1 ML-3

Sekil 3.20. ML3 Bilesiginin 'H NMR spektrumu
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Sekil 3.20” de ML-3 bilesiginin DMSO’ da ¢oziilerek alman 'H-NMR spektrumu ver

1
ilmistir. Bu spektruma gére H NMR (400 MHz, DMSO):d (ppm)= 9.70 (s, 1H, N=C
H), 8.35 (s, 1H, pirim. -CH), 7.69-7.07 (m, 10H, Ar-H), 3.94-3.93 (S, 9H, 3X—OCH3),

2.30-2.31 (s, 6H, 2x—CH3) piklerigézlenmistir.

— I~ ~ N .;——"7/’ N\’ Ny

Sekil 3.21. ML3 Bilesiginin >°C NMR spektrumu

Sekil 3.21.” de ML3 bilesiginin DMSO’ da ¢oziilerek alinan BC NMR spektrumu

verilmistir. Bu spektruma gore 13C NMR (400 MHz, DMSO): & (ppm)= 191.73 (Ph-
C=0), 170.64, 169.30, 166.18, 153.67, 153.57, 149.06, 144.31, 141.30, 140.67,
134.84, 134.75, 134.44, 130.41, 130.22, 129.77, 129.65, 129,34, 129.19, 129.11,
116.10, 115.43, 106.73 (Ar-C), 79.75, 79.42, 79.09 (3x-OCH,), 21.60, 21.31 (2x -

CH.-) piklerigdzlenmistir.
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Sekil 3.22. ML3 Bilesiginin FT-IR spektrumu

Sekil 3.22.” de ML3 bilesiginin FT-IR spektrumu goriilmektedir. Bu spektrumda:
2939 (alifatik C-H), 1645 (C=0), 1600-1554 (C=N ve C=C), 729-695cm" de

pirimidin halkasr iskelet titresimi pikleri goriilmektedir.

3.2.4. 5-(4-Metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(4-hidroksifenilmetilen-amino)-1H-
pirimidin-2-tiyon (ML4) Sentezi

1-Amino-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)- 1 H-pirimidin-2-tiyon (M2) bilesiginden
0,335 g ile 4-hidroksibenzaldehitten 0,122 g (1:1mol) 0,001 mol alinarak ayr1 ayri
balonlarda yaklasik 10 mL etanolde c¢oziildii. Etanolde tamamen ¢6ziinen maddeler,
reaksiyon balonuna alinarak katalizor olarak az miktarda p-toluensiilfonik asit ilave
edildi. CaCl, kurutma baslhig takili geri sogutucu altinda, karisim 1,5 saat kaynatildi.
Koyu sar1 renkteki madde de ¢cokme olmadi. Madde manyetik karistiric1 vasitasiyla
oda sicakliginda 3 giin karistirildi. Bu asamada ¢okme oldu. Coken krem renkli iiriin
siiziilip alindi. Madde etanolle yikanarak saflastirildi. TLC (ince tabaka
kromatografisi) takibi ve erime noktasi tayinlerinden sonra baslangic maddelerinden

farkli bir iriin oldugu anlagildi. '"H NMR, "C NMR ve FT-IR spektroskopik
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yontemleri vasitas: ile bilesigin yapist aydinlatildi. ML4’ iin kapali formiiliiniin

Ca6H21N30s5 oldugu belirlendi. Verim: %72. Erime noktasi: 186-188°C’dir.

Asagida verilen spektrumlara gore yeni bir bilesik oldugu belirlenen ML4 bilesigi
IUPAC adlandirma sistemine gore 5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(4-
hidroksifenilmetilen-amino)- 1 H-pirimidin-2-tiyon ~ (ML4) olarak  adlandirild.
Reaksiyon denklemi ise asagidaki gibidir.

(0]

o}
DY e o 0 WA
HsC 8 N
g \N/&S + Ha O N S D
O -H20 OH
HyC OH HsC
M-2 ML-4
Sekil 3.23. ML4 Sentezi
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Sekil 3.24. ML4 Bilesiginin 'H NMR spektrumu
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Sekil 3.24.” de ML4 bilesiginin DMSO’ da coziilerek alinan 'H-NMR spektrumu

1

verilmistir. Bu spektruma gére H NMR (400 MHz, DMSO): & (ppm)= 10.52 (s, 1H,
-OH), 8.83 ve 8.74 (s, 1H, N=CH ve s, 1H, pirim. -CH), 7.81-6.97 (m, 12H, Ar-H)
ve 2.50-2.28 (s, 6H, 2x-CH3) piklerigézlenmistir.

o

Ny R

Sekil 3.25. ML4 Bilesiginin >C NMR spektrumu

Sekil 3.25.” de ML4 bilesiginin DMSO’ da ¢oziilerek alinan BC NMR spektrumu
verilmistir. Bu spektruma gore °C NMR (400 MHz, DMSO): & (ppm)= 191.59 (Ph-
C=0), 176.17, 169.36, 163.56, 162.55, 146.27, 145.11, 141.57, 134.13, 133.64,
132,61, 132.09, 130.51, 130.41, 129.91, 129.54, 129.38, 123.19, 120.28, 116.44,
116.30 (Ar-C), 21.65, 21.38 (2x-CH3) piklerigézlenmistir.
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Sekil 3.26. ML4 Bilesiginin FT-IR spektrumu

Sekil 3.26.” da ML4 bilesiginin FT-IR spektrumu goriilmektedir. Bu spektrumda:
3430 (OH gerilme), 3060 (aromatik C-H), 3060 (alifatik C-H), 1643 (C=0), 1602-
1582 (C=N ve C=C), 760-527 cm" de pirimidin halkas: iskelet titresimi pikleri

goriilmektedir.

3.2.5. 5-(4-Metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,3-dihidroksifenilmetilen-amino)-
1H-pirimidin-2-tiyon (MLS5) Sentezi

1-Amino-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)- 1 H-pirimidin-2-tiyon (M2) bilesiginden
0,335 g ile 2,3-dihidroksibenzaldehitten 0,138 g (1:1mol) 0,001 mol alinarak ayr1
ayr1 balonlarda yaklasik 10 mL etanolde coziildii. Etanolde tamamen c¢6ziinen
maddeler, reaksiyon balonuna aliarak katalizor olarak az miktarda p-toluensiilfonik
asit ilave edildi. CaCl, kurutma bashg: takili geri sogutucu altinda, karigim 1,5 saat
kaynatildi. Koyu sar1 renkteki madde de ¢cokme olmadi. Madde manyetik karistirict
vasitasiyla oda sicakliginda 3 giin karistirildi. Bu asamada ¢okme oldu. Coken krem
renkli iiriin siiziiliip alindi. TLC (ince tabaka kromatografisi) takibi ve erime noktasi
tayinlerinden sonra, baslangic maddelerinden farkli bir iiriin oldugu anlagild. 'H

NMR, "C NMR ve FT-IR spektroskopik yontemleri vasitasi ile bilesigin yapisi
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aydmlatildi. MLS’ iin kapali formiiliiniin CcH;N303S oldugu belirlendi. Verim:
9%75. Erime noktasi: 184-186°C’dir.

Asagida verilen spektrumlara gore yeni bir bilesik oldugu belirlenen MLS bilesigi
IUPAC adlandirma sistemine gore 5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,3-
dihidroksifenilmetilen-amino)-1H-pirimidin-2-tiyon (MLS) olarak adlandirild.
Reaksiyon denklemi ise asagidaki gibidir.

O O
O ANNHe 0 OH O Z>N-N=CH OH
HaC s A T Sy A OH
O N" 8 OH — » O
H20
HsC HsC

M-2 ML-5

Sekil 3.27. MLS Sentezi
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Sekil 3.28. MLS Bilesiginin 'H NMR spektrumu

Sekil 3.28." de MLS bilesiginin DMSO’ da ¢oziilerek alinan '"H NMR spektrumu

1

verilmistir. Bu spektruma gore H NMR (400 MHz, DMSO): & (ppm)= 10.29 (s, 1H,
-OH), 9.71 (s, 1H, -OH), 9.09 ve 8.94 (s, 1H, -N=CH ve s, 1H, pirim. -CH), 7.84-
6.81 (m, 11H, Ar-H) ve 2.51-2.28 ppm de (s, 6H, 2x-CH3) pikleri gozlenmistir.
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o

Sekil 3.29. MLS5 Bilesiginin '°C NMR spektrumu

Sekil 3.29. da MLS bilesiginin DMSO’ da ¢oziilerek alinan BC NMR spektrumu

verilmistir. Bu spektruma gore 13C NMR (400 MHz, DMSO): & (ppm)= 191.55 (Ph-
C=0), 176.30, 167.03, 163.85, 148.19, 146.41, 145.64, 145.08, 141.65, 134.19,
133.68, 130.58, 129.89, 129.56, 129.41, 128.49, 125.95, 120.67, 120.28, 119.98,
118.32 (Ar-C), 21.68, 21.41 (2x-CH3) pikleri gbzlenmistir.



46

788
70
anf
9176 }
60 827,04 553.63
$80.16 674.08
845
1022.1 |
50 1645 4 3.2
192l 76276
}359.8 1008.8
40 1514 | [11043
%1 e 14028 ump
1826 1462.1 11512
30
20
10
OAO T T T T T T T T T T T T 1
4000.0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600 450.0

cm-1

Sekil 3.30. MLS Bilesiginin FT-IR spektrumu

Sekil 3.30.” da MLS bilesiginin FT-IR spektrumu goriilmektedir. Bu spektrumda:
3350 (-OH), 3030 (aromatik C-H), 2917 (aromatik C-H), 1645 (C=0), 1604-1582
(C=N ve C=C ), 1251 (C=S) gerilme titresimi, 762-733 cm’'de pirimidin halkas1

iskelet titresimi pikleri goriilmektedir.
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Sekil 3.31. MLS bilesiginin LC-MS spektrumu
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LC/MS (m/z): 455 [C26H21N3SO3 +H+]; 333 [C26H21N3SO3-C7H602]

3.2.6. 5-(4-Metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(3,4,5-trimetoksifenilmetilen-amino)-
1H-pirimidin-2-tiyon (ML6) Sentezi

1-Amino-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)- 1 H-pirimidin-2-on tiyon (M2)
bilesiginden 0,335 g ile 3,4,5-trimetoksibenzaldehitten 0,96 g (1:1 mol) 0,001 mol
almarak ayr1 ayr1 balonlarda yaklasik 10 mL etanolde ¢oziildii. Etanolde tamamen
¢Oziinen maddeler, reaksiyon balonuna almarak katalizor olarak az miktarda p-
toluensiilfonik asit ilave edildi. CaCl, kurutma bashgi takili geri sogutucu altinda,
karisim 1,5 saat kaynatildi. Koyu sar1 renkteki madde de ¢okme olmadi. Madde
manyetik karistiric1 vasitasiyla oda sicakliginda 3 giin karistirildi. Bu asamada ¢okme
oldu. Coken krem renkli iiriin siiziilip alindi. Uygun kristallendirme vasitas1 olan
etanol ile kristallendirildi. TLC (ince tabaka kromatografisi) takibi ve erime noktasi
tayinlerinden sonra, baslangic maddelerinden farkli bir iiriin oldugu anlagild. 'H
NMR, °C NMR ve FT-IR spektroskopik yontemleri vasitasi ile bilesigin yapisi
aydmlatildi. ML6’ iin kapali formiiliiniin Cp4H»7N303S oldugu belirlendi. Verim:
%'76. Erime noktas1: 201-203°C’dir.

Asagida verilen spektrumlara gore yeni bir bilesik oldugu belirlenen ML6 bilesigi
IUPAC adlandirma sistemine gore 5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(3,4,5-
trimetoksifenilmetilen-amino)-1H-pirimidin-2-tiyon (ML6) olarak adlandirildi.
Reaksiyon denklemi ise asagidaki gibidir.

OCH;

OCHj

Sekil 3.32. ML6 Sentezi
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Sekil 3.33. ML6 Bilesiginin 'H NMR spektrumu

Sekil 3.33.” de ML6 bilesiginin DMSO’ da coziilerek alnan '"H-NMR spektrumu

1
verilmistir. Bu spektruma gére H NMR (400 MHz, DMSO): 6 (ppm)= 8.84 ve 8.82
(s, 1H, -N=CH ve s, 1H, pirim. -CH), 7.82-7.18 (m, 10H, Ar-H), 3.84-3.35 (s, 9H,
3x-OCH3) ve 2.50-2.28 ppm de (s, 6H, 2x-CH3) pikleri gozlenmistir.
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Sekil 3.34. ML6 Bilesiginin °C NMR spektrumu

Sekil 3.34° de ML6 bilesiginin DMSO’ da ¢oziilerek alinan BC NMR spektrumu

verilmistir. Bu spektruma gore 13C NMR (400 MHz, DMSO): & (ppm)= 191.52 (Ph-
C=0), 175.98, 169.76, 163.73, 153.64, 146.13, 145.10, 142.11, 141.64, 134.15,
133.59, 130.52, 129.91, 129.56, 129.44, 127.51, 120.45, 107.01, (Ar-C), 60.77,
56.53, 56.47 (3X—OQH3), 21.67,21.41 (2x —QH3) pikleri gdozlenmistir.
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Sekil 3.35 ML6 Bilesiginin FT-IR spektrumu

Sekil 3.35.” de ML6 bilesiginin FT-IR spektrumu goriilmektedir. Bu spektrumda:
3389 (-OH) gerilme titresimi, 3040 (aromatik C-H), 2961 (alifatik C-H), 1652
(C=0), 1602-1586 (C=N ve C=C), 1236 (C=S) gerilme titresimi, 763-729 cm’!

depirimidin halkasi iskelet titresimi pikleri goriilmektedir.

3.2.7. 5-(4-Metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,4-dimetoksifenilmetilen-amino)-
1H-pirimidin-2-on (ML7) Sentezi

1-Amino-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)- 1 H-pirimidin-2-on (M1) bilesiginden
0,319 g ile 2,4-dimetoksibenzaldehitten 0,166 g (1:1mol) 0,001 mol alinarak ayr1 ayr1
balonlarda yaklasik 10 mL etanolde c¢oziildii. Etanolde tamamen ¢6ziinen maddeler,
reaksiyon balonuna alinarak katalizor olarak az miktarda p-toluensiilfonik asit ilave
edildi. CaCl, kurutma bashgi takili geri sogutucu altinda karisim 3 saat kaynatildi.
Acik sar1 renkteki madde de ¢cokme olmadi. Madde manyetik karistirici vasitasiyla
oda sicakliginda 2 giin karigtirildi. Maddedeki etanol rotevapor vasitasiyla atild.
Kalan madde iizerine dietileter ilave edildi. Madde oda sicakliginda yaklasik 2 giin
karistirildi. Bu agsamada ¢okme oldu. Coken krem renkli iiriin siiziiliip alindi. Madde
saflastirilmak amaciyla etanolle yikandi. TLC (ince tabaka kromatografisi) takibi ve
erime noktasi tayinlerinden sonra, baslangic maddelerinden farkli bir iiriin oldugu

anlasildi. '"H NMR, "C NMR ve FT-IR spektroskopik yOntemleri vasitasi ile
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bilesigin yapist aydmlatildi. ML7’ iin kapali formiiliiniin Cy3H»5sN303 oldugu
belirlendi. Verim: %72. Erime noktasi: 200-202°C’dir.

Asagida verilen spektrumlara gore yeni bir bilesik oldugu belirlenen ML7 bilesigi
IUPAC adlandirma sistemine gore 5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,4-
dimetoksifenilmetilen-amino)- 1 H-pirimidin-2-on ~ (ML7) olarak  adlandirildi.
Reaksiyon denklemi ise asagidaki gibidir.

o H ocH,
CH=0 O AN
H3CO + H C
+ L, \N/go
H,0 O OCH,
HyC
M

L-7

Sekil 3.36. ML7 Sentezi
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Sekil 3.37. ML7 Bilesiginin 'H NMR spektrumu
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Sekil 3.37° de ML7 bilesiginin DMSO’ da coziilerek alinan 'H-NMR spektrumu

1
verilmistir. Bu spektruma gére H NMR (400 MHz, DMSO): é (ppm)= 9.58 (s, 1H, -
N=CH), 8.26 (s, 1H, pirim.-CH), 8.02-6.46 (m, 11 H, Ar-H), 3.88-3.87 (s, 6H, 2x-
OCH3), 2.38-2.29 (s, 6H, 2x-CH3) pikleri gbzlenmistir.
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Sekil 3.38. ML7 Bilesiginin °C NMR spektrumu

Sekil 3.38.” de ML7 bilesiginin DMSO’ da ¢oziilerek alinan BC NMR spektrumu

verilmistir. Bu spektruma gore 13C NMR (400 MHz, DMSO): & (ppm)= 191.69 (Ph-
C=0), 170.68, 165.21, 161.57, 161.43, 152.36, 148.85, 144.45, 141.69, 134.17,
133.56, 129.96, 129.43, 129.32, 129.00, 128.82, 116.21, 113.64, 106.24, 105.75,
97.90 (Ar-C), 55.74, 55.62 (2x-OCH3), 21.69, 21,46 (2x-CH3) pikleri gozlenmistir.
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Sekil 3.39. ML7 Bilesiginin FT-IR spektrumu

Sekil 3.39.” da ML7 bilesiginin FT-IR spektrumu goriilmektedir. Bu spektrumda:
3030 (aromatik C-H), 2921 (alifatik C-H), 1682-1639 (C=0), 1597-1505 (C=N ve
C=C), 767-740cm™ de pirimidin halkas: iskelet tiresimi pikleri gériilmektedir.

3.2.8. 5-(4-Metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(tiyofen-2-il-metilen-amino)-1H-
pirimidin-2-on (MLS8) Sentezi

1-Amino-5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)- 1 H-pirimidin-2-on (M1) bilesiginden
0,319 g ile tiyofen-2-karbaldehitten 0,112 g (1:1mol) 0,001 mol alinarak ayr1 ayri
balonlarda yaklasik 10 mL etanolde c¢oziildii. Etanolde tamamen ¢6ziinen maddeler,
reaksiyon balonuna alinarak katalizor olarak az miktarda p-toluensiilfonik asit ilave
edildi. CaCl, kurutma baghigi takili geri sogutucu altinda, karisim 3 saat kaynatildi.
Sar1 renkteki madde de ¢okme olmadi. Madde manyetik karistirict vasitasiyla oda
sicakhiginda 2 giin karistirildi. Maddedeki etanol rotavapor vasitasiyla atildi. Kalan
madde iizerine dietileter ilave edildi. Madde oda sicakliginda yaklasik 2 giin
karistirildi. Bu agsamada ¢okme oldu. Coken krem renkli iiriin siiziiliip alindi. Madde
saflastirilmak amaciyla etanol ile yikandi. TLC (ince tabaka kromatografisi) takibi ve

erime noktasi tayinlerinden sonra, baslangic maddelerinden farkli bir iiriin oldugu
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anlagildi. '"H NMR, "C NMR ve FT-IR spektroskopik yontemleri vasitasi ile
bilesigin yapisi aydinlatildi. MLS8’ iin kapali formiiliiniin Cy4Hi9N3O,S oldugu
belirlendi. Verim: %72. Erime noktasi: 190-192°C’dir.

Asagida verilen spektrumlara gore yeni bir bilesik oldugu belirlenen MLS8 bilesigi
IUPAC adlandirma sistemine gore 5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(tiyofen-2-
il-metilen-amino)- 1 H-pirimidin-2-on (MLS8) olarak adlandirildi. Reaksiyon denklemi
ise asagidaki gibidir.

HsC
ML-8
Sekil 3.40. ML8 Sentezi
E SRBABRR2=2E 28
| SN2 \/
112 1'1 10 9 é ; (]3 5 «; 3 2 ; pp'm

Sekil 3.41. MLS8 Bilesiginin 'H-NMR spektrumu
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Sekil 3.41. ’de MLS8 bilesiginin DMSO’ da coziilerek alinan 'H-NMR spektrumu

1
verilmistir. Bu spektruma gore H NMR (400 MHz, DMSO): & (ppm)= 10.03 (s, 1H,
-N=CH), 8.23 (s, 1H, pirim. -CH), 7.08-7.10 (m, 11H, Ar-H), 2.30-2.38 (s, 6H, 2x-

CHs) pikleri gozlenmistir.
] \\\\\\\\/% - N \%
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Sekil 3.42. ML8 Bilesiginin >°C NMR spektrumu

Sekil 3.42. de MLS8 bilesiginin DMSO’ da ¢oziilerek alinan BC NMR spektrumu

verilmistir. Bu spektruma gore 13C NMR (400 MHz, DMSO): & (ppm)= 191.43 (Ph-
C=0), 170.85, 156.82, 152.80, 149.74, 144.72, 142.05, 137.34, 135.08, 133.99,
133.28, 131.94, 130.00, 129.43, 129.10, 128.14, 116.81 (Ar-C), 21.73, 21,50 (2x-
CH3) pikleri gozlenmistir.
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Sekil 3.43. MLS8 Bilesiginin FT-IR spektrumu

Sekil 3.43° de MLS8 bilesiginin FT-IR spektrumu goriilmektedir. Bu spektrumda:
3022 (aromatik C-H), 2906 (alifatik C-H), 1641 (C=0), 1601-1414 (C=N ve C=C),

775-712 cm™ de pirimidin halkasi iskelet tiresimi pikleri goriilmektedir.



3.2.9. Schiff Bazlarinin Genel Sentez Mekanizmasi
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3.3. Komplekslerin Sentezi
3.3.1. MLS5 Bilesiginin Nikel Kompleksinin Sentezi (MK1)

0,0455 g (0,0001 mol) MLS (5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,3-
dihidroksifenilmetilen-amino)-1H-pirimidin-2-tiyon) bilesiginden alindi. Bir balonda
tizerine 10 mL etanol ilave edilerek ¢oziildii. Bagka bir balonda da 0,0475 g
NiCl,.6H,O bilesigi (0,0002 mol) 10 mL etanolde ¢oziildii. Her iki karisimda ayni
reaksiyon balonu icerisine alinarak geri sogutucu altinda 3 saat kaynatildi. Daha
sonra 2 giin oda sicakliginda karistirildi. Coziicli rotavapor vasitastyla atildi. Kalan
yagimsi madde iizerine dietileter ilave edildi. Oda sicakliginda manyetik karistirici
vasitasiyla 1 giin karistirildi. TLC (ince tabaka kromatografisi) takibi ve erime
noktasi tayinlerinden sonra, baslangic maddelerinden farkli bir iiriin oldugu anlasild:.
'H NMR, ">C NMR, LC-MS ve FT-IR spektroskopik yontemleri vasitasi ile bilesigin
yapist aydinlatildi. MK1’ in kapali formiiliiniin Cs,H4,NsOgNiCl, oldugu belirlendi.
Verim: %359. Erime noktasi: 254°C’dir.

Asagida verilen spektrumlara gore yeni bir bilesik oldugu belirlenen MK1 bilesigi
IUPAC adlandirma sistemine gore Bis [5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,3-
dihidroksifenilmetilen-amino)- 1 H-pirimidin-2-tiyon] dikloro Ni (II) (MK1) olarak
adlandirildi. Elde edilen madde kahverengi-mor renktedir. Asagida MK1

kompleksinin kimyasal yapis1 verilmistir.

_ J@

Sekil 3.44 Bis [5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,3-dihidroksifenilmetilen-
amino)- 1 H-pirimidin-2-tiyon] dikloro Ni (II) Kompleksi (MK1)
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Sekil 3.45. MK1 Bilesiginin 'H NMR spektrumu

Sekil 3.45.” de MK1 bilesiginin DMSO’ da c¢oziilerek alinan 'H NMR spektrumu

verilmistir. Bu spektruma gore 1H NMR (400 MHz, DMSO): 6= 9.50ve 7.70 ppm de
(s, 4H, -OH), 7.4 ppm de (s, 2H, N=CH ve s, 2H, pirimidin -CH), 6.78-5.14ppm
arasinda (m, 22H, Ar-H) ve 2,82-2,71 ppm de (s, 12H, 4xCH3-) pikleri gbzlenmistir.
Bu ligant icin —OH gruplarinin metal ile baglanma yaptig1 diisiiniilebilir. Fakat
kompleksin 'H NMR spektrumunda -OH piklerinin goriilmesi bu gruplar iizerinden

metale herhangi bir koordinasyon olmadigini gostermektedir.
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Sekil 3.46. MK1 Bilesiginin °C NMR spektrumu

MKI1 bilesiginin *C NMR spektrum degerleri 160 ppm de Ph—-C=0, 148.88, 145.85,
145.47, 143.39, 138.84, 130.59,130.28, 128.58, 125.70, ppm de (aromatik karbonlar)
21.81, 20.50ppm de -2CH3 grubu karbonlarina ait pikler gozlenmektedir.
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Sekil 3.47. MK1 Bilesiginin FT-IR spektrumu

Sekil 3.47° de MK1 bilesiginin FT-IR spektrumu verilmistir. FT-IR spektrumunda
3465 cm de —OH gerilme titresimi, 2918 cm™ de ise alifatik —CH gerilme titresimi
gozlenmektedir. 1661 cm” de (C=0O) grubuna ait gerilmetitresimigozlenmistir.
Ayrica —C=N gerilmetitresimi 1602 cm’ de gozlenmistir. —C=C gerilmetitresimi
1583 cm goriilmektedir. 1264 cm™ C=S gerilmetitresimine, 822-764 cm™ arasindaki
piklerinde molekiildeki pirimidin iskeletine ait titresimleri gostermektedir. Ayrica
738 cm” de cok siddetli bir pik olarak metal ligant bagma ait gerilme titresimi
g6zlenmektedir. MLS5 ligandinda 1604 cm™ de goriilen orta siddette C=N piki MK1
kompleksinde 1602 cm™ de ve keskin bir pik olarak karsimiza ¢ikmaktadir. 1251 cm’
' de tespit edilen zayif C=S gerilme titresim piki ise bu noktadan metale
koordinasyon nedeni ile 1264 cm™ de orta siddette, pik olarak karsimiza ¢ikmaktadir.
FT-IR verileri bize ligandin —-S ve —N atomlarindan baglandigim1 gostermektedir.

MKT1 ligand: ¢ift diglidir.
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Sekil 3.48. MK1 Bilesiginin LC-MS spektrumu

LC/MS (m/z): 1060 [M* + Na']; 967 [M*- 2Cl]; 333 [Cy6H21N3SO3-C7Hs02]; 125
[CTH602].

3.3.2. MLS5 Bilesiginin Bakir Kompleksinin Sentezi (MK2)

0,0455 ¢ (0,0001 mol) MLS (5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,3-
dihidroksifenilmetilen-amino)-1H-pirimidin-2-tiyon) bilesiginden alindi. Bir balonda
tizerine 10 mL etanol ilave edilerek c¢oziildii. Bagka bir balonda da 0,0268 g CuCl,
bilesigi (0,0002 mol) 10 mL etanolde ¢o6ziildii. Her iki karisimda ayni reaksiyon
balonu icerisine alinarak geri sogutucualtinda 3 saat kaynatildi. Daha sonra 2 giin oda
sicakhiginda karistirildi. Etanol rotavapor vasitasiyla atildi. Kalan yagimsi madde
tizerine dietileter ilave edildi. Oda sicakliginda manyetik karistirict vasitasiyla 1 giin
karistirildi. TLC (ince tabaka kromatografisi) takibi ve erime noktasi tayinlerinden
sonra, baslangic maddelerinden farkli bir iiriin oldugu anlasildi. '"H NMR, °C NMR
ve FT-IR spektroskopik yontemleri vasitasi ile bilesigin yapisi aydinlatildi. MK2’ in
kapali formiiliiniin [Cs5;H4oNgO6S2CL]Cu oldugu belirlendi. Verim: %355, Erime
noktast: 191°C dir.Asagida verilen spektrumlara gore yeni bir bilesik oldugu
belirlenen MK2 bilesigi IUPAC adlandirma sistemine gore Bis [5-(4-metilbenzoil)-
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4-(4-metilfenil)-1-(2,3-dihidroksifenilmetilen-amino)- 1 H-pirimidin-2-tiyon] dikloro
Cu (II) (MK2) olarak adlandirildi. Elde edilen madde toprak-kahve renktedir.
Asagida MK2kompleksinin kimyasal yapis1 verilmistir.

HsC >\ \\\\\\ | ’///

=N

HsC Q

Sekil 3.49. Bis [5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,3-dihidroksifenilmetilen-
amino)- 1 H-pirimidin-2-tiyon] dikloro Cu (II)Kompleksi (MK2)
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Sekil 3.50. MK2 Bilesiginin 'H-NMR spektrumu

MK2 Bilesiginin 'H NMR spekrumu incelendiginde, 8= 9.59 ppm de (s, 1H, -OH),
9.09 ve 8.92 ppm de (s, 1H, =CH ve s, 1H, pirim. -CH), 8.19-7.22 ppm arasinda (m,
14H, Ar-H) ve 6.57-6.55 ppm de (s, 6H, 2xCH3s-) pikleri gozlenmistir. Bu ligant i¢in
-OH grubunun metal ile baglanma yaptigi diisiiniilebilir. Fakat 'H NMR
spektrumunda -OH pikinin goriilmesi bu grup iizerinden metale herhangi bir
koordinasyon olmadigini gostermektedir. Molekiilde bulunan -OH gruplar1 ¢oziicii
ye ait su piki ile etkileserek pik siddetinin artmasina sebep olmaktadir. Bu nedenle

molekiilde bulunan diger piklerin siddetleri azalmistir.
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Sekil 3.51. MK2 Bilesiginin °C NMR spektrumu

Sekil 3.51.” de MK2 bilesiginin DMSO’ da ¢oziilerek alinan BC NMR spektrumu

13
verilmistir. Bu spektruma gére C NMR (400 MHz, DMSO): 6 (ppm)= 148.58 (Ph—
C=0, 138.05, 131.24, 130.54, 130.10, 129.67, 129.37, 129.03, 128.52, 127.40,
126.53, 125.97 (Ar-C), 29.63 ve 29.32 (2x-CHj3) grubu karbonlarma ait pikler

gozlenmektedir.
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Sekil 3.52. MK2 Bilesiginin FT-IR spektrumu

Sekil 3.52° de MK2 bilesiginin FT-IR spektrumu verilmistir. FT-IR spektrumunda
2917 cm de alifatik —CH gerilme titresimi gozlenmektedir. 1648 cm™ de (C=0)
grubuna ait gerilme titresimi gozlenmistir. Ayrica —C=N gerilme titresimi 1601 cm’
de gdzlenmistir. -C=C gerilmetitresimi 1580 cm™ goriilmektedir. 1260 cm'civarinda
C=S gerilme titresimi piki goriilmektedir. 814-678 cm” arasindaki piklerde
molekiildeki pirimidin iskeletine ait titresimleri gostermektedir. Ayrica 790 cm’'
civarinda da metal ligant bagina ait gerilme titresimi gozlenmektedir. FT-IR verileri
bize ligandin metale -S ve -N atomlarmdan baglandigini gostermektedir. MK2

ligand ¢ift diglidir.
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Sekil 3.53. MK2 Bilesiginin LC-MS spektrumu

LC/MS (m/z): 1043 [M+]; 455 [C26H21N3SO3]; 333 [C26H21N3SO3-C7H602];1066
[M*+ Na™].

3.3.3. MLS5 Bilesiginin Kobalt Kompleksinin Sentezi (MK3)

0,0455 ¢ (0,0001 mol) MLS (5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,3-
dihidroksifenilmetilen-amino)-1H-pirimidin-2-tiyon bilesiginden alindi. Bir balonda
tizerine 10 mL etanol ilave edilerek ¢oziildii. Bagka bir balonda da 0,0476 g
CoCl,.6H,0 bilesigi (0,0002 mol) 10 mL etanolde ¢oziildii. Her iki karisimda ayni
reaksiyon balonu icerisine alinarak geri sogutucualtinda 3 saat kaynatildi. Daha sonra
2 giin sogukta karistirildi. Etanol rotavapor vasitasiyla atildi. Kalan yagimsi1 madde
tizerine dietileter ilave edildi. Oda sicakliginda manyetik karistirict vasitasiyla 1 giin
karistirildi. TLC (ince tabaka kromatografisi) takibi ve erime noktasi tayinlerinden
sonra, baslangic maddelerinden farkli bir iiriin oldugu anlasildi. '"H NMR, °C NMR
ve FT-IR spektroskopik yontemleri vasitasi ile bilesigin yapisi aydnlatildi. MK3’ in
kapali formiiliiniin Cs;H42N¢O6S2CoCl, oldugu belirlendi. Verim: %80. Erime
noktast: 279°C’dir.Asagida verilen spektrumara gore yeni bir bilesik oldugu
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belirlenen MK3 bilesigi IUPAC adlandirma sistemine gore Bis [5-(4-metilbenzoil)-
4-(4-metilfenil)-1-(2,3-dihidroksifenilmetilen-amino)- 1 H-pirimidin-2-tiyon] dikloro
Co (II) (MK3) olarak adlandirildi. Elde edilen madde kahverengi renktedir. Asagida
MK3 kompleksinin kimyasal yapis1 verilmistir.
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Sekil 3.54 Bis [5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,3-dihidroksifenilmetilen-
amino)- 1 H-pirimidin-2-tiyon] dikloroCo (II)Kompleksi (MK3)
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Sekil 3.55. MK3 Bilesiginin 'H-NMR spektrumu

MK3 bilesiginin '"H NMR spekrumu incelendiginde, 8= 10.24 ve 10.15ppm de (s,
2H, -OH), 10.04 ve 9.63 ppm de (s, 2H, pirim. -CH) ve 9.16 ve 9.05 ppm de (s,
2H=CH), 8.91-6.53 ppm arasinda (m, 22H, Ar-H) ve 2.49-2.30 ppm de (s, 12H,
4xCHs-) piklerigdzlenmistir. Bu ligand i¢cin -OH grubunun metal ile baglanma
yaptig1 diisiiniilebilir. Fakat '"H NMR spektrumunda -OH pikinin gériilmesi bu grup

tizerinden metale herhangi bir koordinasyon olmadigini gostermektedir.
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Sekil 3.56. MK3 Bilesiginin °C NMR spektrumu

Sekil 3.56.” de MK3 bilesiginin DMSO’ da ¢oziilerek alman *C NMR spektrumu

13
verilmistir. Bu spektruma gore C NMR (400 MHz, DMSO): § (ppm)= 138.00 (Ph—
C=0, 131.80, 131.05, 130.85, 130.24, 129.91, 129.41, 128.53, 126.93, 126.03 (Ar-
C©), 21,24 (2x-CH3, grubu karbonlarina ait pikler gdzlenmektedir.
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Sekil 3.57. MK3 Bilesiginin FT-IR spektrumu

Sekil 3.57° de MK3 bilesiginin FT-IR spektrumu verilmistir. FT-IR spektrumunda
3379 cm! de —OH gerilme titresimi, 2900 cm’! civarinda da ise alifatik —CH gerilme

titresimi gozlenmektedir. 1660 cm’ de (C=0) grubuna ait

gerilmetitresimigdzlenmistir. Ayrica -C=N  gerilmetitresimi 1600 cm” de
gozlenmistir. -C=C gerilmetitresimi 1579 cm'goriilmektedir. 813-680 cm’'
arasindaki piklerinde molekiildeki pirimidin iskeletine ait titresimleri gdstermektedir.
Ayrica 680 cm” de metal ligant bagina ait gerilme titresimi gozlenmektedir. FT-IR
verileri bize ligandin —S ve —N atomlarindan baglandigin1 gostermektedir. MK3

ligand ¢ift dislidir.
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Sekil 3.58. MK3 Bilesiginin LC-MS spektrumu

LC/MS (m/z) 969 [M+- 2C1], 999 [M+- Cl] ,455 [C26H21N3SO3]; 330 [C26H21N3SO3-
C7H602—2H+].

3.3.4. MLS5 Bilesiginin Giimiis Kompleksinin Sentezi (MK4)

0,0455 g (0,0001 mol) ML-5 (5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,3-
dihidroksifenilmetilen-amino)-1H-pirimidin-2-tiyon bilesiginden alindi. Bir balonda
tizerine 10 mL etanol ilave edilerek ¢oziildii. Bagka bir balonda da 0.0170 g
AgNOsbilesigi (0,0001 mol) 10 mL etanolde ¢oziildii. Her iki karisimda ayni
reaksiyon balonu icerisine alinarak oda sicakliginda manyetik karistirict vasitasiyla 2
giin sogukta karigtiriddi. TLC (ince tabaka kromatografisi) takibi ve erime noktasi
tayinlerinden sonra, baslangic maddelerinden farkli bir iiriin oldugu anlasildi. 'H
NMR, "C NMR ve FT-IR spektroskopik yontemleri vasitasi ile bilesigin yapisi
aydmlatildi. MK4’ in kapali formiiliiniin Cs;H4:N¢OsS2AgNO3 oldugu belirlendi.
Verim: %80. Erime noktasinin 300°C’den yiiksek oldugu goriildii. Asagida verilen
spektrumlara gore yeni bir bilesik oldugu belirlenen MK4 bilesigi IUPAC
adlandirma  sistemine gore Bis  [5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,3-

dihidroksifenilmetilen-amino)-1H-pirimidin-2-tiyon] Ag (I) nitrat (MK4) olarak



adlandirildi. Elde edilen madde siyah renktedir. Erime noktast 300°C iizeri ve verimi

%'76 olarak belirlenmistir. Asagida MK4 kompleksinin kimyasal yapis1 verilmistir.
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Sekil 3.59. Bis [5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,3-dihidroksifenilmetilen-

amino)- 1 H-pirimidin-2-tiyon] Ag (I)Kompleksi (MK4)
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Sekil 3.60. MK4 Bilesiginin 'H-NMR spektrumu

.25
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MK4 bilesiginin '"H NMR spekrumu incelendiginde, 8= 9,59 ppm de (s, 1H, -OH),
9.09 ve 8.92 ppm de (s, 1H, =CH ve s, 1H, pirimidin -CH), 8.19-7.22 ppm arasinda
(m, 14H, Ar-H) ve 6,57-6,55 ppm de (s, 6H, 2xCH3-) pikleri gbozlenmistir. Bu ligand
icin -OH grubunun metal ile baglanma yaptig: diisiiniilebilir. Fakat 'H NMR

spektrumunda -OH pikinin goriilmesi bu grup iizerinden metale herhangi bir

koordinasyon olmadigin1 gostermektedir.
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Sekil 3.61. MK4 Bilesiginin °C NMR spektrumu

Sekil 3.61.” de MK4 bilesiginin DMSO’ da c¢oziilerek alinan BC NMR spektrumu

13
verilmistir. Bu spektruma gére C NMR (400 MHz, DMSO): & (ppm)= 135.00,
130.57, 130.27, 129.87, 129.54, 129.37, 129.19, (Ar-C), 21.24 karbonlarina ait pikler

gozlenmektedir.
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Sekil 3.62. MK4 Bilesiginin FT-IR spektrumu

Sekil 3.62° de MK4 bilesiginin FT-IR spektrumu verilmistir. FT-IR spektrumunda
2900 cm” civarinda alifatik —CH gerilme titresimi gozlenmektedir. 1500 cm’
dolaylarmda (C=0) grubuna, 1602cm'civarmda —C=N gruplarma ve 1380 cm’
'civarinda C=S grubuna ait gerilme titresim pikleri gozlenmistir. 886-777 cm’
arasindaki piklerinde molekiildeki pirimidin iskeletine ait titresimleri gostermektedir.
FT-IR verileri bize ligandin -S ve -N atomlarindan baglandigini gostermektedir.

MK4 ligand: c¢ift diglidir.
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Sekil 3.63. MK4 Bilesiginin LC-MS spektrumu

LC/MS (l’I]/Z)I 1017 [M+ - NO-3—2H+]; 455 [C26H21N3SO3]; 333 [C26H21N3SO3-
C7H(,Oz].

3.3.5. MLS5 Bilesiginin Platin Kompleksinin Sentezi (MKS5)

0,0455 ¢ (0,0001 mol) MLS (5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,3-
dihidroksifenilmetilen-amino)-1H-pirimidin-2-tiyon bilesiginden alindi. Bir balonda
tizerine 10 mL etanol ilave edilerek ¢oziildii. Bagka bir balonda da 0,0532 g PtCl,
bilesigi (0,0002 mol) 10 mL etanolde ¢o6ziildii. Her iki karisimda ayni reaksiyon
balonu icerisine almarak 3 giin oda sicakliginda karistirildi. TLC (ince tabaka
kromatografisi) takibi ve erime noktasi tayinlerinden sonra, baslangi¢c maddelerinden
farkli bir iriin oldugu anlagildi. '"H NMR, "C NMR ve FT-IR spektroskopik
yontemleri vasitasi ile bilesigin yapisi1 aydinlatildi. MKS’ in kapali formiiliiniin
[C52HaoN6O6S2]PtCl,  oldugu  belirlendi. Verim: %52. Erime noktas:: 300°C
tizerindedir. Asagida verilen spektrumara gore yeni bir bilesik oldugu belirlenen
MKS bilesigi IUPAC adlandirma sistemine gore [5-(4-metilbenzoil)-4-(4-
metilfenil)-1-(2,3-dihidroksifenilmetilen-amino)- 1 H-pirimidin-2-tiyon] Pt (II) kloriir
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(MKS) olarak adlandirildi. Elde edilen madde kiremit renktedir. Asagida MKS

kompleksinin kimyasal yapis1 verilmistir.
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Sekil 3.64. [5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)- 1-(2,3-dihidroksifenilmetilen-amino)-
1 H-pirimidin-2-tiyon] dikloro Pt (II) Kompleksi (MKS)
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Sekil 3.65. MKS Bilesiginin 'H-NMR spektrumu

MKS35 bilesiginin '"H NMR spekrumu incelendiginde, 8= 10.35 ve 10.25ppm de (s,
2H, -OH), 9.13 ve 9.00 ppm de (s, 1H, =CH) ve 8.86 ile 8.77 ppm de (s, 1H,
pirimidin -CH), 8.25-6.85 ppm arasinda (m, 11H, Ar-H) ve 2.27-2.37 ppm de (s, 6H,
2xCHj3-) pikleri gozlenmistir. Bu ligandin -OH gruplar: ile metale baglanarak bir
koordinasyon bilesigi yaptigi diisiiniilebilir. Fakat kompleksin 'H NMR
spektrumunda -OH piklerinin goriilmesi bu gruplar iizerinden metale herhangi bir

koordinasyon olmadigini gostermektedir.
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Sekil 3.66. MKS5 Bilesiginin °C NMR spektrumu

Sekil 3.66.” da MKS bilesiginin DMSO’ da c¢oziilerek alinan BC NMR spektrumu

13
verilmistir. Bu spektruma gére C NMR (400 MHz, DMSO): 6 (ppm)= 183.58 (Ph—
C=0, 145.71, 142.46, 140.59, 130.87, 130.69, 130.19, 129.99, 129.79, 129.65,
129.54, 128.92 (Ar-C), 21.74 ve 21.57 (2x-CHj3y grubu karbonlarma ait pikler

gozlenmektedir.
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Sekil 3.67. MKS Bilesiginin FT-IR spektrumu

Sekil 3.67° de MKS bilesiginin FT-IR spektrumu verilmistir. FT-IR spekrumunda ise
3650 cm™ de —OH gerilme titresimi, 2966 cm™ de ise alifatik —CH gerilme titresimi
gozlenmektedir. 1661 cm™” de (C=0) grubuna ait gerilme titresimi gdzlenmistir.
Ayrica —C=N gerilme titresimi 1602 cm™ de gézlenmistir. -C=C gerilme titresimi
1580 cm’goriilmektedir. 894 cm’ civarimdaki pikler molekiildeki pirimidin
iskeletine ait titresimleri gostermektedir. Ayrica 750 cm™ de metal ligand bagma ait
gerilme titresimi gozlenmektedir. M5 ligandinda 1604 cm™ de gériilen orta siddette
pik MK5 kompleksinde 1602 cm™ de ve zayif bir pik olarak karsimiza ¢ikmaktadur.
1251 cm™ de tespit edilen zayif C=S gerilme titresim piki ise bu noktadan metale
koordinasyon nedeni ile 1260 cm™ de yayvan bir pik olarak tespit edilmistir. FT-IR

verileri bize ligandin —S ve —N atomlarindan baglandigini gdstermektedir.

Tim spektroskopik verilerin 1518inda MLS ligandinin —S ve -N atomlarmmdan

koordinasyon yapan ¢ift disli bir ligand oldugu sonucunu ¢ikarabiliriz
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Sekil 3.68. MKS Bilesiginin LC-MS spektrumu

LC/MS (m/z): 735 [M+ a1 NH4+]; 455 [C26H21N3SO3]; 333 [C26H21N3SO3 - C7H602].

3.3.6. MLS5 Bilesiginin Palladyum Kompleksinin Sentezi (MK6)

0,0455 g (0,0001 mol) ML-5 (5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,3-
dihidroksifenilmetilen-amino)-1H-pirimidin-2-tiyon bilesiginden alindi. Bir balonda
tizerine 10 mL etanol ilave edilerek ¢oziildii. Baska bir balonda da 0,0652 g CL4K,Pd
bilesigi (0,0002 mol) 10 mL etanolde ¢o6ziildii. Her iki karisimda ayni reaksiyon
balonu icerisine almarak 3 giin oda sicakliginda karistirildi. TLC (ince tabaka
kromatografisi) takibi ve erime noktasi tayinlerinden sonra, baslangic maddelerinden
farkli bir iriin oldugu anlagildi. '"H NMR, "C NMR ve FT-IR spektroskopik
yontemleri vasitasi ile bilesigin yapisi1 aydinlatildi MK6’ in kapali formiiliiniin
[C52H4oN6O6S2]PdCLoldugu  belirlendi. Verim: %355. Erime noktasi: 286°C’dir.
Asagida verilen spektrumlara gore yeni bir bilesik oldugu belirlenen MK6 bilesigi
IUPAC adlandirma sistemine gore [5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)-1-(2,3-
dihidroksifenilmetilen-amino)-1H-pirimidin-2-tiyon] Pd (II) kloriir (MK6) olarak
adlandirildi. Elde edilen madde kahverengi renktedir. Asagida (MK6) kompleksinin

kimyasal yapis1 verilmistir.
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Sekil 3.69 [5-(4-metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)- 1-(2,3-dihidroksifenilmetilen-amino)-
1 H-pirimidin-2-tiyon] dikloro Pd(II) Kompleksi (MK6)
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Sekil 3.70. MK6 Bilesiginin 'H-NMR spektrumu

83
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MKG6 bilesiginin '"H NMR spekrumu incelendiginde, 8= 10,13 ve 9.78 ppm de (s,
2H, -OH), 9.47ppm de (s, 2H, pirimidin—-CH), 8.52(s, 2H, N=CH), 7.87-6.59 ppm
arasinda (m, 22H, Ar-H) ve2,50-2,36ppm de (s, 6H, 2xCH3-) pikleri gézlenmistir. Bu
ligand icin —~OH grubunun metal ile baglanma yaptig: diisiiniilebilir. Fakat '"H NMR
spektrumunda -OH pikinin goriilmesi bu grup iizerinden metale herhangi bir

koordinasyon olmadigin1 gostermektedir.
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Sekil 3.71. MK6 Bilesiginin °C NMR spektrumu

Sekil 3.71." de MKG®6 bilesiginin DMSO’ da c¢oziilerek alinan BC NMR spektrumu

13
verilmistir. Bu spektruma gore C NMR (400 MHz, DMSO): § (ppm)= 191.06 (Ph—
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C=0, 171.04, 164.40, 157.45, 153.88, 148.87, 146.26, 143.69, 142.59, 142.21,
133.58, 132.03, 130.92, 130.78, 130.25, 130.14, 129.97, 129.75, 129.64, 128.75,
127.98, 126.26, 125.96, 123.41, 118.88, 116.51, 115.68 (Ar-C), 21.78 ve 21.54 (2x-

CH3) grubu karbonlarma ait pikler gézlenmektedir.
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Sekil 3.72. MK6 Bilesiginin FT-IR spektrumu

Sekil 3.72° de MK®6 bilesiginin FT-IR spektrumu verilmistir. FT-IR spektrumunda
2982 cm’ de alifatik —CH gerilme titresimi gézlenmektedir. 1651 cm™ de (C=0)
grubuna ait gerilme titresimi gozlenmistir. Ayrica —C=N gerilme titresimi 1602 cm’
de gozlenmistir. —-C=C gerilme titresimi 1568 cmgoriilmektedir. 819-730 cm’
arasindaki piklerinde molekiildeki pirimidin iskeletine ait titresimleri gostermektedir.
Ayrica 763 cm’' de metal ligant bagina ait gerilme titresimi gozlenmektedir. Ligantta
1251 cm™ de tespit edilen zayif C=S gerilme titresim piki ise bu noktadan metale
koordinasyon nedeni ile 1286 cm” de orta siddette bir pik olarak karsimiza
cikmaktadir. FT-IR verileri bize ligandin —S ve —N atomlarindan baglandigini
gostermektedir. MK6 ligand: cift dislidir.
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Sekil 3.73. MK6 Bilesiginin LC-MS spektrumu

LC/MS (m/z): 640 [[C26H21N3SO3] C12 Pd] I NH4+; 772 BiS[C26H21N3SO3—C7H602]
Pd; 457 [C26H21N3SO3+ 2H+]; 333 [C26H21N3SO3-C7H602].

3.3.7. Komplekslerin Magnetik Susseptibilite ve iletkenlik Olciimleri
3.3.7.1. Komplekslerin Magnetik Susseptibilite Olciimleri

Manyetik alandaki maddelerin manyetik 6zellik kazandigi bilinen bir gergektir.
Maddenin kazandigr bu manyetizma “birim hacimde ki toplam manyetik moment”
olarak nitelendirilebilir. Maddelerin manyetiklik 0©zelliklerini inceleyen bilime
“manyetokimya” denir. Maddenin bu o6zellikleri manyetik Olciimler ile incelenir.
Manyetik alanda bulunan maddelerin manyetik Ozelliklerinin derecesi manyetik
duyarlik olarak bilinir ve boyutsuz bir biiyiikliiktiir. Manyetik duyarlilik (y),
manyetik Ozelligin (M) uygulanan manyetik alana (H) orani alinarak bulunabilir.
Manyetik duyarliligi bulmada kullanilan yontemler Gouy terazisi, Faraday yontemi
ve NMR spektroskopisi gibi yontemlerdir. Maddenin atom ve kristal oOrgi
biiyiikliiklerine baglh olan manyetizmanm, sicakliga duyarhiligi ise degiskendir.
Manyetizmanin bazi ¢esitleri:

(a) Diyamanyetizma
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(b) Paramanyetizma
(c) Ferromanyetizma
(d) Ferrimanyetizma

(e) Antiferromanyetizma olarak verilebilir.

Tiim elektronlar1 eslesmis olan diyamanyetik maddeler, dis manyetik alan tarafindan
zayif olarak itilirler; ornek olarak Cu, N,, BaSO, verilebilir. Paramanyetik 6zellik
gosteren maddeler, eslesmemis elektronlara sahip olduklar1 i¢in manyetik alan
icerisinde gii¢siiz bir ¢cekime maruz kalirlar. Elektronlarin spin ve orbital hareketlerin
ile manyetizma olusur. Dis manyetik alan kalktiginda manyetizmalar1 yok olur.
Eslesmemis elektron sayisi ile paramanyetik 6zellik dogru orantilidir. Ornek olarak
Fe, Mg verilebilir. Ferromanyetik maddeler, Curie sicakligr altinda kalict manyetik
ozellige sahiptirler. Ferromagnetizma paramanyetizmanin 1000 katindan biiyiiktiir.
Atomlarm manyetik momentleri ayn1 dogrultudadir ve manyetik alan kalktiginda da
manyetik 6zelliklerini korurlar; Ornek olarak Fe, Ni, Co verilebilir. Ferrimanyetik
maddelerin kristal icindeki iyonlarmin manyetik momentleri antiparalel yonelmistir.
Birbirlerini tamamen yok etmemistir, net manyetik moment hald mevcuttur. Ornek
olarak “magnetit” verilebilir. Antiferromanyetik maddeler de yonelmeler sonucu
atom veya iyonlarin manyetik momentleri birbirlerini yok eder, net manyetik
moment sifir olur. Baz1 manyetik 6zellige sahip maddelerin manyetik duyarliklar:
sOyle siralanabilir. Antiferromanyetik maddelerde, sicaklik arttikga y degeri artar.
Paramanyetik maddelerde, sicaklik arttikca x degeri degismez veya azalir.
Lantanitler, sicaklikla ters orantili olarak Once paramanyetikten antiferromanyetige
doniisiirler sonra ferromanyetik olurlar. Ferromanyetik maddeler Curie sicakligi
(Tc)’na ve antiferromanyetik maddeler ise Néel sicaklig1 (TN) na kadar 1sitildiginda
manyetik Ozelliklerini kaybederler ve  paramanyetik maddelere doniisiirler.
Atomlardaki elektronlarin hareketi manyetik momenti (1) meydana getirir. Manyetik
momentin agisal momentumla bagintisi su sekildedir; p = — g ug J. Burada g Lande
g-faktoriidiir, ug atomik manyetik moment birimidir ve Bohr magneton adi1 verilir, J
acisal momentumdur. Negatif yiik i¢cin manyetik moment ve agisal momentum ters
yoneldigi i¢in eksi isaretlidir. J = L + S ve g = 2 (elektron i¢in) Sadece elektron

spinlerini dikkate alirsak us = — 2 ug S Burada S toplam spin kuantum sayisidir. Bu
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ifade su sekilde gosterilebilir: pg = 2 pB\/S(S + 1) yadaps=ypsp Vn(n+2). Burada n
eslesmemis elektron sayist ve S = n/2 dir. Manyetik moment dogrudan olciilemez
ama manyetik duyarliktan hesaplanir. peg = 2.84 Tym. Burada per, manyetik
duyarliga baghdir ve etkin manyetik moment, ym, molar manyetik duyarlik olarak
bulunur. Molar manyetik duyarlik, gram manyetik duyarlik ve molekiil agirhiginin
carpmmudir. v = ¥ X M Molar manyetik duyarlik, maddelerdeki diger atomlarin
diyamanyetik katkismni da igerdiginden teorik olarak ol¢giilen degerin deneysel degere
daha yakm olmas: i¢in ligantlar, atomlar veya i¢ kabuk elektronlari, icin
diyamanyetik regiilasyonlar yapilmali ve molar duyarlik degerine ilave edilmelidir.
Yeni formiil su sekilde olmalidir; ym (diizeltilmis) = ym para + ymdiya (ligant) +
ymdiya (diger) +ymdiya (ic kabuk elektronlari) .

3.3.7.2. Komplekslerin iletkenlik Olciimleri

Elektrolitik ¢ozeltilerdeki iletkenlik iyonlarm hareketliliginden kaynaklanmaktadir.
Sicaklik yiikseldik¢e solvatasyonun azalmasi ve viskozitenin diigsmesi iyonlarin daha

hizl1 hareket etmelerine neden oldugu i¢in elektrolitik iletkenlik sicaklikla artar.

Ohm yasasi ile tanimlanan R direncinin tersine elektrik iletimi denir ve genellikle G
ile simgelenir. Buna gore diren¢ azaldikca elektrik iletimi artmaktadir. Elektrik

iletimi birimi Siemens olarak adlandirilmis olup S=Q olarak yazilir.

Birbirinden 1 cm uzaklikta 1 cm® k iki levha arasinda bulunan herhangi bir ¢6zeltinin
Q cinsinden Olgiilen direncine 6zdireng (p) adi verilir ve tersine (1/p) ise iletkenlik
(L) denir. Direng; R:kp ile verilir, k orant1 sabitidir ve hiicre cinsine gore degeri
farklilik gosterir. p:1/L oldugu icin yukaridaki formiil R: k/L olarak yazilabilir. Bir
cozeltinin elektriksel iletkenliginin belirlenmesi icin elektrolit ¢ozeltinin Olgiilen
iletkenliginin standart kosullar altindaki iletkenlikle karsilastiriimas: gereklidir.
Molar iletkenlik terimi burada karsimiza c¢ikar ve derisimi 1 M olan 1 mL’ lik
cOzeltinin Olgiilen iletkenlik degeridir. Konsantrasyonu M olan bir ¢6zeltinin
iletkenligi ise A: (1000.L)/M dir. M: cozelti konsantrasyonu ve L:¢Ozeltinin 6z

iletkenligidir (Buna gére iletkenlik S m™ ya da S cm™ birimi ile verilir).
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Bilinen iyonik maddelerin molar iletkenlikleri ile herhangi bir tuzun iletkenligi
karsilastirilarak tuzun iyon sayisi bulunabilir. Iyon sayilar1 bilinen bilesiklerin molar
iletkenlikleri hesaplanarak tablolar hazirlanmistir. Bu tablolar vasitasi ile molar

iletkenligini hesapladigimiz komplekslerin iyon sayilari tespit edilebilir.



4. BOLUM
TARTISMA-SONUC

4.1. Tartisma ve Sonuc

Aminopirimidin ve tiirevleri biyolojik ve farmokolojik acidan biiyiik 6neme sahip
heterosiklik bilesiklerdir. Son yillarda antimikrobiyal, antikanser, antioksidant,
antitimor, antialerjik, antiviral, herbisit vb. biyolojik aktivite gosteren, bircok
aminopirimidin tiirevi bilesik sentezlenerek literatiire kazandirilmistir. Heterosiklik
bilesiklerin 6onemli bir smifi olan pirimidin tiirevi bilesikler biyolojik, farmokolojik
ve kemoterapik Ozellik gosteren molekiiller olmasi nedeniyle ilgi odagi haline

gelmistir.

Bu caligmada Oncelikle baslangic maddesi olarak kullamilan 1-Amino-5-(4-
metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)- 1 H-pirimidin-2-on (M1) ve 1-Amino-5-(4-
metilbenzoil)-4-(4-metilfenil)- 1 H-pirimidin-2-tiyon (M2) bilesikleri literatiire gore
sentezlendi. Literatiire gore sentezi yapilan aminopirimidin tiirevleri ile 4-
hidroksibenzaldehit, 2,3-dihidroksibenzaldehit, 3,4,5-trimetoksibenzaldehit, 2,4-
dimetoksibenzaldehit ve tiyofen-2-karbaldehit reaksiyona sokularak, bilesiklerin
yapisinda yer alan amino grubunun niikleofilik 6zelliginden yararlanilarak Schiff
bazlar1 sentez edildi (ML1-MLS8). Reaksiyonlarimizda cesitli ¢oziicii ve siire
denemeleri yapilarak en uygun sartlar bulunmaya calisildi. Schiff bazlarinin sentezi
etil alkol ¢oziicii ortaminda p-toluensiilfonik asit katalizorliigiinde kaynatilarak
yapildi. Maddelerimiz sicak etil alkol ile yikanarak ya da kristalllendirilerek
saflagtirildi. Verimler genel olarak iyi miktarlarda elde edildi. Sentezlenen Schiff
bazlarin1 hepsi kompleks olusturma reaksiyonlarinda kullanilabilecek olma

ozelliginden dolay1 onemli bilesiklerdir.
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Ayrica ikinci asamada elde edilen Schiff bazlarindan MLS ligandi ile bazi metal
tuzlarmin (M: Ni (II), Cu (II), Co (II), Ag (I), Pt (II), Pd (II)) reaksiyonlar1 yapilarak
gecis metal kompleksleri sentez edilmistir. Kompleks sentezleri geri sogutucu altinda
etil alkol ortaminda kaynatilip, bir giin boyunca oda sicakliginda karistirilarak
yapildi. Elde edilen kompleksler soguk etil alkol ile yikanarak saflastirildi. Sentez
edilen bilesiklerin (MK1-MK6) yapilar1 FT-IR, NMR,ve LC-MS spektroskopisi
yardimiyla aydinlatilmistir. Sentezlenen Schiff bazlar1 ve metal komplekslerinin acik

yapilar1 asagida verilmistir.
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4.2. Komplekslerle Ilgili Sonu¢ ve Yorumlar

Kompleks Erime Magnetik Molar Kompleks
noktasi(°C) Susseptibilite | Iletkenlik (A) | yapist
(B.M)

Ni(II) 254 2.90 113 Oktahedral

Cu(Il) 191 1.85 88 Oktahedral

Co(Il) 279 3.85 95 Oktahedral

Ag(l) >300 0 135 Tetrahedral

Pt(1I) >300 0 15 Kare diizlem

Pd(I) 286 0 92 Kare diizlem

Tablo 4.1. Sentezlenen komplekslere ait erime noktasi, magnetik susseptibilite ve

Tablo 4.2. Molar iletkenlik degerlerine gére komplekslerin icerdigi iyon sayilari

Tablo 4.1. ve tablo 4.2. de yer alan veriler degerlendirildiginde Ni (II), Cu (II) ve Co
(IT) komplekslerinin ¢ozelti ortamina bir iyon verdikleri goriilmektedir. Bu durumda
lic kompleks icinde metal etrafinda altili koordinasyon oldugu ve yapilarinin
oktahedral oldugu sonucu cikarilabilir. Onerilen yapiyr magnetik susseptibilite
sonuglar1 da desteklemektedir. Giimiis kompleksi ¢ozelti ortamma iki iyon
vermektedir ve magnetik caligmalara gore tetrahedral yap1 6nerilebilir. Palladyum ve
Platin kompleksleri ise diger komplekslerin aksine bir mol ligant ve 2 mol klor ile
kompleks yapmislardir. Bu sonu¢ LC-MS calismalarindan elde edilmistir. Her iki

kompleks de c¢ozelti ortamina bir iyon vermektedirler. Magnetik susseptibilite

Iyon Sayisi Molar lletkenlik A
2 118-131
3 235-273
4 408-435
5 560

molar iletkenlik degerleri

sonuclar1 151g1inda bu kompleksler icin kare diizlem yap1 Onerilmistir.
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Manyetik alanda base-line ¢izgisinde kayma gozlemlenir. Paramanyetik maddeler ile
calisma durumunda diiz ¢izgi olmasi gereken base-line ¢izgisi yiikselir bu yiizden
olmasi gerekenden daha fazla proton gozlenmektedir. Yani metaller manyetik alanda
kaymalara neden olmaktadir. Bu nedenle sentezlenen komplekslerin NMR sonuclar1
saf bir organik maddeden beklenen spektrumdan cok farkli ve integrasyon degerleri
degisiktir. Ayrica ligant olarak kullandigimiz organik bilesik iki adet —OH grubu
icermektedir. Bu gruplar hem molekiil i¢i hidrojen kopriisii bag1 yaparak hem de
¢oziicli de bulunan su molekiilleri ile etkileserek coziicii pikinin gereginden biiyiik
cikmasina sebep olmaktadir. Coziicli piki ¢ok biiyiik ¢iktig1 i¢in molekiiliin geri
kalanmna ait pikler zaten yiiksek olan zemin ¢izgisine gomiilmekte ve integrasyon
degerleri sapmaktadir. Fakat yine de bir fikir vermesi acisindan 'H NMR ve "°C
NMR spektrumlar: caligmamizda yer almaktadir.

Bu calismada kullanilan baslangic maddeleri de pirimidin tiirevi bilesikler olmas1
nedeniyle bu maddelerden yola c¢ikilarak sentezlenen bilesiklerinde biyoaktif

bilesikler olacag diisiiniilmiis ve sentezler bu dogrultuda yapilmistir.

Bu calisma neticesinde 8 adet Schiff baz1 ve 6 adet metal kompleksi olmak iizere
toplam 14 adet 6zgiin madde sentezlenerek literatiire kazandirilmistir. Bu bilesiklerin
biyolojik 6neme sahip oldugu diisiiniildiigii i¢cin, sonraki asamada biyolojik aktivite

arastirmalarinin yapilmasi ve antikanser ozelliklerinin arastirilmasi planlanmaktadir.
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