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OZET

Bu g¢alismada 4-Benzoil-5-fenil-2,3-furandion (1) ile aseto-
fenon-tiyosemikarbazon-benzaldehit-tiyosemikarbazon ve benzo-
fenon-tiyosemikarbazonun reaksiyonlara yapilarak sirasiyla
5-Benzoil-4-fenil-l-metil-fenil-metimino-pirimidin-2-~ tiyon
(2), 5-Benzoil-4-fenil-l-fenil-metimino-pirimidin -2- tiyon
(3) ve 5-Benzoil-l-difenil-metimino-4-fenil- pirimidin-Z-tiyon
(4) yeni bilesikleri elde edildi. 2 ve 3 bilegiklerinin ben-
zen gOzeltisinde hazirlanmasina karsin 4 bilesigi ise ¢Ozu-
cu kullanmaksizin direkt reaksiyonla yapildi. Bundan basgka
1l'in aseton-tiyosemikarbazon ve siklohekzanon-tiyosemikar -
bazonlarla da reaksiyonlarai arastairilda. Fakat elde edilen
Urinlerin 1siya karsi hassas olmalari nedeniyle bu Urinler

kristallendirme metodu ile saflastirilamadi.

Ilk olarak sentezlenen bu 2, 3 ve 4 bilesiklerinin ayri ay-
r1 asidik ortamda yapilan hidroliz reaksiyonlari sonunda 1l-
Amino-5-benzoil-4-fenil-pirimidin-2-tiyon (5) yeni bilegi-

gini verdigi belirlendi.

2, 3 ve 4 bilesiklerinin struktir formilleri; bilesiklerin
elementel analizleri,IH—NMR ve IR spektrumlari ve ayrica 4

bilegidginin rontgen yapil analizi yardaimiyla saglandi.

Sonuglar,bu reaksiyonlarda nilikleofil bir reaktif olarak kul-

lanilan tiyosemikarbazonlarin yapilari yodnilinden tartisilda.
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ZUSAMMENFASSUNG

In dieser vorliegenden Arbeit wurden die Reaktionen von 4-
Benzoyl-5-phenyl-2,3-furandion (1) mit verschiedenen Thio-
semicarbazonen durchgefithrt, die Acetophenon-thiosemicarba-
zon, Benzaldehyd-thiosemicarbazon und Eenzophenon-thiosemi-
carbazonen sind.Nach diesen Reaktionen wurden bei drei neuen
Verbindungen dargestellt,die 5-Benzoyl-l- methylphenyl-methimi-
no -4-phenyl - pyrimidin-2-thion (2), 5-Benzoyl-4-phenyl-l-
phenyl-methimino-pyrimidin-2-thion (3) und 5-Benzoyl -1-di-
phenylmethimino-4-phenyl-pyrimidin-2-thion (i) sind. Die Ver-
bindungen 2 und 3 wurden bei den Umsetzungen von 1 mit den
betroffenen Thiosemicarbazonen unter Riickflusskiuhler und als
Losungsmittel in Benzol enthalten.Aber die Verbindung 4 wird
bei der direkten Reaktion von 1 mit Benzophenon-thiosemicar-

bazon gewonnen.

Ausserdem beli dieser Arbeit wurden auch die Reaktionen von
1l mit Aceton-und Cyclohexanon-thiosemicarbazon versucht. Aber
die bei hier enthaltenen Produkten hat man wegen der Empfind-
lichkeit und Uneinheit ihrer Strukturen nicht kristallisieren

kodnnen.

Dann wurden diese als erstenmal dargestellten neuen Verbind-
ungen 2, 3 ve 4 im sauren Medium hydrolysiert. Auch diese
Unsetzungen fihrten unter Abspaltung der betroffenen Ketone
zum selben neuen Hydrolyseprodukt, das l1-Amino-5-benzoyl-4-

phenyl-pyrimidin-2-thion (5) ist.

Die Strukturaufkldrung dieser Verbindungen gelingt auf Crund

ihrer Elementeranalysen, IR- 1H-NMR—Spektroskopischen Daten

!

und Rontgen-Strukturanalysen.

Es wurde am Ende dieser Arbeit iber die Ergebnisse der Reak-
tion nach den Strukturen der als nucleophilen Reagentien

verwendeten Thiosemicarbazone diskutiert.
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GIRis

4-Benzoil-5-fenil-2,3-furandion (1), dibenzoilmetan ile ok-
zalilklorilirin kondenzasyon reaksiyonu neticésinde olusan
heterosiklik bir bilesiktir [1,2] . Bu furan tirevi lakton
halkasi ihtiva etmesi nedeniyle heterosiklik alanda yeni bi-
lesikler yapma imkanini verir [3,4] . Bu alanda yapilan ¢a-
lismalar kisaca, termoliz ve nikleofil etkilesme reaksiyon-

lar: olmak uzere iki kisimda toplanabilir:

1. 1'in Termoliz Reaksiyonlari:

1l'in uygun kogullardaki termoliz reaksiyonunda l'den 1 mol
CO ayrilmasiyla diag¢ilketen ara irini olustudu gdsterilmig
ve bu diagilketen ara uruninin 442 ve 4+4 sikloadisyon reak-

siyonlari ile yeni bilesikler sentezlenmistir [5] .

Reaksiyon denkleminden goruldigi gibi dia¢ilketen ara kade-
mesi Uzerinden 4+2 sikloadisyon reaksiyonu ile 3,5-dibenzoil-
2,6-difenil-4-pirron bilesidi ve 4+4 sikloadisyon reaksiyo-
nu ile de dibenzoil-difenil-dioksagin-2,6-dion bilesigi olus-

maktadair.

Bilindigi gibi sikloadisyon reaksiyonlari 2+1, 2+2, 2+3,

2+4, sikloadisyonlar seklinde ayrilmakta ve bu tip reaksi-
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yonlarla heterosiklik alanda bir ¢ok yeni bilegiklerin sen-
tezi mimkiin olmaktadir. Diels-Alder Reaksiyonlarail6] olarak
da taninan bu tir reaksiyonlarla l'den ¢ok sayida yeni bi-

legikler elde edilmistir.

1'in aromatik ve alifatik nitrillerle 4+2 sikloadiadisyon
reaksiyonlari yapilarak oksazin tirevli bilegikler sentez-

lenmistir [7,81] .
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1'in aril ve alkil izosiyanatlarla 4+2 sikloadisyon reaksi-
yonlar yapilarak yine oksazin tiirevli bilegikler elde edil-

mistir [9,10]
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1'in Schiff bazlari [11,12] hidrazonlar ve azinlerle [13,14]

yapilan termoliz reaksiyonlari asagidaki gibidir:

0
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(dien) (dienofil)

Burada R: alkil ya da aril oldugu durumda dienofil bir Schiff
bazi,
R: -? -R, grubunu godsterdigi durumda dienofil bir
R; hidrazon ve
R: ~N=$—R1 grubunu gosterdigi durumda ise dienofil

R, bir azindir.

2

Ayrica 1l'in oksimlerle de halka agilmasi olmadan katilma reak-

siyonlari verdidi ve bu katilma reaksiyonlari sonucu olusan
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Urinlerin termolizi yapilarak yeni bilesiklerin elde edil-
digi de bilinmektedir {14]

2. 1'in Niikkleofil Reaktiflerle Verdigi Reaksiyonlar:

1'in anilinle reaksiyona girerek pirrolodien sisteminde bir

bilesik verdidi belirlenmigtir [15]

o @
e oZH-Ph AN
. l+NH2—Ph S / = ANILiN, / <\

 +ANILIN

1 ile O-fenilendiaminin nikleofilik etkilegmesiyle kinoksa-
lin turevi bir bilesik, G.Kollenz ve g¢alisma arkadaslari

tarafindan yapilmistar { 3]
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1l ile tamamen dedisik bir reaksiyon da aril-izonitrillerle
gergeklegtirilerek piran tlirevi bir bilesik elde edilmistir

L713.
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Diger taraftan 1l'in Schiff bazlarindan benzal anilin ve W.
Ott tarafindan yapilan reaksiyon sonunda oksazepin tlirevi

bir bilesik bulunmustur [11] .

0 Q O
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14 Ph—N=CH-Ph —> ¢ [, 19
o N

/

< ph

Ayrica 1l'in ketenler, ketiminler ve aril-izosiyanatlarla ya-
pilan reaksiyonlarainda furan halkasinda genisleme oldugu be-
lirlenmigtir [13,11] . Buna karsain 1, H,0 ve C,H,OH gibi
nikleofil reaktiflerle etkileserek kendisini olusturan di-
benzoilmetan ve okzalik asit (okzalik asit etil esterini)
verecek sekilde bozunmaktadir [1,16] . Bu nedenle 1l,bir de-
sikator iginde, vakum altinda ve P205/parafintmennﬁe’mﬂm—

faza edilmektedir.

Bu galigmada, 1l'in tiyosemikarbazonlarla simdiye kadar ya-
pilmamis reaksiyonlari aragtirildi. Neticede reaksiyona so-
kulan asetofenon-, benzaldehit- ve benzofenon-tiyosemikar -
bazonlar 1 ile niukleofilik etkilegerek pirimidin tipinde lg

yeni bilesik verdigi belirlendi. Daha sonra bu li¢ yeni bi-
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legidin asidik ortamda ayri ayri hidrolizleri yapilarak 1'-
in tiyosemikarbazonlarla olan reaksiyonlari aydinlatilmaya

¢calisailda.




DENEYSEL GCALISMALAR

Bu galigmada kullanilan baglangi¢ maddeleri 1 ve tiyosemi -
karbazonlar (asetofenon-tiyosemikarbazon [17] benzaldehit-
tiyosemikarbazon [18] , benzofenon-tiyosemikarbazon([19,20],
aseton-tiyosemikarbazon [21,22] ve siklohekzanon-tiyosemi -
karbazon [22] ) literatlirlerde verilen regetelerine gore sen-
tezlendi. Sonra her bir tiyosemikarbazon, 1 ile degisik ko-
sullarda reaksiyona sokularak uygun reaksiyon sartlari tes-
bit edilmeye galisildi. Belirlenen reaksiyon sgartlarinda 1'
in asetofenon-tiyosemikarbazonla 5-benzoil-4-fenil-l-metil-
fenil-metimino-pirimidin-2-tiyon (2), 1'in benzaldehit- ti-
yosemikarbazonla 5-benzoil~4~fenil-l-fenil-metimino-pirimidin-
2-tiyon (3) ve 1'in benzofenon-tiyosemikarbazonla 5-Benzoil-
l-difenil-metimino-4-fenil-pirimidin-2~tiyon (4) yeni bile-
$ikleri sentezlendi. Ayrica 2, 3, ve 4 bilesiklerinin ayri
ayril asidik ortamda hidrolizi ile l-Amino-4-benzoil-5-fenil-

pirimidin-2-tiyon (5) bilesigi elde edildi.

1. 1'in Asetofenon-tiyosemikarbazon Ile Reaksiyonu:

1'in asetofenon-tiyosemikarbazon [17] ile hangi kosullarda
reaksiyona girdigi bilinmedidinden reaksiyon kosullarini si-
caklik silire ve ¢Ozicu yoniunden belirleyebilmek icin dedisik
reaksiyon sartlarinda ¢ok sayida denemeler yapildi. Bu de-

nemelerden bir kismi; ¢oOzicu kullanmaksizin (direkt reaksi-
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yonla) yadg banyosu lizerinde ve etivde degisik slre ve tem-
peratirlerde 1 ile asetofenon-tiyosemikarbazonu reaksiyona
sokarak gergeklegtirildi. Diger bir kisim denemeler ise, 1
ve asetofenon-tiyosemikarbazon ¢ozlici olarak kullanilan ksilen,
toluen, benzen, karbontetrakloriir, kloroformda ayri ayri g¢o-
zlildikten sonra birbirine kariaistirilip yag banyosunda ve geri
soJutucu altinda dedisik temperatir ve degisik reaksiyon
siirelerinde yapildi. Bu arada havadaki nemin reaksiyon or-
tamina etki etmemesi ig¢in geri sodutucu uzerine CaCl2 bas-

11g1 takailda.

Yapilan deneyler sonunda 1 ile asetofenon-tiyosemikarbazon

arasindaki reaksiyon asagidaki sekilde belirlendi.

Hem 1 hem de aseton-tiyosemikarbazon taze destile edilmisg
benzende ayri ayria ¢ozildi. Sonra her iki ¢ozelti birbirle-
riyle karistirilarak geri sodgutucu altinda ve bir yag ban-
yosu uzerinde 1 saat kaynatildi. Ayrica reaksiyon ortam1 bir

magnetle silirekli karaistirailda.

Burada anlatildigi sekilde yapilan 1 ile asetofenon-tiyose-
mikarbazon arasindaki reaksiyonda reaksiyon sliresinin 1 sa-
atten az olmasi halinde reaksiyonun tamamlanmadigi ve bu
surenin 1 saatten fazla olmasi durumunda ise, iuridnin bozul-

dugu yine deneylerle gosterildi.

1l ile asetofenon-tiyosemikarbazon benzen igerisinde 1 saat
kaynatildiktan sonra reaksiyonda olusan istenen lrinin ¢ok-
mesini temin etmek amaciyla reaksiyon maddeleri 1 gece bek-
letildi. Sonra ¢oken kisim siiziilerek ham Urin elde edildi.
Bundan sonra elde edilen maddenin asetik asitde Kkristalle-
nebilecegi belirlendikten sonra ham urlin kristallendirme

metodu [24 ] ile saflastirilaip analize hazairlanda.

1l'in gerek asetofenon-tiyosemikarbazon ve gerekse diger ti-
yosemikarbazonlarla yapilan tim reaksiyonlarinda reaksiyona
giren maddelerden reaksiyon sonucu reaktanlardan farkli bir

bilesik ya da bilesikler olusup olusmadidi ve analize hazir-
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lanan bilesiklerin saf olup olmadiklarinin belirlenmesinde

ince tabaka kromatografisi (TLC) yontemi [ 25,26]kullanilda.

Yukarda agiklanan reaksiyon kogullarinda 1 ile asetofenon -
tiyosemikarbazondan elde edilen bilegik (2) analiz edilmek
lizere Avusturya-Karl-Franzens-Graz Universitesi Organik Kimya
Enstitiisli‘ne gonderildi. Neticede 2 bilesidinin elementel

analiz sonug¢laril ile 'H-NMR ve IR spektrumlari elde edildi.

Bilindigi izere elementel analiz sonuglariyla bilesigin ka-
"
palil formiili ve H-NMR ve IR spektrumlari [27,28] yardimiy-

la da yapi formili ag¢ikliga kavusturulmaktadir.

2 bilesiginin elementel analiz sonuglari tezin deneyler kis-
minda sunulmus olup, bu analiz sonug¢larina wuyan bilesigin

kapali formilinin C25H19N3OS seklinde olacagi bulundu.

Sekil-1'de goériilen 2 bilesiginin 'H-NMR spektrumu incelen-
‘diginde spektrumun yliksek olan bdlgesinde 6=2.4 ppm dederinde
bir pik ve spektrumun disik alan bdlgesinde 6=7.2 - 8.1 ppm
dedgerleri arasinda bir pik grubu gorilmektedir.Burada & TMS
standardina godre 1H—NMR spektrumda pikin kimyasal kayma de~
gerini gostermektedir. Bu piklerin kimyasal kayma dedgerleri
' H-NMR spektrumlara ig¢in hazirlanmis proton kimyasal kayma
tablolaraindaki dedgerlerle karsilastirilarak ve metil grubu-
nun C'dan daha elektronegatif bir atoma bagli oldugu ya da
bir » badinain anizotropik etkisi altinda kaldidgi g6z Oniline
alinarak 6=2.4 ppm'deki pikin bir metil grubu protonlaraina
ait oldugu belirlendi. 6=7.2 - 8.1 ppm dederleri arasindaki
pik grubunun aromatik bilesik protonlarina ve 0Ozellikle 8.1
ppm'deki pikin ise heterosiklik grubu protonlarina ait ol-
dugu yine proton kimyasal kayma tablari yardimiyle anlasil-
di. Diger taraftan 2.4 ppm'deki pik alani ile 7.2 - 8.1 ppm
deki pik grubunun alani ve 8.1 ppm'deki pikin alani 1ile kar-
si1lastairildiginda 7.2 - 8.1 ppm'deki piklerin alininin 16
protona ve 8.1 ppm'deki pik alinainin 1 protona ait oldudu
anlagildi. Sonug olarak 2 bilesiginde 1 metil grubu,3 fenil

grubu ve 1 protonlu bir hetero arpmat grubu oldudu belirlendi.
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-1
Ayrica H-NMR spektrumu yardimiyla belirlenen proton sayi-

sin1 bilesidin elementel analiz sonucu bulunan proton sayi-

s1 dogrulamaktadar.

2 bilesiginin IR spektrumu ise $ekil-2'de goriulmektedir. Bu
spektrum KBr teknigi ile alainmistir. Spektrumda 1650 cm_l
ve 1100 cm—l'de goriilen piklerin sirasiyle karbonil ve tiyo-
karbonile ait oldugu IR korelasyon kartlari yardimiyle an-
lagilmaktadar. ‘

1

Bilesidin H-NMR ve IR spektrumlarindan elde edilen 1ip ug-

lar1 yardimiyla C N3OS kapali formiiliine uyan ag¢ik for-

25M19
milu, reaksiyon denklemiyle beraber asagidaki sekilde gOs-

terilebilir:

2 _'+42() j& '

Reaksiyon esnasinda ¢ikan gaz bin cam boru ile Ba(OH)2 co-
zeltisine gonderildi ve neticede bu gazin CO, oldugdu kali-

2
tatif olarak tesbit edildi.

Bundan baska, 5-Benzoil-4-fenil-l-metil-fenil-metimino- pi-
rimidin-2-tiyon (2) bilesiginin yapisi l'in benzofenon- ti-
yosemikarbazonla olusturdugu 4 bilesiginin (ilerde anlati-
lacak) Almanya-Stuttgart-Max-Planck Enstitlsli‘nde Dr.Peters
tarafindan yapilan rontgen skruktir analizi sonug¢larina go-
re hazirlanan molekll-stereografik projeksiyonu ile de tam

bir kesinlik kazandi.
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Sekil-1. 2 Bilegiginin ' H-NMR Spektrumu

TMS standardina gore 6§ defgerleri:

6= 2.4 ppm (CH3—%—Ar)
N

6= 8.1 ppm (H—?:C)
N

6= 7.2 - 8.1 ppm (aromat.H)
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2. 1'in Benzaldehit-tiyosemikarbazon Ile Reaksiyonu:

1 ile benzaldehit-tiyosemikarbazon[18] arasindaki reaksiyon
l'in asetofenon-tiyosemikarbazon ile olan reaksiyonuna ben-
zer sekilde yapildi. Ancak ¢Ozlici olarak kullanilan benzenin
taze redistile olmasindan bagka l'in ¢ok taze (yeni hazir-
lanmig) ve benzaldehit—tiiosemikarbazon etuvde iyice kuru-
tulmus olmas1 gerekmektedir. Ayrica reaksiyon siiresi de 2
bilesidinin hazirlanmasindan biraz daha az (reaksiyon slre-
si 45 dakika) tutuldu. Bu reaksiyon sartlari, 1 ile benzai—
dehit-tiyosemikarbazon arasinda yapilan bir seri denemeler

sonucu bulundu.

1l ile benzaldehit-tiyosemikarbazonun uygun reaksiyon kogul-
larinda olusturdugu bilegik (3) asetik asitte kristallendi-
rilerek analize gonderildi. 2 bilegsigine Dbenzer reaksiyon
gsartlarinda elde edilen 3 bilesiginin elementel araliz, *H-NMR
ve IR spektrumlari goz Oniine alinarak bilesidgin yapi formu-

li belirlendi.

Deneyler boluminde sunulan elementel analiz sonug¢larindan
bilesidgin kapali formulu C24H17NBOS seklinde bulundu. Sekil
3'de 3 bilesigine ait ' H-NMR spektrumu gorulmektedir. Bu spek-
trumun 7.2 - 8.1 ppm dederleri arasindaki pikler bilesigin
aromatik protonlarina ait 2 bilesidinin 'H-NMR aromatik hal-
ka protonlarinain kimyasal kayma dedgerlerine yakin bir Dben-~
zerlik gostermektedir. Yalniz spektrumun 6=9.,0 ppm'de goru-
len iki esdeger pikin bilesidin imin grubundaki C'a bagl:
protona ait olup, pikdeki yarailma ilgili protonun ¢ift bag
diizlemine gOre cis-trans izomeri durumundan ileri gelmekte-

dir.

1
1

Sekil-4'de verilen 3 bilegsiginin IR spektrumundan 1650 cm™
frekans dederindeki pikin bir karbonil grubuna ve 1100 cm™
frekans degerindeki pikin ise¢ bir tiyokarbonil grubuna ait
0ldugu IR korelasyon kartlari yardimiyle belirlendi. Burada
verilen karbonil ve tiyokarbonil gruplarina ait pik deger-

leri 2 bilesigin IR spektrumundan alinan karbonil ve tiyo-
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karbonil degerlerinin ayni oldugu gorildi. Buradan 3 Dbile-
$iginin yapisinin 2 bilegiginin yapisina Dbenzerligi sonucu

¢ikartilda.

1l'in benzaldehit-tiyosemikarbazon ile yapilan reaksiyonu so-
nunda yeni bir bilesik olan 5-benzoil-4-fenil-l-fenilmetimino-
pirimidin-2-tiyon (3) elde edildi. Bu bilegigin reaksiyon

denklemi ile yapisini asagidaki sekilde godsterilebilir:
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3. 1'in Benzofenon-tiyosemikarbazon Ile Reaksiyonu:

1l'in benzofenon-tiyosemikarbazonla([l9,20] istenilen reaksi-
yonu aynen l'in asetofenon-ve benzaldehit-tiyosemikarbazon-
la yapilan reaksiyonlarina benzer sekilde yapilmaya g¢alisildi.
Reaksiyonlar, once benzen ¢ozeltisinde, sonra ksilen,toluen
eter (dietil eter) CCl, ve CHCl3 ¢6zelti ortamlarinda degi-
sik sire ve sicakliklarda tekrarlandi.Yapilan bu deneylerin
hi¢ birinden istenilen netice alinamadi.Yalniz diisik sicak-
liklarda (40 - 50 °c) yapilan deneylerde reaksiyon siuresi
uzun tutulsa bile benzofenon-tiyosemikarbazonun reaksiya gir-
medigi 50 °C'nin lizerindeki sicakliklarda ise bozunma iiriin-

lerinin olustudu ince tabaka kromatografisi yontemi ile be-

lirlendi.

1l ile benzofenon-tiyosemikarbazonun ¢ozelti igerisinde ya-
pilan tim reaksiyonlarindan 2 ve 3 bilesiklerine benzer kris-
tallenebilen bir irin elde edilememesi iizerine bu iki mad-
denin direkt reaksiyonu diisuniildi. Bu disgilinilen direkt re-

aksiyon da asagida agiklandigi sekilde yapildi:

1l ile benzofenon-tiyosemikarbazon 1:1 mol oraninda alinip
birbirleriyle temiz ve kuru bir erlende homogen bir sekilde
karistairildi. Hemen sonra homogen karisaim bir yag banyosu
Uzerinde ve bir spatiille devamli karastarilarak 100 - 105°¢
dereceye kadar yavas yavas 1si1tildi. Yad banyosu sicakliga
100 - 105 °C derece araliginda iken 1l ile benzofenon-tiyo -
semikarbazon karisimi i¢inden gaz kabarciklari g¢ikan kirmi-
21 macunumsu bir madde olusturdu. Yag banyosu sicakligi 100-
105 °C derecede tutularak 5 dakika kadar reaksiyona devam
edildi. Sonra lirin sogumaya birakildi. Soguyan madde eterle
alinarak siiziuldi ve n-butanolde kristallendirilip, analize

gonderildi.

1l ile benzofenon-tiyosemikarbazonun direkt reaksiyonla olus-
turdugu bilesigin elementel analizi,IR spektrumu ve molekil-
stereografik projeksiyonu elde edildi. Bilesigin elementel

analiz sonuglari deneyler bdliiminde, IR spektrumu Sekil-5'-
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de ve molekil-stereografik projeksiyonu $ekil-6'da goriulmek-

tedir.

Bilindigi uUzere bir molekilin rontgen yapi analizi ya da ront-
gen yapi analizi sonuglarina gore hazirlanan molekul -stereo-
projeksiyonu molekiil yapisini kesin bir sekilde goOstermek-
tedir. Bu nedenle benzofenon-tiyosemikarbazonun 1 ile etki-
lesmesiyle meydana gelen 4 bilesiginin yapisi molekiul-ste-
reografik projeksiyonundan 5-benzoil-l-difenil-metimino- 4-
fenil-pirimidin-2-tiyon olarak belirlendi.

Diger taraftan 4 bilesiginin IR spektrumundan 1660 cm_l ve
110 cm_l frekanslarinin sirasiyle karbonil ve tiyokarbonil
gruplarina ait oldugu 2 ve 3 bilesiklerinin IR spektrumla-

rinda oldugu gibi teshis edildi.

4 bilegiginin reaksiyon denklemi ile yapa formilu asagidaki

sekilde gOsterilebilir:
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Sekil-6. 4 Bilegiginin Molekiil-Stereografik Projeksiyonu
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4. 1'in Aseton-ve Siklohekzanon-tiyosemikarbazon Reaksiyonu:

Aseton-ve siklohekzanon-tiyosemikarbazon [21,22 ]1 ile ayni
kogsullarda reaksiyona girmekte ve reaksiyon sonu olusan urin-
ler benzer Ozellikler gOstermektedir. Bu nedenle bu iki ti-
yosemikarbazonun 1 ile olan reaksiyonun birlikte verilmesi

uygun gorildi.

1l'in aseton-ya da siklohekzanon-tiyosemikarbazonla etkilegim
sonucu olugan urlinin 1siya karsi son derece hassas oldugu
goriildiiginden reaksiyonlar laboratuvar sicakliginda yapildi.
Bu nedenle 1 ile aseton-veya siklohekzanon-tiyosemikarbazon,
benzen ig¢inde bir magnetle karistirilarak reaksiyona sokul-
du.Reaksiyon siresi,laboratuvar sicakligi~15 °c oldugu za-
man ~5 saat, laboratuvar sicakligi ~20 °c oldugu zaman ~2 saat
olarak belirlendi. Ayrica bu deneyler 30-40 °c' de bulunan
su banyosu ig¢inde yapildidinda reaksiyonun -30 dakikada ta-
mamlandigil godzlendi. ~Burada reaksiyonun tamamlanmasi teri-
mi‘ile reaksiyona giren 1 ile aseton-ya da siklohekzanon -
tiyosemikarbazonun benzende tamamiyle ¢oziinerek berrak Dbir
¢ozelti olusturmasi, sonra da olusan uriunlin reaksiyon orta-
minl bulandirmasi veya belirgin bir ¢okelti vermesi anlatil-

mak istenmektedir.-

40 °C derecenin iizerinde vapilan reaksiyonlarda bozunma u-
rinlerinin olustudgu, ince tabaka kromatografisi (TLC) meto-
du ile belirlendi. Bundan bagka 1 ile aseton - ya da siklo-
hekzanon-tiyosemikarbazonun direkt reaksiyonu da denendi,fakat

istenilen netice alinamadai.

Sonug olarak 1 ile aseton-veya siklohekzanon-tiyosemikarba-
zon laboratuvar sicakliginda ve benzen ig¢inde Dbir magnetle
karistirilarak reaksiyona girmektedir. Fakat reaksiyon so-
nucu olusan maddenin kristallendirme metodu ile saflastirilmasa
tim udgrasilara ragmen mimkin olamadi ve saf olmayan bu lrin-

lerden ise iyi bir analiz sonucu alinamadi.
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1l ile aseton-veya siklohekzanon-tiyosemikarbazon arasindaki
reaksiyonla olusan ve kristallendirme ile saflastirilamayan
lirlinlerin renk ve kristal yapisi yonunden 2, 3 ve 4 bilegik-
lerine benzemesine radgmen elementel analizlerinin iyi neti-
ce vermemesi nedeniyle bilesigin molekil vyapisi hakkinda
kesin bir bilgi elde edilemedi. Bu durum karsisinda her iki
reaksiyon urlinilinin hassas oldugu kadar tek bir maddeden ibaret

olmadigi anlasgilda.

5. 2,3 ve 4 Bilegiklerinin Reaksiyon Mekanizmasi:

Yapilan bu ¢aligmada, 1l'in gesitli tiyosemikarbazonlarla o-
lusan ve pirimidin turevleri olan 5-benzoil -1- metilfenil-
metimino-4-fenil-pirimidin-2-tiyon (2), 5-Benzoil-4-fenil ~
l-fenil-metimino-pirimidin-2-tiyon (3) ve 5-Benzoil-l-dife-
nil-metimino-4-fenil-pirimidin-2-tiyon (4) Dbilesiklerinin
reaksiyon mekanizmasi tiyosemikarbazonun (tiyosemikarbamido
grubunda yer alan azot atomlarindaki ortaklasmamis elektron
¢giftleri yardimayla) furan halkasina nikleofilik etkimesiy-
le pirimidin halkasinin olustudgu, bu arada dehidrasyon ve
dekarboksilasyon sonucu 2, 3 ve 4 yeni bilesiklerinin mey-

dana geldigi diislinilir.
Reaksiyonda co, ¢1ki1is1 deneyle kalitatif olarak goruldu.

Reaksiyon sonucu olugsan 2, 3, ve 4 bilesiklerinin molekil

7

yapilarinin analizlerle belirlenmis olmasi nedeniyle reak-

siyon mekanizmasi asagidaki sekilde gosterilebilir:
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6. 2,3 ve 4 Bilegiklerinin Asidik Ortamda Hidrolizi:

Bu galigmada sentezi gercgeklestirilen 2, 3 ve 4 bilesikleri
pirimidin tirevi olan maddelerdir. Bilindigi lzere pirimi-
dinler biyolojik Onemi olan niikleik asitlerdekil plrin ve
pirimidin bazlara [29] yapisinda yer alir.Ayrica uyku ilaca
ve adri kesici olarak bilinen barbitiratlardal23](barbital,
phenobarbital, cyclobarbital, hexobarbital v.b.), kemotera-
pide cok etkili olan sulfonamidlerde [23] (sulfamerazin,

sulfisomidin, sulfadimethoxin, sulfamethoxydiazin,trimetho-
prim, sulfamethoxazol,v.b.) pirimidin halkasi bulunur. Bun-
dan baska tedavide Onemli bir yeri olan tiamin (Vitamin B; )

[23] yine bir pirimidin tilirevidir.

2, 3 ve 4 bilegiklerinin pirimidin turevleri olmasi ayrica

yukarda belirtilen hususlar nedeniyle bir ilag olabilirli-
ginin denenmesini de saglamak amaciyla bu iirlinlerin asidli
ortamda hidrolizi dilisiniildi. Ayrica olusacak hidroliz urlnle-
rinin suda ¢ozilinmesi halinde bu konu aydinlatilmaya ¢alisi-
lacaktir. Diger yonden 2, 3 ve 4 Dbilegiklerinin hidrolizi
yapilmakla bu bilesikler bir ileri reaksiyona sokulmus ola-
cak ve bu islemin neticesinde,fiziksel metodlarla belirlen-
mig olan 2, 3 ve 4 yeni bilesiklerinin yapilari kimyasal bir

yontemle de dodgrulanmis olacaktair.

Hidrolizi yapilacak bilesik, asetik asitde ¢dzilip lzerine
az miktarda HCl ilave edildi. 1-2 dakika kaynatmaksizin ha-
fifge 1sitildiktan sonra karistirilarak su ilave edildi. Urii-
niin ¢okmesi igin 1 gece bekletildi. (COken madde slizildid ve

asetik asitde kristallendirilerek saflastirailda.

Once 2 bilesi@ihin hidrolizi yapildi.Hidroliz iurilniunin eri-
me noktasi tayini [30] ve ince tabaka kromatografisi metodu
(25,261 ile 2'den farkli bir bilesik oldugu saptandi ve lriin
molekiil striktiliriinin belirlenmesi igin analize godnderildi.
Yapilan elementel analiz sonucu ile bu irinin l1-Amino-5-
benzoil-4-fenil-pirimidin-2-tiyon (5) oldugu belirlendi. Bu

durumda 2 bilesiginin hidroliz reaksiyonu:
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seklinde gOsterilir.

2'nin hidroliz reaksiyonu asetofenon meydana gelmektedir.Bu

durum asetofenon karakteristik kokusiyle kolayca anlagilmak-

tadair.

2 bilegiginin hidroliz reaksiyonuna benzer sekilde 3 ve 4

bilesiklerinin hidrolizi de yapildi.

H' a o
3(4) +H,0 -~ 5+C=0 ( C=0)

3 ve 4 bilegsiklerinin hidrolizinden elde edilen hidroliz u-
rinlerinin 2 bilesgiginin hidroliz iirlinli ile ayni oldugu ka-
risik erime noktasi ve ince takaka kromatografisi metodu ile
belirlendi. 2, 3 ve 4 bilegiklerinin hidroliz lrilnlerinin

kromatogramlari asadgida gorilmektedir.
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2 ve 3 Bilegiklerinin Hid- 2 ve 4 Bilesiklerinin Hid-
roliz Urlinlerinin Kromato- roliz Urilinlerinin Kromato-

gramlara gramlarai
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7. Hidroliz Reaksiyonu Mekanizmasi:
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BULGULAR

Genel Bilgiler ve Deney Metodlari kisminda ac¢iklanan yeni
bilesiklerin elde edilmesinde yapilan reaksiyonlarin rege-
teleri ve bu recetelerle elde edilen bilesiklerin yapisainda
bulunan C, H, N ve S yiizdelerinin hesaplanan ve deneysel o-
larak bulunan dederler bu bolimde verildi ve reaksiyonlarda
kullanilan baslangi¢ maddeleri (4-Benzoil-5-fenil-2,3-furan
dion (1) ve tiyosemikarbazonlar) bilinen preparatlar olmasi

nedeniyle burada yer almadai.

Sunulan 2, 3 ve 4 bilesikleri ile bu bilegiklerin hidroliz
Urinu olan 5 bilegiginin elementel ve spektral analizleri
Avusturya-Karl-Franzens-Graz Universitesi Organik Kimya Ens-
titusi'nde, 4 bilesiginin rontgen yapi analizi ise Almanya-

Stuttgart-Max-Planck Enstitlisli'nde yapilmistir.

2, 3 ve 4 bilesikleriyle ilgili spektroskopik deneyler asa-

gidaki cihazlarda gergeklestirilmistir.

IR : Perkin-Elmer 421
' H-NMR: Varian A-60A,Standart TMS,86 ppm Ol¢i biriminde

Ayrica Dbilegiklerle 1lgili kromatogramlar hazirlanirken
DESEGA-Heidelberg marka kromatogram cihazindan,erime nokta-

lari tayininde BUCHI 510 marka erime noktasi cihazindan ve
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deneyler yapilirken BUCHI R 110 marka rotavapordan gerekti-
gi yerde faydalanilda.

1. S5S-Benzoil-4-fenil-l-metil-fenil-metimino-pirimidin

~-2-tiyon (2):

1.0 g (3.5 x 1073 mol) 4-Benzoil-5-fenil-2,3-furandion (1)
ve bu miktara tekabil eden 0.70 g (3.5 x 10-3 mol) asetofenon-
tiyosemikarbazon 10'ar cc'lik taze distile edilen benzende
¢Ozilir. Sonra her iki ¢ozelti birbiriyle karaistairilir. Ka-
risim geri sodgutucu altinda bir magnetle karaistirilarak, 1
saat yavas yavas kaynatilar. Sonra 1 gece bekletilir. ¢oken
madde siiziiliir ve asetik asitde kristallendirilir. En= 210-

11 °c verim % 32 (teorinin)

C25H19N3OS (409.51)

Hesaplanan : C 72.8, H 4.58, N 10.33 ve S 8.05
Bulunan : C 73.34, H 4.64, N 10.26 ve S 7.82

IR (KBr iginde) : 1650 cm~ % ( >c=0), 1100 cm™* ( >c=s)

' H-NMR :6 ppm,stand.TMS 2.4 (CH,),7.2-8.1(aromat H)

3
2. 5-Benzoil-4-fenil-l-fenil-metimino-pirimidin-2-tiyon (3):

1.0 g (3.5 x 1073 mol) 4-Benzoil-5-fenil-2,3-furandion (1)

20 cc redestile benzende ¢oOziiliir. Uzerine 0.64 g (3.5 x 1073
mol) Benzaldehit-tiyosemikarbazon ilave edilir.Geri sodutu-
cu altinda hafif kaynama ile 45 dakika reaksiyona devam edi-
lir. Bir gece bekletildikten sonra ¢dken madde sizilir ve
asetik asitde kristallendirilir. En= 184-86 °C ve verim %30

{teorinin)

Cy4Hy7N30S (395.48)

Hesaplanan : C 72.89, H 4.33, N 10.63 ve S 8.11
Bulunan : C 72.65, H 4.36, N 10.55 ve S 7.85
IR (KBr iginde) : 1640 cm"3 (ZC=0), 1160 em™t (=C=28)

'H-NMR (Stand.TMS)6 = ppm 7.3-8.1 (aromat.H)
6 9.0 ppm N =C-H
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3. 5-Benzoil-l-difenil-metimino-4-fenil-pirimidin-2- tiyon(4):

2.0 g (7x107° mol) 4-Benzoil-5-fenil-2,3-furandion (1) ile
1.84 g (7xlO—3 mol) Benzofenon-tiyosemikarbazon birbiriyle
homogen bir gdrinim alincaya kadar karaistirilair.Karisaim bir
erlenmeyer i¢inde bir yadg banyosuna daldairilarak 100-105 °c
dereceye kadar i1sitilar. Bu arada reaksiyona giren maddeler
bir porselen spatuil 1ile devamli karistirilir. Bu durumda
maddeler eriyerek birbiriyle reaksiyona girmekte ve ayni za-

manda CO2 ¢i1kisa olmaktadir. CO, gikisi sona erdikten sonra

erlendeki bilesim kendi haline zo@umaya birakilair.Sonra er-
lene 15 cc kadar mutlak eter ilave edilir. Reaksiyon uruni
disindaki bir kisim maddelerin eterli faza geg¢mesini sadgla-
mak i¢in ortam 1-2 saat magnetle karistirilir. Bundan sonra
eterli karaisim suziilerek ham irin elde edilir. Ve bu ham irun
n-Butanol'de kristallendirilir. En= 195-86 °C verim % 58

(teorinin)

C3OH21N3OS (471.58)

Hesaplanan : C 76.40, H 4.89, N 8.91 ve S 6.79
Bulunan : C 76.15, H 4.54, N 8.83 ve S 6.72
IR (KBr iginde) : 1660 cm™t (>C=0), 1150 cm™ 1 (=C=s)

4. 1-Amino-5-benzoil-4-fenil-pirimidin-2-tiyon (5):

1.0 g 2 (3 ya da 4) bilegigi az asetik asitde ¢ozilur. Uze-
rine 2-3 cc derisik HC1l ilave edilir. Sonra karastarailarak
100-150 cc H20 eklenir. ¢okelme olmasi ig¢in 1-2 saat bekle-
tilir. Suzulur ve asetik asitde kristallendirilir. Kristal-
ler parlak sari igneler seklinde, En= 193-94 °C ve verim %

72 (teorinin)

C17H13N3OS (307.37)

Hesaplanan : C 66.43, H 4.26 ve N 13.67
Bulunan : C 66.35, H 4,39 ve N 13.66




TARTISMA VE SONUC

Bu ¢aligmada, 1'in tiyosemikarbazonlarla yapilan reaksiyon-
larinda, furan tiirevi olan l'den pirimidin tirevi olan yeni
bilesikler sentezlendi. Reaksiyonlar bir gesit halka blyi-
mesi seklinde olup, tiyosemikarbazonun yapisini olusturan
nikleofil karakterdeki tiyokarbamido/tiyo—ﬁreido(Hzﬂ{E—NﬁJ

grubunun furan halkasina etkimesiyle gergeklesmektedir

1l ile tiyosemikarbazon arasindaki reaksiyonun tiyosemikar -
bazon molekiiliinde bulunan imino (>C=N -) grubuna bagli ol-
dudunu soyleyebiliriz. Bu nedenle tiyosemikarbazid molekil-
linde imino grubu olmadigi igin 1 ile tiyosemikarbazid ara-

sindaki reaksiyon yapilamadi.

Asetofenon-ve benzaldehit-tiyosemikarbazonlarda oldudu gibi
imino grubundaki C atomuna badli gruplar farklai oldudu du-
rumda, 1 ile tiyosemikarbazon arasindaki reaksiyon hemen hemen
aynil sartlarda yapildidi halde,benzofenon-tiyosemikarbazon-
da oldudu gibi imino grubunda bulunan C atomuna badli olan
gruplarain aynl olmasi durumunda 1 ile tiyosemikarbazon ara-
sindaki reaksiyon tamamen dedisik sartlarda gergeklesti ve
oldukga hassas bir reaksiyon iurini elde edildi.Bundar dola-
Y1 aseton-ve siklohekzanon-tiyosemikarbazonun 1 ile verdigi
reaksiyon urunleri de gok hassas olduklari igin kristallen-

dirme yontemi ile saflastirilamadi. Bu hassas irlinlerin saf-
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lastirilmasi, ancak bu yontem disinda, baska metodlarla ger-

¢geklestirilebilecedi kanaatine varildi.

Tasidiklari imino grubundan dolayi 2, 3 ve 4 bilesikleri ay-
n1 zamanda imin tirevi olan Dbilesiklerdir. Bilindidgi gibi
iminler {(azometin/Schiff bazlari) asitli ortamda hidroliz

edildiginde aromatik aminleri verir. Bundan dolayi 2,3 ve 4

bilegsikleri asitli ortamda hidroliz edilerek elde edilen 5

bilesiginde amino grubunun yeraldidil deneyle de dogrulanmis
oldu.
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OZGECMIS

Hayriye ve Memis odlu Behzat Altural 1.1.1945'de Hisarcik'-~
ta doddu. Ilk 6drenimini dodum yerinde, orta Ogrenimini Kay-
seri'de ve yliksek O6drenimini Istanbul Teknik Universitesi

Kimya Fakliltesi'nde (1973) tamamladi.

4.5.1973 - 2.2.1976 tarihleri arasinda Istanbul Devlet Mi-
hendislik ve Mimarlik Akademisi ve bu akademiye bagli Gala-
tasaray Mihendislik ve Mimarlik Yiksek Okulu Kimya 'Bolumi'-
nde asistan, 31.5.1976 - 11.8.1978 tarihleri arasinda Sumer-
bank-Kayseri Pamuklu Dokuma Miessesesi'nde Kimya Laboratu-
vari sefi ve 11.8.1978 - 16.5.1979 tarihleri arasinda Siimer-
bank-Canakkale Sentetik Deri Fabrikasi'nda montaj mihendisi
olarak ¢alisti. 16.5.1979'da Kayseri Universitesi Gevher Ne-
sibe Tip Fakliltesi'ne girerek Once bu Fakiilte'nin Mikrobi-
yoloji Bilim Dali Laboratuvarlari'nda sonra Gevher Nesibe
Tip Fakiiltesi'ne badgli olarak kurulan Fen Bilimleri Ensti-
tisili'nde c¢alisti. Halen Erciyes Universitesi Fen Edebiyat

Fakliltesi'nde uzman olarak gorev yapmaktadair.

Evli ve iki ¢ocuk babasidar.
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