FIRAT ONIVERSITES] ‘ I79 ? ZO

FEN BILIMLERI ENSTITUSU

ARIL, ARILEN, ALKILEN GRUPLARI iCEREN MONO VE BiS(2-
AMINO-1,3,4-TIYADIiAZOLIL)'LERIN SENTEZIi VE TUREVLERI

Halit MUGLU MM

DOKTORA TEZI
KIMYA ANABILIM DALI

ELAZIG - 2003



T.C.
FIRAT UNIVERSITES]
FEN BILIMLERI ENSTITUSU

ARIL, ARILEN, ALKILEN GRUPLARI ICEREN MONO VE BIS(2-
AMINO-1,3,4-TIYADIAZOLIL)'LERIN SENTEZi VE TUREVLERI

Halit MUGLU

DOKTORA TEZI
KIMYA ANABILIM DALI

Bu calisma, Firat Universitesi Arastirma Projeleri Yénetim Birimi (FUBAP) tarafindan desteklenmigtir

(FUBAP-Proje No : 649)

ELAZIG - 2003



T.C.
FIRAT I"INI'V.ERSileDSi. _
FEN BILIMLERI ENSTITUSU

ARIL, ARILEN, ALKILEN GRUPLARI iCEREN MONO VE BIS(2-
AMINO-1,3,4-TiYADIAZOLIL)'LERIN SENTEZI VE TUREVLERI

Halit MUGLU

DOKTORA TEZI
KIMYA ANABILIM DALI

Butez, .ococevveireiinne tarihinde asagida belirtilen jiiri tarafindan oybirligi /oygoklugu
ile basanh / basarisiz olarak degerlendirilmisgtir.

Danisman: Prof. Dr. Misir AHMEDZADE |/ ff o /¢

Uye: ?fop~ De. Hasan KU\C.J.KGI\:( 5@

Uye: 4ed. Do N éd\aamv\ Serui M

Bu tezin kabulii; Fen Bilimleri Enstitiisii Yénetim Kurulu’nun A/.©2/2.4007 tarih
VE o { (/{ ................... kararryla onaylanmugtir.



OZET

DOKTORA TEZI

ARIL, ARILEN, ALKILEN GRUPLARI ICEREN MONO VE BIS(2-AMINO-1,3,4-
TIYADIAZOLIL)YLERIN SENTEZI VE TUREVLERI

Halit MUGLU

Firat Universitesi
Fen Bilimleri Enstitlisii
Kimya Anabilim Dah
2003, Sayfa: 101

Bu doktora tez ¢aligmasinda alifatik ve aromatik mono ve dikarboksilli asitler (malonik,
oksalik, benzoik, ftalik ve terftalik) tiyosemikarbazit, POCI3 ile etkilestirilerek 2-amino-1,3,4-
tiyadiazoller sentezlendi. Sentezlenen 2-amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol, 1,1-, 1,2- ve 1,4-di(2-
amino-1,3,4-tiyadiazolil)'ler asetil, klorasetil kloriirlerle etkilestirilerek uygun amit kloriir
tiirevlerine doniistiiriildii. Sentezlenen bu bilesikler ditiyokarbamat tuzlari ile reaksiyona
sokularak 2-amino-1,3,4-tiyadiazollerin asetilaminoditiyokarbamat tiirevleri elde edildi.

Sentezlenen bu bilegiklerin karakterizasyonlar1 erime noktalari, elementel analiz, ITH-NMR

(200 MHz) ve FT-IR ile yapildi.

Anahtar Kelimeler : 2-Amino-1,3,4-Tiyadiazol, Sentez, Ditiyokarbamat



ABSTRACT

PhD Thesis

SYNTHESIS AND DERIVATIVES MONO AND BIS(2-AMINO-1,3,4-THIADIAZOLYL)’S
CONTAINING ARYL, ARYLENE AND ALKYLENE GROUPS

Halit MUGLU

Firat University
Graduate School of Natural and Applied Sciencies,,
Department of Chemistry
2003, Page: 101

In this work, 2-amino-1,3,4-thiadiazoles have been synthesized from the reaction of aliphatic
and aromatic mono and dicarboxylic acides (malonic, oxalic, benzoic, phytalic and
teraphytalic acides) with thiosemicarbazide and POCI;. By the reaction of 2-amino-5-phenyl-
1,3,4-thiadiazole and 1,1-, 1,2-, 1,4-di(2-amino-1,3,4-thiadiazolyles) with acetyl and
chloracetylchlorides, the appropriate amide chloride derivatives were obtained. Then,
compounds synthesised here were reacted with dithiocarbamate salts and thus 2-amino-1,3,4-
thiadiazoles acetyl amino dithiocarbamate derivatives were obtained.

Characterizations of these compounds were performed by elemental analysis, 'H-NMR, FT-IR

and melting point.

Key Words : 2-Amino-1,3,4-Thiadiazole, Synthesis, Dithiocarbamate
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1. GIRIS

Shawali ve dig. (1), hidrazidoil halojeniirler ile baz kataliz olarak tiyoiireyi etanolde

etkilestirerek 5-amino-1,3,4-tiyadiazolinleri elde etmiglerdir.

Ph
S
PhC{E =NNHAT + HzNCSNHR——r N ,g

rli NR
X :Br, Cl Ar

(L

Ayrica  bu  bilesik  hidrazidoil halojeniirleri ile potasyum tiyosiyanatin

etkilestirilmesinden elde edilir. Aym yolu kullanarak A2 -1,3,4-tiyadiazolin 5-alkil ve saroil

tiirevlerini sentezlemislerdir.

R
w8
RhC{x) = NNH CﬁH4R' + ESCH —s 1{ %
N NH

|
CeH 4R

)

Benzer sekilde N-etoksikarbonil benzhidrazidoil kloriir potasyum tiyosiyanatla

tiyadiazolin tiirevlerini verir.

Ph

3
PhC{CD = NNHCOOEL + KSCN — }\?_ A
rli NH
COOEL
(3)

1 ve 2 bilesiklerinin 6nce nitrolanmas: ve daha sonra da olusan N-nitrazo ara iiriiniin

termal bozunmastyla 1,3,4-tiyadiazolin-5-keton elde etmistir.

R R R
I\?—S‘\ ;%7—8 I?I?—S
. L e B ]
\III-“\NH \Ii‘l -}\\N_NO \Ilq AO
Ar Ar AT



Tiyobenzanilid ve Ugiinciil tiyoamitler hidrazidoil halojeniirler ile reaksiyona girer ve
5-amino-2,4,5-triaril-1,3,4-tiyadiazolinleri verir. Daha sonra bilesigin alkolizi ile 5-alkoksil-

1,3,4-tiyadiazolinler elde edilir.

Ph Ph
Y8 MNRR' pom 7S OBt
PhC(x) = NNHAI + AFCSNRR — N ECH, N
A
x:ClLBr AT AT

B-ketotiyoanilidler hidrazidoil kloriir ile trietilamin veya sodyum asetat yamnda

etkilestirilerek 1,3,4-tiyadiazolin tiirevleri ve daha sonra da asetik asit iginde hidrojen peroksit
ile yiikseltgenmesiyle veya ozonlanmasiyla 2-0kso-A2 - 1,3,4-tiyadiazolin-5-keton bilesikleri

sentezlenmistir.

RIC(Cl) = NNHCsH4RE-p + R3CO CH, CS NHAT —»

R R

N=( N=(

g 8 — 7 8

2 Ay N Ay
P-R*CsHa cHCOR? P-R*CsHq O

Aldehit 4-benziltiyosemikarbazanlarin bromlanmasiyla 2-aril-5-benzilamino-1,3,4-
tiyadiazoller elde edilmistir.
: H-N
PhC{B1) = NNHCENHCH;Ph — /Q ;}\
Ph "3" "MHCH;Ph



2. GENEL BILGILER
2.1. Mono ve Bis 2-Amino-1,3,4-Tiyadiazol'iin Sentezi ve Tiirevleri
2.1.1. Tiyadiazoller

Bes liyeli halkali bir bilesik olan tiyadiazollerde bir kiikiirt ve iki azot atomu vardir.

Tiyadiazoller genel olarak dort simifa ayriliriar.

HC—N HC—CH N—CH N—N
I I I Il I I I I
HC_ N N N HC N HC CH
Na g g g

12.3-Tiyadiazol 125-Tiyadiazol 124-Tiyadiazol 1.5.4-Tivadiamol

s

2.1.2. 1,3,4-Tiyadiazol'iin Genel Elde Edilis Metotlar
1) S-diagilhidrazinler ile fosforpenta siilfiiriin reaksiyonu ile elde edilirler.

NH - NH N—N
L —

I
RCO COR RC CR

2) Tiyosemikarbazonlarin yiiksetgenerek halka olusumuyla elde edilirler.

N — NH N—N

Il I — I I

RCH CSNH, RC  CNH;
‘\S/

3) I-agiltiyosemikarbazitlerin asitler ile halka olugumuyla elde edilirler.

NH- NH N—N
I | — | Il

RCO  CSNH: RC  CHNH;
\S/

4) Tiyosemikarbazitlerin agilkloriir ile etkilesmesiyle elde edilir.



7 ? N—N

Il Il
H;N-HNCHNH; + R-CCl — Il I
RC CHNH;
“g

5) Tiyosemikarbazitler ile karboksilli asitlerin etkilesmesiyle elde edilir.

5

i —N
R-COOH + H,N-HN CNH;

N
[ Il
RC CHNH:
4

~g

PCOCI3
_

6) Ditiyokarbazinik asit tiirevlerinin karbon disiilfiir veya karbonil kloriir ile

etkilesmesiyle elde edilir.

FENH- NH RN—™N
| +C3, — | I

C8,H 5=C CS5H

7) Ditiyokarbazinik asitler veya tiyobenzoilhidrazin tiirevleri ile alifatik aldehitlerin

kondense olmasiyla ditiyo-1,3,4-tiyadiazoller (tiyadiazolinler) elde edilir.

RNH- NH RNTN
N + R"CHO R | { R :8H veya C4Hg
CIR! R"HC CR!
Ng

8) Hidrazin -N:N’-ditiyokarboksilik asidin tlrevlerinin halka olusumu reaksiyon
kosullarina bagh olarak bir 1,3,4-tiyadiazol veya 1,2,4-triazol tiirevi verebilir. Béylece diamid,
HoNCS.NHNH.CSNH> asidik reaksiyon kosullarinda bir tiyadiazoller karigim (I) ve (II) ve

(Il)'nin asetik anhidrit ile diasetil tiirevi (I1I) elde edilir.

N—N N—N N—N
I I Il Il I I
H,NC CSH H,NC CNH, AcHNC CNHAc
s N ¥ s

g g g
iy 1y (113



2.2. Literatiirde Konu Ile flgili Calismalar

Shawali ve dig. {1], N-fenilbenzhidrazidoil kloriir ile tiyobenzofenonun benzende
trietilen varliginda reaksiyonundan 2,2,3,5-tetrafenil-2,3-dihidro-1,3,4-tiyadiazolu

sentezlemislerdir.

Ph

0 8
FHC(CD = NNHFh + R-C-RE — N ;<R1
\N 33

|
Ph

N—fenilbenihidrazidoi] kloriir ile karbon disiilfiiriin trietilamin  ortaminda

reaksiyonundan 2,2'-spiro-bis-[3,5-difenil-2,3-dihidro-1,3,4-tiyadiazol] elde edilmistir.

Ph
EtgH + - S=(=8 S
PhC({C) = NNHPh —— Ph C = NNPh ——= N; ,&
N g

|
Ph Ph Ph
+ - \}(—S |
PhC=NNPh ){, .
N -

H
£
Ph

A
Ph
Rangnekar ve dig. [2], tiyosemikarbazit ile asetil kloriiriin tepkimesinden elde edilen 2-

amino-5-metil-1,3,4-tiyadiazoliin diazolama yontemi ile tilrevlerini sentezlemislerdir.

3
il H-N
HyNHN - CHNH; + CHzCO Cl — /{-'\ /'-}\
HeC 8 NH,

R3
7 A5 rl + \-HC—< >—CHO
23 R Rl HzC € 'Ny=N N e
e Y NC
N RE
\RE R4
4
R oy E¥ o1
¢ [y
Acetil M _ = ’{\ f}\ fR
Anhdge o C Q‘CH‘HC S N:N—@—H\
N pé R

Dutta ve dig., [3], arilidinamino-1,3,4-tiyadiazol ve aril ketenlerin siklo katilma

reaksiyonu ile S-siibstitiie-1,3,4-tiyadiazolopirimidin-6-keton bilesiklerini sentezlemislerdir.



Al T o
@—CHO
EtOH
L00H O
NCH ,C0C1
N-N B
! /'-J,\ ! ) v
| NEf
A @ &

Wasfy ve dig. [4], biyolojik aktif bilesikler elde etmek amaciyla tiyadiazol kismi igeren

piridazinlerin yeni serilerini sentezlemislerdir.

S
! N-N
H,HNH C NH 1
ROCOH L b, i n A1 CHO

3 R &8 N )

N-N HOOC\ L5H N-N

! v CH [

RAS)\}J:CM LA R/{\S’J\H“ﬁ.—ﬂf

T

Ure tiirevlerinin antibakteriyel, tiyotire tiirevlerinin antikonvulsant aktivitelerini

gozoniine alarak tiyadiazol - lire ve tiyolire tiirevlerini sentezlemislerdir.

N-N N-N
/{a\ ,BK CICOOEL !{ /9\ (i-l') CgHg NH,
E 8 'NH, R & 'NHCOEt

N-N

FR X I.:II:I 7

/ CH(COO M
RI{\S)\NH&Nth CHYCOOR, L Ag M- ph
OMO

0,8

Bir kisim tiyazolilamino - benzoksazol, benzimidazol ve imidazolinlerin antibakteriyel
aktiviteleri gozéniine alinarak, ditiyokarbamit, -aminobenzimidazol ve -imidazolin tiirevlerini

elde etmislerdir.



DMEF
P ————h £
R/{‘S)\NHE CH,L CS53 R/{‘s ’)\N = C (8CH3);
o-fendlendiamin THlHe
CH,NH,
N-N -y AR e
y !
R/{\S ’J\I;I’{‘N R/{\S )\I;IAN}
bk H H

Rollas ve dig. [5], bir kisim 1,4-disiibstitiietiyosemikarbazit ve 2,5-disiibstitiie 1,3,4-

tiyadiazol tiirevleri sentezleyerek antimikrobiyal aktivitelerini incelemislerdir.

cHz0 - S-ccr+ nH, Y- cocns
o o

CHzO - S - HN-(_ S COCHs + H,N - NH, H,0 'CEHEOH
0

(1)
CHz0 ¢ S-comn-( Y- CNHNH, + RN =C =8 L;‘m,
&) (23 O g
CHz0 - Y- HN - % ¢ NHNH CNH - R (A1) + H,80, —
O 3)
N-N
CH30 - Y- HN -@—QS S NH - R (AT)
© @)

Vashi ve dig. [6], etil p-nitrosotimoksi asetatin hidrazin hidrat ile kondenzasyonundan
p-nitrosotimoksiasetik asit hidrazid (1) elde edilmistir. (1) bilesiginin arilizotiyosiyanatlar ile
reaksiyonuyla onun tiyosemikarbazitlerini (2) sentezlemislerdir. Daha sonra con. HSO4 ile
heterosikliklesme sonucu 2-arilamino-5-(p-nitrosotimoksi metil)-1,3,4-tiyadiazolleri (3) elde

etmislerdir.



ON ON

1) CICH, COOC+ H

) 2 175 AMCS
o ) HHMH; OCH,CONHNH,

(L
ON ON
Der Hy504
e, -

OCH,CONHNHC NH Ar OCH, & _ D—NH Ar

@) (3

1,3,4-tiyadiazol tiirevleri muhtemelen toksoforik -N=C-S gruplarindan dolay: biyolojik
aktivite igerdigi bilindiginden Vashi ve dig. (1996) sentezledikleri 2,5-disiibstitiie-1,3,4-
tiyadiazol tiirevlerinin biyolojik aktivitelerini de incelemislerdir.

Mazzone ve dig. [7], 2-amino-5-alkoksifenil-1,3,4-tiyadiazol (1) susuz benzende kloro

a¢il kloriirler ile etkilestirerek S-alkoksifenil-2-(kloro ag¢il amido)-1,3,4-tiyadiazolleri (2)

sentezlemislerdir.
T
CIC(CH,) (C1 N-IT
'{\ /}\ — AL A
8" WH, SwuwBezen R 87 NHC (CH,), - Cl
(1) 2) Rl
Jans
MN-H H-H o
.v Iy P
1]
R S’A{j R/\S)\HHC(CHz;'n

)RI

(2) bilesiginin primer ve sekonder aminler ile kondenzasyonundan N,N-disiibstitiie 2-
(aminoagil) amino-5-alkoksifenil-1,3,4-tiyadiazoller sentezlenmistir.

2-[4-klorobutirilamido)-5-alkoksifenil-1,3,4-tiyadiazoliin  ¢esitli  aminlerle etanol
ortaminda isitilmasiyla 2-tiyadiazolil-5-pirolidinonun tiirevleri elde edilmistir.

Mazzone ve dig. (1993) , sentezledikleri bu bilesiklerin lokal anestezik aktifliklerini
incelemiglerdir.

Shafiee ve dig. [8], metil-5-metiloksazol-4-karboksilat (1) ile hidrazin hidratin
reaksiyonu ile 5-metiloksazol-4-karboksilik asit hidrazid (2) sentezlemistir. (2) bilesigi ile
formik asidin kaynatilmasiyla da 1-formil-2-(5-metiloksazol-4-karboksil) hidrazin (3)'e
déntigtiirilmiis, daha sonra da (3) bilesigi fosfor pentasiilfiir ile kaynatilmasindan 2-(5-metil-4-

oksazolil)-1,3,4-tiyadiazol (4) elde edilmistir.



CHgq O CHs QO
I NH, NH; ] HCOOH
0 COCHy ——= O CNHNH, —

fe =}
N (1) @)
CHg o CHy
] Il PzSS v
O CNHNH-CH —— O ! )
=1 =y O
® @

5-metiloksazol-4-karboksilik asidi fosforoksikloriir ve tiyosemikarbazitle 1sitarak 2-

amino-5-(5-metil-4-oksazolil)-1,3,4-tiyadiazol’u elde etmislerdir.

CH
" g POC] e N-N
o&fCOH +H3NNHCNH3 —3 0 \~—NH;
=] =N 8

4-metil-5-oksazolkarbonil kloriir piridin ortaminda tiyosemikarbazit ile reaksiyonundan

elde edilen iiriin daha sonar derisik. HpSO4 yaninda 1sitilarak 2-amino-5-(4-metil-5-oksazolil)-

1,3,4-tiyadiazole doniistiirilmiistiir,

e l;I:I) HH NH({.S!HH e % S
NJ\?-C-Cl e, NJ\7—C ~NHNH ¢ NH,
B0 g

CH;
N-N
H,5C
it et N *._ )—NHz

Nath ve dig. [9], 2-amino-5-(o-metoksifenil)-1,3,4-tiyadiazol ile salisilaldehit, 2-
hidroksi-1-naftaldehit, 2'-hidroksiasetofenon, benzil metil keton, asetilaseton ve
furankarbaldehidin  kondenzasyonundan elde edilen Shiff bazlarinm kompleksleri

sentezlenmistir,



HO

N-N

! >N=C
S

OCH,4

HO
[ _
O g X
CHa

3
OCH,

HO
@—ébg—mc

|
H

g o
@—Q SN =¢-CH,

g
OCH, OCH, CHs

N-N N-N

*J—Nﬂ;@ @—{S}—N=?-CH3CDCH3
OCH, H OCH, CHs

Ligand (L) olarak ifade edilen yukaridaki Schiff bazlarin komplekslerini

hazirlamislardir.

Ph
N\\ 'l
Sn—" AP
\ Ph,8nCl, . L'min okfahedral yaps
S 1
Fh

2,5-distibstittie-1,3,4-tiyadiazol bilesiklerinin biyolojik aktiflikleri bilindiginden elde
edilen komplekslerin biyolojik aktiviteleri aragtirilmsgtir.

Habib ve dig. [10], 2-alkil-1H benzimidazollerin (1) etilbromoasetat ile reaksiyonundan
olusan ester ile hidrazinhidratin etkilegsmesiyle 2-alkilbenzimidazol-1-asetik asit hidrazidleri (2)
elde etmiglerdir. Daha sonra bu bilesigi 6nce CSy / KOH ile ardindanda hidrazin hidrat ile
etkilestirerek  1-[(4-amino-5-merkapto-4H-1,2 4-triazol-3-i1) metil}-2-alkil-1H benzimidazol
(3)'ii sentezlemiglerdir. (3) bilesigi POCI; ortaminda karboksilik asit ile veya CSy / KOH ile
halkalastirilarak triazolotiyadiazoller sentezlenmistir. (3) bilesiginin aldehit ile reaksiyonundan
arilidin tiirevlerini, arilidin tiirevleri de SOCl) ortaminda halkalastirilarak triazolotiyadiazollere

donustirilmiistiir. Sentezlenen bilesiklerin antimikrobial 6zelliklerini arastirmslardir.

10
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Chaturvedi ve dig. [11], 2-amino-5-ariloksimetil-1,3,4-tiyadiazoller ile furfuraldehit
metanolde kaynatilarak 5-(2,4-diklorofenoksimetil)-2-(furilidenimino)-1,3,4-tiyadiazoller (II)
elde edilmis ve sonradan da fenil izotiyosiyanatla kuru ksilen ortaminda kaynatilmasiyla 7-
furano-2-(2,4-diklorfenoksimetil)-6-fenil-1,3,4-tiyadiazolo  (3,2-a)-S-triazin-5-tiyonlar  (III)

sentezlenmistir.

e A
. & CHO
@—OCH{&SANHQ———' @—OCH;{\S)\IhCH o

MeCH
R @ R iy
o
o s Q¥
H=C=5§ N
e, oo N
Hsilem R

iy

Yine 2-amino-5-ariloksimetil-1,3,4-tiyadiazollerden ¢ikarak asetonda klorasetil kloriir
ile amid Kloriirleri (IV) elde etmigler ve sonradan da kuru piridinde oda sicakliginda
karigtirilmasiyla bilesigi halkalastirmiglardir (V). Aymi zamanda bu bilesiklerin pestisidal

aktifliklerini incelemiglerdir.

11
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Parra ve dig. [12], karboksilat igeren bilesiklerin hidrazin hidrat ile

kondenzasyonundan hidrazidler (II) elde etmislerdir.

0 o
1] 1]

Hy5Cy -Qc OCH; Hy5Cy QC-NHNHE
7 T

RO —@—C OCH; RO —@—-C -NHNH,

@ iy

Hidrazidler con. HCl ortaminda amonyum tiyosiyanatla etkilestirilerek

tiyosemikarbazitlere (1IT) doniigtiiriilmiistiir.

T i
H15C-;.- QC-NHNH- C- NH@,

O
Il 1]
RO —@—C -NHNH- C - NH;

(I1I)

NH, SCHIH*
(D pulistal Seilutuhi el

s ]

Tiyosemikarbazidler (III) asetil kloriir ile etkilestirilmesiyle asetamido bilesiklerini,

daha sonra hidrolizi sonucu amino tiyadiazolleri (IV) elde edilmigtir.

N-N
HysCy 4{}_«8 S_NH;

1) CHZCCCL
a2, N-N
£y Hel RO ! B_NH;
{4 -

v
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n-alkoksibenzenler ile aminotiyadiazollerin diazonyum tuzlarmin kenetlenmesiyle azo

bilesikleri elde edilmistir.

Hy5Cy M—E—N =N —@‘ OR
- 1) NaNO, 1 H¥ 57 8
Hn{Oror o @i{:ﬁ_ N =N <O} Or

Parra ve dif. [12], sentezlenen bu azo bilesiklerinin mezomerlik 6zelliklerini
incelemiglerdir.

Joshi ve dig. [13], hidrazonoil bromiir (2) ile potasyum tiyosiyanatin etanoldeki
¢ozeltisinde flor igeren (4-aril-4,5-dihidro-5-imino-1,3,4-tiyadiazol-2-ilaril] metanon (3)

sentezlenmistir.

X ¥ X ¥
@ COCH= NNH —@/ Bry - AcOH \@-CO (F:NNH@/
Br
2

x o)
KSCH il
@C 8
H
\NANZ
cE
Zuhair ve dig. [14], 2-amino-5-merkapto-1,3,4-tiyadiazol (1)'in 3-brom propin ile

alkilasyonundan propinil tiyo (2) bilesikleri elde edilmis ve daha sonra etil veya allil

kloroformat ile etkilesmesinden karbamat tiirevleri sentezlenmistir.

H-H = -
a8 Bi-CHy-C=CH /{E‘Ti

H;N '8 'SH H,N 8" §-CH,-C=CH
(1) (2)

RO-C-Cl % H,{f—f\
T e I
RO-C-N © §-CH;-C=CH

€}

Pl

Lol el

’:‘ i ‘i e
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(1) bilesiginin ¢esitli alkil veya alkenil halojeniirlerle reaksiyonu ile 2-amino-5-
alkiltiyo-1,3,4-tiyadiazoller (4) sonradan da etil, allil - kloroformat ile etkilesmesiyle karbamat

tiirevleri (5) elde edilmis ve antimikrobiyal aktiflikleri incelenmisgtir.

RE NN mo-d.a T H/{I\;I—)}L
. PN i |
“:' HzN/{\S)\SR-—' RO-C-N 8" sr'
) =)

Molina ve dig. [15], metil-2-metilditiyokarbazat (1) izotiyosiyanatlar ile etkilestirilerek
5-arilamino-3-metil-2-tiyokso-2,3-dihidro-1,3,4-tiyadiazoller (2) sentezlenmistir. (1) bilesiginin
trifenilfosfin dibrom ile kuru benzende kaynatilmasiyla da iminofosforanlar (3) sentezlenmistir.
Sonradan da iminofosforanlar aromatik izosiyanatlar ile oda sicakliginda kuru dietileterde

etkilestirilmis, anhidro-2-arilamino-4-metil-5-metiltiyo-1,3,4-tiyadiazolyum hidroksit (4) elde

edilmigtir.
CH;
CHs |
I R 5B R Ve
N -N=C= ENZET !
% \f's b W Ne A
HoH Kaymatlms H
SCHs 2
(1)
ﬂJPhZPBI o EtzN | Benzen
hie Me
N ot
H-N
/ SMe  RN=C=O0
N g ¥ -
I \I( B0 \N/{\S /\SME
PhzsP 3
3 4

(1) bilesigi izosiyanatlarla kuru diklormetanda oda sicakliginda reaksiyonundan metil
3-aminokarbonil-2-metilditiyokarbazatlar (5), (5)'in de tiyonilkloriir ile kuru benzende azot
altinda 1sitilmasiyla S-arilamino-3-metil-2-okso-2,3-dihidro~1,3,4-tiyadiazol (6), P»Ss5 ile
toluende kaynatilmasiyla da 5-arilamino-3-metil-2-tiyokso-2,3-dihidro-1,3,4-tiyadiazoller (7)

sentezlenmistir.

14



(L

lR-N:C:O.‘CHEC‘,Iz

Me Me IIvIe
_ H g
N-N 80OCl1, s N-N
R\I/{i }‘«\\O Benzen, £ R HN \r, ,I—EPIE—S—; R\N/"'\‘L /ﬁ
7 S ~ /ko SMe e, H 58
) I-II (5) (7

Dimri ve Pormer [16], uygun primer aminlerin derisik NH4OH 30°C'nin altinda CS; ile
etkilestirerek amonyum ditiyokarbamatlarini hazirlamiglardir. Daha sonra monoklor asetik
asitin sodyum tuzu ile etkilestirilmis, olusan bilesigin de hidrazin hidrat ile etkilestirilmesinden
tiyosemikarbazitler elde edilmig, oradan da aldehitler ile etkilestirilmesinden Schiff bazlarina
dénistiirillmiistiir. Schiff bazlarmin da klorasetik asit ve sodyum asetat ile reaksiyonundan
tiyosemikarbazonlar hazirlanmigtir. Sentezlenen bilesiklerin antikonsuluvant aktiviteleri

Incelenmistir.
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Ahluwalia ve dig. [17], tiyazolilditiyokarbamat tiirevleri ve onlarin metal
komplekslerini ~ sentezleyip, potansiyel antifungal ve antibakteriyal aktivetelerini

incelemiglerdir.

AT R .
N . N .
ES w-NH, TROH+CS: T EES;)—NH-CS K*

a
WX E—N P : I
8 \S
2

Desai [18], 3,3'-dimetil-4,4'-diaminobifenil ile klorasetil klortirin kuru benzende
reaksiyonundan 3,3'-dimetil-4,4'-bis(kloroasetamid) bifenil (I) elde edilmig ve sonradan da N-
arilamonyum  ditiyokarbamatlar ile kuru asetonda 1sitilarak 3,3'-dimetil-4,4'-bis(N-

arilditiyokarbamat asetilamino) bifenil tiirevleri sentezlenmistir.
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HgNNHz

HsC CHs

Benzen [Cl- CO - CH,Cl

Cl- CH,y - OC - HNNH -C0 - CH,C1

HzC CHs
Aseton R-HH-%-S--NH;
S
i i
R-HN-C-S-CHZ-OC-HNNH-CO-CH;-S- _NH-R
HsC an CHg

3,3-dimetil-4,4'-diaminobifenil ile NH4OH ve CSy'nin reaksiyonundan 3,3'-dimetil-4,4'-
bis(amonyum ditiyokarbamat) bifenil elde edilmis ve sonradan da kuru benzende N-aril-
kloroasetamidler ile reaksiyona sokularak 3,3'-dimetil-4,4'-bis (N-fenilkarbamoilmetil-
ditiyokarbamat)  bifenil tiirevlerine doniistiirilmiistiir. Sentezlenen bu  bilesiklerin

antimikrobiyal aktiviteleri incelenmistir.

HgNNHz

HiC CHs

5, NH4CH

5 3
2 Il -
HyN -8 C - HN—O)y<()—NH-C - § - NH]

HsC' ) CHz

R-HH-CO-CH;Cl

3 3
1]
R-HNOC-CH; -8 - & - HNX{Oy~<(O)~NH-C -5 -CH; - CO-NH-R

H4C CHg

(1)



Desai [18], L. bilesigini aril izotiyosiyanatlar ile etanolde kaynatarak 3,3'-dimetil-4,4'-

bis(N3-aril-2-tiyotireido) bifenil tirevleri elde etmis, sonradan da klorasetik asit ve sodyum

asetatla halkalagtirmigtir.

HENNHE

HzC (L CHg
Enncl R-HCS
(% 95)
i i
R-HN-C-HN—O)—~O)NH-C-NH-R
Hz¢ @ CHg
ClCHy -COCOH
CHzCOOMa
C= C—ﬁh@—@—n———n——c =0
, |

Meléndez ve dig. [19], siilfonilamid (1) swrasiyla NaOH, CS; ve CH3I ile

etkilestirerek  reaksiyonda ortam sartlarma gére  dimetil N-(4-aminofenilsiilfonil)

ditiyokarbamonimid ~ (3) veya  dimetil N-(4-tiyometiltiyokarbonilaminofenilsiilfonil)

ditiyokarbonimid (5) elde etmistir.

H,N—{O)- 50, NH,

AFACH ! ¢ y =

SHNa

(@)

l 2 CHql

a

/5 CHz

H;N SO N=C
(3

)

‘:@H.‘ 25y

s% jS Ha

Nag o a
J 3 CH,l

3 SCH,

& e
C-HN SO, N=C
4 S0 “NSCH,
CHa8
3

18



(3) bilesigi o-aminotiyofenol veya o-aminofenol ile bazik ortamda reaksiyonundan (7)

elde edilmiglerdir.

SCH; NH,

s MNaOH

- C-somee e QT e
N
X

(7

(5) bilesigi o-slibstitiieanilinle kirnzi civa (II) oksit ortaminda sitildifinda
reaksiyonun segici olarak ditiyokarbamat kisminda gerceklestigi goriilmiistiir. Daha sonra da

reaksiyona girmeyen karbonimid kisminin bazik ortamda o-aminotiyofenol veya o-aminofenol

ile etkilesmesiyle simetrik olmayan N'!,N4-bis(2-benzazolil) siilfonilamidler sentezlenmistir.

NH, s SCH;
- ) T
N + C-HN—{: >_SO‘?’N_C\°CH
Ny CHz3 3
) y
Jreo
N SCH;
S &
| “»—HH SO, N=C
g}:} _@- ) “SCH;
HH;
@ ZWaOH
YH
N N
Q- roi-Csoms )
X Y
)]
XY¥:8:0

Swenson ve dig. [20], toluidinlerden hazirlanan amonyum tolilditiyokarbamatlar (2), 6-
hidroksi-2,4,5-triaminopirimidin siilfat (3) ile reaksiyonundan 2,4-diamino-5-(toliltiyoiireido)
aminopirimidin-6-keton (4) sentezlenmistir. Sonradan da HgO ile indirgeyerek karbodiimidleri,
karbodiimidlerin de 125°C’de DMF'de 40-45 saat azot atmosferinde 1sitilmasindan N-(guanin-

8-il) toliidinleri (6) sentezlemislerdir.
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i C N Rl RZ
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DMF Ve s
H,N N
H
{5)

p-Tolil izotiyosiyanat (8), 6-hidroksi-2,4,5-triaminopirimidin stilfat (3) ile DMF i¢inde
trietilamin yamnda reaksiyonundan tiyoiire tiirevi (4) elde edilmistir. Sonradan da metil
iyodiirle etkilestirilmesinden metilizotiyoiironyum (9), bu bilesigin de DMF'de 1sitilmasiyla

halkalagmaya gitmesi sonucu (6) bilesigi sentezlenmistir.
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Antolini ve dig. [21], 1,3,4-tiyadiazoliin 2-amino tlirevlerinin sentezi, kristal ve

f’_\. CH3
HHy; q2)
1CH33H
H,N
H H
O SN
NN
H as

molekiil yapist ve infrared karakterizasyonunu incelemislerdir.

H
~+
H—N

."f 1‘-,
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H,N “87 CH;
¥

H
N+
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Abdel - Rahman [22], 3-amino-6-metil-5-stiril-1,2,4-triazin ile akrilonitrili piridin-su

karisiminda kaynatarak 3-siyanoetilamino-1,3,4-triazin elde etmiglerdir.,

HsC, N

J: ,l\ + CHy = CHCN —s

R-HC=CH R-HC=CH NHCH,CH,;CN

Ertan ve dig. [23], benzilaminden ditiyokarbamat tuzlar1 elde etmigsler, sonra
formaldehit ve amino asitler ile etkilestirerek baz1 3,5-disiib.-tetrahidro-2H-1,3,5-tiyadiazin-2-

tiyon tiirevleri sentezleyerek antifungal aktivitelerini incelemislerdir.

g
1}
<:}~CH3-NH3+C83+KOH-—+<:}hCH3NHCSI{
: | COOH
{j}ﬂhNHCSK+2ﬁhO+HﬁICHIR*—

8 S
By 8 COOH COOh

HCI $ 10
<:}_CH31:HE CH-R ™ <:}_CH3}I NoCH-R

Dogan ve dig. [24], 3-hidroksi-2-naftoik asit hidrazitten ¢ikarak 1,4-bisiibstitiie karbazit

ve 1,3,4-tiyadiazol tlirevlerini sentezleyerek antimikrobiyal ve antikonvulsant aktivitelerini

incelemislerdir.
Il ? l?
C-NH-NH: C-NH-NH-C-NH-R
e
OH QH
lH 250,

Merlik ve dig. [25], CSy ve KOH’i etanolde 0°C'de etkilestirerek potasyum o-etil 1-

13C-ditiyokarbonat elde etmislerdir. Sonra da potasyum o-etil 1-13C-ditiyokarbonat ile 3-brom-
2-biitanonu  etkilestirmesinden  o-etil-S-3-oksobut.-2-il-1-13C-ditiyokarbonat bilesigini
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sentezlemiglerdir. Daha sonra da 2-13C-4,5-dimetil-1,3-ditiyol-2-tiyon ve 2,2-13C-
tetrametil(2,2") bi (1,3) ditiyolidene doniistiirmiiglerdir.

A,
. A T/
CS, +FOH + KOH —+ i \
R S'K+ EtOH 0*C

Mie g g Ne
_ PS5 _Cop(COYg |
Decalin, Reflux Toluen, Reflux I N I
s 3
Me ]

Gadad ve dig. [26], baz1 5-guanil hidrazon / tiyosiyanato-6-arilimidazo (2,1-b)-1,3,4-

tiyadiazol-2-sitlfonamid tiirevlerini sentezleyerek antimikrobiyal aktifliklerini incelemislerdir.

Br -
N—N N CH, COR

A )\ + RCOCH;Br — A )\
Hy NO;3 NH, HyNO38 NH,

T
H CH
1) BtOH A N Hs N e N
W H;NO;:S _<.f IB—R ‘ii"j_]gmelﬂ /N N \<r"s __Jc;_..N R
HsC
NH,
Amincsuanidin HN =
KSCH+B1a HCl NH
i
N
]
SCN I'II CH
N~ HoC C. ,80; N
NN RN A N\
HyNO38 </ AXR Y R
sf-Lt:N s S-’"L‘H

Kritsanida ve dig. [27], adamantan karboksilik asidi hidrazite donustiiriip
ditiyokarbamat tuzlarim sentezlemislerdir. Ditiyokarbamat tuzlarini triazollere ve sonra da 3,6~
distibstitiie 1,2,4-triazolo-[3,4-b] [1,3,4]-tiyadiazol tiirevlerine doniistiirerek antiviral etkisini

aragtirmiglardir,
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csz.EtOH.KOH_H;k .
CONHNH, Reflax CONHNHC (=8)§ K

MH, NH3 % 95 N-N  poClg R, coc1 N -N
’ b
Reflax N’}\s Reflaks )\
[
NH, H—f\Rl

Palaska ve dig. [28], 2-naftolden ¢ikarak uygun reaktifler ve kosullarda 1-
agiltiyosemikarbazitleri sentezlemislerdir. 1-agiltiyosemikarbazitleri toluene ve metansiilfanik

asit iginde etkilestirilmesiyle 1,3,4-tiyadiazolleri elde edip sakinlestirici etkilerini

arastirmuslardir.
' CH, C00 C¢,H
CH SHSUIK'.-COg OCLC Catls
@0 + Br CH, COO ¢y Hg — 273,
e OCH,CONHNH,
s 4
N-MN
PN
OCH,CONHNHCSNHR OCH; 8" "wHR

Toyooka dig. [29], kiral 1,3-dioksalan-2,4-dion bilesigini kullanarak kiral 2-substitiie

2,3-dihidro-1,3,4-tiyadiazol tiirevlerini sentezlemislerdir.
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Mohan ve dig. [30], imidazo [2,1-b]-1,3,4-tiyadiazolleri, 2-amino-1,3,4-tiyadiazollerle

o-haloketonlarin reaksiyonundan ya da direk olarak 2-amino-1,3,4-tiyadiazollerlerin [hidroksi

(tosiloksi) iyodo] benzenin varliginda asetofenonlar ile etkilesmesinden elde etmiglerdir.

CHz(CH,)y 5 ,

A)\ +d
HH

H
CIsz OTs N—N I H
I
C MECN, s iy )\ /l\\ H
TI_HTH* CHg( 2.:'1’1 8" N

H

Malik ve dig. [31], ditiyokarbamat pertisitlerinin analizinin metotlarini incelemiglerdir.

Foroumadi ve  dig.
alkilstlfitler,

aktivitelerini aragtirmiglardir.

N N-N
W 4tos

o, § 8
CH;

SO R

[32], 2-(1-metil-5-nitro-2-imidazolil)-1,3,4-tiyadiazol-5-

alkilsiilfoksitler wve alkilsiilfonlarin sitotoksite ve invitro antituberkiiloz

O
N N-N 1
[ > A—8-CH,CH,CH;
O,N 1]‘ 3
CHg
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Al-Muaikel ve dig. [33], 2,5-dimerkapto-1,3,4-tiyadiazol ile etilkloroasetatin
niikleofilik yerdegistirme reaksiyonuyla ve sonra da hidrazin hidrat ile etkilegtirilmesiyle 2,5-
bis (merkapto-asetikhidrazit)-1,3,4-tiyadiazol’li sentezlemiglerdir. Bu bilesigi daha sonra

dibenzoil kloriir ve 4,4'-azobenzoil kloriirler ile etkilestirerek polihidrazitleri elde etmislerdir.

]~ HN-N
/{if ET\ LCICH,CO08 Rt A }k/YEt HH,NH, H,0
HE 8" 5y o8 8 8§
H H H H O
H | N-N ' CIOCRCOCT | H N-N I HIL g
| N b NG = TN NP
H N }é\sf{\s/ksfsg N-H NG \%/\S/{\S)\S/\g N7 &

Kidwai ve dig. [34], uygun hidrazitlerden gikarak S5-substitiie-4-amino-3-merkapto-
1,2,4-s-triazoller sentezlemislerdir. Bunlarin da mikro dalga 1sin altinda fosfor oksikloriir
ortaminda ferrosen karboksilik asit ile kondenzasyonuyla 3-sub.-6-ferrosenil-1,2,4--s-triazolo-

[3,4-b]-1,3,4-tiyadiazoller elde etmislerdir.

O H-H

1§ N-M /{"\ "}'\
R-CNHNH; — 4 3% — R 5
R I;I SH =

Karakus ve Rolla [35], yeni N-fenil-N'-[4-(5-alkil / arilamino-1,3,4-tiyadiazol-2-il)

fenil] tiyotire tiirevlerini sentezleyerek antitiiberkiiloz aktivitelerini aragtirmiglardir.
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Chufain ve dig. [36], 5-tert-biitiloksikarbonilamid-1,3,4-tiyadiazol-2-siilfonamit ve 5-

amino-1,3,4-tiyadiazol-2-siilfonamit bilesiklerinin ¢arpint1 giderici etkilerini arastirmiglardir.

t-BuOCOHN 8. SO;NH; CH5COHN. 8. SO;NH;
A4 . N
N-N N-N

5-t-biitloksikarbonilarit- 1,3 4- N-[5-8 ulfamoil- 1,3, 4-tivadiazol-
tiyadiazol-2-siilfonamit 2-11] asetarmit

H,N 8 _ 8S0O,NH;
W
HM—N

5-amino- 1,3 4-tiyadiazol
-2-glilfonamnit

Dogan ve dig. [37], 3-hidroksi-2-naftoik asit hidrazit’i izotiyosiyanat ile etkilestirerek
tiyosemikarbazitlere doniistiirmiislerdir. Tiyosemikarbazitlerin asidik ortamda halkalasmasiyla
1,3,4-tiyadiazol tiirevlerini sentezlemislerdir. Elde ettikleri bu bilesiklerin antikonsulvant,

antibakteriyal ve antifungal aktivitelerini arastirmmslardir.

CONHNH; CONHNHCSNHR

QOH

-N  ,COCHg

CI:(K )—NHR (CH3CON0, ‘ ‘\A )—N

OH OCOCHg
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Foroumadi ve dig. [38], 2-(5-nitro-2-furil)-1,3,4-tiyadiazol-2-siilfit, siilfoksit ve siilfon

bilesiklerini  sentezleyerek  sitotoksisite ve invitro  antitiiberkiiloz  aktivitelerini

arastirmigtirlardir.
% %%ﬂnm HC1 M ;l‘i
4)2
O N ©" CH{OCOCHz), 8" NH,
N-N
H-H P
MaliCy , HCL Cu, .. m /}\
* ! /'-}\ Tiyonite, Etanol . o 37 5H

o,N  © 2 Cl

ﬂ—{ H;0,, CHzCOOH, ﬂil N
! i
R-X, NaOH A Hi0;pCHg EN

8" gr S{O} -R

Gao ve dig. [39], 1,3,4-tiyadiazol tiirevlerinin yag katki maddesi olarak kullamldifinda

termal kararh, antioksidativ, antikorozif ve aginmaya kars etkili oldugunu tespit etmiglerdir.

N-N
ROCH,3 —L{S 2—8CH,0R

Biilbiil ve dig. [40], 2-asetilamino-1,3,4-tiyadiazol-5-siilfonamitin asidik hidroliz ile 2-
amino-1,3,4-tiyadiazol-5-siilfonamidi hazirlamiglardir. Daha sonra da bilesikleri aktiflestirmek
icin N-metil morfolin ortaminda etil kloroformat ile etkilestirdikten sonra 2-amino-1,3,4-
tiyadiazol-5-siilfonamit ile de etkilegtirerek bileasit amitleri elde etmisler ve bu bilesikleri

karbonik anhidraz inhibitérleri olarak engelleyici etkilerini aragtirmiglardir.

COOH

1) Etilklovoformat M-metilmoriolin, 'IHF'

Farag ve dig. [41], 3-(benzotiyazol-2-il)-3-oksopropannitril, potasyum hidroksit
yaninda fenilizotiyosiyanat ile etkilestirilmesi ve sonradan da hidrazonoil bromiirti katilmasiyla

1,3,4-tiyadiazol tiirevlerini sentezlemislerdir.
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Scozzafava ve Supuran [42], fenilalanil alanin ile arilizosiyanatlar veya arilsiilfonil
halojeniirlerin reaksiyonuyla ve sonra da karbodeimid yaninda 5-amino-2-merkapto-1,3,4-
tiyadiazol ile birlesmesiyle 1,3,4-tiyadiazol tiirevlerini sentezleyerek enzim inhibitér etkilerini

aragtirmislardir.
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Mohsen ve dig. [43], 2-hidrazin-5-fenil-1,3,4-tiyadiazoliin tiirevlerini sentezleyerek

invitro antimikrobiyal ve antifungal §zelliklerini incelemislerdir.
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Tomita ve dig. [44], 2-metil-4-feniltiyosemikarbazit B-kloropropiyefenon ile etanolde
az miktar asetik asit ortaminda kaynatilarak 5-anilin-3-metil-2-fenilimin-2,3-dihitro-1,3,4-

tiyadiazol bilesiklerini sentezlemislerdir.

HaC

S CHg O \N
PHNH C - N - NH; + PhC CH,CH,¢1 ZSEA0H, L8

PN 8" HHPh

Ertan ve dig. [45], primer aminlerden ditiyokarbamat tuzlarini sentezlemisler, sonra da
formaldehit ve ampisilin trihidrat ile etkilestirerek ampisilinin bazi yeni tetrahidro-2H-1,3,5-
tiyadiazin-2-tiyon tlirevlerini sentezlemislerdir. Sentezlenen bu bilesiklerin antimikrobiyal

aktifliklerini incelemislerdir.

]
R-MH;+ 83 + KOH — RNH C SK

g o
M i 3
RNH C 8K + CH,O + HgN%H-C-NH ——(‘ijHg

N
e @ 41— coon

El-Subbagh ve dig. [46], etil 2-aminotiyazol-4-karboksilat’t n-butil veya siklohekzil

izotiyosiyanatlar ile piridin ortaminda etkilestirilerek 2-tiyoiire tiirevlerine, sonra da hidrazin
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hidrat ile asit hidrazitlere doniistiiriilmiistiir. Asit hidrazitler de piridin ortaminda benzen
stilfoniilkloriir ve benzoil kloriir ile siilfonilhidrazonlara ve benzoil hidrazonlara sonar da alkil

ya da aril izotiyosiyanatlar ile de tiyosemikarbazit tiirevlerine déniigtiirmiiglerdir.

COOC,H,
g COOC:HS H /{124 WX
I ‘g RMCS. R \N N MH,NH;

H,N ¥

N
| B
H

NHHNH- X

CONHNH, % @
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N——-\(

R

R

Hameurlaine ve dig. [47], azot niikleofilleri ile alkintiyolatlarin molekiil igi

halkalasmaya ugramastyla yeni heterosiklik bilesikler sentezlemislerdir.

\@(%s S-S ST
OH °© R

Katritzky ve dig. [48], ditiyokarbamit tuzlari ile o-haloketonlar etkilestirerek [3]-
tiyazol-2-tiyonlar1 elde etmigler sonra da polimerlestirerek poly(3H) tiyazol-2-tiyonlar: elde

edip karakterize etmiglerdir.
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Andreani ve dig. [49], arilizosiyanatlar ile 5-hidroksi metilimidazo [2,1-b] tiyazol ve
imidazo [2,1-b] tiyazol-5-karboksamit reaksiyonundan imidazo [2,1-b] tiyazol karbamatlar ve

agil lireleri sentezlenmislerdir. Bu bilesiklerin insektisit 6zellikleri bilinmektedir.

“ L) POCly ” roc !I

1) BiCH: COR DMF
2) HBr 1
cl
N:BH,4 [_N_ICHEOH @ y—CH20CO - NH
EEE— N + -t
s/ R [;—AN R
NCO :

CH, - NH

ve
Ny “ONH, ONHCO-NH-@-CI
N, +Q —

Kurusawa ve dig. [50], 3-hidrazinokarbonilmetilen-2-okso-1,2,3,4-tetranitrokinoksalin
ile .allil veya metil izotiyosiyanat: dioksanda etkilestirerek tiyosemikarbazitlere doniistiirmiis

sonra da KOH ¢6zeltisinde kaynatip triazol tiirevlerini sentezlemislerdir.
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Abignente ve dif. [S1], 2-amino tiyazoller ile 3-brom-4-oksopentanoat:
etkilestirdiklerinde 2-metilimidazo [2,1-b] benzotiyazol-3-asetat ve ayrica bunun yaninda etil
imidazo [2,1-b]benzotiyazol-2-propiyonat ile etil-3-(benzotiyazol-2-il) amino-4-oksopentanoati

da elde etmislerdir.

@—)N\ + CHzCOCH CHyCOOE
5 “Nm, Br

o 1 CHCOOEt
N N LA

CH,CHCOOFEt }IlII CH $COOFEL

L COCH,

Woodhase ve dig. [52], 5-amino-3H-1,3,4-tiyadiazol-2-on'la 3-klor-1,2-propandiolun
DMF  ortaminda NaH yaninda reaksiyonundan 3-(2'-3' -dihidroksipropil)-5-amino-1,3,4-
tiyadiazol-2-on sentezlenmistir.
~H CH,CHOHCH,0H
N-N 1) HaH, DMF N

-N
H + ]
=0 =0
H,! q/{\ g ) CH,CICH; OHCH ;OH HENAS

Saito ve dif. [53], 2-metil-1,3,4-tiyadiazol-5-i1 asitetik asiti, 2,5-dimetil-1,3,4-
tiyadiazolu n-butillityum ile etkilestirerek ve sonradan da COj ile reaksiyona sokarak elde

etmiglerdir.
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Santagati ve dig. [54], tiyadiazolopirimidonlar S-siibtitiie-2-amino-1,3,4-tiyadiazollerin

siyanoasetatla reaksiyonundan sentezlemislerdir.

N-N ¢=N g
1?»—‘{3,‘.)—141&z +r|:H —_— /IH\I—/I[:;
CO,Et R"5 N O

Yukanda gosterilen literatiir materyalinden gériildigii gibi 1,3,4-tiyadiazol halkast
iceren heterosiklik bilesikler sentetik organik kimyada, 6zellikle de biyolojik aktif bilesiklerin
sentezinde ¢ok 6nem tagimaktadir. Bu bakimdan g¢esitli aril, arilen, alkilen gruplan igeren mono
ve bis(2-amino-1,3,4-tiyadiazol)'lerin sentezi ve tiirevlerinin elde edilmesi ¢gok 6nem tasiyabilir.
Bu tez ¢aligmasinda bu bilegiklerin sentezi ve onlarin yeni tiirevlerinin elde edilme metodlar

verilmigtir.
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3. MATERYAL ve METOT
3.1. Kullanilan Arag ve Geregler

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

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

« IR spektrumlari igin Mattson 1000 FT-IR spektrometre (Firat Univ., Elaz1),

- IH-NMR spektrumu igin GEMINI VARIAN 200 MHz spektrometre (Atatiirk
Universitesi, Erzurum),

« Elementel analiz igin (TUBITAK),

« Erime noktasi tayin cihazi (Gallenkamp),

» Magnetik ve mekanik kanistiricilar,

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

- Isitma i¢in; su banyolan, 1sitic1 mantolar, termostat ve yag banyosu,

« Doner buharlagtirics,
3.2, Kullamlan Kimyasal Maddeler
3.2.1. Kullamilan Kimyasal Maddeler

Bu ¢aligmada benzoik asit, tiyosemikarbazit (% 99), NaOH, NaHCQO3, amonyum N-N'-
dietil-ditiyokarbamat, KOH, KCH3COO, ftalik asit, malonik asit, tere-ftalik asit (% 99),
oksalik asit, pirolidinditiyokarbamat, diklor aseton, POCl3, DMF, klorasetil kloriir, piridin,
aseton CSy, salisilaldehit, asetik asit, izopropil alkol, hekzan, piperidin, siklohekzilamin, allil

bromiir, N-metilpiperazin, asetil kloriir, fenasil bromiir, benzen ve DMSO maddeler

kullanilmistir.

3.2.2. Kullanilan Coziiciiler
i) Etil Alkol

Ticari olarak 600°C'de kurutulmug CaO ilave edilip 24 saat bekletildikten sonra yine
CaO lizerinden iki kere damtilarak kullanildi (Perrin ve Armarego, 1966).
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ii) Eter

Eterdeki bashica safsizliklar su, etanol ve peroksit olabilir. Bir miktar eteri aym
hacimde % 2 KI ve birka¢ damla seyreltik HCI ile ¢alkalamakla ele gegen karigim nigasta

¢Ozeltisi ile bir renk verirse eterde peroksit oldugu anlagilir. Peroksitleri eterden uzaklastirmak
icin 60 g FeSOy4, 6 cm? derisik HpSO4 ve 110 cm3 su ile elde edilen ¢6zeltinin 20 em3'ii 1 Lt
eter ile ¢alkalandi. Eter fazi alimp igerisine susuz CaCly ilave edildi. Daha sonra karigim

siiziilerek siiziintiiniin herbir litresine 3 g Na preslendi. Atmosfer basincinda destillenip mutlak

eter olarak reaksiyonlarda kullanild.
iii) Kloroform

Ticari ¢oziiclide stabilizor olarak % 1 etil alkol vardir. Bu agagidaki iglemlerden biri
ile uzaklastirihr,

1) Kloroform; 5-6 defa hacminin yaris1 kadar su ile galkalanir. En az bir giin CaCly
tizerinde kurutulur ve damatilir.

2) Kloroform; 2-3 defa bir miktar % 5'lik siilfiirik asit ile ¢alkalanir, suyla yikanir,
susuz CaClj veya KpCO3 ile kurutulur ve damutilir. Kloroform, Na ile damitilmaz, bir patlama

olabilir. Saf kloroform 61°C (760 mm Hg)'de kaynar.
iv) Aseton

En ¢ok kullanmilan yéntem kuru K9COs3 ile birgiin bekletilip destillemektir. Daha ileri

saflikta aseton i¢in kuru fosfor pentaoksit tizerinden damutilir. -
v) Hekzan ve Benzen

Hekzan ve benzen gibi maddelerin kurutulmasinda susuz CaClj ilave edilip bir gece

bekletildikten sonra metalik Na {izerinden damutilarak saflagtirma yapilir.
vi) Asetonitril
Asetonitril % 59.5 safliktadir. Saflik olarak su, asetamit, amonyum asetat ve amonyak

igerebilir. CaSO4 veya CaClj ile suyu giderilebilir. Yiiksek derecede safligi gidermek igin
CaHj ile karigtinlarak folyolu damitmayla damutilir.
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3.3. Deneyler

3.3.1. 2-Amino-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol'iin Sentezi

-y
@—KS)—NHz

2 agizh 250 ml'lik reaksiyon balonuna 6.10 g (0.05 mol) benzoik asit, 5.92 g (0.065
mol) tiyosemikarbazit konulur ve lizerine 5.9 ml (0.065 mol) POCl3y ilave edilir. Karigim yag

banyosunda 60°C'de 2 saat 95-105°C'de 6 saat isitilir. Reaksiyon tamamlandiktan sonra
sogutulur, izerine kirilmig buz katilir. 10 M NaOH ¢ozeltisi ile pH : 10-11'e ayarlanir. Bazik
ortamda ¢dken Urilin siiziiliir, su ile yikanr, kurutulur, etil alkolde kristallendirilir. Verim : %

75, En. : 229-230°C, MA : 177.24.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 54.21 (55.04), H : 3.98 (3.72), N : 23.71
(23.18), S : 18.09 (17.85).

3.3.2. 2-Kloroasetamit-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol'iin Sentezi

NN e
NHC CH,Cl
@«s"}_ €1

1.77 g (0.01 mol) 2-amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (1) 100 m!'lik bir reaksiyon balonuna
konur. Uzerine 25 ml susuz aseton ilave edilip 0°C'de karistirilir. Sonradan 0.80 ml (0.01 mol)
klorasetil kloriir damla damla verilir. Reaksiyon karigimm 3 saat da oda sicakhifinda

kanstinldiktan sonra % 10'uk NaHCO3 ¢ézeltisi ile nétrallestirilir, siiziiltir, su ile yikanur,

kurutulur, etil alkolde kristallendirilir. Verim : % 67, En. : 233-234°C, MA : 253.71.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 47.34 (46.38), H : 3.18 (3.08), N : 16.56
(16.19), S : 12.64 (12.03).

3.3.3. 2-Siyanoetilamin-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol'iin Sentezi

N-N

@—QS)}—NHCHZCHZC =N
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1.77 g (0.01 mol) 2-amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazo! (1) tartilir. 100 ml'lik bir reaksiyon
balonuna konur. Uzerine 1 : 1 piridin : su kansimi ilave edilir, kanstirihr. Uzerine 4.5 ml
akrilonitril damla damla ilave edilir, reaksiyon karigimu 24 saat kaynatilir. Tamamlanan
reaksiyon soutulur, su ile ¢oktiiriiliir, siiziiliir, siziinti su ile yikanir, kurutulur, etil alkolde

kristallendirilir. Verim : % 69, E.n. : 153-154°C, MA : 230.30.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 57.37 (57.48), H : 4.38 (4.18), N : 2433
(23.75), S : 13.93 (14.52).

3.3.4. 2-(Pirolidinditiyokarbamat Asetilamino)-5-Fenil-1,3,4-Tiyazol'iin Sentezi

N-N Q P
@—J{S)}—NHCCst-c- N:]

0.51 g (0.003 mol) 2-kloroasetamit-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (2), 0.49 g (0.003 mol)
amonyum pirolidinditiyokarbamat, 100 ml'lik reaksiyon balonuna konur. Karigim {izerine 25 ml
susuz aseton ilave edilir. Manyetik karistiricida 3 saat karigtirnilarak kaynatihir. asetonun fazlasi
déner buharlagtiricidda geri kazamilir. Geriye kalan kisim su katilarak ¢oktiiriiliir. Siiziiliir,
stiziintli su ile yikanir, kurutulur, etil alkolde kristallendirilir. Verim : % 65, E.n. : 243-244°C,
MA :364.53.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 49.43 (48.87), H : 4.42 (4.19), N : 15.37

(15.19), S : 26.39 (25.23).

3.3.5. 2-(N,N-Dietilaminoditiyokarbamat Asetilamino)-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol'iin

Sentezi

N-N @ P CHCH;
@—Q S—NHCCH,5-C- N
S CH,CHg

0.51 g (0.002 mol) 2-kloroasetamit-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (2), 0.50 g (0.003 mol)
amonyum N,N-dietilditiyokarbamat 100 ml'lik reaksiyon balonuna konur. Uzerine 25 ml susuz
aseton ilave edilir. Manyetik karistiricida 3 saat karigtinlarak kaynatilir. asetonun fazlasi déner
buharlagtiricida geri kazanilir. Geriye kalan kisim su katilarak ¢oktiiriiliir. Stiziiliir, stiziintl su
ile yikanir, kurutulur, etil alkolde kristallendirilir. Verim : % 68, E.n. : 206-207°C, MA :
366.54.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 49.15 (48.62), H : 4.95 (4.79), N : 15.29

(15.96), S : 26.25 (26.83).
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3.3.6. 2-(Etilksantat Asetilamino)-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol'iin Sentezi

N-N D P
ii I
@—QS}—NHC CH, 8 - C - O CH,CH3

0.51 g (0.002 mol) 2-kloroasetamit-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (2), 0.48 g (0.003 mol)
potasyum ditiyoksantat tuzu tartilir, 100 ml'lik reaksiyon balonuna konur. Uzerine 25 ml susuz
aseton ilave edilir. Manyetik karigtiricida 3 saat karigtinilarak kaynatilir. asetonun fazlas1 déner
buharlastiricida geri kazanilir. Geriye kalan kisim su katilarak ¢oktiiriiliir. Siiziiliir, siiziintii su
ile yikanir, kurutulur, etil alkolde kristallendirilir. Verim : % 61, En. : 188-189°C, MA :
339.46.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 46.00 (46.83), H : 3.86 (3.53), N : 12.38
(12.04), S : 28.34 (28.13).

3.3.7. 1,2-Di(2-Amino-1,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in Sentezi

N-N

"S}—NHz
=

L rNH,

N-N

6.6 g (0.04 mol) ftalik asit, 9.5 g (0.104 mol) tiyosemikarbazit beherde iyice karistirilir.
2 agizhh 250 ml'lik bir reaksiyon balonuna konur, iizerine 9.6 ml (0.104 mol) POCl5 ilave edilir.
Yag banyosunda 60°C'de 2 saat 95-105°C'de 6 saat 1sitilir. Reaksiyon tamamlandiktan sonra
sogutulur, {izerine kirilmig buz katilir. 10 M NaOH ¢ozeltisi ile pH : 10-11'e ayarlanir. Bazik
ortamda ¢oken Urlin siiziiliir, su ile yikanir, kurutulur, DMF'de kristallendirilir. Verim : % 22,
En.:215-216°C, MA : 276.34.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 43.47 (43.16), H : 2.92 (2.88 ), N : 30.41
(29.53), S : 23.21 (22.04).
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3.3.8. 1,2-Di(2-Klorasetoamido-1,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in Sentezi

N-N <@
{s S—NHC CH,Cl

S il
\ }—NH C CH,Cl
N-N

2.76 g (0.01 mol) 1,2-di(2-amino-1,3,4-tiyadiazolil) benzen (7) 250 ml'lik bir reaksiyon
balonuna konur. Uzerine 25 ml susuz aseton ilave edilip 0°C'de karistirilir. 1.6 ml (0.02 mol)
klorasetil kloriir damla damla eklenir. Cozelti 3 saat oda sicakhifinda karigtinldiktan sonra %

10'luk NaHCO3 c¢ozeltisi ile notrallestirilir, stiziiliir, su ile yikamir, kurutulur, DMF'de
kristallendirilir. Verim : % 56, E.n. : 262-263°C, MA : 429.31.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 39.18 (39.32), H : 2.34 (2.978), N : 19.58
(17.63), S : 14.94 (15.47).

3.3.9. Bis(2-Amino-1,3,4-Tiyadiazolil) Metan'mn Sentezi

N-N N-N

HzN—{"\S ,"J‘—CHF{*\S A—NH,

2.08 g (0.02 mol) malonik asit, 4.74 g (0.52 mol) tiyosemikarbazit beherde iyice
kanigtinilir. 2 agizli 250 mi'lik bir reaksiyon balonuna konur, tizerine 4.8 ml (0.52 mol) POCl3

ilave edilir. Yag banyosunda 60°C'de 2 saat 95-105°C'de 6 saat 1sitilir. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra sogutulur, lizerine kirilmis buz katilir. 10 M NaOH ¢6zeltisi ile pH : 10-
11'e ayarlamir. Bazik ortamda ¢Gken Uriin stzilir, su ile yikanir, kurutulur, etil alkolde
kristallendirilir. Verim : % 13, E.n. : 251-252°C, MA : 214.28.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 28.03 (28.78), H : 2.82 (2.53), N : 39.22
(37.16), S : 29.93 (28.90).

3.3.10. Bis(2-Klorasetamido-1,3,4-Tiyadiazolil) Metan'in Sentezi

’ N-N N-N q
C1CH,C HN—{(S }—CHg—QS S—NHC CH,Cl
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2.14 g (0.01 mol) bis-(2-amino-1,3,4-tiyadiazolil) metan (9) 250 ml'lik bir reaksiyon
balonuna konur. Uzerine 25 ml susuz aseton ilave edilip 0°C'de karistirihr. 1.6 ml (0.02 mol)
klorasetil kloriir damla damla eklenir. Cozelti 3 saat oda sicakliginda karistirildiktan sonra %

10'luk NaHCO3 ¢ozeltisi ile notrallestirilir, stiziiliir, su ile yikanir, kurutulur, etil alkolde
kristallendirilir. Verim : % 51, E.n. : 260-261°C, MA : 367.24.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 29.44 (29.91), H : 2.19 (2.50), N : 22.88
(22.82), S : 17.46 (16.25).

3.3.11. 1,4-Di(2-Amino-1,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in Sentezi

6.61 g (0.04 mol) tereftalik asit, 9.47 g (0.104 mol) tiyosemikarbazit beherde iyice
kanigtirihr, 2 agizli 250 ml'lik bir reaksiyon balonuna konur, {izerine 9.6 ml (0.104 mol) POCl3
ilave edilir. Ya§ banyosunda 60°C'de 2 saat 95-105°C'de 6 saat 1sitilir. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra sogutulur, iizerine kirilmig buz katilir. 10 M NaOH ¢6zeltisi ile pH : 10-

11'e ayarlanir. Bazik ortamda ¢6ken Uriin siiziiliir, su ile yikanir, kurutulur, DMF'de
kristallendirilir. Verim : % 22, E.n. : 343-344°C, MA : 276.34,

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 43.47 (42.33), H : 2.92 (3.11), N : 3041
(31.26), S : 23.21 (22.44).

3.3.12. 1,4-Di(2-Klorasetamido-1,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in Sentezi

Q N-N N-N ¢
CICHC HN—4_ D—@—QS 3 NHC CH,CI

5.52 g (0.02 mol) 1,4-di(2-amino-1,3,4-tiyadiazolil) benzen (11) 100 ml'lik reaksiyon
balonuna konur. Uzerine 25 ml susuz aseton ilave edilip 0°C'de karigtirihr. 3.2 ml (0.04 mol)
Klorasetil kloriir damla damla eklenir. Cozelti 3 saat oda sicaklifinda karistirildiktan sonra %

10'luk NaHCO3 ¢6zeltisi ile notrallestirilir, siiziiliir, su ile yikanir, kurutulur, DMF'de
kristallendirilir. Verim : % 64, E.n. : 318-319°C, MA : 429.31.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 29.17 (28.32), H : 2.35 (2.23), N : 19.58
(20.42), S : 14.94 (15.26).
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3.3.13. 1,2-Di(2-Benzoatasetilamino-1,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in Sentezi

N_

o o
1] 1]
! % -NHCCH oc—<:}
g z
% ?
SNHC cH,0C~0)
N

S

\
N -
0.43 g (0.001 mol) 1,2-di(2-klorasetamido-1,3,4-tiyadiazolil) benzen (8), 0.43 g (0.003
mol) sodyum benzoat 100 ml'lik reaksiyon balonuna konur. Uzerine 25 ml susuz aseton ilave
edilir. Manyetik karnistiricida 3 saat kanigtirilarak  kaynatilir. asetonun fazlasi déner
buharlastiricida geri kazanilir. Geriye kalan kisim su katilarak ¢oktiiriiliir. Stiziiliir, stiziintii su

ile yikanir, kurutulur, etil alkolde kristallendirilir. Verim : % 53, En. : 182-183°C, MA :
600.64.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 55.99 (56.79), H : 3.36 (3.27), N : 13.99
(13.16), S : 10.68 (10.25).

3.3.14. 2-Amino-5-(2-Amino-1,3,4-Tiyadiazolil)-1,3,4-Tiyadiazol'iin Sentezi

N-NH N-N

HzN—“\S HS A—NH,

5.04 g (0.04 mol) oksalik asit, 9.48 g (0.104 mol) beherde 1yice karigtirilir. 2 a1zl 250

ml'lik bir reaksiyon balonuna konur, tizerine 9.5 ml (0.104 mol) POCl3 ilave edilir. Reaksiyon

oda sicakliginda baglar, sicaklik 1 saat sonra 60°C'ye yiikseltilir. 60°C'de 1 saat, 95°C'de 3 saat
strdiiriiliir, sogutulur, {izerine kirilmis buz katilir, 10 M NaOH c¢ozeltisi ile pH : 10-11'e
ayarlanir. Bazik ortamda ¢oken iriin sizilir, su ile yikanir, kurutulur, etil alkolde

kristallendirilir. Verim : % 25, En. : 325-326°C, MA : 200.24.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 23.99 (23.31), H : 2.01 (2.13), N : 41.97
(40.82), S : 32.03 (31.66).

3.3.15. 2-(2-Hidroksibenzalamino)-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol'iin Sentezi

OH

N-N
@—qs 5 N-= CH-@
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0.35 g (0.002 mol) 2 amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (1) 250 ml'lik bir reaksiyon
balonuna konur, {izerine 25 ml izopropil alkol ilave edilir. 0.2 ml (0.002 mol) salisilaldehit
damla damla eklenir. 0.7 ml buzlu asetik asit katildiktan sonra 12 saat kaynatilir. Sogutulan
¢ozeltiye su katilir, olusan yagimsi madde kloroform ile ekstrakte edilir. Kloroform faz
MgSOQy ile kurutulur. Céziiciiniin faz: doner buharlagtiricida 10 ml kalana kadar uzaklastirilir,
susuz hekzanda ¢6ktiriiltr, siiziilir ve etil alkolde kristallendirilir. Verim : % 52, En.: 187-
188°C, MA : 281.35.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 64.04 (64.71), H : 3.94 (4.03), N : 14.94
(14.27), S : 11.40 (11.86).

3.3.16. 1,2-Di(2-N,N-Dietilaminoditiyokarbamat Asetilamino-1,3,4-Tiyadiazolil)

Benzen'in Sentezi

0.43 g (0.001 mol) 1,2-di(2-kloroasetamido-1,3,4-tiyadiazolil) benzen (8), 0.5 g (0.003
mol) amonyum N,N-dietilditiyokarbamat tuzu 100 ml'lik reaksiyon balonuna konur. Uzerine 25
ml susuz aseton ilave edilir. Manyetik kanstiricida 3 saat karigtinilarak kaynatilir. Céziiciiniin
fazlasi déner buharlastiricida 10 ml kalana kadar uzaklagtirilir. Geriye kalan kisim su katilarak
coktiiriiliir. Siiziliir, siiziintii su ile yikanir, kurutulur, etil alkolde kristallendirilir. Verim : %
53, E.n. : 233-234°C, MA : 654.95.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 44.01 (44.28), H : 4.62 (4.08), N : 17.11
(16.65), S : 29.38 (27.53).

3.3.17. 1,2-Di(2-Asetatasetilamino-1,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in Sentezi

=

N- T . LD
1] g CRETIM KIURUL
! NHC CH,0 C CHg r.c.wmw?é;@ﬁ m‘

I

] i
NHC CH, O C CH;

=

2%
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0.43 g (0.001 mol) 1,2-di(2-kloroasetamido-1,3,4-tiyadiazolil) benzen (8), 0.3 g (0.003
mol) potasyum asetat 100 ml'lik reaksiyon balonuna konur. Uzerine 25 ml susuz aseton ilave
edilir. Manyetik kanstiricida 3 saat kangtinlarak kaynatilir. Asetonun fazlast déner
buharlastiricida geri kazanihr. Geriye kalan kisim su katilarak ¢oktiiriiliir. Stiziiliir, siiziintii su
ile yikanir, kurutulur, etil alkolde kristallendirilir. Verim : % 55, En. : 287-288°C, MA :
476.50.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 45.37 (46.18), H : 3.39 (3.21), N : 17.64
(17.89), S: 13.46 (13.72).

3.3.18. 1,2-Di(2-Pirolidin-Ditiyokarbamat Asetilamino-1,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in

Sentezi

Z

N- .
*Sﬁ—NHc CH,8 cnij
a8

| \,}——NH C CH,S C N
N-N

0.43 g (0.001 mol) 1,2-di(2-kloroasetamido-1,3,4-tiyadiazol) benzen (8), 0.5 g (0.003
mol) amonyum pirolidin ditiyokarbamat 100 ml'lik reaksiyon balonuna konur. Uzerine 25 ml
susuz aseton ilave edilir. Manyetik karigtiricida 3 saat kanigtirilarak kaynatilir. asetonun fazlas:
doner buharlastiricida geri kazamilir. Geriye kalan kisim su katilarak ¢oktiiriiliir. Stziiliir,

siiziintli su ile yikanir, kurutulur, etil alkolde kristallendirilir. Verim : % 54, En. : 290-291°C,
MA : 650.92.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 44.29 (44.10), H : 4.03 (4.29), N : 17.21
(17.94), S : 29.56 (29.18).

3.3.19. 2-(Piperidin Ditiyokarbamat Asetilamino)-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol'lin Sentezi

N-N D ¥
[ -C .
@—QS)—NHC cH;8-C- )

0.51 g (0.002 mol) 2-kloroasetamit-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (2), 0.6 g (0.003 mol)
piperidin ditiyokarbamat tuzu 100 m!'lik reaksiyon balonuna konur. Uzerine 25 ml susuz aseton

ilave edilir. Manyetik karistiricida 3 saat karngtirilarak kaynatilir. Asetonun fazlasi déner
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buharlastiricida geri kazamlir. Geriye kalan kisim su katilarak ¢éktiiriilir. Siiziiliir, stizlintii su
ile yikanir, kurutulur, etil alkolde kristallendirilir. Verim : % 66, En. : 236-237°C, MA :
378.55.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 50.76 (51.13), H : 4.79 (4.31), N : 14.80
(14.11), S: 25.41 (25.89).

3.3.20.  2-(N-Siklohekzil Karbomil Metilditiyokarbamat)-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol"iin

Sentezi

N-N 3 o

I Nl
[ e -
@‘QS)—NHC SCH,-C-NH< )

0.44 g (0.0025 mol) 2-amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (1), 0.14 g (0.0025 mol) KOH 100
ml'lik bir reaksiyon balonuna konur. Uzerine 25 ml aseton ilave edilir. 0°C'de 0.3 ml (0.005
mol) CS7 damla damla 15 dakikada verilir. 30 dakika oda sicakliginda kangtirildiktan sonra
0.44 g (0.0025 mol) siklohekzilamidkloriir katilarak 3 saat kaynatilir. Sogutulan ¢6zelti su ile
¢Oktliriiliir, yikanir ve kurutulur. Etil alkolde kristallendirilir. Verim % 70, E.n.: 215-216°C,
MA :392.58.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 52.01 (51.75), H : 5.13 (4.71), N : 14.27

(14.89), S : 24.50 (24.21).

3.3.21. 1,2-Di(2-Piperidinditiyokarbamat Asetilamino-1,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in

Sentezi
N-N o &
"S,‘J'—NHC CH;-5-C-N
S
) (I:I) 0
\ \I.,r-NHC CH;-8-C-N
N-N

0.43 g (0.001 mol) 1,2-di(2-2-klorasetamido-1,3,4-tiyadiazolil) benzen 0.6 g (0.003
mol) piperidin ditiyokarbamat tuzu 100 ml'lik reaksiyon balonuna konur. Uzerine 25 ml susuz
aseton ilave edilir. Manyetik kanistiricida 3 saat kanstinilarak kaynatilir. Asetonun fazlasi déner
buharlagtiricida geri kazanilir. Geriye kalan kisim su katilarak ¢oktiirtiliir. Stiziiliir, siiziinti su
ile yikanir, kurutulur, etil alkolde kristallendirilir. Verim : % 54, En. : 253-254°C, MA :
678.98.
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Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 45.99 (46.11), H : 4.45 (4.82), N : 16.50
(15.89), S : 28.34 (28.73).

3.3.22. 2-Allilditiyokarbamat-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol'iin Sentezi

N-N 2

@—QS)}—NHCS -CH, - CH =CH,

0.44 g (0.0025 mol) 2-amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (1), 0.14 g (0.0025 mol) KOH 100
ml'lik bir reaksiyon balonuna konur. Uzerine 25 ml aseton ilave edilir. 0°C'de 0.3 ml (0.005
mol) CSy damla damla 15 dadikada verilir. 30 dakika oda sicakliginda karigtinldiktan sonra
0.22 ml (0.0025 mol) allil bromiir damla damla eklenir, 3 saat kaynatilir, sogutulan ¢ozeltiye su
katilir, olusan yagimsi1 madde kloroform ile ekstrakte edilir. Kloroform faz1 MgSO4 ile
kuarutulur, Coézicliniin fazlasi déner buharlagtiricida 10 ml kalana kadar ugurulur. Sonra
hekzanda ¢6ktiiriiliir, kat1 siiziiliir ve etil alkolde kristallendirilir. Verim % 65, E.n.: 193-194°C,
MA :293.44.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 49.12 (50.02), H : 3.78 (4.04), N : 14.32
(14.38), S : 32.78 (33.06).

3.3.23.  2-(N-Metilpiperazinditiyokarbamat  Asetilamino)-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol'iin

Sentezi

_CHz

}f{_}}{—NHr':?CH -8 E—N’_‘N
@s e

0.51 g (0.002 mol) 2-kloroasetamit-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (2), 0.56 g (0.003 mol) N-
metilpiperazin ditiyokarbamat tuzu 100 ml'lik reaksiyon balonuna konur. Uzerine 25 ml susuz
aseton ilave edilir. Manyetik kanstiricida 3 saat karistirilarak kaynatilir. Asetonun fazlasi1 déner
buharlastiricida geri kazanilir. Geriye kalan kisim su katilarak ¢oktiiriitiir. Stiziiliir, siiziintii su
ile yikanmir, kurutulur, etil alkolde kristallendirilir. Verim : % 71, En. : 208-209°C, MA :
393.56.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 48.83 (47.94), H : 4.87 (4.61), N : 17.79
(17.35), S : 24.44 (24.18).
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3.3.24. 3-Fenil-1-(5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazolil) Tiyoiire'nin Sentezi

N-N

a
i
%W _NH-C-HN
O ©

1.77 g (0.01 mol) 2-amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (1) 100 ml'lik reaksiyon balonuna
konur. Uzerine 25 ml izopropil alkol ilave edilir. 1.2 ml (0.01 mol) fenil izotiyosiyanat
karismakta olan ¢ozeltiye damla damla eklenir. 24 saat kaynatilir, sogutulur, stiziiliir, kurutulur
ve etil alkolde kristallendirilir. Verim : % 66, E.n.: 232-233°C, MA : 312.42.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 57.67 (57.33), H : 3.87 (3.91), N : 17.93
(18.01), S : 20.53 (20.11).

3.3.25. 1,2-Di(2-Asetamido-1,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in Sentezi

N
.'

N
*7—— H CHg
-N

1.38 g (0.005 mol) 1,2-di(2-amino-1,3,4-tiyadiazolil) benzen (7) 100 ml'lik bir
reaksiyon balonuna konur. Uzerine 25 ml susuz aseton ilave edilip 0°C'de kanstirilir. 0.78 ml
(0.01 mol) asetil kloriir damla damla eklenir. Cozelti 3 saat oda sicakliginda karistirildiktan
sonra % 10Tuk NaHCO3 ¢ézeltisi ile notrallestirilir, siiziiliir, su ile yikamir, kurutulur, etil

alkolde kristallendirilir. Verim : % 56, E.n. : 348-349°C, MA : 360.41.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 46.66 (45.89), H : 3.35 (3.47), N : 23.32
(23.19), S : 17.79 (17.56).

3.3.26.  2-Klorasetamido-5-(2-Klorasetamido-1,3,4-Tiyadiazolil)-1,3,4-Tiyadiazol'un

Sentezi

N-N N-N Q@
ClCHgCHN—& )—& )——NHCCH301
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2 g (0.01 mol) 2-amino-5-(2-amino-1,3,4-tiyadiazolil)-1,3,4-tiyadiazol (14) 100 ml'lik
bir reaksiyon balonuna konur. Uzerine 25 ml susuz aseton ilave edilip 0°C'de kanistirihir. 0.78
ml (0.02 mol) klor asetil kloriir damla damla eklenir. Cozelti 3 saat oda sicakhiginda

kanistirildiktan sonra % 10'luk NaHCO3 ¢ozeltisi ile nétrallestirilir, siiziiliir, su ile yikamr,

kurutulur, etil alkolde kristallendirilir. Verim : % 57, E.n.: 320-321°C, MA : 353.22.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 27.20 (27.34), H : 1.71 (1.80), N : 23.79
(23.39), S: 18.16 (17.22).

3.3.27. Dibenzil-N-(5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol-2-1I) Ditiyokarbamid'in Sentezi

0.44 g (0.0025 mol) 2-amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (1), 0.28 g (0.005 mol) KOH
tartilir. 100 ml'lik bir reaksiyon balonuna konur. Uzerine 25 ml aseton eklenir. 0°C'de 0.3 ml

(0.005 mol) CSy damla damla 15 dakikada eklenir. 30 dak. oda sicakhginda karigtirildiktan

sonra iizerine 0.6 ml (0.005 mol) benzil kloriir damla damla eklenerek 3 saat kaynatilir.
Sogutulan ¢ézelti su ile ¢oktiiriiliir, yikanir ve kurutulur. Etil alkolde kristallendirilir. Verim %

58, E.n.: 209-210°C, MA : 433.62.

FElementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 63.71 (64.44), H : 442 (4.58), N : 9.69
(9.37), S :22.19 (21.01).

3.3.28. Difenasil-N-(5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol-2-1I) Ditiyokarbamid'in Sentezi

SCH, ¢

N-N | .
! v = -
@—QS 5N =C-8CH,C —@

0.44 g (0.0025 mol) 2-amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (1), 0.28 g (0.005 mol) KOH
tartilir. 100 ml'lik bir reaksiyon balonuna konur. Uzerine 25 ml aseton ilave edilir. 0°C'de 0.3

ml (0.005 mol) CSy damla damla 15 dakikada eklenir. 30 dak. oda sicaklifinda karigtirildiktan

sonra iizerine 0.88 g (0.0025 mol) fenasil bromiir eklenir, 3 saat kaynatilir, sogutullan ¢ozeltiye

su katilir, olusan yagims:1 madde kloroform ile ekstrakte edilir. Kloroform fazi MgSOy ile
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kurutulur. Coéziiciiniin fazlasi1 déner buharlastiricida 10 ml kalana kadar ugurulur. Sonra
hekzanda ¢oktiiriiliir, kat1 siiziiliir ve etil alkolde kristallendirilir. Verim % 54, E.n.: 155-156°C,
MA.: 489.65.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 61.33 (60.17), H : 3.91 (3.61), N : 8.58
(8.14), S : 19.65 (20.01).

3.3.29. 1,3-Di(2-Ditiyokarbamat-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol) Propan'in Sentezi

N- 5 o 8 N-N

1] l
@{S,‘}—NH-C -8CH,C CH, 8 -C-HN {{S}—@

0.44 g (0.0025 mol) 2-amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (1), 0.14 g (0.025 mol) KOH 100
ml'lik bir reaksiyon balonuna konur. Uzerine 25 ml aseton ilave edilir. 0°C'de 0.3 ml (0.005
mol) CS; damla damla 15 dakikada eklenir. 30 dak. oda sicakhifinda karigtinldiktan sonra 0.16

g (0.00125 mol) dikloraseton katilir, 3 saat kaynatilir. Sogutulan ¢ozelti su ile ¢oktiiriiliir,
yikanir ve kurutulur. Etil alkolde kristallendirilir. Verim % 64, E.n.: 141-142°C, MA : 560.80.

Elementel Analiz : Teorik (Deneysel); C : 44.98 (43.71), H : 2.88 (2.70), N : 14.99
(13.72), S : 34.31 (33.54).
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4. SONUCLAR

4.1. 2-Amino-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol'iin Karakterizasyonu

N-N
@‘QS,“}—NHz

ERI N R Ty RO R

2000 1500 1000
Wavenumben

Sekil 4.1. 2-amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'iin IR spektrumu

IR Spektrumu (KBr diskinde almdl)

3278
3090
1634
1513
1139
624

em-1
cm!
em-l
cm-!
1

cm”

cm” 1

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

N - H egilme titresimi

C - N gerilme titresimi

C - S - C gerilme titresimi

50




-

— A S
LR A A R T T I LNL AL AL A B R l Tl T l T ! T ]j_' L I LR S L | L L l
[ B € 4 2 PPM 1]

Sekil 4.2. 2-amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'in IH-NMR spektrumu

TH-NMR (200 MHz, DMSO4g, ppm) : 8 7.92 - 7.42 (m, 5H, aromatik protonlar).

4.2. 2-Kloroasetamit-5-fenil-1,3,4-Tiyadiazol'iin Karakterizasyonu

N-N

O
1]
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Sekil 4.3. 2-(Kloroasetamit)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'iin IR spektnimu
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IR Spektrumu (KBr diskinde alinda)

3171 cm-l N - H gerilme titregimi

3030 cm! Aromatik C - H gerilme titresimi
2942,2846 cm! Alifatik C - H gerilme titresimi
1726 cm-1 C = O gerilme titresimi

1570 cml C =N gerilme titregimi

606 cm C - S - C gerilme titresimi
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Sekil 4.4. 2-(Kloroasetamit)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'iin 1H.NMR spektrumu

IH-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : & 7.99 - 7.53 (m, SH, aromatik protonlar), 4.49
(s, 2H, -CHp-protonlart).

4.3. 2-Siyanoetilamin-5-fenil-1,3,4-Tiyadiazol'iin Karakterizasyonu

N-N
@—{S}—NHCHZCHZCEN
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Sekil 4.5. 2-siyanoetilamin-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'iin IR spektrumu

IR Spektrumu (KBr diskinde alindi)

3230
3064
2962
2247
1625
1530
688

cm‘l
cm‘l
CI‘l‘l"1
cm‘l
Cl’l’l'1
Cl’l’l'1

cm” 1

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

C =N gerilme titresimi

N - H egilme titresimi

C - S - C gerilme titregimi
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Sekil 4.6. 2-siyanoetilamin-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'iin IH.NMR spektrumu

IH-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : & 7.81 - 7.48 (m, SH, aromatik protonlar), 3.92 -
3.85 (t, 2H, -CH3-N protonlar1), 3.02 - 2,96 (t, 2H, -CH>- CN protonlar1).

4.4. 2-(Pirolidinditiyokarbamat Asetilamino)—S-Fenil—l,3,4-Tiyazol'iin

Karakterizasyonu

' N-N 3
@—QS,‘)—NHC CH,8-C- NS
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Sekil 4.7. 2-(Pirolidinditiyokarbamat asetilamino)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'in IR spektrumu

IR Spektrumu (KBr diskinde alindr)

3169 cm1 N - H gerilme titresimi

2914 cm-! Alifatik C - H gerilme titresimi
1705 cm-! C = O gerilme titresimi

1570 cm-1 C =N gerilme titresimi

1170 cml C = § egilme titresimi

957 cm! CH; - S - C gerilme titresimi
688 el C - S - C gerilme titresimi

=
| B
JJLL U &JULJ,\_»\;

TTTrTTTT T'T—l""’T’T - '1‘ﬁ'T'T’T" TYYTTTTTTTTT

] T T I LI A B S I B B B ] T I‘I_'I’T'T‘"r“l"‘T"‘(
[
! 8 6 4 e PP 0

Sekil 4.8. 2-(Pirolidinditiyokarbamat asetilamino)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'iin TH-NMR spektrumu
IH-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : & 7.96 - 7.54 (m, SH, aromatik protonlar), 4.44
(s, 2H, -CHp-S- protonlar1), 3.80 - 3.65 (m, 4H, -CH»-N protonlar1), 2.11 - 1.90 (m, 4H, -CH3-

protonlari).
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4.5.

oS Brea—JeDa oo #

2-(N,N-Dietilaminoditiyokarbamat Asetilamino)-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol'iin

Karakterizasyonu
HN-N O P CH,CH;
6‘* {_P—NHCCH,8-C- N
5 CH,CH;q
Y - S -
i
l P
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Sekil 4.9, 2~(N,N-dietilaminoditiyokarbamat asetilamino)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazoltin

spektrumu

IR Spektrumu (KBr diskinde alindi)

3167
3031
2967,2923
1703

1567

1070

983

682

cm-l N - H gerilme titresimi

em! Aromatik C - H gerilme titresimi
cm! Alifatik C - H gerilme titresimi
cm-! C = O gerilme titresimi

cm! C =N gerilme titresimi

em-! C =S egilme titresimi

cm-l CHj - S - C egilme titresimi
cml C - S - C gerilme titregimi
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Sekil 4.10. 2-(N,N-dietilaminoditiyokarbamat asetilamino)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'iin 1. NMR
spektrumu

IH-NMR (200 MHz, DMSOgg¢, ppm) : & 7.95 - 7.48 (m, 5H, aromatik protonlar), 4.42
(s, 2H, -CH;-S- protonlar1), 3.99 - 3.72 (m, 4H, -CH-N protonlar1), 1.32 - 1.14 (m, 6H, -CH3
protonlari).

4.6. 2-(Etilksantat Asetilamino)-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol'lin Karakterizasyonu

O

3
@—Q )—NHCCHES C- O CH,CHg

5

)

-

1
| \f
. |

en5E~m—F0s3

- i
» SR
.

Sekil 4.11. 2-(etilksantat asetilamino)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'iin IR spektrumu
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IR Spektrumu (KBr diskinde alind)

3163 em-l N - H gerilme titresimi

3025 cm] Aromatik C - H gerilme titresimi
2882 em! Alifatik C - H gerilme titregimi
1702 em! C = O gerilme titresimi

1565 cm! C = N gerilme titresimi

1051 cm-l C =S egilme titresimi

960 cml O -C-S - Cegilme titresimi
682 el N=C-8 - C gerilme titresimi
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Sekil 4.12. 2-(etilksantat asetilamino)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'iin TH.NMR spektrumu
TH-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : & 7.97 - 7.53 (m, SH, aromatik protonlar), 4.61 -
4.57 (m, 2H, -O-CHj- protonlar1), 4.3 (s, 2H, -CH3-S- protonlar1), 1.34 - 1.26 (t, 3H, -CHj

protonlari).

4.7. 1,2-Di(2-Amino-1,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in Karakterizasyonu

N-N
’Sﬁ—NHz
)

. r—NH,

HN-H
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Sekil 4.13. 1,2-di(2-amino-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in IR spektrumu

IR Spektrumu (KBr diskinde alindi)

3323, 3250
3125

1610

1508

683

cm‘l
Cl’l’l-1
Cl’l’l_1
crn‘l

Cl’l’l'1

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

N - H egilme titresimi

C - S - C gerilme titregimi
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Sekil 4.14, 1,2-di(2-amino-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in IH-NMR spektrumu
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IH-NMR (200 MHz, DMSOgs, ppm) : & 7.78 - 7.75 (m, 4H, aromatik protonlar), 7.41
(s, 4H,-NHj3- protonlar).

4.8. 1,2-Di(2-Klorasetoamido-1,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in Karakterizasyonu

N-N <
fs A—NHC CH,Cl

5 Ii
v J—NHC CH,Cl
N-N
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Sekil 4.15. 1,2-di(2-klorasetamido-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in IR spektrumu

IR Spektrumu (KBr diskinde alindi)

3177 cm! N - H gerilme titregimi

3015 cm-! Aromatik C - H gerilme titresimi
2918,2850 cm! Alifatik C - H gerilme titresimi
1700 cm! C = O gerilme titresimi

1643 cm-! C =N gerilme titresimi

1585 cml N - H egilme titresimi

669 em-1 C - S - C gerilme titresimi
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Sekil 4.16. 1,2-di(2-klorasetamido-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in 1H.NMR spektrumu

TH-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : & 7.96 - 7.71 (m, 4H, aromatik protonlar), 4.49 -
4.43 (s, 4H, -CH»- protonlar), 2.9 (s, 2H, NH protonlar).

4.9. Bis(2-Amino-1,3,4-Tiyadiazolil) Metan'in Karakterizasyonu

N-H M-N

HzN—QS )}—CHz—{S A—NH,

A A
bkt o ) \'\\ ) m [
T e \ 1
\ e » |
% \ / A \l\; M
: \ / | \! | V \,
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: oA ! !
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A

Sekil 4.17. Bis (2-amino-1,3,4-tiyadiazolil) metan'in IR spektrumu
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IR Spektrumu (KBr diskinde alindi)

3370,3264 cmrl N - H gerilme titresimi
2941 em-1 Alifatik C - H gerilme titresimi
1636 cm! C = N gerilme titresimi
1516 cm! N - H egilme titregimi
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Sekil 4.18. Bis (2-amino-1,3,4-tiyadiazolil) metan'in IH.NMR spektrumu

TH-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : 8 7.19 (s, 4H, NH» protonlar1), 4.42 (s, 2H, -
CH3- protonlari).

4.10. Bis(2-Klorasetamido-1,3,4-Tiyadiazolil) Metan'imn Karakterizasyonu

. N-N N-N .
C1CH,C HN—{"\S }—CHg—QS S—NHC CH,Cl
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7 L\:\l Jle,/ /
h“‘“ | /, / /\/
. L 1/
\\ /ﬂ\»\ // [ / ( \f’
L VL [ . U
. | M\ J\
w iy \/
i
” \

Sekil 4.19. Bis (2-klorasetamido-1,3,4-tiyadiazolil) metan'in IR spektrumu
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IR Spektrumu (KBr diskinde alindr)

3169 cm-] N - H gerilme titresimi

2938 cm-! Alifatik C - H gerilme titresimi
1700 cml C = O gerilme titresimi

1640 cm-! C =N gerilme titresimi

1550 cm! N - H egilme titresimi
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Sekil 4.20. Bis (2-klorasetamido-1,3,4-tiyadiazolil) metan'in TH.NMR spektrumu

IH-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : & 4.46 (s, 4H, -CH-Cl protonlari), 4.09 (s, 2H,
-CHj- protonlari).

4.11. 1,4-Di(2-Amino-1,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in Karakterizasyonu

63
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Sekil 4.21. 1,4-di(2-amino-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in IR spektrumu
IR Spektrumu (KBr diskinde alindi)
3266 cm! N - H gerilme titresimi
3083 cml Aromatik C - H gerilme titresimi
1629 cm! C =N gerilme titresimi
1510 cm-l N - H egilme titresimi
685 cm-1 C - S - C gerilme titregimi
/
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Sekil 4.22. 1,4-di(2-amino-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in TH.NMR spektrumu

TH-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : & 7.85 - 7.83 (s, 4H, aromatik protonlar), 7.55
(s, 4H, NHj- protonlarr).
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4.12. 1,4-Di(2-Klorasetamido-1,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in Karakterizasyonu

O

N-H

N-N o
¢

} i}
ClCH.C HN— ! " MHC CH,CI
3 —&S)—{:HS)— 2

1000

Sekil 4.23. 1,4-di(2-klorasetamido-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in IR spektrumu

IR Spektrumu (KBr diskinde alind:)

3170
3027
2940
1704
1573
630

cm” 1
cm” 1
cm” 1
cm” 1
cm” 1

Cl’l’l'I

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

C =N gerilme titresimi

C - S - C gerilme titresimi
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Sekil 4.24. 1,4-di(2-klorasetamido-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in 1H-NMR spektrumu

IH-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : & 8.05 (s, 4H, aromatik protonlar), 4.51 (s, 4H,

CHj;-Cl protonlarr).

4.13. 1,2-Di(2-Benzoatasetilamino-1,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in Karakterizasyonu

N-N

)—NHC CH, oc-@
I::l o

N “;—NHCCHEOC—@

H-H
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Sekil 4.25. 1,2-di(2-benzoatasetilamino-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in IR spektrumu
IR Spektrumu (KBr diskinde alindy)
3174 e N - H gerilme titregimi
3045 cm-1 Aromatik C - H gerilme titregimi
2929 cm-1 Alifatik C - H gerilme titresimi
1720 cm! C = O gerilme titresimi
1542 cm-1 C =N gerilme titresimi
1270 cm-l C - O - C gerilme titresimi
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Sekil 4.26. 1,2-di(2-benzoatasetilamino-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in IH.NMR spektrumu

67




TH-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : & 8.05 - 7.53 (m, 14H, aromatik protonlar), 5.11
(s, 4H, CH; protonlan), 4.21 (s, 2H, NH protonlari).

4.14. 2-Amino-5-(2-Amino-1,3,4-Tiyadiazolil)-1,3,4-Tiyadiazol'iin Karakterizasyonu

N-N N-N

HzN—QS HS}““NHz

" ) Wﬂ\\ //4 /\ o \ /\ /w pl / }(\W\q(\/ ﬂ(
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Wavenumbans

Sekil 4.27. 2-amino-5-(2-amino-1,3,4-tiyadiazolil)-1,3,4-tiyadiazol'iin IR spektrumu

IR Spektrumu (KBr diskinde alindi)

3336, 3284 cm-! N - H gerilme titresimi
1633 cm! C =N gerilme titresimi
1513 cm-! N - H egilme titresimi

68



~—

ST N E

"
TTTTITY LA S A LA L M e R S N B L e S e |
4 8 € 4 2 PPy

Sekil 4.28. 2-amino-5-(2-amino-1,3,4-tiyadiazolil)-1,3,4-tiyadiazol'iin 1H-NMR spektrumu
IH-NMR (200 MHz, DMSOys, ppm) : & d 7.70 (s, 4H, NH> protonlart).

4.15. 2-(2-Hidroksibenzalamino)-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol'iin Karakterizasyonu

HN-N CH

704

o5a ==
-
T

oS I

1000 500

Sekil 4.29. 2-(2-hidroksibenzalamino)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'iin IR spektrumu
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IR Spektrumu (KBr diskinde alindi)

3336,3284 cm! O - H gerilme titresimi

3048 em! Aromatik C - H gerilme titresimi
1619 cm-1 C = N gerilme titregimi

1529 em-1 N - H egilme titregimi
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Sekil 4.30. 2-(2-hidroksibenzalamino)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'lin 1H.NMR spektrumu

IH-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : & 11.38 - 11.21 (1H, OH protonu), 9.27 (s, 1H,
=CH protonu), 7.99 - 7.02 (m, 9H, aromatik protonlar).

4.16. 1,2-Di(2-N,N-Dietilaminoditiyokarbamat Asetilamino-1,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in

Karakterizasyonu
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Sekil 4.31. 1,2-di(2-N,N-dietilaminoditiyokarbamat asetilamino-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in IR

spektrumu

IR Spektrumu (KBr diskinde alindi)

3185 em! N - H gerilme titresimi

3008 em! Aromatik C - H gerilme titresimi
2929 em! Alifatik C - H gerilme titresimi
1700 cm! C = O gerilme titregimi

1535 cml N - H egilme titregimi

1089 cm-! C =S gerilme titregimi

983 em! C - S - C gerilme titresimi
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Sekil 4.32. 1,2-di(2-N,N-dietilaminoditiyokarbamat asetilamino-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in 1H-
NMR spektrumu

IH-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : & d 7.88 - 7.69 (s, 4H, aromatik protonlar), 4.40
(s, 4H, -CH2-S protonlar1), 3.96 - 3.73 (m, 8H, -CHj- protonlar1), 1.31 - 1.06 (m, 12H, -CH3

protonlarr).

4.17.  1,2-Di(2-Asetatasetilamino-1,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in Karakterizasyonu

N-N
"S)—NHC CH,O & CHg

0
3 il il
v y—NHC CH,OCCH;
H-NH
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Sekil 4.33, 1,2-di(2-asetatasetilamino-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in IR spektrumu

IR Spektrumu (KBr diskinde alind)

3180 cm1 N - H gerilme titregimi

3034 cm-l Aromatik C - H gerilme titregimi
2934 cm ! Alifatik C - H gerilme titresimi
1752 cml -0 - C =0 - gerilme titresimi
1720 em-1 C = O - gerilme titresimi

1571 cm-! C =N gerilme titresimi

1018 cm-! C - S - C gerilme titregimi
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Sekil 4.34. 1,2—di(2—asetatasetilanﬂno-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in |H-NMR spektrumu

TH-NMR (200 MHz, DMSOg4¢, ppm) : & 7.88 - 7.70 (m, 4H, aromatik protonlar) 4.84
(s, 4H, -CH2- protonlar1), 2.14 (s, 6H, -CH3 protonlarr).

4.18. 1,2-Di(2-Pirolidin-Ditiyokarbamat Asetilamino-l,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in

Karakterizasyonu

=ta

HCCHLSCN

M-
A S
kj\( E— HCCHzSCNij

=ta
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Sekil

4.35. 1,2-di(2-pirolidin ditiyokarbamat asetilamino-1,3,4-tiyadiazolil)

spektrumu

IR Spektrumu (KBr diskinde alindi)

3175 cm! N - H gerilme titresimi
3036 cml Aromatik C - H gerilme titresimi
2932 cm! Alifatik C - H gerilme titresimi
1720 eml C = O - gerilme titresimi
1571 em1 C =N gerilme titresimi
L T T P T L T

benzen'in IR

Sekil 4.36. 1,2-di(2-pirolidin ditiyokarbamat asetilamino-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in 1H-NMR

spektrumu

75



IH-NMR (200 MHz, DMSQgg, ppm) : 8 7.87 - 7.69 (m, 4H, aromatik protonlar), 4.42
(s, 4H, -CH>-S protonlar1), 3.79 - 3.58 (m, 8H, -N-CH3- protonlar1); 2.09 - 1.89 (m, 8H, C-
CH3-C protonlart).

4.19. 2-(Piperidin Ditiyokarbamat Asetilamino)-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol'iin
Karakterizasyonu
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Sekil 4.37. 2-(piperidin ditiyokarbamat asetilamino)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'tin IR spektrumu

IR Spektrumu (KBr diskinde alindi)

3174 cm! N - H gerilme titresimi

3052 em! Aromatik C - H gerilme titregimi
2937 cm-! Alifatik C - H gerilme titresimi
1704 cm-l C = O gerilme titresimi

1566 cm1 C =N gerilme titregimi

1108 cm-l C =S gerilme titresimi

1018 cm-l C - S - C gerilme titresimi
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Sekil 4.38. 2-(piperidin ditiyokarbamat asetilamino)-5-fenil-1,3 4-tiyadiazol'iin TH-NMR

spektrumu

1H-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : & 7.95 - 7.52 (m, SH, aromatik protonlar), 4.43
(s, 2H, -CH3- protonlan), 4.42 - 3.91 (d, 4H, -CH»-N protonlar1), 1.65 (s, 6H, C-CHy-C

protonlari).

4.20. 2-(N-Siklohekzil Karbomil Metilditiyokarbamat)-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol'iin

Karakterizasyonu

N-N 5 Q
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Sekil 4.39. 2-(N-siklohekzil karbomil metilditiyokarbamat)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'iin IR spektrumu
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IR Spektrumu (KBr diskinde alindr)

3293 em-! N - H gerilme titresimi

3064 cm] Aromatik C - H gerilme titresimi
2929, 2854 cm-] Alifatik C - H gerilme titresimi
1653 cm! C = O gerilme titresimi

1589 cm! C =N geriime titresimi

1542 cm! N - H egilme titresimi

1036 cm-! C =S gerilme titresimi

981 cm-! C - S - C gerilme titresimi
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Sekil 4.40. 2-(N-siklohekzil karbomil metilditiyokarbamat)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'iin 1H-NMR
spektrumu

ITH-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : & d 8.04 - 7.58 (m, SH, aromatik protonlar),
3.95 (s, 2H, -S-CHj»- protonlari), 1.70 - 1.15 (m, 11H, -CH»- protonlar1).

4.21. 1,2-Di(2-Piperidinditiyokarbamat  Asetilamino-1,3,4-Tiyadiazolil)  Benzen'in

Karakterizasyonu

Yl ) O
t N NHCCH,-8-C-N
3 A

o i

8
N NHOCH,-8-C-N
N -N
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Sekil 4.41. 1,2-di(2-piperidinditiyokarbamat asetilamino-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in IR

spektrumu

IR Spektrumu (KBr diskinde alindr)

3179 cm-] N - H gerilme titresimi

3030 cm-l Aromatik C - H gerilme titresimi
2936,2851 cm-l Alifatik C - H gerilme titresimi
1710 cm-! C = O gerilme titresimi

1560 cm! C = N gerilme titresimi

1111 em! C =S gerilme titresimi

1010 cml C - S - C gerilme titresimi

T

it

[ L

2 PPM

Sekil 4.42. 1,2-di(2-piperidinditiyokarbamat asetilamino-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in !H-NMR
spektrumu
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IH-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : 5 7.87 - 7.68 (m, 4H, aromatik protonlar), 4.41
(s, 4H, -CH2-S protonlan), 4.18 - 3.87 (d, 8H, -N-CH)-C protonlar), 1.63 (s, 12H, C-CH-C

protonlart).

4.22. 2-Allilditiyokarbamat-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol'iin Karakterizasyonu

N-N

g
]
@j—{S}—NHcs -CH, - CH =CH,

% 80

T

r

a

° 70+

s

m

i

L Mﬁ‘k‘*m*"*‘f'\“mﬂ“ %

t lf /
2 .

n \
¢ 504 LV
e

T

4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

Wavenumbers
Sekil 4.43. 2-allilditiyokarbamat-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'iin IR spektrumu %g

Q.
S
IR Spektrumu (KBr diskinde alindi) f

3005 em-! Aromatik C - H gerilme titresimi

2918 cm-1 Alifatik C - H gerilme titresimi 5§
1592 cm-l C =N veya C = C gerilme titresimi

1521 em-1 N - H egilme titresimi

1244 cm-l C =S gerilme titresimi

987 cml C - S - C gerilme titresimi
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Sekil 4.44. 2-allilditiyokarbamat-S-fenil-1,3,4-tiyadiazol'iin !H-NMR spektrumu

TH-NMR (200 MHz, DMSQgg, ppm) : 8 8.01 - 7.50 (m, SH, aromatik protonlar), 6.01 -
5.87 (m, 1H, =CH- protonu), 5.39 - 5.12 (d, 2H, C = CH3 protonlart), 3.95 - 3.91 (d, 2H, -CH>-

protonlart).

4.23. 2-(N-Metilpiperazinditiyokarbamat Asetilamino)-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol'iin
Karakterizasyonu
- S
3 E—NHECH 5.0 -NMN/CHg
@S 2 ) o
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Sekil 4.45.  2-(N-metilpiperazinditiyokarbamat asetilamino)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'in IR
spektrumu
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IR Spektrumu (KBr diskinde alind)

3165 cm! N - H gerilme titresimi

3027 cm-1 Aromatik C - H gerilme titregimi
2923,2840 cml Alifatik C - H gerilme titresimi
1708 el C = O gerilme titregimi

1567 cm-l C = N gerilme titregimi

1151 cml C =S gerilme titresimi

995 cm! C - S - C gerilme titresimi
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Sekil 4.46. 2-(N-metilpiperazinditiyokarbamat asetilamino)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol'iin lH.NMR

spektrumu

IH-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : 8 7.95 - 7.52 (m, 5H, aromatik protonlar), 4.44
(s, 2H, -CH»- protonlar1), 4.19 - 3.89 (d, 4H, -N-CH»- protonlari), 2.42 - 2.34 (s, 4H, -CH2-N
protonlart), 2.23 (s, 3H, N-CH3 protonlar).



4.24. 3-Fenil-1-(5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazolil) Tiyoiire'nin Karakterizasyonu
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Sekil 4.47. 3-fenil-1-(5-fenil-1,3,4-tiyadiazolil) tiyoiire'nin IR spektrumu

IR Spektrumu (KBr diskinde alindi)

3319
3132
3063
1670
1535
1074
680

cm'l
cm'l
CI’l’l_1
CI‘I]'1
cm‘l
cm'l

cm” 1

Ar - N - H gerilme titresimi

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

N - H egilme titresimi

C =S gerilme titresimi

C - S - C gerilme titregimi
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Sekil 4.48. 3-fenil-1-(5-fenil-1,3 4-tiyadiazolil) tiyotire'nin IH-.NMR spektrumu
1H-NMR (200 MHz, DMSOqg, ppm) : 8 8.18 - 7.54 (m, 10H, aromatik protonlar).

4.25. 1,2-Di(2-Asetamido-1,3,4-Tiyadiazolil) Benzen'in Karakterizasyonu
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Sekil 4.49, 1,2-di(2-asetamino-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in IR spektrumu
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IR Spektrumu (KBr diskinde alindi)

3159 em! N - H gerilme titresimi

2916 cm! Alifatik C - H gerilme titresimi

1697 em-1 C = O gerilme titresimi

1548 cml N - H egilme titregimi
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Sekit 4.50. 1,2-di(2-asetamino-1,3,4-tiyadiazolil) benzen'in TH.NMR spektrumu

1H-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : 8 12.7 (s, 2H, N - H protonlari), 7.87 - 7.68 (m,
4H, aromatik protonlar), 2.20 (s, 6H, -CHz protonlar1).

4.26. 2-Klorasetamido-5-(2-Klorasetamidoe-1,3,4-Tiyadiazolil)-1,3,4-Tiyadiazol'un

Karakterizasyonu

. N-H N-N .
CICH,C HN - )}-—{(S)}—NHC CH,Cl
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Sekil 4.51. 2-Klorasetamido-5-(2-klorasetamido-1,3,4-tiyadiazolil)-1,3,4-tiyadiazol'iin IR
spektrumu

IR Spektrumu (KBr diskinde alindi)

3156 cm-1 N - H gerilme titresimi
3016,2937 oml Alifatik C - H gerilme titresimi
1712 em-] C = O gerilme titresimi
1560 em! C =N gerilme titresimi
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Sekil 4.52, 2-Klorasetamido-5-(2-klorasetamido-1,3,4-tiyadiazolil)-1,3,4-tiyadiazol'iin TH NMR
spektrumu

IH-NMR (200 MHz, DMSOQygg, ppm) : & 4.52 - 4.50 (s, 4H, -CH»- protonlar1), 1.38 -
1.32 (2H, N - H protonlar1).
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4.27. Dibenzil-N-(5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol-2-I1) Ditiyokarbamid'in Karakterizasyonu
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Sekil 4.53. Dibenzil-N-(5-fenil-1,3,4-tiyadiazol-2-il)-ditiyokarbamit'in IR spektrumu

IR Spektrumu (KBr diskinde alindi)

3036 cm-! Aromatik C - H gerilme titregimi
2967 cm! Alifatik C - H gerilme titresimi
1583 cml C =N gerilme titresimi
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Sekil 4.54. Dibenzil-N-(5-fenil-1,3,4-tiyadiazol-2-il)-ditiyokarbamit'in 1H-NMR spektrumu

IH-NMR (200 MHz, DMSOgg, ppm) : 8 7.93 - 7.25 (m, 15H, aromatik protonlar), 4.60

(s, 2H, -CHjy- protonlari), 4.45 - 4.44 (s, 2H, -CHj- protonlar1).

4.28.

Difenasil-N-(5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol-2-11) Ditiyokarbamid'in Karakterizasyonu
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Sekil 4.55. Difenasil-N-(5-fenil-1,3,4-tiyadiazol-2-il) ditiyokarbamit'in IR spektrumu
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IR Spektrumu (KBr diskinde alindi)

3050 cm! Aromatik C - H gerilme titresimi
2923 cm-1 Alifatik C - H gerilme titresimi
1683 cml C = 0O gerilme titresimi
1592 em! C =N gerilme titresimi
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Sekil 4.56. Difenasil-N-(5-fenil-1,3,4-tiyadiazol-2-il) ditiyokarbamit'in IH-NMR spektrumu

IH-NMR (200 MHz, DMSOgqg, ppm) : 6 12.35 (s, 1H, N - H protonlar1), 8.12 - 7.30
(m, 15H, aromatik C - H protonlart), 5.19 (s, 2H, -CHy- protonlar1),4.53 - 4.51 (s, 2H, CHj -

protonlar).

4.29. 1,3-Di(2-Ditiyokarbamat-5-Fenil-1,3,4-Tiyadiazol)Propan-2-On'un

Karakterizasyonu

N-N & N-N

O g
il Il Il
@-{S A~NH-C - 8CH,C CH, § - C-HN {S;L@
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Sekil 4.57. 1,3-di(2-ditiyokarbamat-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol) propan-2-on'un IR spektrumu

IR Spektrumu (KBr diskinde alindi)

3063 em-1 Aromatik C - H gerilme titresimi
2959, 2920, 2886 cm-] Alifatik C - H gerilme titresimi
1712 cml C = O gerilme titresimi

1506 cm-1 N - H egilme titregimi

1070 cm-l C =8 gerilme titregimi

976 cm-1 C - S - C gerilme titregimi
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Sekil 4.58. 1,3-di(2-ditiyokarbamat-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol) propan-2-on'un IH.NMR spektrumu

IH-NMR (200 MHz, CDCls, ppm) : 8 7.94 - 7.44 (m, 10H, aromatik protonlar), 3.85
(d, 4H, -CH»- protonlar).
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5. TARTISMA

Benzoik asit tiyosemikarbazit ile POCl3 yaninda 1sitilarak reaksiyona sokuldu. % 70
verimle 2-amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazo! (1) elde edildi. IR spektrumunda 3278 cm’de N-H,

1634 cm’de C=N gerilme ve 1513 cm'’de N-H egilme titresim bantlarinin gériilmesi 1.

bilegiginin sentezini dogrulamaktadir.

COOH 5 sty )—NH3
+H,N NHCNH, —

Elde edilen 2-amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (1) klorasetil kloriir ile NapCO3 yaninda
aseton ortammnda oda sicakhifinda etkilestirilerek % 60-70 verimle amit kloriire (2)

doniigtiriildii. IR spektrumunda 1726 cml'de C=0 ve 3171 cm’de N-H gerilme titresim
bantlarinin ortaya ¢rkmasi ve '"H-NMR spektrumunda 4.49 ppm’de CH, protonlarinin gériilmesi
bu bilesigin yapisini desteklemektedir.

N-N T Ma,C03
@_{s"}_NHE + CICH C Cl 3—; @—Q ,}—NHC CH,Cl
(1)

Amit kloriir tiirevi daha sonra ditiyokarbamat tuzlar: ile kuru asetonda kaynatilarak %
60-70 verimle 2-(N,N-dialkil aminoditiyokarbamat asetilamino)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol

tiirevlerine déniistiiriildii. Bu doniisiim strasinda amit kloriir bilesiginin IR spektrumundaki 781

cm-l'deki C-Cl gerilme titresim bandinin kaybolmus olmas: ve "H-NMR spektrumunda N-alkil
grubu protonlarinin gériilmesi (4, 5, 6, 19, 23) bilesiklerinin olustugunu gdstermektedir.

o S
@ ,}—NHCCH301+ NH4S .C- Nij

;A_S_”;.m_+ @J\ ,}—NHCCst &on

w ©

N
MS“ ‘0“
%$ﬂw
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N-N P CyHS

)—NHCCH301+ NH4S -C- N
NN P CyHs
Aseton )—NHCCHZS C-N_
Refluks C,Hg
(3
N-N O 5
@—Q )—NHCCH2C1+KS _C- OCyH,
o S
@—Q )—NHCCHES c. -OC,H,
(6)
N-N O S

@—Q % NHECH,C+KYS™-C- N’:>

== ., NHC CH,8-C- N
s O 5 : 8
(19)

N-N

o 8
@J\ )—NHCCH3C1+KS G- N _N-CH;z
ey g
I P
@{ ,‘J‘—NHCCHES-C—N N-CH3
S L—

2-amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (1), akrilonitril ile piridin-su karigiminda kaynatilarak
% 69 verimle 2-(2-siyanoasetilamino)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (3) elde edildi. IR spektrumunda
2247 cmrl'deki C= N, 2962 cm™’de alifatik C-H gerilme titresim bandlarinin goriilmesi ve 'H-
NMR spektrumunda 3.02-2.96 ppm’de —CH,-C= N protonlarinin varlig: (3) bilesiginin eldesini

kanithyor.
N-N Piddin§ N-N
! % _NH, + CH,=CH - N Jindmsu, { % NHCH,CH,CN
3 2 2 Refluks g 2 2
(1) (3
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2-amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (15) salisilaldehitle buzlu asetik asit yaninda izopropil
alkolde kaynatilarak Schiff bazina dénistiiriildii. IR spektrumunda 3336-3284 cm’de O-H
gerilme titresim band1 ve "H-NMR spektrumunda 11.38, 11.21 ppm’de O-H protonu ve 9.27

ppm’de =CH protonlarmin gériilmesi (15) bilesiginin varligim desteklemektedir.

%
- C-H - OH
N-N o N-N
@—QS}—NH3+ OH ———nﬁ{zw @—Qs;b—rq:nm @
Refluks
{1 (15)

2-amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (1) fenilizotiyosiyanatla alkollde kaynatilarak % 65-70
verimle tiyoiire tiirevi elde edildi. IR spektrumunda 3319, 3132 cm™’de goriilen iki ayri N-H

gerilme titresim bandlar1 (24) bilesiginin olustugunu géstermektedir.

N-N N-N 5
@—QS}—NH3+ @N:C:S _A @—J{S)}—NH C NH —@
@4

(L

2-amino-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol (1), KOH, CS3 ile asetonda oda sicaklifinda potasyum

ditiyokarbamat tuzuna ve ditiyokarbamit tuzuna doniistiiriilir.

o Yl
@—QS}—NH3+ CS, + KOH —» @{S%NH C8K
(L N-N

5K
’S)}—N=c SK

Ditiyokarbamat tuzlarinin alkil, aril, allil halojentirlerle etkilestirilmesinden % 60-70
verimle tiirevleri elde edildi. Ditiyokarbamat tuzu siklohekzilamit kloriir ile asetonda
etkilestirilmesiyle 2-(N-siklohekzil karbomil metilditiyokarbamat)-5-fenil-1,3,4-tiyadiazol elde
edildi. IR spektrumunda 3293 cm™’de N-H, 1653 cm™de C=0 gerilme titresim bandlar1 ve 'H-
NMR spektrumunda 3.95 ppm’de CH, protonu ve 1.70-1.15 ppm’de siklohekzan halkasmnin
CH, protonlar (20) bilesiginin yapisim desteklemektedir.
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I;I-I:I ﬁ ? Deetomn
@‘KS)-NH CSK+Cl Cch-NH-O s
N-N 8 <
@—‘{S S—NHCECH, C-NH—O
20}

Ditiyokarbamat tuzu alil bromiir ile etkilestirilerek 2-allil ditiyokarbamat-5-fenil-
1,3,4 tiyadiazole doniistiiriildii. IR spektrumunda 2918 cm™*de alifatik C-H gerilme titresimi ve
'H-NMR spektrumunda 6.01-5.87 ppm’de =CH protonu ve 3.95-3.91 CH, protonunun
bulunmasi (22) bilesigini desteklemektedir.

N-N 8
BAseton
@—/\ J—NH CsK +CHy=CH-CHp-Br ———

N-N S
1

@-«S B NHCSCH,-CH=CH,
{22)

Ditiyokarbamat tuzu diklor asetonla etkilesmesinden 1,3-di(2-ditiyokarbamat-5-fenil-
1,3,4-tiyadiazol) propan-2-on elde edildi. IR spektrumunda 1712 cm’de C = O gerilme
titresimi, "H-NMR spektrumunda 3.85 ppm’de CH, protonlar yapiy1 desteklemektedir.

N-N 8
Asetom
r\l

NN F P i NN
d NH-C-8CH,CCH, 8 -C-HN v
) S)— A z 4\3
29}

"H-NMR spektrumunda 4.60 ppm ve 4.45 ppm’de gériilen CH, protonlar (27) bilesigin

yapisini desteklemektedir.

o SCHE@
@—Q )—N CSK +BreH, {0 ao @ )‘H‘CSCHE@
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IR spektrumunda 1683 cm™ ‘de C=0 gerilme titresim band: ve "H-NMR spektrumunda
5.19 ppm ve 4.52 ppm’de gérillen -CH,-protonlarimn varligr (28) bilesiginin yapisini
destekliyor

N-N 8K T O
! 8 N—CSK+CICH c{:>__,@< )"N . i
@s} 2 Refluks SCHgt‘:@

Iik kez dikarboksilli asitler (oksalik, ftalik, tereftalik, malonik) tiyosemikarbazitle
POCl3 yaninda reaksiyona sokularak di(2-amino-1,3,4-tiyadiazolil)’ler sentezlendi. IR

spektrumunda 3323 cm™’de N-H, 1610 cm™ ‘de C=N gerilme titresim bandlar1 ve 1508 cm™’de
N-H egilme titresim band: (7) yapisim1 destekliyor.

N-N
3 ' . A-NH,
POC1
COOH | py, NNHONH, —— 2
COOH g
; rNH,
H-N
{7}

IR spektrumunda 3370, 3264 cm™’de N-H ve 2941 cm™ ‘de alifatik C-H, 1636 cm™’de
C=N gerilme titresim bandlari ve 1516 cm'’de N-H egilme titresim bandi, 'H-NMR
spektrumunda 4.42 ppm’de CH, protonlart (9) yapisini destekliyor.

POCLS N-N N-N
HOOC-CH; -COOH + H,NNHCNH, ——2 HgN—& S cH —Q % NH,
&)

IR spektrumunda 3266 cm™’de N-H, 1629 cm™‘de C=N gerilme titresim bandlar1 ve
1510 cm™*de N-H egilme titresim bandi, 'H-NMR spektrumunda 7.55 ppm’de NH, protonlart
(11) yapisin1 destekliyor.

~N

:
HOOC {(J)-COOH + H,NNHCNH, 2223, HgN—{\ )@-g 3-NH,
(11)
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IR spektrumunda‘3336, 3284 cm™’de N-H, 1633 cm™‘de C=N gerilme titresim bandlar
ve 1513 cm’de N-H egilme titresim bandi, 'H-NMR spektrumunda 7.70 ppm’de NH,
protonlar1 (14) yapisim destekliyor.

§ poci N-N N-N
HOOC-COOH + H,NNHCNH, —— HgN—-’\ )—{\ J-NH,

(14)

Sentezlenen 1,1-, 1,2- ve 1,4-bis(2-arﬁino-1,3,4-tiyadiazolil) (arilen) alkilenler asit
kloriirlerle etkilestirilerek amit tiirevleri elde edildi. IR spektrumunda 781 cm’’de C-Cl titregim
bandinin kaybolmas: ve 1720 cm™ civarmda C=0 titresim bandlarmin goriilmesi ve 'H-NMR

spektrumunda —~CHj;, -CH,- protonlarinin goriilmesi amit, amitkloriir tiirevlerinin olustugunu

gosteriyor
N-N
fs S-NH, o ,}—NHCCHg
: +CH3C Cl —————+
; »-NH; \}—NHCCHg
N-N
" (25}
N-N N-N
{ >-NH . )—NHC CH,C1
g C1CH,C ¢l
O _— O
s Aseton q i
\ o NH (" “y-NHC CH,CI
N-N N-N
(7 (8)
o
cleH,C el § N-N N-N
H N—(\ ,}-CH-Q )-NHz““—* CICHEC N—'(\ ,}—CH—"\ )—NHC CH,Cl
(@) (10}
o
N-N N-N  clcHL AN N
H N4 R P it ClCHgC N4 }@k )—NHCCHECI
g Aseton
(0 (12)
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O
N-N N-N c1em,e cl § N-NN-N G
H N—"\ ,l-—{\ A-NH; ———Cl CHzc-N—QS)—{\S)—NHc CH,Cl

(14) (26)

Bis(2-amino-1,3,4-tiyadiazolil)'ler sodyum asetat ve sodyum benzoatla asetonda
kaynatilarak % 50-55 verimle tiirevlerine déniistiiriildi. IR spektrumunda 781 cm™’’de C-Cl
titresim bandimin kaybolmasi ve 1720, 1750 cm’ civarinda iki C=O titresim bandlarinin

goriilmesi (13 ve 17) bilegiklerinin elde edildigini destekliyor

- O
N-N ¢ N-N O G
O [
{ % NHC CH,CI SD-NHC CH,OC
e 2 @—corxa Asston S ¢ _@
+ Reflke O o]
‘ \}—NHC‘ CH,C1 S NHE CHzOC—@
N-N N-N
(B8) (13)
N-N @ N-N ¢
! ,3— HC CH,C1 O [ B-NHC CHzOCCHg
+CH3C O Na —a, ;
E? 3 Refluks S il il
‘)— HC CH,C1 y NHC CH,OCCH;
N-N N-N
(8) (17)

1,2-di(2-klorasetamido-1,3,4-tiyadiazolil) benzen (8) ditiyokarbamat tuzlari ile kuru
asetonda kaynatilarak % 50-55 verimle tiirevlerine déniistiirtildii. IR spektrumunda 781 cm™’de
C-Cl titresim bandinin ve 'H-NMR spektrumunda N-alkil protonlarmin gériilmesi (16., 18, 21)

bilesiklerinin olustugunu gosteriyor

EI‘{J i
NHC CH,Cl
7T g e S o
S}—NHECH Cl : “CyHg
A
N-11 ¢ N-N O 5 CiHs
! A—NHC CH?}SCN\/\
(8} C,H
0 3 3
I I(Csz
y—NHC CH, 8 C N_
CyHg
(16}
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N-N O
! A-NHC CH,CI
. + NH,8"- C Nij Aston
g & 4 Refluks
' \,}—NHCCHECI
NN NN 9 F
@) ¢ A—NHC CH,SCN
O © g
8 (I? L~
i y—NHC CH,SCN
N-N
(18}
N-N O
’S)}-NHCCHzm 3
+K*s . ¢. Asetom |
5 T ND Reflus
v }—NHCCHzm
NN NN Q8
@ \« A—NHC CH, 8 CN
8
G s % P
y ‘,}—-NHCCHﬁCND
N-N
@1

'"H-NMR spektrumunda NH ve NH, protonlarinmn yerleri degisken olmas ve DMSO’da
bulunan su ile aminlerin etkilesmesi sebebiyle yerleri tam olarak gorillememistir. 'H-NMR
spektrumunda  DMSO sinyali 2.5 ppm  ve DMSO+H,0 sinyali 3.5 ppm civarinda

goriilmektedir.

Sentezlenen by bilesiklerin erime noktalari, elemente] analiz, IR ve 1H-NMR analizleri

yapildi.
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