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OZET

Yeni S,N-disiibstitiie ve S,N,N-, S,N,S-trisiuibstitiie Nitrobiita-1,3-dien Tiirevlerinin

Sentezi

Son yillarda nitro bilesikleri kimyasi, 6zellikle halojen tiirevleri genis bir sekilde
calisilmigtir. Bu yliksek reaktiviteye sahip maddeler farkli smiflarin kompleks

polifonksiyonel tiirevlerinin sentezi i¢in 6ncii methotlarin kesfi i¢in kullanilmislardir.

Siilfiir veya oksijen siibstitiienti igeren dienler biiylik reaktiviteye sahiptirler. US-
Patent’ine gore, bazi tetrakis(tiyo)siibstitiie biitadienler ve bazi tiyollerin fungusit,
insektisit, herbisit ve nematosit gibi biyolojik aktivitelere sahip oldugu bilinmektedir.
Diger siilfiir iceren molekiiller biyolojik sistemlerin redoks mekanizmalarinda énemli

rol oynamaktadirlar.

Bu c¢alismanin  amaci, Yyeni  S,N-,S,N,N-,S,N,S-siibstitiie-2-nitro-1,3-biitadien
bilesiklerinin sentezlenmesi ve yapilarinin aydinlatilmasidir. Sentezlenen yeni
bilesiklerin organik kimya literatiiriine katki saglayacagi diisiiniilmektedir. Sentezlenen
bu bilesiklerin biyolojik aktivite gosterecegi tipta ve cesitli endiistriyel alanlarda faydal

olacagi umulmaktadir.

Bu c¢aligmada, 2-Nitro-pentaklor-1,3-biitadien (1) den bilinen nitrodien bilesikleri
sentezlenmistir: (2)-(4-klorofenil)(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)siilfan
(2), (2)-(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)(p-tolil)siilfan (3), (E)-4-etoksi-N-
(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)anilin (4). Bu bilesikler
baslangic maddeleridir. Daha sonra bu elde edilen nitrodien bilesiklerinin bazi
niikleofiller ile reaksiyonlar1 incelenmistir. Sentezlenen bu yeni bilesikler kolon
kromatografisi yontemiyle saflastirilmistir. Yapilart IR, *H-NMR, *C-NMR, MS gibi

spektroskopik yontemler ile aydinlatilmistir.

(E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-dien-1il)anilin ~ (4)
ile metilamin’in etanoldeki reaksiyonundan, orijinal (E)-4,4-dikloro-1-((4-kloro fenil)
tiyo)-N"-(4-etoksifenil)-N>-metil-2-nitrobiita-1,3-dien-1,3-diamin  ve (1Z,2E)-4-kloro
fenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-3-(metilamino)-2-nitrobiit-2-enimidotiyoat (5)
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bilesigi elde edilmistir.

(E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-dien-1il)anilin ~ (4)
ile n-propilamin’in etanoldeki reaksiyonundan, orjinal N-((1E,3Z)-4,4-dikloro-1-((4-
klorofenil)tiyo)-2-nitro-3-(propilimino)biit-1-en-1-il)-4-etoksianilin ve (1Z,2E)-4-kloro
fenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-2-nitro-3-(propilamino)biit-2-enimidotiyoat (6)
bilesigi elde edilmistir.
(E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-dien-1il)anilin  (4)
ile piperidinin DMSO ¢o6zeltisindeki reaksiyonundan, orjinal (E)-N-(1-((4-klorofenil)
tiyo)-2-nitrovinil)-4-etoksianilin - ve  (2)-((2)-2-((4-klorofenil)tiyo)-2-((4-etoksifenil)
imino)etiliden)azinik acid (7) bilesigi elde edilmistir.
(2)-(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)(p-tolil)siilfan ~ (3) ile pirolidin’in
metanoldeki reaksiyonundan, orjinal (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-
1,3-dien-1-il)pirolidin (8) bilesigi elde edilmistir.
(E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin(8)  ile  4-metil
benzentiyol etanoldeki reaksiyonundan, orjinal (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-
toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin (9) bilesigi elde edilmistir.
(2)-(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)(p-tolil)siilffan ~ (3) ile  piperidinin
metanoldeki reaksiyonundan, (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-
1-il)piperidin (10) bilesigi elde edilmistir.
(E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin (10) ile 4-metil
benzentiyol etanoldeki reaksiyonundan, orjinal (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-
toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin (11) bilesigi elde edilmistir.



ABSTRACT

Synthesis of New S,N- disubstituted and S,N,N-, S,N,S- trisubstituted Nitrobuta-

1,3-diene Derivatives

In recent years, the chemitry of nitro compounds, particulary halogen derivatives, have
been extensively studied. These highly reactive substances have been used for the
discovery of pioneering methods for the synthesis of complex polyfunctional derivatives

of different classes.

Dienes which contain sulfur or oxygen substituents have great reactivity. It is known
from the US-Patent that some tetrakis(thio)substituted butadienes and some thiols have
biological activities such as fungicidal, insecticidal, herbicidal and nematocidal. Other
sulfur containing molecules act an significant role in redox mechanisms of biological

systems.

The purpose of this study, the new S,N-,S,N,N-,S,N,S-siibstituted-2-Nitro-1,3-butadiene
compounds synthesized and elucidation structure. These synthesized novel compounds
are expected to contribute to the organic chemistry literature. These synthesized
compounds are expected to be biologically active, hoped that it will be useful in

medicine and various industrial fields.

In this study, Nitrodiene compounds known 2-Nitro-pentachlor-1,3-butadiene were
synthesized: (Z)-(4-chlorophenyl)(1,3,4,4-tetrachloro-2-nitrobuta-1,3-dien-1-yl) sulfane
(2), (2)-(1,3,4,4-tetrachloro-2-nitrobuta-1,3-dien-1-yl)(p-tolyl)sulfane (3), (E)-4-ethoxy-
N-(3,4,4-trichloro-1-((4-chlorophenyl)thio)-2-nitrobuta-1,3-dien-1-yl)aniline (4).
Compounds are starting materials. Then the reactions of these nitrodiene compounds
with some nucleophiles were investigated. These novel compounds were purified by
column chromatography. Structures of these novel products were characterized by
spectroscopic methods IR, MS, *H NMR, and **C NMR.

The reaction of (E)-4-ethoxy-N-(3,4,4-trichloro-1-((4-chlorophenyl)thio)-2-nitrobuta-
1,3-dien-1yl)aniline (4) with n- propylamine in the presence of ethanol was performed
to give original (E)-4,4-dichloro-1-((4-chlorophenyl)thio)-N*-(4-ethoxyphenyl)-N°-
methyl-2-nitrobuta-1,3-diene-1,3-diamine and (1Z,2E)-4-chlorophenyl 4,4-dichloro-N-

X



(4-ethoxyphenyl)-3-(methylamino)-2-nitrobut-2-enimidothioate (5).

The reaction of (E)-4-ethoxy-N-(3,4,4-trichloro-1-((4-chlorophenyl)thio)-2-nitrobuta-
1,3-dien-1yDaniline (4) with methylamine in the presence of ethanol was performed to
give original N-((1E,32)-4,4-dichloro-1-((4-chlorophenyl)thio)-2-nitro-3-(propylimino)
but-1-en-1-yl)-4-ethoxyaniline and (1Z,2E)-4-chlorophenyl-4,4-dichloro-N-(4-ethoxy
phenyl)-2-nitro-3-(propylamino)but-2-enimidothioate (6).

The reaction of (E)-4-ethoxy-N-(3,4,4-trichloro-1-((4-chlorophenyl)thio)-2-nitrobuta-
1,3-dien-1yDaniline (4) with piperidine in the presence of DMSO was performed to give
original  (E)-N-(1-((4-chlorophenyl)thio)-2-nitrovinyl)-4-ethoxyaniline and (Z)-((Z)-2-
((4-chlorophenyl)thio)-2-((4-ethoxyphenyl)imino)ethylidene)azinic acid (7).

The reaction of (2)-(1,3,4,4-tetrachloro-2-nitrobuta-1,3-dien-1-yl)(p-tolyl)sulfane (3)
with pyrrolidine in the presence of methanol was performed to give new (E)-1-(3,4,4
trichloro-2-nitro-1-(p-tolylthio)buta-1,3-dien-1-yl)pyrrolidine (8).

The reaction (E)-1-(3,4,4-trichloro-2-nitro-1-(p-tolylthio)buta-1,3-dien-1-yl)pyrrolidine
(8) with 4-methylbenzenethiol in the presence of ethanol was performed to give new
(E)-1-(4,4-dichloro-2-nitro-1,3-bis(p-tolylthio)buta-1,3-dien-1-yl)pyrrolidine (9).

The reaction of (2)-(1,3,4,4-tetrachloro-2-nitrobuta-1,3-dien-1-yl)(p-tolyl)sulfane (3)
with piperadine in the presence of methanol was performed to give (E)-1-(3,4,4-
trichloro-2-nitro-1-(p-tolylthio)buta-1,3-dien-1-yl)piperidine (10).

The reaction of (E)-1-(3,4,4-trichloro-2-nitro-1-(p-tolylthio)buta-1,3-dien-1-yl)
piperidine (10) with 4-methylbenzenethiol in the presence of ethanol was performed to
give (E)-1-(4,4-dichloro-2-nitro-1,3-bis(p-tolylthio)buta-1,3-dien-1-yl)piperidine (11).
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SEMBOLLER

°C

mg

mmol

mL

ppm

%

: Derece Celsius
: Dublet

: Gram

. Kuartet

: Miligram

: Milimol

: Mililitre

: Milyonda bir birim
:pi

: Singlet

. Sicaklik

> Triplet

> Yizde

Xii



KISALTMALAR

CDCl;
CHCl;
BC NMR
DEPT
DMSO
EtOH
E.N.
FT-IR
GC
HOMO
HMBC
HMQC
'H NMR
K.N.
LUMO
MeOH
MS
TLC

uv

: Déterolu klorofom

: Kloroform

: ¥Karbon Niikleer Manyetik Rezonans

: Polarizasyon Transferiyle Bozulmaz Gelistirme
. Dimetil Siilfoksit

: Etanol

- Erime Noktas1

: Kiz1lotesi Spektroskopisi

: Gaz Kromatografisi

. En Yiiksek Enerjili Eslesmis Molekiiler Orbital
: Heteroniikleer Coklu Bag Korelasyonu

: Heterontikleer Coklu Kuantum Korelasyonu

: 'Proton Niikleer Manyetik Rezonans

: Kaynama Noktas1

: En Diisiik Enerjili Eslesmis Molekiiler Orbital

: Metanol

: Kiitle Spektrometrisi

: Ince Tabaka Kromotografisi

: Ultraviyole (mor &tesi)

Xiii



SEKIL LISTESI

Sekil 2.1.
Sekil 2.2.
Sekil 2.3.
Sekil 2.4.
Sekil 2.5.
Sekil 2.6.
Sekil 2.7.
Sekil 2.8.
Sekil 2.9.

Sekil 2.10.
Sekil 2.11.
Sekil 2.12.
Sekil 2.13.
Sekil 2.14.
Sekil 2.15.
Sekil 2.16.
Sekil 2.17.
Sekil 2.18.
Sekil 2.19.

Sentezi

Sekil 2.20.
Sekil 2.21.
Sekil 2.22.
Sekil 2.23.
Sekil 2.24.
Sekil 2.25.
Sekil 2.26.
Sekil 2.27.
Sekil 2.28.
Sekil 2.29.

Kuaterner Amonyum Tuzu

Piperidin, Piperazin ve Morfolin Yap1 Formiilleri
Amonyaktan Primer Amin Sentezi
Aromatik Bilesikten Aromatik Amin Sentezi
Aldehit ve Ketondan Amin Sentezi

Nitril, Oksim ve Amitten Amin Sentezi
Amitlerden Hofmann Cevrilmesi ile Amin Sentezi
Bir Nitro Bilesiginden Primer Amin Sentezi
Nitroalkandan Amin Sentezi

Trimetilaminden Trimetilamonyum Kloriir Sentezi
Primer Aminden Izosiyaniir Sentezi
Primer Aril Aminin Nitr6z Asidi ile Tepkimesi
Primer Aminden Siilfonamit Sentezi

Primer Aminden Amit Sentezi

Etantiyol ve Siklohekzantiyol’lin Yap1 Formiilleri
Alkil Halojeniirtin Tiyoiire ile Tepkimesinden Etantiyol Sentezi
Alkil Halojentirlerden Tiyollerin Sentezi

Grignard reaktiflerinden Tiyollerin Sentezi

Alkol Buhari ve Kiikiirtlii Hidrojen Gazi ile Reaksiyonundan Tiyollerin

Disiilfiirlerin Indirgenmesiyle Tiyollerin Sentezi
Diazonyum Tuzlarindan Aromatik Tiyol Sentezi
Tiyollerden Tiyolat Sentezi

Tiyolden Disiilfit Sentezi

Tiyolatdan Tiyoeter Sentezi

Tiyollerin Asetilenle Katilma Reaksiyonu
Tiyoliin Asetilenle Reaksiyonu

Aromatik Diazonyum Tuzundan Tiyoeter Eldesi
Grignard Bilesiklerinden Tiyoeter Sentezi

Disiilfiirlerin Yiikseltgenmesi

Xiv

© 00 00 00 N N N N o o o o AW

e e o =
N NN O

13
13
14
14
14
15
15
15
16
16
16



Sekil 2.30. Tiyoeterin Hidrojen peroksit ile Reaksiyonu 16

Sekil 2.31. Alkanlardan Alkil Halojeniir Sentezi 18
Sekil 2.32. Alkil Kloriirden Alkil Iyodiir Sentezi 18
Sekil 2.33. Alkenden Alkil Halojeniir Sentezi 19
Sekil 2.34. Alkolden Alkil Halojeniir Sentezi 19
Sekil 2.35. Alkinden Alkil Halojeniir Sentezi 19
Sekil 2.36. Benzenden Aromatik Halojeniir Sentezi 19
Sekil 2.37. Vinil Asetilenden HCI katilmasiyla 2-klor-1,3-biitadien Sentezi 20
Sekil 2.38. Teflon Eldesi 21
Sekil 2.39. 1,3-Biitadien HCI Katilmasi Tepkimesi 22
Sekil 2.40. 1,3-Biitadien Bag Uzunluklar1 22
Sekil 2.41. 1,3-Biitadien p Orbitalleri 23
Sekil 2.42. 1,3-Biitadien ve Etenin © Molekiiler Orbitallerinin Bagil Enerjileri 23
Sekil 2.43. 1,3-Biitadien Konformasyonlari 24
Sekil 2.44. Dehidhalojenlenme ile 2H-pentaklor-1,3-biitadien Sentezi 24
Sekil 2.45. Trikloroetilenden 2H-pentaklor-1,3-biitadien Sentezi 25
Sekil 2.46. 2-nitro-pentaklor-1,3-biitadien Sentezi 25
Sekil 3.1. 2-Nitro-pentaklor-1,3-biitadien Sentezi 32
Sekil 3.2. (Z2)-(4-Klorofenil)(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)siilfan Sentezi
33

Sekil 3.3. (2)-(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)(p-tolil)siilfan Sentezi 33
Sekil 3.4. (E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)
anilin Sentezi 34
Sekil 4.1. (E)-4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-N*-(4-etoksifenil)-N*-metil-2-nitrobiita-
1,3-dien-1,3-diamin ve (1Z,2E)-4-klorofenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-3-(metil
amino)-2-nitrobiit-2-enimidotiyoat (5) Bilesiginin Sentezi 43
Sekil 4.2. N-((1E,32)-4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitro-3-(propilimino)biit-1-
en-1-il)-4-etoksianilin ve (1Z,2E)-4-klorofenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-2-nitro-3-
(propil amino)biit-2-enimidotiyoat (6) Bilesiginin Sentezi 44
Sekil 4.3. (E)-N-(1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrovinil)-4-etoksianilin ve (2)-((2)-2-((4-
kloro fenil)tiyo)-2-((4-etoksifenil)imino)etiliden)azinik acid (7) Bilesiginin Sentezi 46

XV



Sekil 4.4. (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin (8)
Bilesiginin Sentezi 47
Sekil 4.5. (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin (9)

Bilesiginin Sentezi 48
Sekil 4.6. (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin (10)
Bilesiginin Sentezi 49

Sekil 4.7. (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin (11)

Bilesiginin Sentezi 50
EK 1-Sekil 1. 5 Bilesiginin FT-IR Spektrumu 68
EK 1-Sekil 2. 5 Bilesiginin FT-IR Spektrumu 68
EK 1-Sekil 3. 5 Bilesiginin 'H-NMR Spektrumu 69
EK 1-Sekil 4. 5 Bilesiginin *C-NMR Spektrumu 69
EK 1-Sekil 5. 5 Bilesiginin DEPT NMR Spektrumu 70
EK 1-Sekil 6. 5 Bilesiginin MS Spektrumu 70
EK 2-Sekil 7. 6 Bilesiginin FT-IR Spektrumu 71
EK 2-Sekil 8. 6 Bilesiginin FT-IR Spektrumu 71
EK 2-Sekil 9. 6 Bilesiginin ‘H-NMR Spektrumu 72
EK 2-Sekil 10. 6 Bilesiginin “*C-NMR Spektrumu 72
EK 2-Sekil 11. 6 Bilesiginin DEPT NMR Spektrumu 73
EK 2-Sekil 12. 6 Bilesiginin MS Spektrumu 73
EK 3-Sekil 13. 7 Bilesiginin "H-NMR Spektrumu 74
EK 3-Sekil 14. 7 Bilesiginin “*C-NMR Spektrumu 75
EK 3-Sekil 15. 7 Bilesiginin DEPT NMR Spektrumu 75
EK 3-Sekil 16. 7 Bilesiginin HSQC NMR Spektrumu 75
EK 3-Sekil 17. 7 Bilesiginin HMBC NMR Spektrumu 76
EK 3-Sekil 18. 7 Bilesiginin MS Spektrumu 76
EK 4-Sekil 19. 8 Bilesiginin FT-IR Spektrumu 77
EK 4-Sekil 20. 8 Bilesiginin FT-IR Spektrumu 77
EK4-Sekil 21. 8 Bilesiginin "H-NMR Spektrumu 78
EK 4-Sekil 22. 8 Bilesiginin **C-NMR Spektrumu 78
EK 4-Sekil 23. 8 Bilesiginin DEPT NMR Spektrumu 79
EK 4-Sekil 24. 8 Bilesiginin MS Spektrumu 79

XVi



EK 5-Sekil 25.
EK 5-Sekil 26.
EK 5-Sekil 27.
EK 5-Sekil 28.
EK 5-Sekil 29.
EK 5-Sekil 30.
EK 6-Sekil 31.
EK 6-Sekil 32.
EK 6-Sekil 33.
EK 6-Sekil 34.
EK 6-Sekil 35.
EK 6-Sekil 36.
EK 7-Sekil 37.
EK 7-Sekil 38.
EK 7-Sekil 39.
EK 7-Sekil 40.

9 Bilesiginin FT-IR Spektrumu

9 Bilesiginin FT-IR Spektrumu

9 Bilesiginin *H-NMR Spektrumu

9 Bilesiginin *C-NMR Spektrumu

9 Bilesiginin DEPT NMR Spektrumu
9 Bilesiginin MS Spektrumu

10 Bilesiginin FT-IR Spektrumu

10 Bilesiginin FT-IR Spektrumu

10 Bilesiginin *H-NMR Spektrumu

10 Bilesiginin **C-NMR Spektrumu
10 Bilesiginin DEPT NMR Spektrumu
10 Bilesigi MS Spektrumu

11 Bilesiginin *H-NMR Spektrumu

11 Bilesiginin **C-NMR Spektrumu
11 Bilesiginin DEPT NMR Spektrumu
11 Bilesiginin MS Spektrumu

Xvii

80
80
81
81
82
82
83
83
84
84
85
85
86
86
87
87



TABLO LISTESI

Tablo 2.1. Baz1 Tiyollerin Fiziksel Ozellikleri 11
Tablo 3.1. 2-Nitro-pentaklor-1,3-biitadien (1) Bilesiginin Deneysel Sonuglari 32
Tablo 3.2. (2)-(4-Klorofenil)(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)siilfan (2)
Bilesiginin Deneysel Sonuglari 33
Tablo 3.3. (2)-(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il) (p-tolil)siilfan (3) Bilesiginin
Deneysel Sonuglari 34
Tablo 3.4. (E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-dien-1-
il) anilin (4) Bilesiginin Deneysel Sonuglari 35
Tablo 3.5. (E)-4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-N*-(4-etoksifenil)-N*-metil-2-nitro
biita-1,3-dien-1,3-diamin ve (1Z,2E)-4-klorofenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-3-(metil
amino) -2-nitrobiit-2-enimidotiyoat (5) Bilesiginin Deneysel Sonuglari 36
Tablo 3.6. N-((1E,32)-4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitro-3-(propilimino)biit-1-
en -1-il)-4-etoksianilin ve (1Z,2E)-4-klorofenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-2-nitro-3-
(propilamino)biit-2-enimidotiyoat (6) Bilesiginin Denyesel Sonuglari 37
Tablo 3.7. (E)-N-(1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrovinil)-4-etoksianilin ve (Z)-((2)-2-((4-
klorofenil)tiyo)-2-((4-etoksifenil)imino)etiliden)azinik acid (7) Bilesiginin Deneysel
Sonuglari 38
Tablo 3.8. (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin (8)
Bilesiginin Denysel Sonuglari 39
Tablo 3.9. (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin (9)
Bilesiginin Deneysel Sonuglari 40
Tablo 3.10. (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin (10)
Bilesiginin Deneysel Sonuglari 41

Tablo 3.11. (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin
(11) Bilesiginin Deneysel Sonuglari 42

XViii



BOLUM I

1.GIRIS

1970 yilindan itibaren hazirlanan pek ¢ok bilimsel makalede, monografilerde ve elestiri
yazilarinda nitro bilesiklerinin sentezleri ve Ozellikleri yer almaktadir. Nitro
bilesiklerine ilginin 6ncelikli nedeni, g¢esitli organik bilesiklerin sentezi i¢in ara iiriin
olmasidir. Giinlimiizde, en ¢ok nitro alkenler ve alkadienlerin sentezi ve 6zellikleri
arastirilmaktadir. Bu nedenle; bu reaktif maddeler, farkli bilesik siniflarinin karmasik
cok islevli tiirevlerinin sentezini gelistirmek ic¢in kullanilmaktadir. Polihalo-1,3-
biitadien, Onemli polimerlerin hazirlanmasi i¢in monomer olarak ve ayrica
kopolimerlerin 1s1, 151k, kimyasal korozyon, bakteri ve mantar oldiiriicti faaliyetlerine
karst dayanikliligimi artirmak igin kullanilmaktadir. Perkloronitrobiitadien’in kanser
hiicrelerine karsi 6ncii oldugu kanitlanmistir. 2-Nitropolihalo-1,3-biitadien bilesiklerinin
tercih edilen birincil reaksiyon merkezi nitrokolorovinil fonksiyonel grubunun C-1 nolu
karbon atomudur. Ayni zamanda zor kosullarda i¢ karbon atomu, C-3, niikleofillerin

saldirisina agiktir [1-3].

Nitro-1,3-dien’in, ozellikle de halojen tiirevlerinin, antibakteriyel, antiaritmik,
antihipoksik, antiviral, antelmintik, anti-HIV-1 ve antitimor aktivite gosteren gesitli
islevsellestirilmis heterosiklik bilesikleri sentezlemek i¢in miikemmel 6n haberciler

oldugu kanitlanmistir [2,4-6].

Tiyollerin, hekzaklorobiitadien (Cl,C=CCI-CCI=CCl,), perklorobiitadien (Cl,=CH-
CCI=CCl,) ve 1-H-pentaklorobiitadien (Cl,=CCI-CCI=CH-CI) reaksiyonlari ile ilgili
daha onceden g¢alismalar yapilmistir [7]. Tiyosiibstitiie biitadienler, biitatrienler ve
biiteninler bu reaksiyonlardan elde edilmistir ve N,N-, N,S-, N,O- ve O,S-siibsitiite 1,3-

nitrobiitadien bilesikleri daha 6nce yayimlanmistir [7].

Bazi tag eterler ve tiyo tag eterlerin alkali metallerle baz1 kompleks bilesikler verdikleri
bilinmektedir. Bununla beraber, 2-nitrodien ve mono(tiyo) siibstitiie nitrodienler
(CI,C=CCI-C(NO,)=CCI(SR)) ile ditiyollerin reaksiyonundan baz1 heterosiklik
bilesikler elde edilmistir. Bu reaksiyonlarda, halkada -S-S- grubu tasiyan bir dien

bilesigi ve bazi agik zincir bilesikleri de elde edilmistir.



Monotiyosiibstitiie dienler ile bazi aminlerin (piperazin, piperidin vb.) reaksiyonundan
mono- ve distibstitiie amin bilesikleri elde edilmistir. Piperazin bilesikleri tedavi edici
kullanim i¢in 6nemlidir. Baz1 piperazin bilesikleri kanser ilaglar i¢in yiiksek biyolojik

aktivite gosterir ve bazi piperazin bilesikleri gen transferinde de kullanilmistir [7-9].
1.1. Tezin Amaci

Bu c¢alismanin amaci, orjinal S,N-, S,N,N-, S ,N,S-siibstitiie-2-nitro-1,3-biitadien
bilesiklerinin sentezlenmesi ve yapilarinin aydinlatilmasidir. Sentezlenen orjinal hedef
bilesiklerin organik kimya literatiiriine katki saglayacagi diisiiniilmektedir. Sentezlenen
bu bilesiklerin biyolojik aktivite gosterecegi, tipta ve ¢esitli endiistriyel alanlarda faydali

olacagi umulmaktadir.

Sentezlenen orjinal hedef bilesiklerin saflastirilmast kolon kromatografisi yontemiyle
yapilmistir daha sonra FTIR, *H-NMR, *C-NMR, MS gibi spektroskopik yontemler ile

yapilart aydinlatilmistir.



BOLUM 11
2. GENEL BILGILER
2.1. Aminler ve Ozellikleri

Alkoller ve eterler, suyun organik tiirevleridir. Ayn1 sekilde; aminlerde amonyagin
organik tiirevleridir. Aminler, azota bagli olan organik siibstitiientlerin sayisina bagl
olarak, primer (RNH,), sekonder (RNH) veya tersiyer (R3N) aminler olarak

smiflandirilirlar. Ornegin,
Metilamin, CH3NH,, primer amin;
Dimetilamin, (CH3 ),NH, sekonder amin;
Trimetilamin, (CH3)sN, tersiyer amin.
Metil amin, dimetil amin, trimetil amin bitki ve hayvan dokusunda bulunurlar [10].

Azot atomuna dort siibstitiientin bagli oldugu bilesikler de miimkiindiir, bu durumda
azot atomu pozitif yiilk tasimak zorundadir. Bu bilesikler kuaterner amonyum tuzlari

seklinde adlandirilirlar.

Ry +
!

‘N,
RV “hyy,

Rs

Sekil 2.1. Kuaterner Amonyum Tuzu

Aminlerde alkil grubu ya da aril grubu bulunabilir. Alkil amin ve aril aminlerin kimyasi
cok benzer olmasina ragmen ayr1 siniflarda degerlendirilecek kadar farkliliklart

bulunabilir.

Heterosiklik aminler ise; azot atomunun, halkanin parcast olarak bulundugu
bilesiklerdir. Heterosiklik aminlere Ornek olarak; piperidin, piperazin, morfolin
verilebilir. Piperazin alt1 halkali sekonder bir amindir. Suda ve gliserolde ¢Oziiniir,

eterde ¢6ziinmez. Morfolin hem amin hem de eter 6zelligine sahiptir [11,12].



piperidin piperazin morfolin
Sekil 2.2. Piperidin, Piperazin ve Morfolin Yapi Formiilleri
2.1.1. Aminlerin fiziksel ve kimyasal 6zellikleri

e Aminler orta polarite gosteren bilesiklerdir. Kaynama noktalar1 birbirine yakin
mol kiitleli alkanlardan yiiksek, alkollerden ise diisiiktiir.

e Primer ve sekonder aminlerin molekiilleri birbirleriyle ve suyla gii¢lii hidrojen
baglar1 olusturabilirler iken, tersiyer aminler sadece su ya da diger hidroksilli
coziiciilerin molekiilleri ile hidrojen baglari olusturabilirler. Bu yiizden, tersiyer
aminler benzer mol kiitleli primer ve sekonder aminlerden daha diisiik
sicakliklarda kaynarlar.

e Diisiik mol kiitleli aminler gazdir ve suda ¢ok ¢oziintirler [9,13].

e Metilamin, dimetilamin, trimetilamin ve etilamin standart sartlarda gaz
halindedir. Dietilamin ve trietilamin sividir. Pek ¢ok diger alkil aminler
stvidirlar; yiiksek mol kiitleli aminler ise kati1 halde bulunurlar. Gaz halindeki
aminlerin kendilerine 6zgilin bir amonyak kokusu vardir.

e Organik ¢oziictilerde, alifatik aminler 6nemli derecede ¢oziiniirler.

e Primer aminler, ketonlarla reaksiyon verirler [14].

e Aromatik aminler genellikle ¢ok zehirlidirler. Bunlar deriden kolayca absorbe
edilirler ve ¢cogu kez d6liimlere neden olurlar.

e Aromatik aminler ¢ok kolay oksitlenirler ve ¢ogu saf aromatik aminler
renksizdirler [13,15].



2.1.2. Aminlerin genel sentez yontemleri
2.1.2.1. Amonyagin alkillenmesi ile amin sentezi

Amonyagin niikleofilik yer degistirme reaksiyonu ile alkillenmesinden primer amin

tuzlan elde edilir.

Amin tuzlarinin bir baz ile reaksiyona girmesiyle primer aminler olusur [9, 16].

“/'\ (7 o OH_
NH; + R-X ——> R-NH;X ——> RNH,

Sekil 2.3. Amonyaktan Primer Amin Sentezi

2.1.2.2. Aromatik bilesikten aromatik amin sentezi

Aromatik bilesiklerin nitrolanmas1 ve sonra nitro grubunun amino grubuna indirgenmesi
ile aromatik aminler elde edilir. Aromatik aminlerin eldesinde en ¢ok uygulanan

yontemdir [9,17].

Ar—H %Ar—NQzﬂb Ar—NH,
H,SO,

Sekil 2.4. Aromatik Bilesikten Aromatik Amin Sentezi
2.1.2.3. Aldehit ve Ketondan Amin Sentezi

Bir¢ok aldehit ve keton amonyak ya da bir amin varliginda indirgenmesi ile aminlere

doniistiirtlirler [9,15].



H H H

| | _ H, Ni |
R-C=0 +NH, ——= | R—-C=NH 2, 1 R-C-NH
— , C-NH,
H
aldehit
; ;i v
; |
—C=0 +NH —C=NH Hy Ni o
R—C 4 — R—C 3 R ? NH2
H
keton

Sekil 2.5. Aldehit ve Ketondan Amin Sentezi
2.1.2.4. Nitril, oksim ve amitten amin sentezi

Nitril ve oksimlerin indirgenmesi primer aminleri verirken, amitlerin indirgenmesi;

amite bagl olarak primer, sekonder veya tersiyer aminleri verebilir [9].

[H]

RCEN ——» RCH,NH,

nitril amin
_ [H]
RHC=NOH ——» RCH,NH,
oksim amin
(@]
I , [H]
R=C—N—R' —— H,CR—N-R
R” Fl{,,
amit amin

Sekil 2.6. Nitril, Oksim ve Amitten Amin Sentezi

R'=R"=H ise iirlin primer amin, yalnizca R'=H ise iirlin sekonder amindir. Biitiin bu
indirgemeler hidrojen ve katalizor varliginda ya da LiAlH, ile yapilabilir. Oksimler,

alkol igerisinde sodyum ile de indirgenebilirler [9,18].



2.1.2.5. Amitlerden hofmann cevrilmesi ile amin sentezi

Siibstitiie olmayan amitler, NaOH c¢dzeltisi igerisinde CI ya da Br tepkimeye girerek

amitleri verirler. Bu tepkime Hofmann ¢evrilmesi olarak bilinir [9].

0
1]
R-C-NH, + Br, + 4NaOH —2% RNH, +2NaBr + Na,CO; + 2H,0

Sekil 2.7. Amitlerden Hofmann Cevrilmesi ile Amin Sentezi
2.1.2.6. Bir nitro bilesiginden primer amin sentezi

Nitro bilesiklerinin indirgenmesi ile de primer aminler olusur [18].

R —N02 Fe, Sn/HCl1 R‘NHz

Sekil 2.8. Bir Nitro Bilesiginden Primer Amin Sentezi

2.1.2.7. Nitroalkandan amin sentezi

Nitroalkanlarin katalitik ya da kimyasal yontemlerle indirgenmesinden primer aminler
elde edilir [10].

Sekil 2.9. Nitroalkandan Amin Sentezi
2.1.3. Aminlerin reaksiyonlari
2.1.3.1. Trimetilaminden trimetilamonyum Kloriir sentezi

Aminlerin asitlerle ya da karboksilli asitlerle tepkimesinden amin tuzlar1 olusur. Amin

baz olarak davranir. Reaksiyon bir asit-baz tepkimesidir [9,19].

I A -

Sekil 2.10. Trimetilaminden Trimetilamonyum Kloriir Sentezi



2.1.3.2. Primer aminden izosiyaniir sentezi

Primer aminlerin, KOH ile etanoldeki c¢ozeltisi kloroformla etkinlesmesinden

izosiyaniirler elde edilir [20].
RNH, + CHCl; + 3KOH —2— R-N=C: + 3KCl +3H,0

Sekil 2.11. Primer Aminden Izosiyaniir Sentezi
2.1.3.3. Primer aril aminin nitroz asidi ile tepkimesi

Primer arilaminlerin nitr6z asidi ile reaksiyonundan arendiazonyum tuzlari olusur.

Olusan diazonyum grubu cesitli niikleofillerle yer degistirebilir [9,21].

NH,

y
N,Cl Br
NaNO, , HCI £ -
S ©/ " + N, + Cl
0-5°C

Arendiazonyum tuzu
Sekil 2.12. Primer Aril Aminin Nitr6z Asidi ile Tepkimesi
2.1.3.4. Primer aminden siilfonamit sentezi

Primer ve sekonder aminler, siilfonil kloriirlerle tepkimeye girerek siilfonamitleri

olustururlar [9].

0 o
RNH, + CI—S—Ar ———» R-N—-S—Ar
1] -HCl LR | |
O
Siilfonil kloriir N-Substitiie siilfonamit

Sekil 2.13. Primer Aminden Siilfonamit Sentezi
2.1.3.5. Primer aminden amit sentezi

Primer ve sekonder aminlerin, asit anhidrit veya asitkloriirleriyle tepkimesinden amitler

elde edilir [9,22].



A . & S
Hong 2CTC L RoN-C-R +Cl

|

H

Sekil 2.14. Primer Aminden Amit Sentezi
2.1.4. Aminlerin kullanim alanlari

e Aminlerin, tiptan boya endistrisine kadar pek ¢ok kullanim alani
bulunmaktadir. Primer aromatik aminler, nitrik (II) asit ile tepkimeye girerek
diazonyum tuzlarmni verirler, bunun sonucunda azo bilesikleri olusur. Azo
bilesikleri renklidir ve boya sektoriinde ¢ok fazla kullanilmaktadirlar. Bu
maddelere 6rnek olarak, metil turuncu ve giin batimi sarisi verilebilir.

e Alkilaminlerin pek ¢ogu deterjanlarin bilesiminde bulunmaktadirlar [14,23].

e Tibb1 ve biyolojik 6nemi olan bilesiklerin ¢ogu amindir. Ornegin; pek ¢ok
feniletilamin bilesiginin gii¢lii fizyolojik ve psikolojik etkileri vardir. Adrenalin
ve noradrenalin, hayvani savasmaya veya kagmaya hazirlar. Dopamin ve
serotonin beyindeki 6nemli sinir ileticilerdir. Amfetaminin (giiglii bir uyarici)
ve meskalinin (bir halusinojen) yapilari serotonin, adrenalin ve noradrenalinin
yapilarina benzerler. Tiim bu bilesikler 2-feniletilamin tiirevidir [9,24].

e Aminlerin bir ¢ogu vitamindir. Ornegin; piridoksin B6 vitamini ve tiamin kloriir
B1 vitaminidir.

e Nikotinik asit ve nikotinamit, nikotin tiitinde bulunan zehirli bir alkaloittir ve
sigara aligkanligini yapan bilesiktir [9].

e Klordiazepoksik yedili bir halka iceren bilesiktir ve en fazla kullanilan
yapistiricilardan biridir.

e Dogal gaz hatlarindan ve rafineri artiklarindan karbon dioksit ve hidrojen
silfiir gazlarim1 aritmak icin, suda ¢Oziinmiis bazi aminler kullanilirlar.
Bacalardan ¢ikan CO; gazinin tutulmasi i¢in de kullanilabilmektedirler ve sera
etkisini engelleme 6zellikleride bulunur [14].

e Tersiyer alkil aminler, sanayide korozyon Onleyici, pas oOnleyici, yangin
sodiirticiiler, yakitlar i¢in antioksidan olarak da kullanilmaktadir.

e Uzun zincirli tersiyer aminlerin bazi organik asitlerle olusturdugu tuzlar, bakteri

Onleyici olarak kullanilmaktadirlar [25].
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2.2. Tiyoller ve Ozellikleri

Tiyoller alkollerin siilfiir benzerleridir. Oksijen ve kiikiirt benzer organik bilesikler
olustururlar. Tiyoller, alkoller gibi aymi sistemde adlandirilirlar. Alkollerdeki —ol son

ekinin yerine —tiyol son eki kullanilir [11,26,27].

/\SH : SH

etantiyol siklohekzantiyol

Sekil 2.15. Etantiyol ve Siklohekzantiyol’iin Yap1 Formiilleri

Tiyoller (merkaptanlar), kiikiirt tlirevleridirler. British Anti Lewisite (BAL)
[HO—CH,—CHy(SH)CH,—SH], agir metal zehirlenmelerinde panzehir olarak
kullanilmaktadir. Tiyollerin genel formiili R—SH’dir.

Baz1 biyolojik olaylarda Tiyol < Disiilfiir dontisiimii 6nemlidir. Tiyoller, dogal
materyallerde bulunurlar. Sistein aminoasidi tiyol grubu igerir. Sistein aminoasidi
oksitlenerek disiilfiir sekli olan sistine doniistir. Sistindeki distilfiir kopriileri, bazi
proteinlerin yapisi i¢in gereklidir. Bellek olaymin da noronlarda molekiiller arasinda

disiilfiir olusumuyla ilgili oldugu diisiiniilmektedir [28,29].

Dogalgaz kagagmin fark edilmesi i¢in eser miktarda t-butiltiyol dogal gaza eklenir.

Kiikiirt bilesikleri ve diisiik mol kiitleli tiyoller, giizel olmayan kokulari ile bilinirler.

Kiikiirt bilesigi olan 3-metil-1-biitantiyol kokarcada bulunan pis kokulu bir sividir. 1-
propantiyol taze kesilen sogandan yayilir [24,30].

2.2.1. Tiyollerin fiziksel ve kimyasal 6zellikleri

e Benzer kiikiirt ve oksijen bilesiklerinin kimyasal 6zellikleri farkliliklar gosterir.
Bu farkliliklar genis o6lgiide kiikiirt bilesiklerinin asagidaki Ozelliklerinden
kaynaklanmaktadir.

v’ Kiikiirt atomu oksijen atomundan daha biiyliktiir ve daha fazla polarize
olabilir. Bu yiizden kiikiirt bilesikleri daha giiclii niikleofillerdir ve
yapilarinda —SH iceren bilesikler oksijen iceren benzerlerinden daha

asidiktirler.
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v' Tiyollerdeki S-H bagnin bag ayrisma enerjisi (330 kj mol™)
alkollerdeki O-H baginin bag ayrisma enerjisinden (420 kj mol™) daha
digiiktiir. S-H baglart zayif oldugu igin tiyoller, yiikseltgenme
reaktifleriyle tepkimeye girerler ve tiriin bir disiilfiirdiir. Alkoller ise
benzer tepkimeleri vermezler.

v Kiikiirt atomlar1 daha kolay bir sekilde polarize oldugundan komsu
atomdaki negatif yiikii kararh kilarlar.

e Tiyoller cok zayif hidrojen baglari olustururlar; tiyollerin hidrojen baglari
alkollerinki gibi kuvvetli degildir. Bu nedenle diisiik mol kiitleli tiyoller, benzer
mol kiitleli alkollere gore daha diisiik kaynama noktasina sahiptirler [9,12,31].

Bazi tiyollerin fiziksel 6zellikleri Tablo 2.1 6zetlenmistir [31].

Tablo 2.1. Baz1 Tiyollerin Fiziksel Ozellikleri

IUPAC adi Formiilii E.N.(°C) K.N.(°C)
Metantiyol CH3SH -123 6.0
Etantiyol CH3CH,SH -147 34.7
1-Propantiyol CH3CH,CH,SH -113 67.5
2-Propantiyol CH3CH(SH)CH3 -131 52.9
1-Biitantiyol C4HoSH -116 98.0
2-Biitantiyol CH3CH,CH(SH)C -165 84.5
1,2-Etanditiyol HSCH,CH,SH -41 146.0
Benzentiyol CeHsSH -15 169.5
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2.2.2.Tiyollerin genel sentez yontemleri
2.2.2.1. AIKil halojeniiriin tiyoiire ile tepkimesinden etantiyol sentezi

Alkil halojeniirler, tiyoiireyle tepkimeye girerek S-alkilizotiyoiironyum tuzlarin

(kararl1) olustururlar. Olusan bu bilesikler tiyollerin elde edilmesinde kullanilabilirler
[9,30,32,33].

3. u -
s CH,CH,Br _2HsOH ' §I CH,CH,Br
H,N-C-NH, + 3B ———> H,N-C-NH,
Tiyoiire S-Etilizotiyotironyumbromiir (%95)
OH' (4
H;0"
(0]

1l
H2N_C_NH2 + CH3CH2$H

Ure Etantiyol ( % 90)

Sekil 2.16. Alkil Halojeniiriin Tiyoiire ile Tepkimesinden Etantiyol Sentezi
2.2.2.2. AIKil halojeniirlerden tiyollerin sentezi

Tiyoller; alkil halojeniirlerin sodyum ya da potasyum hidrojen siilfiir ile reaksiyonundan
elde edilirler [34].

C,H;OH
R-X + KOH + H,S —*—— R—-SH + KX +H,0

ISI

Sekil 2.17. Alkil Halojeniirlerden Tiyollerin Sentezi
2.2.2.3. Grignard reaktiflerinden tiyollerin sentezi

Grignard reaktiflerinin kiikiirt ile reaksiyonundan tiyoller elde edilir [30,32].

kuru eter kuru eter

HX
RX+ Mg — = RMgX+S — 3 RSMgX — s RSH + MgX,

Sekil 2.18. Grignard reaktiflerinden Tiyollerin Sentezi
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2.2.2.4. Alkol buharn ve kiikiirtlii hidrojen gazi ile reaksiyonundan tiyollerin

sentezi

Tiyoller, alkol buhari ve kiikiirtlii hidrojen gazi karisimimin 400°C’de, ThO, katalizorii

tizerinden gegirilmesi ile elde edilir [35].

Th
ROH + H,S — 222 5 RSH + H,0

Sekil 2.19. Alkol Buhari ve Kiikiirtlii Hidrojen Gazi ile Reaksiyonundan Tiyollerin

Sentezi
2.2.2.5. Disiilfiirlerin indirgenmesiyle tiyollerin sentezi

Disiilfiirlerin indirgenmesiyle tiyoller elde edilir. indirgen olarak; LiAlHs, NaHSOs
PhsP kullanilir.

RSSR —Z » oRsH

H
Sekil 2.20. Disiilfiirlerin Indirgenmesiyle Tiyollerin Sentezi
2.2.2.6. Diazonyum tuzlarindan aromatik tiyol sentezi

Aromatik tiyoller diazonyum tuzlarindan elde edilebilirler. Hidrojen siilfiir iyonu gii¢lii
bir niikleofildir. Bu nedenle yerine niikleofilik giicii daha az olan ksantat tuzlar

kullanilabilir [35].
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SH” baglanmast;

+ +
ArN, + NaSH ——— » ArSH + N, + Na

A
+
H;0 ,1s1
-C,H;OH
i .
+ -
AN, + CH—0-C—SK —im CH;—=0-C=S=Ar + N; +K
H S
ksantat tuzu

Sekil 2.21. Diazonyum Tuzlarindan Aromatik Tiyol Sentezi
2.2.3. Tiyollerin reaksiyonlari
2.2.3.1. Tiyollerden tiyolat sentezi

Tiyollerin sodyum hidroksit ile reaksiyonundan tiyolatlar elde edilir [30,36].
- +
R—SH + NaOH — RSNa + H,0

Sekil 2.22. Tiyollerden Tiyolat Sentezi
2.2.3.2. Tiyolden disiilfit sentezi

Tiyoller oksijenle reaksiyona girerek distilfitleri olustururlar [26,37,38].

2RSH + 1/20,——» R—-S—S—R + H,O

Sekil 2.23. Tiyolden Disiilfit Sentezi
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2.2.3.3. Tiyolatdan tiyoeter sentezi

Tiyolatlar alkil halojentirlerle tiyoeterleri olustururlar [24,39,40].

RSNa + R'Br ———» R—S—R’'+ NaBr
Sekil 2.24. Tiyolatdan Tiyoeter Sentezi
2.2.3.4. Tiyollerin asetilenle katilma reaksiyonu

Tiyollerin asetilenlerle reaksiyonundan anti-markovnikov monosiibstitiie ve 1,2-di

katilma tirtinii elde edilir [41].
i
3C,HsSH + 2 CH;C=CH — CH,;CH=—CHSC,Hs + CH,CCH,SC,H;
SC,H;
Sekil 2.25. Tiyollerin Asetilenle Katilma Reaksiyonu

2.3. Tiyoeterler

Tiyoeterler, eterlerin oksijen yerine kiikiirt ge¢mis halidir. Genel formiilii R-S-R’
seklindedir. Tiyoeterler suda ve bazda ¢6ziinmez, organik ¢oziiciilerde ¢oziiniirler. Zay1if
bazdirlar. Koti kokulu degillerdir. Tiyoeterler kuvvetli niikleofillerdir. Alkil
halojentirlerle siilfonyum tuzlarin1 olustururlar. Eterler bu reaksiyonu vermezler.

Dimetil siilfiirler baz1 yaglarda bulunur ve bitkilerden iiretilirler [21,30,42].
2.3.1. Tiyoeterlerin sentez yontemleri
2.3.1.1. Tiyoliin asetilenle reaksiyonu

Daha onceden de belirttigimiz gibi, tiyollerin asetilenlerle reaksiyonundan anti-

markovnikov monosubstitiie tiriinii ve 1,2-di katilma iriinii tiyoeter elde edilir [43].

RSH + HCZzC—R'———>» R—S—CII:CII—R’
H H

Sekil 2.26. Tiyoliin Asetilenle Reaksiyonu
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2.3.1.2. Aromatik diazonyum tuzundan tiyoeter eldesi

Tiyoeterler, aromatik diazonyum tuzlarinin, tiyolatlarla reaksiyonundan da elde
edilebilirler [25].

Cu
Ar—N=N-S—R T> Ar—S—-R
-Np

+ _
AN,X RSNa

Sekil 2.27. Aromatik Diazonyum Tuzundan Tiyoeter Eldesi
2.3.1.3. Grignard bilesiklerinden tiyoeter sentezi
Tiyoeterler, grignard bilesiklerinin kiikiirt ile reaksiyonundan elde edilebilir.

RMgX+S§ ———» RSMgX% R—S—R’

Sekil 2.28. Grignard Bilesiklerinden Tiyoeter Sentezi
2.3.1.4. Disiilfiirin yiikseltgenmesi
Disiilfiirlerin yiikseltgenmesinden alkan stilfonik asit olusur [44].

R—S—S—R —9 4 RS0,SR——= 2RSO,H

Sekil 2.29. Disiilfiirlerin Yiikseltgenmesi

2.3.1.5. Tiyoeterin hidrojen peroksit ile reaksiyonu

Tiyoeterler, hidrojen peroksit gibi zayif ylikseltgenlerle siilfoksitlere yiikseltgenebilirler
[45].

O
I

Sekil 2.30. Tiyoeterin Hidrojen peroksit ile Reaksiyonu
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2.4. Alkil Halojeniirler ve Ozellikleri

Alkandan bir hidrojen atomunun bir halojen atomuyla (flor, klor, brom ya da iyot) yer
degistirdigi bilesiklere alkil halojeniirler denir. Alkil halojeniirlere haloalkanlar da denir.
Dogada nadir olarak bulunurlar. Genellikle R-X veya CnHzn.1X ile gosterilirler. Alkil
halojeniirlerin halojen atomu sp> hibritlesmesi yapmus bir karbon atomuna baglidir. Bu
yiizden genellikle diizgiin dortylizlidiirler. Halojen atomlarinin karbondan daha
elektronegatif olmalar1 nedeniyle, alkil halojeniirlerin karbon-halojen bagi

kutuplagmustir.

Periyodik ¢izelgede yukaridan asagiya dogru inildik¢ce halojen atomunun biiytkligi
artar. Laboratuvarda ve endiistride alkil halojeniirler, nispeten apolar olan bilesikler igin
¢coziici olarak ve pek c¢ok bilesigin sentezi i¢in de c¢ikis maddeleri olarak

kullanilmaktadirlar [9,46].
2.4.1. AIKil halojeniirlerin fiziksel ve kimyasal 6zellikleri

e Alkil ve aril halojeniirlerin ¢cogunun sudaki ¢oéziliniirliigli diistiktiir. Birbiri ile ve
kismen apolar olan diger ¢oziiciilerle karigabilirler. Diklorometan, triklorometan
ve tetraklorometan genellikle apolar ve orta derecede polar bilesikler i¢in ¢oziici
olarak kullanilirlar. Kloroform ve karbon tetrakloriir dahil pek ¢ok kloroalkan
zehirlidir ve kanser yapicidir. Metiliyodiir oda sicakliginda ve 1 atm basingta
stv1 olan tek monohalometandir.

e Metil kloriir, bromiir, floriir ve etilkloriir gaz ve daha fazla karbon sayili alkil
kloriir, bromiir ve iyodiirlerin hepsi sividir. Benzer mol kiitleli alkanlarinkine
yakin kaynama noktalar1 vardir.

e Kaynama noktalari ve yogunluklar1 hidrokarbonlarinkinden yiiksektir.

e Bir alkil halojeniiriin halojen atomu baska bir grupla yer degistirebilir ve bir

halojen atomu ¢oklu bag elde etme kolayligini saglar [9].
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2.4.2. AIKil halojeniirlii bilesiklerin eldesi
2.4.2.1. Alkanlardan alkil halojeniir sentezi

Alkanlar sicaklik, 1s1k ve katalizor etkisiyle halojenlerle reaksiyona girerler. Bu

reaksiyon bir yerdegistirme reaksiyonudur [9].

katalizor

RH + X, —2% o R—X + HX

+

CH, *Ch o el _*CL o cpyel, _fCL » CHCl,_*CL _ ccly
-HCl -HClI -HCl -HCl

Metan Monoklorometan Diklorometan Triklorometan Tetraklorometan

Sekil 2.31. Alkanlardan Alkil Halojeniir Sentezi
2.4.2.2. AIKil Kkloriirden alkil iyodiir sentezi

Alkanlarin halojenlenme tepkimesi, bir radikalik siibstitiisyon reaksiyonudur. Oda
sicakliginda ve karanlikta tepkime vermez. UV ile igmnlanirsa ya da sicaklik 100°C

iistiine ¢ikarilirsa tepkime karanlikta bile gergeklesir.

Klortir ya da bromiirlerin asetonda sodyum iyodiirle reaksiyonundan alkil iyodiirler elde

edilir.

aseton

R-Cl + Nal R—1+ NaCl

Sekil 2.32. Alkil Kloriirden Alkil Iyodiir Sentezi
2.4.2.3. Alkenden alkil halojeniir sentezi

Alkenlere hidrojen halojeniir katilmasi ile alkil halojeniirler elde edilir. Alkenlerdeki
ikili baga katilirlar. Hidrojen halojentirlerin etkinlik siras1t HI > HBr > HCI >HF
seklindedir. En kolay iyotlu hidrojen katilir [9].
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CH,CI
R-C=CH, +HX ——2%R-C-CH,
H aliimina >|(

Sekil 2.33. Alkenden Alkil Halojeniir Sentezi
2.4.2.4. Alkolden alkil halojeniir sentezi

Alkoller degisik reaktiflerle tepkimeye girerek alkil halojeniirler elde edilir. En ¢ok
kullanilan reaktifler; HCI1, HBr, HI, PBr3, Pl3, SOCI,. Tepkimelerin hepsinde C-O bagi

karilir.

R-OH + HX — R-X+ H,0

Sekil 2.34. Alkolden Alkil Halojeniir Sentezi
2.4.2.5. Alkinden alkil halojeniir sentezi

Alkinlere, HX veya X; katilmasiyla da halojenli bilesikler elde edilir.

HX
R-C=C-R e —C=C— > RCH,CX,R
CH,Cl,, alimina 111 >|( CH,Cl,, aliimina

Sekil 2.35. Alkinden Alkil Halojeniir Sentezi
2.4.2.6. Benzenden aromatik halojeniir sentezi

Benzen, Lewis asidi bulunmadik¢a brom veya klorla tepkimeye girmez. Ancak Lewis
asitleri oldugunda benzen, brom veya klorla tepkimeye girer ve aromatik halojentirler
elde edilir. Aromatik halkanin bromlanmasi ve klorlanmasi i¢in kullanilan en etkin

Lewis asitleri susuz FeCls, FeBr; ve AlICI5 tiir.

Br

© oy _Febr ©/+ HBr

Sekil 2.36. Benzenden Aromatik Halojeniir Sentezi
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2.4.2.7. Vinil asetilenden HCI katilmasiyla 2-klor-1,3-biitadien sentezi

Vinil asetilene bakir tuzlarinin varliginda hidrojen kloriirin katilmasiyla 2-klor-1,3-

biitadien elde edilir [9].

I'{ CuCl, NH,Cl ?1 I|{
H,C=C—C=CH + HCl —— "4~ 5 H,C=C-C=CH,

Sekil 2.37. Vinil Asetilenden HCI katilmasiyla 2-klor-1,3-biitadien Sentezi
2.4.3. AIKil halojeniirlerin kullanim alanlari

e Floro-kloro bilesiklerine freon denir. En 6nemlisi diklor-diflor metandir. (freon-
12). Sogutma sistemlerinde ve buzdolaplarinda kullanilir. Zehirsiz ve
kokusuzdur. Bu nedenle, sprey olarak bazi ilag ve kozmetik {irlinlerinde
kullanilirlar.

o Kiloroflorokarbonlar dondurucu, sogutucu ve klimalarda yaygin olarak
kullanilirlar. Kloroflorokarbonlarin ozon tabakasina zarar verdigi bilinmektedir.

e Heptakloro bilesikleri; evlerde, binalarda ve tarlalarda bulunan insektisitleri
Oldiirmek amaciyla kullanilmaktadir.

e Hekzaklorobenzen ise bugday, sogan ve diger tahillarin mantarlara karsi
korunmasi amaciyla kullanilmaktadir [47].

e Metil klortir, lokal anestezide ve buzdolaplarinda sogutucu olarak kullanilir.

e Diklorometan yapay olarak elde edilir. Iyi bir ¢éziiciidiir; boya ¢dziicii, ilag
tiretiminde ¢oziicli ve itici gaz olarak kullanilmaktadir.

e Kloroform; agir, yanmaz ve ugucu bir sividir. Tipta anestezik, sanayide ise
¢Oziicl olarak kullanilmaktadir.

e Karbon tetrakloriir, yanmama 06zelliginden dolayi, yangin sondiiriicii ve kuru
temizlemede yag ¢oziicii olarak kullanilmaktadir.

e Iyodoform, yaralara antiseptik olarak kullanilmaktadir [48].

o Etilkloriir, lokal anestezik olarak kullanilan ve oda sicakliginda gaz olan bir
maddedir.

e FEtilendeki hidrojen atomlarmin hepsinin flor atomlariyla yer degistirmesi ile

tetrafloroetilen olusur. Tetrafloroetilen, polimerlesereck politetrafloroetilen
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olusur, diger ismi teflondur. Teflon, yapismama Ozelliginden dolay1 tava ve
tencere yapiminda kullanilmaktadir. 260°C iizerindeki sicakliklarda bozulmaya

baslar ve 350°C ve tizerinde yapis1 bozulur.

&
POLIMER. —_—
nCF,=CF, IO (—C—C—)
CF, CFZBASLATICI ( [ n
F F
Tetrafloroetilen Politetrafoloetilen
(Teflon)

Sekil 2.38. Teflon Eldesi
2.5. Dienler

e Dienler, iki C=C c¢ifte bag: igeren bilesiklerdir. Alkenler ile benzer 6zellikler
gosterirler.

e Dienlerin 6nemli olmasmin nedenlerinden biri Diels-Alder reaksiyonudur.
Tepkime, dienofil olarak adlandirilan bir ikili bag iceren bilesik ve bir konjuge
dien arasindadir.

e Dienler ¢ift bagin diizenine gore kiimiilen, izole ve konjuge dienler olarak
smiflandirilirlar.

o Kiimiile dienler, ¢ifte baglarin komsu oldugu dienlerdir.

o lzole dienler, ¢ifte baglarin arasinda birden fazla doymus hidrokarbonlar
bulunur. Ornegin;1,4-pentadien.

o Konjuge dienler de, tek ve ¢ift baglar ard1 ardina gelir. Konjuge dienlerin
bir 6rnegi 1,3-biitadiendir. Konjuge dienler, kararhidirlar. Ayni1 zamanda

elektrofilik reaktiflerle 6zel tepkime verirler [9].
2.5.1 Biitadienler

1,3-biitadien ile HCI tepkimeye girdiginde iki iiriin olusur: 3-kloro-1-biiten ve 1-kloro-
2-biiten. 1,2-katilmasi olan ilk iriin (3-kloro-1-biiten) beklenen bir {iriindiir. Fakat 1,4-
katilmasi olan ikinci triin (1-kloro-2-biiten) beklenenin disindadir. Bu davranis allilik

katyonun delokalize yapisina ve kararliligina baglidir.

1,2-Katilmast; izole bir ikili baga katilma mekanizmasiyla aynidir. Daha kararli olan

allilik karbokatyon tizerinden yiiriir. Rezosans kararlidir.
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1,4-Katilmasinda; allilik katyonun rezonans kararlilifindan dolayi, dien sisteminin
4.karbonu ve 2.karbonu kismi pozitif yiik vardir. Bu nedenle, 4.karbon atomuna saldir1

sonucunda 1,4-katilma iiriinii verir.
1,3-biitadien’e HCI katilmasi1 asagida verilmistir [9,19].

1,2-Katilmast:

+ H H Pty H

H :Cl: =CH
HZC:?—(;:CH2 4>[ H;C— C C CH, —>H3C C C 2
H H Cl H
2°bir allilik katyon 3-klor-1-biiten

1,4-Katilmasi:

H i
H,C=(~C=CH, — |H,c-C-C=
L

CH, «— H;C-C=C-CH,
H H | 1+

H H
:(:3:1:

H,C—C=C—CH,
fHH

1-kloro-2-biiten
Sekil 2.39. 1,3-Biitadien HCI Katilmas1 Tepkimesi
2.5.1.1. 1,3-Biitadien’in yapisi

1,3 biitadienin 2 ve 3 nolu C’lar arasindaki bag uzunlugu (1.47 A) etanin birli bagindan

(1.57 A) daha kisadir ve karbon atomalarinin hepsi sp? hibritlesmesi yapmustir.

i i
H,C=C—C=CH,
1.34A1.47A1.34A

Sekil 2.40. 1,3-Biitadien Bag Uzunluklar1

1,3-Biitadienin 2 ve 3 nolu C atomlarinin p orbitalleri Ortiisme icin birbirine ¢ok

yakindir.
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Bu oOrtligme diendeki elektron yogunlugunun delokalize olmasi ve sistemin kararl

olmasini saglar [9,19].

Her bir C sp2

Sekil 2.41. 1,3-Biitadien p Orbitalleri

1,3-Biitadienin dort w elektronu vardir. HOMO bir baglayict molekiiler 7 orbital ve

LUMO ise bir karsit baglayict = orbitaldir. Maksimum sogurmanin dalga boyu bu iki

seviye arasindaki enerji fark:i tarafindan belirlenir. Etenin n—n  elektron gecisi, 1,3-

biitadienin my—m a karsilik gelen uyarilmasindan daha biiyiik enerjili 151k sogurul-

masin1 gerektirir. Bunun nedeni, 1,3-biitadiendeki © baglarinin konjugasyonundan

kaynaklanir. 1,3-biitadien ve etenin m molekiiler orbitallerinin bagil enerjileri sekil 2.44.

de verilmistir [9].

N
A Ty
— 7" LUMO)
A >
E — 13" Lumo
'
= ,
o ! UYARILMA
=] UYARILMA
H '
| f
i T 5, wOMO
|
! ~
jL T (HOMO) 1—L T )
H,C=CH, H,C=C-C=CH,

H H

Karsit baglayict molekiiler orbital

Baglayict molekiiler orbital

Sekil 2.42. 1,3-Biitadien ve Etenin © Molekiiler Orbitallerinin Bagil Enerjileri
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1,3-Biitadienin, s-Cis ve S-trans olmak fiizere iki konformasyonu vardir. s-trans
konformasyonu oda sicakliginda daha fazla bulunur. iki konformasyonun birbirine

¢evrilme enerjisi yaklasik 4 kcal/mol dur [9].

C2-C3
2 3
etrafinda 2 /
—>
/ \ donme / 3

s-cis konformasyonu  s-trans konformasyonu

Sekil 2.43. 1,3-Biitadien Konformasyonlari
2.5.1.2. 2H-pentaklor-1,3-biitadien

1,1,3,3,4,4-Heksaklor-1-biiten, trikloretilen serbest radikal dimerlesmesi sonucunda

olusur. Dehidhalojenlenme ile de 2H-pentaklor-1,3-biitadien olusur [49,50].

Cl Cl

I Cl Cl Cl Cl Cl Cl Cl Cl
c=c + Cl-
Lo ‘—Cl—CCJrCC—»HCCCC
H Cl Hd o H A SReB: B
trikloroetilen l
(|31 (IZI (ISI
Hoggf=g
ClICIH Cl
1,1,3,3,4,4-Heksaklor-1-biiten
ca. H . c H Clc c'H o
C=C Cl H C=C Cl
cl’ % { o\ —>=a’ 3=
Cl - -HCl c1>_<(:1 H Cl Cl
Cl
1,1,3,3,4,4-heksaklor-1-biiten 2H-pentaklor-1,3-biitadien

Sekil 2.44. Dehidhalojenlenme ile 2H-pentaklor-1,3-biitadien Sentezi

Trikloroetilenin, benzoil peroksit varliginda radikal dimerlesmesi sonucu 1,1,3,3,4,4-
heksaklor-1-biiten elde edilir. Daha sonra HSO3Cl varliginda dehidroklorlanmasi
sonucu 2H-pentaklor-1,3-butadien bilesigi elde edilir [1,4,51].
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Cl Cl Cl H
L (PhCOO), od ol

&= c’ mH
H Cl cl

Cl

trikloroetilen 1,1,3,3,4,4-heksaklor-1-biiten
cl H Cl H

\C—C' Cl \C—é Cl

/7= HSO,Cl ke
Cl H —3 = Cl >_<—

cl o Cl cl

1,1,3,3,4,4-heksaklor-1-biiten 2H-pentaklor-1,3-butadien

Sekil 2.45. Trikloroetilenden 2H-pentaklor-1,3-biitadien Sentezi
2.5.1.3. 2-Nitro-pentaklor-1,3-biitadien

2H-pentaklor-1,3-biitadien bilesiginin 80-85°C %57-68’lik HNOjs ile reaksiyonundan 2-
nitro-pentaklor-1,3-biitadien bilesigi elde edilir. 2-Nitro-pentaklor-1,3-biitadien bilesigi
sar1 renklidir ve keskin bir kokusu vardir [ 1,2,4,17,18,52].

Cl Cl Cl Cl
c=C I c=¢ I
/7= ! %58 HNO =
a1’ e=C N0 a1’ e
H (I 90-93°C o,N «l
2H-pentaklor-1,3-biitadien 2-nitro-pentaklor-1,3-biitadien

Sekil 2.46. 2-nitro-pentaklor-1,3-biitadien Sentezi

Polihalojen-1,3-biitadien nitro bilesikleri, son yilarda sentetik uygulamada ve
molekiillerin biyolojik 6zelliklerini aragtirma konusunda yararli ve Oncli olmustur.
Pestisitler igin, bir takim yiiksek klorlu organik bilesiklere ek olarak nitro siibstitiientler
de bulunmaktadir. Insektisit ve fungisitlere karsi biyolojik aktivite gosterirler. Nitro-1,3-
biitadienin halojen tiirevleri, farkli smiflarin yeni kompleks ¢ok islevli tiirevlerini
sentezlemek i¢in ve antibakteriyel, anti-aritmik, antihipoksik, antiviral, antihelmintik,
anti-HIV-1 ve antitimor aktivite gosteren cesitli islevsellestirilmis heterosiklik
bilesiklerini sentezlemek i¢in miikkemmel 6n haberciler oldugu kanitlanmistir [2,4-

6,17,53]. Yiiksek reaktivite gosteren nitro bilesikleri farkli siniflarin karmasik islevli

25



tirevlerinin sentezinde kullanilmaktadir. Nitrobiitadienin halojen tiirevi bilesiklerinin

kristal yapilari izerinde ¢ok ¢alisilmistir [54].

Cogu zaman, 2-nitroperkloro-1,3-biitadien igin tercih edilen yapi tasi, aktiflestirici ve
yonlendirici nitro grubu bulunan 2-H-pentakloro-1,3-biitadien bilesigidir. Nitropolihalo-
1,3-biitadien bilesiklerinin tercih edilen birincil reaksiyon merkezi nitrodiklorovinil
fonksiyonel grubunun C-1 karbon atomudur. Ayn1 zamanda zor kosullarda i¢ karbon

atomu, C-3, niikleofillerin saldirisina agiktir [3,55].

Klorlanmis yapilar, diisiik biyolojik degredasyon proseslerine maruz olsalar da, ek bir

nitro grubu fizyolojik aktiviteye zorlar [56].
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BOLUM III

3.MATERYAL VE YONTEM

3.1. Kullanilan Kimyasal Maddeler Ve Aletler

Metilamin

CH3NH;

Molekiil Formiilii
Molekiil Kiitlesi
Konsantrasyonu

Yogunluk
Propilamin

NN
Molekiil Formiili
Molekiil Kiitlesi
Yogunluk

Kaynama Noktas1

Piperidin

H
@
Molekiil Formili
Molekiil Kutlesi

Yogunluk

Kaynama Noktasi

: CHsN

: 31.06 g/mol

£ 0.756 g/ml (25°C)

. C3H9N
: 59.11 g/mol
1 0.72 g/em® (20°C)

:48-50 °C

. C5H11N
: 85.15 g/mol
: 0.86 g/cm® (20°C)

: 106 °C

: (%33 etanol igerisinde)
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4-Metilbenzentiyol

P

Molekiil Formiuli
Molekiil Kiutlesi

Kaynama Noktasi

4-Klorbenzentiyol

/©/SH
Cl

Molekiil Formila
Molekiil Kitlesi

Kaynama Noktas1

Pirolidin

H
[N>
Molekiil Formili
Molekiil Kiitlesi

Kaynama Noktas1

Yogunluk

. C7H38
: 124.20 g/mol

1195 °C

. CeHsSCl
: 144.62 g/mol

: 205-207 °C

: C4HgN
: 71.12 g/mol
: 86-88 °C (1013 hPa)

: 0.86 g/cm® (20°C)
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4-Etoksianilin

LN

Molekiil Formiili 1 CgH11NO
Molekiil Kiitlesi : 137.18 g/mol
Kaynama Noktasi : 250 °C (1013 hPa)

Yogunluk : 1.06 g/cm® (20°C)
Dietileter

NN

Molekiil Formila 1 C4H100

Molekiil Kiitlesi : 74.12 g/mol
Kaynama Noktasi :34.6 °C (1013 hPa)

Yogunluk : 0.71g/cm®
Dimetil siilfoksit (DMSO)

)

/S\

Molekiil Formili : CoHg0S

Molekiil Kiitlesi : 78.13 g/mol
Kaynama Noktast :189°C (1013 hPa)

Yogunluk :1.10 g/em® (20 °C)
Sodyum Etoksit

/\O_Na+

Molekiil Formilua : C,HsONa
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Molekil Kiitlesi

Kaynama Noktas1
Sodyum Siilfat

Molekiil Formiilii
Molekiil Kiitlesi
Kaynama Noktasi
Yogunluk

Erime Noktas1
Kalsiyum Kloriir
Kimyasal Formiilii
Molekiil Kiitlesi
Kaynama Noktas1
Yogunluk

Erime Noktasi
Hidroklorik Asit

Kimyasal formiilii
Molekiiliiler agirlig

Yogunlugu

: 68.05 g/mol

: 260 °C (ayrigsma)

: Na;SO4

: 142.04 g/mol
:1.429 °C

: 2.66 glcm®

: 884 °C

:CaCl;

: 110.98 g/mol
:1.935°C

: 2.15 g/cm®

: 772 °C

: HCI
: 36.46 g/ mol

:1.18 g/cm®

Kaynama noktasi: 110 °C

Erime noktasi: -27.32 °C

Etanol

/\OH

Molekiil formiulu

: C,HgO
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Mokekiil kiitlesi : 46.07 g/ mol

Kaynama noktasi :78.4°C

Erime noktasi :-114.3 °C
Yogunluk : 789 kg/m®
Metanol
CH30OH

Molekiil formulu : C,H,O
Mokekiil kiitlesi : 32.04 g/ mol
Kaynama noktasi :64.7 °C
Erime noktasi :-97.6 °C

Yogunluk : 792 kg/m?®

Calismada kullanilan kimyasal maddeler ALPHA AESAR GMBH & Co KG, FLUKA
AG, MERCK KGAA, SIGMA-ALDRICH CHEMIE GMBH firmalarindan temin

edilmistir.

Bu c¢alismada sentezlenen bilesiklerin saflastirilmasinda ince tabaka ve kolon
kromatografisi uygulanmis ve saflastirmalarda duran faz olarak sirasiyla Merck marka
silica gel 60 Fus4 ve silica gel 60 kullanilmistir. Coziiclilerin uzaklastirilmasinda
Heidolph Hei-Vap rota-evaporatorii, bilesiklerin erime noktalarinin tayininde Stuart
SMP3 erime noktast tayin cihazi kullamilmistir. Sentezlenen bilesiklerin FT-IR
Spekturumlari; Alpha Platinum FT-IR -ATR BRUKER, NMR spekturumlart Bruker
Avance 200 MHz, 400 MHz ve Bruker Avance I1I 600 MHz, kiitle spekturumlart GC-
MS; VARIAN GC 3900 cihazi ile alinmistir. 'H ve °C NMR spekturumlar1 yani sira
yap1 tayininde HSQC ve HMBC NMR teknikleri de kullanilmaistir.
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3.2. Baslangic Maddelerinin Sentezi

3.2.1. 2-Nitro-pentaklor-1,3-butadien (1) bilesiginin sentezi

Cl Cl Cl Cl
\C—CI Cl \C CI Cl
= ! %58 HN =

cI” c=c JBHNGs o’ o=l

H I 90-93°C O,N  Cl

Sekil 3.1. 2-Nitro-pentaklor-1,3-biitadien Sentezi

(22.70 9,100 mmol) 2H-pentaklor-1,3-biitadien ve 50 mL %58 HNO3; 90°C magnetik
karistirict ile 12 saat karistirildi. Reaksiyon karigimi oda sicakligina sogutuldu ve 150
mL suyla seyreltildi. Ayrilan yagimsi faz eterle ekstrakte edildi. Eter fazi suyla yikandi,
% 3 potasyum hidroksit (KOH) c¢ozeltisiyle calkalanip ve tekrar suyla yikandi.
Kalsiyum Kkloriir (CaCly) ile kurutuldu ve siiziildii. Eter rota-evaporatorde geri
kazanildiktan sonra, geri kalan sivi vakumda destillendi. Sar1 renkli viskoz 2-nitro-

pentaklor-1,3-biitadien bilesigi elde edildi [17].

Tablo 3.1. 2-Nitro-pentaklor-1,3-biitadien (1) Bilesiginin Deneysel Sonuclar:

Molekiil Formiilii : C,ClsNO,
Molekiil Kiitlesi : 271.31 g/mol
Verim : 13 g (%48).

K.N. :68-70°C

3.2.2. (Z2)-(4-Klorofenil)(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)siilfan (2)

bilesiginin sentezi

(27.13 g, 100 mmol) 2-Nitro-pentakloro-1,3-biitadien (1) ve (14.50 g, 100 mmol) 4-
klorobenzentiyol oda sicaklifinda magnetik karistirici ile ¢oziiciisiiz ortamda 4 giin
karistirildi. HCI ¢ikisi pH kagidi ile kontrol edildi.10 mL metanol (MeOH) eklendi.
Olusan kati madde vakumlu ortamda filtre edildi. Metanol (2 x10 mL) ile yikanarak
filtre edildi.1 giin kurumasi igin bekletildi [54].
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solvents1z i :

Sekil 3.2. (2)-(4-Klorofenil)(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)siilfan Sentezi

Tablo 3.2. (Z)-(4-Klorofenil)(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)siilfan (2)

Bilesiginin Deneysel Sonuglari

Molekiil Formiilii : C1oH4CIlsNO,S
Molekiil Kiitlesi : 379.47 g/mol
Verim :28 9 (%74)

E.N. :113-115°C

3.2.3. (2)-(1,3,4,4-Tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)(p-tolil)siilfan (3) bilesiginin

sentezi

(10 g, 36.86 mmol) 2-Nitropentakloro-1,3-biitadien (1) ve (4.72 g, 38 mmol) 4-
metilbenzentiyol 20 mL dietileter ortaminda oda sicakliginda magnetik karistirict ile 1
giin karistirildi. Olusan kati madde vakumlu ortamda filtre edildi. Metanol (2x5 mL)
ile yikanarak siiziildii.1 giin kurumasi i¢in bekletildi [55].

Cl Cl HS
\©\ cl cl
— Cl
Cl — —_—
Cl —
O,N Cl
O,N cl

Sekil 3.3. (2)-(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)(p-tolil)siilfan Sentezi
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Tablo 3.3. (2)-(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il) (p-tolil)siilfan (3) Bilesiginin

Deneysel Sonuglari

Molekiil Formiilii : C1;H,CI4NO,S
Molekiil Kiitlesi : 359.06 g/mol
Verim : 8.8 g (%66)

E.N. :110-111°C

3.2.4. (E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il )

anilin (4) bilesiginin sentezi

(5 g, 13.17 mmol) (2)-(4-klorofenil)(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)siilfan
(2) ve (4.50 g, 32.80 mmol) 4-etoksianilin 10 mL metanol ortaminda énce 10 dakika O-
5°C de, sonra oda sicakliginda magnetik karistirici ile yaklasik 6 saat karigtirildi. TLC
(ince tabaka kromatografisi) ile kontrol edildi. 10 mL metanol eklendi. Olusan kati
madde vakumlu ortamda siiziildii. Metanol (2x5 mL) ile yikanarak filtre edildi. 1 giin
kurumasi i¢in bekletildi [57].

cl
/©/ ? g
al s S cl
HoN OEt
cl P = cl
_— =
cl ON NH
MeOH
cl NO, )\: i
OJ

Sekil 3.4. (E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)

anilin Sentezi
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Tablo 3.4. (E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-dien-1-
il) anilin (4) Bilesiginin Deneysel Sonuglari

Molekiil Formiilii : C18H14C|4N2038
Molekiil Kiitlesi : 480.19 g/mol
Verim : 5.5 g (%87)

E.N. :1345°C

3.3. Hedeflenen Bilesiklerin Sentezi

3.3.1. (E)-4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-N'-(4-etoksifenil)-N*-metil-2-nitrobiita-
1,3-dien-1,3-diamin ve (1Z,2E)-4-klorofenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-3-(metil

amino)-2-nitrobiit-2-enimidotiyoat (5) bilesiginin sentezi

(0.48 g, 1 mmol) (E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-
dien-1-il)anilin (4), (0.28 g, 9 mmol) metilamin ( %33 EtOH ihtiva eden) 5 mL etanol
(EtOH) ortaminda ve 0°C magnetik karistirict ile 10 dakika daha sonra, oda sicakliginda
48 saat karigtir1ldi. Reaksiyonun ilerleyisi TLC ile kontrol edildi. Reaksiyon karigimina
1-2 damla HCI ve 20-30 mL su eklendi. Olusan kati madde vakumlu ortamda siiziildii.
Su (3x5 mL) ve metanol (3x5 mL) ile yikanarak filtre edildi. 1 giin kurumasi igin
bekletildi.
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Tablo 3.5. (E)-4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-N*-(4-etoksifenil)-N*-metil-2-nitro
biita-1,3-dien-1,3-diamin ve (1Z,2E)-4-klorofenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-3-(metil

amino) -2-nitrobiit-2-enimidotiyoat (5) Bilesiginin Deneysel Sonuglari

Molekiil Formiilii : C19H15CIsN3O5S

Molekiil Kiitlesi : 474.79 g/mol

Verim :0.210 g (%44)

E.N. :143.3°C

IR (cm™) : v=3157, 3041, 2984, 2975, 1606, 1596, 1577, 1503, 1475, 1387 cm™

'H-NMR (400 MHz,CDCls, ppm) : 8= 10.40 (br s), 10.30 (br s), 7.58 (d, J=8.44 Hz),
7.40 (d, J=8.32 Hz), 7.36 (d, J=8.40 Hz), 7.10 (d, J=8.64 Hz), 6.97 (d, J=8.68 Hz),
3.45 (d, J=5.44 Hz), 1.44 (t, J=6.96 Hz), 1.36 (t, J=6.94 Hz) ppm

BC-NMR ve DEPT (400 MHz,CDClz,ppm) : 8= 158.10, 157.10, 152.60, 141.50,
137.20, 136.30, 129.30, 126.80, 121.60, 120.80, 114.90, 114.70, 63.70, 63.49,63.10,
32.20, 14.80 ppm

GC-MS (m/z) : 473 [M*], 437 [M*-HCI ], 403 [M*-2CI]

3.3.2. N-((1E,32)-4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitro-3-(propilimino)biit-1-en-
1-il)-4-etoksianilin ve (1Z,2E)-4-klorofenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-2-nitro-3-

(propilamino)biit-2-enimidotiyoat (6) bilesiginin sentezi

(0.48 g, 1 mmol) (E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-
dien-1-il)anilin (4) ve (0.177 g, 3 mmol) n-propilamin 5 mL etanol ortaminda ve 0 °C
magnetik karistiric1 ile 10 dakika daha sonra, oda sicakliginda 6 giin karistirildi.
Reaksiyonun ilerleyisi TLC ile kontrol edildi. Reaksiyon karisimina 1-2 damla HCI ve
20-30 mL su eklendi. Olusan katt madde vakumlu ortamda siiziildii. Su (3x5 mL) ve

metanol (3x5 mL) ile yikanarak siiziildi. 1 giin kurumasi i¢in bekletildi.
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Tablo 3.6 N-((1E,32)-4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitro-3-(propilimino)biit-1-en
-1-il)-4-etoksianilin ve (1Z,2E)-4-klorofenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-2-nitro-3-

(propilamino)biit-2-enimidotiyoat (6) Bilesiginin Denyesel Sonuglari

Molekiil Formiilii : C»1H,,CIsN3;O3S

Molekiil Kiitlesi : 502.84 g/mol

Verim : 0.32 g (%64)

EN. :126.5°C

IR (cm™) : v=23047, 2965, 2932, 2875, 1608, 1573, 1503, 1488, 1398 cm'1
'H-NMR (400 MHz,CDCls, ppm) : 8= 10.40 (br s), 10.25 (br s), 7.58 (d, J= 7.52 Hz),
7.40 (d, J=7.60 Hz), 7.10 (d, J=8.00 Hz), 6.97 (d, J=7.88 Hz), 6.74 (d, J=5.68 Hz),
4.07(q, J=6.96 Hz), 1.71 ( q, J=7.30 Hz), 1.44 (t, J=6.66 Hz), 1.01 (t, J=7.54 Hz) ppm
3C-NMR ve DEPT (400 MHz,CDCl;,ppm) : 8= 158.30, 157.10, 152.30, 137.20,
136.60, 129.30, 126.90, 121.60, 120.10, 114.90, 114.70, 63.70,63.40, 47.10, 23.20,
14.80, 11.00 ppm

GC-MS (m/z) : 501 [M*], 465 [M*-HCI ], 431 [M*-2CI T, 358 [M* -CsH4SCI]

3.3.3. (E)-N-(1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrovinil)-4-etoksianilin ve (Z)-((Z2)-2-((4-
klorofenil)tiyo)-2-((4-etoksifenil)imino)etiliden)azinik acid (7) bilesiginin sentezi

(0.48 g, 1 mmol) (E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-
dien-1-iDanilin (4), (0.204 g, 3 mmol) sodyum etoksit (NaOEt) ve (0.255 g, 3 mmol)
piperidin 5 mL dimetil siilfoksit (DMSO) ortaminda oda sicakliginda magnetik
karistirict ile 44 saat karistirildi. Reaksiyonun ilerleyisi TLC ile kontrol edildi. Karisim
kloroform (CHCI3) ve su ( 3x50 mL) ile ekstrakte edildi. Sodyum siilfat (Na,SO,) ile
kurutuldu ve siiziildii. Kloroform rota-evaporatorde geri kazanildi. Geriye kalan ham

tirlin kolon kromatografisi yontemiyle uygun mobil faz ile saflagtirildi.
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Tablo 3.7. (E)-N-(1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrovinil)-4-etoksianilin ve (Z)-((2)-2-((4-
klorofenil)tiyo)-2-((4-etoksifenil)imino)etiliden)azinik acid (7) Bilesiginin Deneysel

Sonuglari

Molekiil Formiilii : C16H15C|N2038
Molekiil Kiitlesi : 350.82 g/mol
Verim : 0.32 g (%91)

'H-NMR (400 MHz,CDCls, ppm) : 8= 11.64 (br s), 7.24 (d, J=8.76 Hz), 6.94 (d,
J=8.92 Hz), 6.09 (br d), 4.06 (q, J=6.96 Hz), 1.44 (t, J=6.98 Hz) ppm

3C-NMR ve DEPT (400 MHz, CDCls,ppm) : 8= 164.00, 159.00, 138.00, 137.10,
130.60, 128.50, 127.70, 124.10, 115.10, 109.80, 63.80, 14.70 ppm

GC-MS ( m/z) : 350 [M'], 316 [M"-HCI ], 304 [M*-NO,], 207 [M" -CsH4SCI],
161 [M* -CsH4SCI-NO;], 144 [M* -CH4SHCI]

3.3.4. (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin (8)

bilesiginin sentezi

(0.36 g, 1 mmol) (Z2)-(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)(p-tolil)siilfan (3) ve
(0.142 g, 2 mmol) pirolodin 5 mL metanol ortaminda ve 0°C da magnetik karistirict ile
10 dakika karistirildi daha sonra oda sicakliginda 48 saat karistirllmaya devam edildi.
Reaksiyonun ilerleyisi TLC ile kontrol edildi. Reaksiyon karigimina 1-2 damla HCI ve
20-30 mL su eklendi. Olusan kat1 madde vakumlu ortamda siiziildii. Su (3x5 mL) ve

metanol (3x5 mL) ile yikanarak siiziildd. 1 giin kurumas i¢in bekletildi.

38




Tablo 3.8. (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin (8)

Bilesiginin Denysel Sonuglari

Molekiil Formiilii : C15H:5CIsN,0,S

Molekiil Kiitlesi : 393.72 g/mol

Verim : 0.22 g (%56)

E.N. :166.4°C

IR ( KBr,cm'l) - v= 3040, 2975, 2916, 2877, 1526, 1495, 1450, 1426 cm™

'H-NMR (200 MHz,CDCl;,ppm) : 8= 7.28 (d, J=8.02 Hz), 7.19 (d, J=8.01 Hz),
3.70 (br s), 2.35 (br s) , 2.07 (br s) ppm

3C-NMR ve DEPT (200 MHz,CDCls,ppm) : 8= 167.27, 140.12, 132.69, 130.64,
127.33, 125.77, 123.23, 116.43, 54.30, 25.05, 21.16 ppm

GC-MS (m/z) : 392 [M*], 357 [M*-CI7, 124 [C;H:SH']

3.3.5. (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin (9)

bilesiginin sentezi

(0.263 g, 0.67 mmol) (E)-1-(3,4,4-triklor-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)
pirolidin (8), (0.248 g, 2 mmol) 4-metilbenzentiyol ve (0.136 g, 2 mmol) NaOEt 10 mL
etanol ortaminda 16 saat oda sicakliinda ve 14 saat 78-80°C da geri sogutucu altinda
isitilarak  karistirildi.  Reaksiyonun ilerleyisi TLC ile kontrol edildi. Reaksiyon
karisimina 1-2 damla HCI ve 20-30 mL su eklendi. Olusan madde vakumlu ortamda
stiziildii. Su (3x50 mL) ve EtOH (3x50 mL) ile yikanarak siiziildii. Yan iiriinlerden
uzaklastirmak i¢in dietileterde ¢6ziildii. Karisim kloroform (3x50 mL) ve su (3x50 mL)
ile ekstrakte edildi. CaCl, ile kurutuldu ve siiziildii. Kloroform rota-evaporatorde geri
kazanildi. Geriye kalan tirtine 10 mL metanol eklendi. Reaksiyon ilerleyisi TLC ile
kontrol edildi. 1-2 damla HCI ve 20-30 mL su eklendi. Olusan madde vakumlu ortamda

stuzuldi.
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Su (3x5 mL) ve etanol (3x5 mL) ile yikanarak siiziildii. 1 giin kurumasi igin bekletildi.

Tablo 3.9. (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin (9)

Bilesiginin Deneysel Sonuglari

Molekiil Formiilii : C»,H,,CI,N,0,S,

Molekiil Kiitlesi : 481.46 g/mol

Verim :0.042 g (%82)

E.N. :138.2°C

IR (KBr, cm™) : v=2979, 2947, 2915, 2871, 1594, 1514, 1489, 1447, 1264, 1243,
1207 cm™

'H-NMR (200 MHz,CDCls, ppm) : 8= 7.41 (d, J=8.03 Hz), 7.32 (d, J=8.03 Hz),
7.16 (d, J=8.03 Hz), 7.08 (d, J=8.28 Hz), 3.31 (br s), 2.35 (brs), 2.32 ( t, J=7.00 Hz),
1.73 (brs) ppm

3C-NMR ve DEPT (200 MHz,CDCl;,ppm) : 8= 163.26, 139.86, 138.52, 133.37,
132.39, 130.63, 130.46, 129.59, 129.13, 126.16, 121.35, 119.95, 53.67, 24.99, 21.18,
21.05 ppm

GC-MS (m/z) : 480 [M'], 445 [M"-CI, 357 [M*- C;H;S], 311 [357-NO;]

3.3.6. (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin (10)

bilesiginin sentezi

(0.36 g, 1 mmol) (2)-(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)(p-tolil)stilfan (3) ve
(0.17 g, 2 mmol) piperidin 5 mL metanol ortaminda ve 0°C da magnetik karistirici ile
10 dakika, daha sonra oda sicakliginda 48 saat karigtirildi. Reaksiyonun ilerleyisi TLC
ile kontrol edildi. Reaksiyon karisimina 1-2 damla HCI ve 20-30 mL su eklendi. Olusan

kat1 madde vakumlu ortamda siizildu.
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Su (3x5 mL) ve metanol (3x5 mL) ile yikanarak siiziildi. 1 giin kurumasi igin
bekletildi.

Tablo 3.10. (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin (10)

Bilesiginin Deneysel Sonuglari

Molekiil Formiilii : C1gH17CIsN20,S

Molekiil Kiitlesi : 407.74 g/mol

Verim : 0.238 g (%58)

E.N. :175.6°C

IR (Cm'l) : v=3000, 2939, 2856, 1534, 1491, 1460, 1432, 1282, 1273, 1219, 1189 cm™
'H-NMR (400 MHz,CDCls,ppm) : 6= 7.29 (d, J=8.00 Hz), 7.15 (d, J=7.92 Hz),

3.39 (brs), 2.31 (s), 1.51 (t, J=11.00 Hz), 1.22 (br s) ppm

3C-NMR ve DEPT (400 MHz,CDCl;,ppm) : 8= 140,.00, 132.90, 130.80, 127.3,
54.70, 24.90, 23.50, 21.30 ppm

GC-MS (m/z) : 406 [M*], 371 [M* -CI]

3.3.7. (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin (11)

bilesiginin sentezi

(0.195 g, 0.47 mmol) (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)
piperidin (10), (0.186 g, 1.5 mmol) 4-metilbenzentiyol ve (0.102 g, 1.5 mmol) NaOEt
10 mL etanol ortaminda 72 saat oda sicakliginda ve 18 saat 78-80°C da geri sogutucu
altinda 1sitilarak karistirildi. Reaksiyonun ilerleyisi TLC ile kontrol edildi. Reaksiyon
karisimina 1-2 damla HCI ve 20-30 mL su eklendi. Olusan madde vakumlu ortamda
stiziildii. Su (3x5 mL) ve metanol (3x5 mL) ile yikanarak siiziildii. Karisim kloroform
(3x50 mL) ve su (3x50 mL) ile ekstrakte edildi. Kalsiyumkloriir ile kurutuldu ve

stiziildi. Kloroform rota-evaporatorde geri kazanildi.
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Geriye kalan ham {irlin kolon kromatografisi yOntemiyle uygun mobil faz ile
saflastirildi.

Tablo 3.11. (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin
(11) Bilesiginin Deneysel Sonuglar1

Molekiil Formiilii : Cy3H24CI2N20,S;

Molekiil Kiitlesi : 495.48 g/mol

Verim : 0.1 g (%42)

'H-NMR (400 MHz, CDCls5, ppm) : 8= 7.47 (d, J=8.20 Hz), 7.39 (d, J=8.15 Hz),
7.20 (d, J=8.12 Hz), 7.10 (d, J=8.06 Hz), 4.10 (t, J=7.10 Hz), 2.40 (s), 2.30 (s),
1.40 (brs) ppm

3C-NMR ve DEPT (400 MHz,CDCls,ppm) : 8= 165.00, 139.70, 138.90,133.90,
132.90, 130.50, 129.7, 128.50, 128.10, 54.10, 24.50, 23.50, 21.30, 21.20, 21.00,
14.20 ppm

GC-MS (m/z) : 494 [M*] , 459 [M* -CI]
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BOLUM 1V

4. BULGULAR VE TARTISMA

4.1. (E)-4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-N*-(4-etoksifenil)-N*-metil-2-nitrobiita-
1,3-dien-1,3-diamin ve (1Z,2E)-4-klorofenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-3-(metil
amino)-2-nitrobiit-2-enimidotiyoat (5) Bilesiginin Yapisinin Aydinlatilmasi

Q = M= O
J

enamin

Sekil 4.1. (E)-4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-N'-(4-etoksifenil)-N*-metil-2-nitrobiita-
1,3-dien-1,3-diamin ve (1Z,2E)-4-klorofenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-3-(metil

amino)-2-nitrobiit-2-enimidotiyoat (5) Bilesiginin Sentezi

(E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)anilin  (4)
ile metilamin’in etanoldeki reaksiyonundan, orijinal (E)-4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)
tiyo)-N'-(4-etoksifenil)-N*-metil-2-nitrobiita-1,3-dien-1,3-diamin  ve (1Z,2E)-4-kloro
fenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-3-(metilamino)-2-nitrobiit-2-enimidotiyoat (5)
bilesigi elde edilmistir. (5:1) oraninda iiriin ve yan iriin olusmustur. Yan iriin ana

uriniin tautomeridir.

5 Bilesiginin FTIR spektrumunda; -NH band1 yayvan olarak 3157 cm™’de, aromatik
=C-H band1 3041 cm™de, alifatik C-H bantlar1 2984 cm™ ve 2975 cm™de 2 band,
C=C band: 1606 cm™de, NO,’ye ait 2 band 1503 cm™ ve 1475 cm™ de, etoksiye ait
C-O-C bandi ise 1387 cm™ de gozlenmistir.
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Reaksiyon sonucunda alinan 'H-NMR (CDCl5) spektrumunda; 5 bilesigi % 20 oraninda
tautomeri ile olustugu bulunmustur. 5 bilesigine ait -NH protonlar1 sirasiyla 6=10.40
ppm ve 6=10.30 ppm de yayvan band olarak, aromatik protonlar1 7.59-6.48 ppm
arasinda, -OCH,CH3;grubuna ait -CH, protonlari sirasiyla 4.07 ppm ve 3.95 ppm de, -
CH3 protonlar ise sirasiyla 1.44 ppm ve 1.36 ppm, CHjs protonlart 3.45 ppm kimyasal
kayma degerlerinde gbzlenmistir. Gozlenen kimyasal kayma degerleri, eslesme sabitleri

ve integrasyon sonuglari yapilar1 dogrulamaktadir.

BCNMR ve DEPT spektrumunda; aromatik karbonlar: §=141.50-114.70 ppm arasinda,
-OCH,CHj3 grubuna ait —CH, karbonlar1 sirasiyla 63.68 ppm ve 63.12 ppm, -CHs
karbonu 14.80 ppm, -NHCH3; grubuna ait —-CH3 karbonu ise 32.20 ppm kimyasal kayma

degerinde gozlenmistir.

Molekiil formiilii CigH18CIsN3O3S (MA=474.79 g/mol) olan 5 bilesiginin MS

spektrumunda molekiiler iyon piki m/z = 473 de gozlenmistir.

Tim bu spektroskopik datalar % 20 oraninda enamin-imin tautomeri ile birlikte 5

bilesiginin sentezlendigini gostermektedir.
5 bilesiginin spektrumlar:t EK 1 de verilmistir.
4.2. N-((1E,32)-4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitro-3-(propilimino)biit-1-en-1-

il)-4-etoksianilin ve (1Z,2E)-4-klorofenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-2-nitro-3-
(propilamino)biit-2-enimidotiyoat (6) Bilesiginin Yapisinin Aydinlatilmasi

c. ?
ST O aﬂ@
Q J ¥ Q y

Sekil 4.2. N-((1E,32)-4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitro-3-(propilimino)biit-1-
en-1-il)-4-etoksianilin ve (1Z,2E)-4-klorofenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-2-nitro-3-
(propil amino)biit-2-enimidotiyoat (6) Bilesiginin Sentezi
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(E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tio)-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)anilin ~ (4)
ile n-propilamin’in etanoldeki reaksiyonundan, orjinal N-((1E,3Z)-4,4-dikloro-1-((4-
klorofenil)tiyo)-2-nitro-3-(propilimino)biit-1-en-1-il)-4-etoksianilin ve (1Z,2E)-4-kloro
fenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-2-nitro-3-(propilamino)biit-2-enimidotiyoat (6)
bilesigi elde edilmistir. (4:1) oraninda {iriin ve yan iriin olusmustur. Yan iiriin ana

uruniin tautomeridir.

6 Bilesiginin FTIR spektrumunda; -NH bandi yayvan olarak 3047 cm™’de, aromatik
=C-H bandi 2965 cm™de, alifatik C-H bantlar1 2932 cm™ ve 2875 cm™de 2 band,
C=C band1 1608 cm™de, NO,’ye ait 2 band 1503 cm™ ve 1488 cm™’de, etoksiye ait
C-O-C bandi ise 1398 cm™ de gozlenmistir.

Reaksiyon sonucunda alinan *H-NMR (CDCls) spektrumunda; 6 bilesigi % 25 oraninda
tautomeri ile olustugu bulunmustur. 6 bilesigine ait -NH protonlar1 sirastyla 6=10.40
ppm ve 3=10.25 ppm de yayvan band olarak, aromatik halkanin protonlar1 7.59-6.42
ppm, -OCH,CH3; grubuna ait -CH; protonlari1 sirasiyla 4.07 ppm ve 3.95 ppm de, -CHs
protonlar: ise sirastyla 1.72 ppm ve 1.01 ppm, azota bagli olan —CH; protonlar1 3.67
ppm, CHs; protonlar1 1.44 ppm kimyasal kayma degerlerinde gozlenmistir. G6zlenen
kimyasal kayma degerleri, eslesme sabitleri ve integrasyon sonuglari yapilari

dogrulamaktadir.

BCNMR ve DEPT spektrumunda; Aromatik halkanin karbonlar1 8=141.10-114.7 ppm,
diklorometan karbonlar1 63.5 ppm, -OCH,CHj3 grubuna ait —CH, karbonu 63.70 ppm ve
-CHjs karbonu 11.00 ppm kimyasal kayma degerinde gelmistir. Azota bagl olan —CH,
karbonlar1 sirasiyla 47.10 ve 23.20 ppm , —CHg karbonu ise 14.80 ppm kimyasal kayma
degerinde gelmistir.

Molekiil formiilii Cz1H2,CIsN3O3S (MA=502.84 g/mol) olan 6 bilesiginin MS

spektrumunda molekiiler iyon piki m/z = 501 de g6zlenmistir.

Tim bu spektroskopik datalar % 25 oraninda tautomeri ile birlikte 6 bilesiginin

sentezlendigini gostermektedir.

6 bilesiginin spektrumlar1 EK 2 de verilmistir.
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4.3. (E)-N-(1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrovinil)-4-etoksianilin ve (2)-((2)-2-((4-kloro
fenil)tiyo)-2-((4-etoksifenil)imino)etiliden)azinik acid (7) Bilesiginin Yapisinin

Aydinlatilmasi
al
a ol H OéN/
_ S o H SOCI / s
o O HO N/
a —
ON NH >N NH =
A Q
DMSO RT. )
J O
J : J
o
4 7

Sekil 4.3. (E)-N-(1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrovinil)-4-etoksianilin ve (2)-((2)-2-((4-
kloro fenil)tiyo)-2-((4-etoksifenil)imino)etiliden)azinik acid (7) Bilesiginin Sentezi

(E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)anilin  (4)
ile piperidinin DMSO ¢ozeltisindeki reaksiyonundan, orjinal (E)-N-(1-((4-klorofenil)
tiyo)-2-nitrovinil)-4-etoksianilin  ve  (2)-((2)-2-((4-klorofenil)tiyo)-2-((4-etoksifenil)
imino)etiliden)azinik acid (7) gézlenmistir. Bunlar nitro—acidinitro tautomerleridir.

Reaksiyon sonucunda alinan *H-NMR (CDCl3) spektrumunda; 7 bilesigi nitro-acidinitro
tautomerleri olustugu bulunmustur. 7 bilesigine ait -NH protonlar1 6=11,64 ppm de
yayvan band olarak, aromatik halkanin protonlart 7.26-6.93 ppm arasinda, -OCH,;CHj3
grubuna ait -CH, protonlart sirasiyla 4.07 ppm ve 4,06 ppm, -CHs protonlart 1.44 ppm
de kimyasal kayma degerlerinde gozlenmistir. G6zlenen kimyasal kayma degerleri,

eslesme sabitleri ve integrasyon sonuglari yapilari dogrulamaktadir.

CNMR ve DEPT spektrumunda; aromatik karbonlari $=138.00-109.800 ppm,
-OCH,CHgz grubuna ait —CH, karbonu 63.80 ppm, -CH3 karbonu 14.70 ppm kimyasal

kayma degerinde gelmistir.

2D NMR teknikleri olan HSQC ve HMBC ile de yapinin dogrulugu tespit edilmistir.
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Molekiil formili C16H15C|N203S (MA:35082 g/mol) olan 7 bIIGSIglnln MS

spektrumunda molekiiler iyon piki m/z = 350 de gozlenmistir.

7 bilesiginin spektrumlar1 EK 3 de verilmistir.

4.4. (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin (8)

Bilesiginin Yapisinin Aydinlatilmasi

Sekil 4.4. (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin (8)

Bilesiginin Sentezi

(2)-(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)(p-tolil)siilfan  (3) ile pirolidin’in
metanoldeki reaksiyonundan, orjinal (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-
1,3-dien-1-il)pirolidin (8) bilesigi elde edilmistir.

8 Bilesiginin FTIR spektrumunda; aromatik =C-H bandi 3040 cm™de, alifatik C-H

bantlar1 2975 cm™ ve 2877 cm™ de 2 band olarak, C=C band1 1526 cm™’de, NO,’ye ait
2 band 1450 cm™ ve 1426 cm™’de gbzlenmistir.

Reaksiyon sonucunda alman *H-NMR (CDCls) spektrumunda; 8 bilesiginin aromatik
halkanin protonlar1 sirastyla 6=7,28 ppm ve 7.19 ppm, pirolidin halkasina ait proton
degerleri sirasiyla 3.70 ppm ve 2.07 ppm de, -CHj; protonlar1 2.35 ppm kimyasal kayma
degerlerinde gozlenmistir. Gozlenen kimyasal kayma degerleri, eslesme sabitleri ve

integrasyon sonuglar1 yapilari dogrulamaktadir.

BCNMR ve DEPT spektrumunda; vinilik karbonlar1 sirasiyla 6=167.27 ppm, 127.33

ppm, 123.23 ppm, 116.43 ppm de, aromatik halkadaki karbonlar1 140.12-125.77 ppm
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arasinda, pirolodin halkasina ait karbonlar sirasiyla 54.30 ppm ve 25.05 ppm de, -CH3
karbonu 21.16 ppm kimyasal kayma degerinde gézlenmistir.

Molekiil formiili CisHisClsN,0,S (MA=393.71 g/mol) olan 8 bilesiginin MS

spektrumunda molekiiler iyon piki m/z =392 de gozlenmistir.

8 bilesiginin spektrumlar1 EK 4 de verilmistir.

4.5. (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-toliltiyoe)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin (9)

Bilesiginin Yapisinin Aydinlatilmasi

NaOEt

SH 8
o \ Cl /O/ [¢]] / NO,
QO 3%
EtOH s N
| i O
9

8

Sekil 4.5. (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin (9)

Bilesiginin Sentezi

(E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin  (8) ile 4-metil
benzentiyol etanoldeki reaksiyonundan, orjinal (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-tolil
tiyo)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin (9) bilesigi elde edilmistir.

9 Bilesiginin FTIR spektrumunda; aromatik =C-H bandi 2979 cm™de, alifatik C-H
bantlart 2915 cm™ ve 2871 cm™’de 2 band olarak, C=C band1 1594 cm™de, 1514-1489

cm™® NO, ait 2 band gbzlenmistir.

Reaksiyon sonucunda alman *H-NMR (CDCls) spektrumunda; 9 bilesiginin aromatik

halkanin protonlar1 6=7.43-7.06 ppm, pirolidin halkasina ait protonlar sirasiyla
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3.31 ppm ve 1.73 ppm de, -CHj proton 2,32 ppm kimyasal kayma degerlerinde
gozlenmistir. Gozlenen kimyasal kayma degerleri, eslesme sabitleri ve integrasyon

sonuglar1 yapilar1 dogrulamaktadir.

BCNMR ve DEPT spektrumunda; vinilik karbonlari sirasiyla $=163.26 ppm, 130.63
ppm, 121.35 ppm, 119.95 ppm, aromatik halkadaki karbonlar 139.86-126.16 ppm
arasinda, pirolidin halkasina ait karbonlar 53.67 ppm ve 24.99 ppm, -CHj3 karbonlar1
21.18 ppm ve 21.05 ppm kimyasal kayma degerinde gézlenmistir.

Molekil formiila C22H22C|2N20282 (MA:48145 g/mol) olan 9 bilesiginin MS

spektrumunda molekiiler iyon piki m/z = 480 de gozlenmistir.

9 bilesiginin spektrumlar1 EK 5 de verilmistir.

4.6. (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin (10)

Bilesiginin Yapisinin Aydinlatilmasi

H
N
Cl Cl /©/ al Cl /©/
S S
—_— >

Cl MeOH Cl —

: CI ) <\‘:>

Sekil 4.6. (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin (10)

Bilesiginin Sentezi

(2)-(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)(p-tolil)siilfan  (3) ile  piperidinin
metanoldeki reaksiyonundan, (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-
1-il)piperidin (10) bilesigi elde edilmistir.
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10 Bilesiginin FTIR spektrumund; aromatik =C-H bandi 3000 cm™de, alifatik C-H
bantlar1 2939 cm™ ve 2856 cm™’de 2 band olarak, C=C band1 1534 cm ™ de, NO;’ye ait
2 band 1460 cm™ ve 1432 cm ™’ de gozlenmistir.

Reaksiyon sonucunda alinan *H-NMR (CDCls) spektrumunda; 10 bilesiginin aromatik
halkanin protonlar1 6=7.30-7.14 ppm arasinda, piperidin halkasina ait protonlar sirasiyla
3.39 ppm ve 1.22 ppm de, -CHj protonlar1 2.31 ppm kimyasal kayma degerlerinde
gozlenmistir. Gozlenen kimyasal kayma degerleri, eslesme sabitleri ve integrasyon

sonugclar1 yapilart dogrulamaktadir.

BCNMR ve DEPT spektrumunda; aromatik halkadaki karbonlar 8= 140.00-127.20 ppm,
piperidin halkasina ait protonlar sirasiyla 54.70 ppm, 24.90 ppm, 23.50 ppm, -CH3
karbonu 21.30 ppm kimyasal kayma degerinde gozlenmistir.

Molekiil formiilii Cy6H17CIsN20,S  (MA=407.73 g/mol) olan 10 bilesiginin MS

spektrumunda molekiiler iyon piki m/z =406 de gozlenmistir.

10 bilesiginin spektrumlar1 EK 6 de verilmistir.

4.7. (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin (11)

Bilesiginin Yapisinin Aydinlatilmasi

B

NaOEt, EtOH

o o SH
o O

10 11

Sekil 4.7. (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin (11)

Bilesiginin Sentezi
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(E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin  (10) ile 4-metil
benzentiyol etanoldeki reaksiyonundan, orjinal (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-tolil
tiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin (11) bilesigi elde edilmistir.

Reaksiyon sonucunda alinan *H-NMR (CDCls) spektrumunda; 11 bilesiginin aromatik
halkanin protonlar1 6=7,57-7.10 ppm, piperidin halkasina ait protonlar sirasiyla 4,10
ppm ve 1.40 ppm de, -CHg protonlar1 2.4 ppm ve 2.3 ppm kimyasal kayma degerlerinde
gozlenmistir. Gozlenen kimyasal kayma degerleri, eslesme sabitleri ve integrasyon

sonugclar1 yapilart dogrulamaktadir.

CNMR ve DEPT spektrumunda; aromatik halkadaki karbonlar §=139.70-128.10 ppm
arasinda, piperidin halkasina ait karbonlar sirasiyla 54.10 ppm, 24.50 ppm, 23.50 ppm,
21.20 ppm de, -CHgz karbonu 14.20 ppm kimyasal kayma degerinde gozlenmistir.

Molekil formuli C23H24C|2N20282 (MA:49548 g/mol) olan 11 bilesiginin MS

spektrumunda molekiiler iyon piki m/z =494 de gozlenmistir.

11 bilesiginin spektrumlar1 EK 7 de verilmistir.
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BOLUM V

5. SONUC

Bu c¢alismada yeni S,N-,S,N,N-,S N,S-siibstitiie-2-Nitro-1,3-butadien  bilesikleri
sentezlenmis ve yapilar IR, 'H-NMR, *C-NMR, MS gibi spektroskopik yontemler ile

aydimlatilmistir.

Kararli bir yapiya sahip olan polihalojenli biitadienlerin yapilarina bir nitro grubu
eklenmesiyle fizyolojik aktiviteleri artmaktadir. Nitro grubunun elektron g¢ekici
Ozelliginden dolayr nitrodiklorovinil grubunu aktiflestirir. 2-Nitro-1,3-biitadien
bilesiginin LUMO’sunun, nitrodiklorovinil grubunun aktive edilmis C-1 karbon
atomunda konumlandig1 bulunmustur. Bu nedenle, ilk 6nce C-1 karbonuna atak yapilir.
Fakat ayni1 zamanda sert kosullarda C-3 karbon atomu da tercih edilir. Polihalojenli
biitadienler, yliksek elektrofilik reaktif yapilar olup niikleofilik vinilik siibstitiisyon
(SNVin) yoluyla reaksiyona girmektedirler [58].

(E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-dien-1il)anilin  (4)
ile metilamin’in etanoldeki reaksiyonundan, orijinal (E)-4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)
tiyo)-N'-(4-etoksifenil)-N*-metil-2-nitrobiita-1,3-dien-1,3-diamin  ve (1Z,2E)-4-kloro
fenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-3-(metilamino)-2-nitrobiit-2-enimidotiyoat (5)
bilesigi elde edilmistir. Bilesigin "H-NMR spektrumunda; -NH protonlar1 sirasiyla
6=10.40 ppm ve 10.30 ppm de yayvan band olarak, aromatik protonlar1 7.59-6.48 ppm
arasinda, CHs protonlar1 3.45 ppm gozlenmistir. >°CNMR ve DEPT spektrumunda; —
NHCH; grubuna ait —CH3; karbonu ise 6=32.20 ppm kimyasal kayma degerinde
gozlenmistir. Tiim bu spektroskopik datalar % 20 oraninda enamin-imin tautomeri ile

birlikte 5 bilesiginin sentezlendigini gostermektedir.

(E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)anilin  (4)
ile n-propilamin’in etanoldeki reaksiyonundan, orjinal N-((1E,3Z)-4,4-dikloro-1-((4-
klorofenil)tiyo)-2-nitro-3-(propilimino)biit-1-en-1-il)-4-etoksianilin ve (1Z,2E)-4-kloro
fenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-2-nitro-3-(propilamino)biit-2-enimidotiyoat (6)
bilesigi elde edilmistir.

Bilesigin 'H-NMR spektrumunda; ait -NH protonlar: sirastyla $=10.40 ppm ve 10.25
ppm de yayvan band olarak, aromatik halkanin protonlari 7.59-6.42 ppm arasinda,
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azota bagl olan —CH, protonlar1 3.67 ppm, CH3 protonlar1 1.44 ppm de gozlenmistir.
3CNMR ve DEPT spektrumunda; azota bagli olan —CH; karbonlar1 sirasiyla 6=47.10 ve
23.20 , —CHj3 karbonu ise 14.80 ppm kimyasal kayma degerinde gelmistir. Tiim bu
spektroskopik datalar % 25 oraninda tautomeri ile birlikte 6 bilesiginin sentezlendigini

gostermektedir.

(E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)anilin  (4)
ile piperidinin DMSO ¢ozeltisindeki reaksiyonundan, orjinal (E)-N-(1-((4-klorofenil)
tiyo)-2-nitrovinil)-4-etoksianilin ~ ve  (2)-((2)-2-((4-klorofenil)tiyo)-2-((4-etoksifenil)
imino)etiliden) azinik acid (7) gozlenmistir. Bunlar nitro—acidinitro tautomerleridir.
Bilesigin 'H-NMR spektrumunda; -NH protonlari  8=11,64 ppm de yayvan band
olarak, aromatik halkanin protonlar1 7.26-6.93 ppm arasinda gozlenmistir. BCNMR ve
DEPT spektrumunda; -OCH,CH3 grubuna ait —CH; karbonlar1 & =63.80 ppm, -CHs
karbonlar1 14.70 ppm kimyasal kayma degerinde gelmistir. Beklenenden farkli bir
reaksiyon ger¢eklesmistir. Bunun nedeni, DMSO ¢o6zeltisinin klor atomunu ¢ok iyi
ayrilan grup haline getirmesinden dolay1 kaynaklanmaktadir.
(2)-(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)(p-tolil)siilfan  (3) ile pirolidin’in
metanoldeki reaksiyonundan, orjinal (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-
1,3-dien-1-il)pirolidin (8) bilesigi elde edilmistir. Bilesigin "H-NMR spektrumunda;
pirolidin halkasina ait proton degerleri sirasiyla 6=3.70 ppm ve 2.07 ppm de
gozlenmistir. BCNMR ve DEPT spektrumunda; vinilik karbonlar1 sirasiyla 6 =167.27
ppm, 127.33 ppm, 123.23 ppm, 116.43 ppm de, pirolodin halkasina ait karbonlar
sirastyla 54.30 ppm ve 25.05 ppm de kimyasal kayma degerinde gézlenmistir.
(E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin  (8) ile 4-metil
benzentiyol etanoldeki reaksiyonundan, orjinal (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-tolil
tiyo)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin  (9) bilesigi elde edilmistir. Bilesigin ‘H-NMR
spektrumunda; aromatik halkanin protonlar1 & =7.43-7.06 ppm, pirolidin halkasina ait

protonlar sirasiyla 3.31 ppm ve 1.73 ppm Kimyasal kayma degerlerinde gézlenmistir.

BCNMR ve DEPT spektrumunda; aromatik halkadaki karbonlar1 6=139.86-126.16
ppm arasinda, pirolidin halkasina ait karbonlar 53.67 ppm ve 24.99 ppm de kimyasal

kayma degerinde gozlenmistir.
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(2)-(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)(p-tolil)siilfan  (3) ile piperidinin
metanoldeki reaksiyonundan, (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-
1-il)piperidin (10) bilesigi elde edilmistir. Bilesigin *H-NMR spektrumunda; aromatik
halkanin protonlar1 & =7.30-7.14 ppm, piperidin halkasina ait protonlar sirasiyla 3,39
ppm, 2.31 ppm ve 1,51 ppm kimyasal kayma degerlerinde gozlenmistir. **CNMR ve
DEPT spektrumunda; aromatik halkadaki karbonlar1 6= 140.00-127.20 ppm, piperidin
halkasina ait karbonlar sirasiyla 54.70 ppm, 24.90 ppm, 23.50 ppm kimyasal kayma

degerinde gozlenmistir.

(E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)buta-1,3-dien-1-il)piperidin (10) ile 4-metil
benzentiyol etanoldeki reaksiyonundan, orjinal (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-tolil
tiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin (11) bilesigi elde edilmistir. Bilesigin 'H-NMR
spektrumunda; aromatik halkanin protonlar1 6 =7.57-7.10 ppm, piperidin halkasina ait
protonlar sirasiyla 4.10 ppm ve 1.40 ppm kimyasal kayma degerlerinde gdézlenmistir.
BCNMR ve DEPT spektrumunda; aromatik halkadaki karbonlari & =139.70-128.10
ppm arasinda, piperidin halkasina ait karbonlar sirastyla 54.10 ppm, 24.50 ppm, 23.50
ppm, 21.20 ppm de kimyasal kayma degerinde gozlenmistir.

Polihalojenli biitadien bilesiklerinin birgok US-Patentinde belirtildigi gibi herbisit,
fungisit, insektisit vb. biyolojik aktivite 6zelliklerine sahip olduklar1 ve zirai amach
olarak bdoceklerin  kontroliinde kullanildigi agiklanmigtir  [59,60]. Bu nedenle,
sentezlenen bu bilesiklerin biyolojik aktivite gdsterecegi, tipta ve gesitli endiistriyel
alanlarda faydali olacagi umulmaktadir. Sentezlenen orjinal hedef bilesiklerin organik

kimya literatiiriine katki saglayacag: diisiiniilmektedir.
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SENTEZLENEMEYEN BIiLESIKLER

(E)-N-(4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-3-etoksi-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)-4-
etoksianilin (12)

)
WQ e HA -
. Q

(0.48 g, 1 mmol) (E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-
dien-li)anilin (4) ve (0.0816 g, 1.2 mmol) sodyum etoksit (EtONa) 5 mL etanol
ortaminda ve 0 °C da magnetik karistirict ile 10 dakika, daha sonra oda sicakliginda 2
giin 40°C’de karstirildi. Reaksiyonun ilerleyisi TLC ile kontrol edildi. Reaksiyon
karisimina 1-2 damla HCI ve 20-30 mL su eklendi. Olusan kati madde vakumlu ortamda
stiziildii. Su (3x5 mL) ve etanol (3x5 mL) ile yikanarak siiztildii. 1 giin kurumasi igin
bekletildi.

Elde edilen {irlinilin spektroskopik datalar1 hedef {irliniin sentezlenmedigini gostermistir.

(E)-N-(4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-3-etoksi-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)-4-
etoksianilin (12)

s O

EtONd

o, Q.

(0.48 g, 1 mmol) (E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-
dien-lil)aniline (4) ve (0.0816 g, 1.2 mmol) EtONa, 5 mL DMSO ortaminda ve
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magnetik karistirict ile oda sicakliginda 2 giin, 50°C’de 2 giin ve 80°C’de de 1 giin
karistirildi. Reaksiyonun ilerleyisi TLC ile kontrol edildi.

TLC sonucunda baslangi¢ maddelerinin reaksiyona girmedigi gozlendi.

(E)-N-(4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-3-(metiltio)-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)-4-
etoksianilin (13)

@
N QJ

(0.48 g, 1 mmol) (E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-
dien-lil)anilin (4) ve (0.168 g, 2.4 mmol) MeSNa, 5 mL etanol ortaminda ve 0 °C da
magnetik karistiricr ile 10 dakika, daha sonra oda sicakliginda 2 giin karistirild.
Reaksiyonun ilerleyisi TLC ile kontrol edildi. TLC’den reaksiyon ortaminda MeSNa
bittigi tespit edildigi i¢in MeSNa (0.14 g, 2 mmol) ilave edildi ve 1 giin daha
karigtirmaya devam edildi. Reaksiyonun ilerleyisi TLC ile kontrol edildi. Reaksiyon
tamamlaninca, reaksiyon karisimina 1-2 damla HCI ve 20-30 mL su eklendi. Olusan
katt madde vakumlu ortamda siiziildii. Su (3x5 mL) ve metanol (3x5 mL) ile yikanarak

stiziildii. 1 glin kurumasi icin bekletildi.

TLC’de R degerleri ¢ok yakin {i¢ {riin olustugu, baslangi¢ maddelerinin bittigi
gozlendi. Ancak spektroskopik datalar beklenen hedef {iriinlin sentezinin

gerceklesmedigi gozlenmistir.
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(E)-N-(3-(benziltio)-4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)-4-
etoksianilin (14)

-
HAQ w0 <O
: oy

(0.48 g, 1 mmol) (E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-
dien-lil)anilin (4), (0.24 g, 3.5 mmol) EtONa ve (0.372 g, 3.1 mmol) benzilmerkaptan 5
mL DMSO ortaminda magnetik karistirici ile oda sicakliginda 3 giin ve 50°C’de 6 giin
karistirildi. Reaksiyonun ilerleyisi TLC ile kontrol edildi. Olusan kati madde vakumlu

ortamda siiziildii. Kurumasi i¢in bekletildi. Kolon kromatografisi ile saflagtirma yapildi.

Disiilfid baglar1 nedeniyle kolondan {iriin alinamad.

(E)-N-(4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitro-3-(piperidin-1-il)biita-1,3-dien-1-
il)-4-etoksianilin (15)

ng O
-~ 0

(0.48 g, 1 mmol) (E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-
dien-1il)anilin (4) ve (0.204 g, 2.4 mmol) piperidin 5mL DMSO ortaminda magnetik

karistirict oda sicakliginda 2 giin karistirildi. Reaksiyonun ilerleyisi TLC ile kontrol
edildi.

57



Reaksiyon sonucunda polimerik madde olustugu ve hedef molekiiliin sentezlenemedigi

gozlenmistir.

(E)-N-benzil-3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-amin (16)

Cl Cl HoN
Cl Cl
— S
— S
Cl —
— > Cl —
ON cl MeOH
O,N NH : : :

(2 g, 5.5 mmol) (2)-(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)(p-tolil)siilfan (3) ve
(0.225 g, 2.1 mmol) benzilamin 10 mL metanol ortaminda ve 0 °C da magnetik
karistirict ile 10 dakika, daha sonra oda sicakliginda 1 giin karistirildi. Reaksiyonun
ilerleyisi TLC ile kontrol edildi. Reaksiyon karisimina 1-2 damla HCI ve 20-30 mL su
eklendi. Olusan kati madde vakumlu ortamda siiziildii. Su (3x5 mL) ve etanol (3x5 mL)

ile yikanarak siiziildii.1 giin kurumast igin bekletildi.

Spektroskopik datalar hedef iiriiniin olusmadigini gostermistir.

(E)-N-(4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-3-(4-(4-florofenil)piperazin-1-il)-2-
nitrobiita-1,3-dien-1-il)-4-etoksianilin (17)
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(0.48 g, 1 mmol) (E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-
dien-1il)anilin(4) ve (0.54 g, 3 mmol) 1-(4-florofenil)piparazin, 5 mL diklorometan
ortaminda magnetik karistirici ile oda sicakliginda 2 giin karistirildi. Reaksiyonun
ilerleyisi TLC ile kontrol edildi. Olusan madde vakumlu ortamda siiziildii. Metanol
(3x5mL) ile yikanarak siiziildii. Karigim kloroform (3x50 mL) ve su (3x50 mL) ile
ekstrakte edildi. Kalsiyumkloriir ile kurutuldu ve siiziildii. Kloroform rota-evaporatorde
geri kazanildi. Geriye kalan ham iiriin kolon kromatografisi yapildi. Uriin daha sonra

kristallendirme islemi yapildi.

Uriin kristallendirilemedi.
(E)-N-(4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-3-(4-(4-florofenil)piperazin-1-il)-2
nitrobiita-1,3-dien-1-il)-4-etoksianilin (17)

F

&

O ()
“Q o, 3O
= oy

(0.48 g, 1 mmol) (E)-4-etoksi-N-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-
dien-1il)anilin(4) ve (0.54 g, 3 mmol) 1-(4-florofenil)piparazin, 5 mL DMSO ortaminda
magnetik karigtiric1 ile oda sicakliginda 6 giin karistirildi. Reaksiyonun ilerleyisi TLC
ile kontrol edildi. Reaksiyon karisimina 1-2 damla HCI ve 20-30 mL su eklendi. Olusan
katt madde vakumlu ortamda siiziildii. Su (3x5 mL) ve metanol (3x5 mL) ile yikanarak

stuzildi.

Reaksiyon sonucunda polimerik madde olustugu gézlendi.
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(E)-1-(4-florofenil)-4-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrobiita-1,3-dien-1-
il)piperazin (18)

cl cl
— s@—u NS o 0

CI>_§=< \,N@ CI>=<=<S_©_CI
O,N Cl Fy O,N N—>

CH,Cl,
N

(0.5 g, 1.3 mmol) (2)-(4-klorofenil)(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)siilfan
(2) ve (0.45 g, 2.5 mmol) 1-(4-florofenil)piparazin, 5 mL diklorometan ortaminda
magnetik karistirict oda sicakliginda 2 giin karistirildi. Reaksiyonun ilerleyisi TLC
kontrol edildi. Diklorometanin fazlasi uzaklastirildi. Reaksiyon karisimina 1-2 damla
HCI ve 20-30 mL su eklendi. Yag kivaminda bir kalint1 olustu. Ekstraksiyon islemi

yapildi.

19. bilesik i¢in baslangi¢c maddesi olarak kullanilmistir [5].

(E)-1-(4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-3-(metiltiyo)-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)-4-
(4-florofenil)piperazin (19)

o O

>=<_(s—< >—CI
a’ =

ON - N “ s—@—cn
() CH;SNa CI>=<=(

N MeOH O,N ~N—>
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(052 g, 1 mmol) (E)-1-(4-florofenil)-4-(3,4,4-trikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-
nitrobiita-1,3-dien-1-il)piperazin (18) ve (0.35 g, 5 mmol) sodyum metan tiyolat 5 mL
diklorometan ortaminda magnetik karistirict1 oda sicakliginda 6 giin ve 40°C’de 7 giin
karistirildi. Reaksiyonun ilerleyisi TLC ile kontrol edildi. Diklorometanin fazlasi
uzaklastirildi. Reaksiyon karisimina 1-2 damla HCI ve 20-30 mL su eklendi. Olusan
madde filtre edildi.

Olusan {irlinlin spektroskopik degerleri baslangic maddesinin reaksiyona girmedigini

gostermistir.

(E)-1-(4-florofenil)-4-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-
il)piperazin (20)

Cl cl
— s@— cl
HN™Y Cl
C'>_§=< e e e
CH,Cl, &
N

(2 g, 5.5 mmol) (2)-(1,3,4,4-tetrakloro-2-nitrobiita-1,3-dien-1-il)(p-tolil)siilfan (3) ve
(2 g, 11 mmol) 1-(4-florofenil)piparazin 10 mL diklorometan ortaminda magnetik
karistirict oda sicakliginda 2 giin karigtirildi. Reaksiyonun ilerleyisi TLC ile kontrol
edildi. Diklorometanin fazlasi uzaklastirildi. Reaksiyon karisimina 1-2 damla HCI ve
20-30 mL su eklendi. Yag kivaminda kalint1 elde edildi. Ekstraksiyon islemi yapildi.
CaCly; ile kurutuldu.

21.bilesik i¢in baslangic maddesi olarak kullanilmistir [5].
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(E)-1,1-dikloro-4-(4-(4-florofenil)piperazin-1-il)-3-nitro-N-propil-4-(p-
toliltiyo)biita-1,3-dien-2-amin (21)

o O
CI?):N<=<§ HoN Cl NH
2 _> NN >=§_(s—©—
c’ )=
&N DMSO = O:N <\‘:>

N

(0.5 g, 1 mmol) (E)-1-(4-florofenil)-4-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-
dien-1-il)piperazin (20) ve (0.5 g, 8.5 mmol) n-propilamin 10 mL DMSO ortaminda
magnetik karistirict oda sicakliginda 2 giin karistirildi. Reaksiyonun ilerleyisi TLC ile
kontrol edildi. Reaksiyon karigimina 1-2 damla HCI ve 20-30 mL su eklendi. Olusan
katt madde vakumlu ortamda siiztildi. Su (3x5 mL) ve etanol (3x5 mL) ile yikanarak

stizlildii.1 glin kurumasi i¢in bekletildi.

Uriiniin spektroskopik datalar hedef iiriiniin olusmadigini gostermistir.
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(E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-3-(piperidin-1-il)-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)-4-(4-
florofenil)piperazin(22)

Cl Cl
>=<_(S_©_
Cl —
O,N N—>
N

(0.5 g, 1 mmol ) (E)-1-(4-florofenil)-4-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-
dien-1-il)piperazin (20) ve (0.3 g, 3.5 mmol) piperidin (0.24 g, 3.5 mmol) NaOEt 10 ml
DMSO ortaminda magnetik karistirict oda sicakliginda 2 giin karigtirildi. Reaksiyonun
ilerleyisi TLC ile kontrol edildi. Reaksiyon karisimina 1-2 damla HCI ve 20-30 mL su
eklendi. Olusan katt madde vakumlu ortamda siiziildii. Su (3x5 mL) ve etanol ( 3x5

mL) ile yikanarak siiziildii.1 giin kurumasi i¢in bekletildi.

Uriiniin spektroskopik datalar hedef iiriiniin olusmadigimi gostermistir.
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EKLER

EK 1 : (E)-4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-N*-(4-etoksifenil)-N3-metil -2-
nitrobiita-1,3-dien-1,3-diamin ve (1Z,2E)-4-klorofenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-

3-(metil amino)-2-nitrobiit-2-enimidotiyoat (5) Bilesiginin Spektrumlari
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EK 2: N-((1E,32)-4,4-dikloro-1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitro-3-(propilimino)biit-1-
en-1-il) -4-etoksianilin ve (1Z,2E)-4-klorofenil-4,4-dikloro-N-(4-etoksifenil)-2-nitro-
3-(propil amino)biit-2-enimidotiyoat (6) Bilesiginin Spektrumlari
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EK 2-Sekil 9. 6 Bilesiginin ‘H-NMR Spektrumu
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EK 2-Sekil 11. 6 Bilesiginin DEPT NMR Spektrumu
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EK 3: (E)-N-(1-((4-klorofenil)tiyo)-2-nitrovinil)-4-etoksianilin ve (Z)-((Z)-2-((4-
kloro fenil)tiyo)-2-((4-etoksifenil)imino)etiliden)azinik acid (7) Bilesiginin

Spektrumlari

C1gH15CIN2O55
Exact 350,04919

NH MW : 350 82

H
o-Ng s~ S

a%at
1H

\o
H NH . H N
\ 4
&= s
O:}N.G s;@—m HO-N g s@—c;
0 == o]
enamine imino nitronic acid

nnnnnn




EK 3-Sekil 14. 7 Bilesiginin “>C-NMR Spektrumu
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EK 3-Sekil 15. 7 Bilesiginin DEPT NMR Spektrumu
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EK 3-Sekil 16. 7 Bilesiginin HSQC NMR Spektrumu
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EK 3-Sekil 17. 7 Bilesiginin HMBC NMR Spektrumu
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EK 3-Sekil 18. 7 Bilesiginin MS Spektrumu
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EK 4 : (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiye)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin (8)

Bilesiginin Spektrumlar:

EK 4-Sekil 19. 8 Bilesiginin FT-IR Spektrumu
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EK 4-Sekil 20. 8 Bilesiginin FT-IR Spektrumu
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EK4-Sekil 21. 8 Bilesiginin "H-NMR Spektrumu
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EK 4-Sekil 22. 8 Bilesiginin **C-NMR Spektrumu
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EK 4-Sekil 23. 8 Bilesiginin DEPT NMR Spektrumu
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EK 4-Sekil 24. 8 Bilesiginin MS Spektrumu
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EK 5. (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-toliltiye)biita-1,3-dien-1-il)pirolidin (9)
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EK 5-Sekil 25. 9 Bilesiginin FT-IR Spektrumu
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EK 5-Sekil 26. 9 Bilesiginin FT-IR Spektrumu
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EK 5-Sekil 27. 9 Bilesiginin *H-NMR Spektrumu
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EK 5-Sekil 28. 9 Bilesiginin BC-NMR Spektrumu
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EK 5-Sekil 29. 9 Bilesiginin DEPT NMR Spektrumu
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EK 5-Sekil 30. 9 Bilesiginin MS Spektrumu
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EK 6. (E)-1-(3,4,4-trikloro-2-nitro-1-(p-toliltiyo)biita-1,3-dien-1-il)piperidin (10)

Bilesiginin Spektrumlar:
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EK 6-Sekil 31. 10 Bilesiginin FT-IR Spektrumu
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EK 6-Sekil 33. 10 Bilesiginin ‘H-NMR Spektrumu
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EK 6-Sekil 34. 10 Bilesiginin BC-NMR Spektrumu
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{EX143 A A ke biero-2-tiwon 1 prtolyihiojbutact 3 dien- |y lpipesidinc

Chemieal Feenuls €3 HyCLN0.8
Exact Mass 408,01
Maleculur Weght: 907,73

T T T T T T T T I T T T T T T
210 200 190 180 170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 O  ppm
EK 6-Sekil 35. 10 Bilesiginin DEPT NMR Spektrumu
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EK 6-Sekil 36. 10 Bilesigi MS Spektrumu
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EK 7. (E)-1-(4,4-dikloro-2-nitro-1,3-bis(p-toliltiye)biita-1,3-dien-1-il)piperidin (11)
Bilesigi Spektrumlar
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EK 7-Sekil 37. 11 Bilesiginin *H-NMR Spektrumu
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EK 7-Sekil 38. 11 Bilesiginin *C-NMR Spektrumu
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EK 7-Sekil 39. 11 Bilesiginin DEPT NMR Spektrumu
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EK 7-Sekil 40. 11 Bilesiginin MS Spektrumu
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