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OZET

Bu ¢aligmada, literatiirde yer almayan indol ve tiyadiazol grubu i¢eren ve biyolojik
olarak aktif olabilecegi diisiiniilen yeni Schiff bazlarimin eldesi amaglanmistir. Bu
ama¢ dogrultusunda toplamda 10 farkli, indol-3-karboksialdehit ve indol-5-
karboksialdehit ile 1,3,4-tiyadiazol bilesiklerinin (2,5-dimetoksi sinnamik asit, 3,4-
dimetoksi sinnamik asit, 2-nitro sinnamik asit, 3-nitro sinnamik asit, 4-nitro sinnamik

asit) kondenzasyonu sonucu Schiff bazlari Sentezlenmistir.

Sentezlenen bilesiklerin kimyasal yapilari IR, UV-Vis, 'H-NMR, *C-NMR,

spektroskopik yontemleri ve elemental analiz ile incelenmistir.

Anahtar Kelimeler: indol, tiyadiazol, Schiff bazi, spektroskopi
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ABSTRACT

In this study, it was aimed to obtain new Schiff bases which contain indole and
thiadiazole groups which are not included in the literature and which are thought to
be biologically active. For this purpose, a total of 10 different Schiff base derivatives
were synthesized by the condensation reaction by indole-3-carboxyaldehyde and
indole-5-carboxyaldehyde with 1,3,4-thiadiazole compounds (2,5-dimethoxy

cinnamic acid, 3,4-dimethoxy cinnamic acid, 2-nitro cinnamic acid).

The chemical structures of the synthesized compounds were analyzed by IR, UV-
Vis, 'H-NMR, **C-NMR and elemental analysis methods.

Keywords: Indole, Thiadiazole, Schiff bases, spectroscopy
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1. GIRIS

Heterosiklik bilesikler, halka sistemi igerisinde karbon disinda oksijen, azot veya
stlfur gibi elementlerden az birine sahip halkali organik bilesiklerdir ve bir¢ok

sentetik ilag ve boyar maddenin yapisinda bulunurlar (Kivrak, 2011).

Heterosiklik aminlerden 6nemli olanlarinin yaygin adlar pirol, pirazol, imidazol,

indol, piridin, piridazin, pirimidin ve kinolindir (Sekil 1.1).

H H H 4 3

I 1 5
2 I\
307 W SN 6 N1
4 4 4 7 H
Pirol Pirazol Imidazol Indol
(1-azosiklopenta- (1,2-diazosiklopenta-  (1,3-diazosiklopenta- (1-azainden)
2,4-dien) 2,4-dien) 2,4-dien)
4 4 4 5 4
5 @ 3 5 (\ 3 > | SN3 6 X 3
| - N 6 /) 2 7 )
6~ 2 6 2 N
N N 1 s N
Piridin Piridazin Pirimidin Kinolin
(azabenzen) (1,2-diazabenzen) (1,3-diazabenzen) (1-azanaftalin)

Sekil 1.1. Yapisinda amin bulunduran bazi heterosiklik bilesiklerin yapisi

Heterosiklik bilesikler, tipta diger organik bilesikler arasinda neredeyse ilk sirada yer
almaktadir. Son yillarda, mantar ve bakteriyel enfeksiyonlarin goriilme siklig1 carpici

bir sekilde artmustir.

Mantar ve antibakteriyel enfeksiyonlara karsi ila¢ tedavisine direng gosteren
antifungal ve antibakteriyel ilaclarin yaygin kullanimi, ciddi saglik sorunlarina yol

acmaktadir. Bu nedenle, bu 6nemli alanda ilag kesfi cabalarina ihtiyag vardir.

Dogadaki en yaygin heterosiklik bilesiklerden biri olan indol, biyolojik aktif

indollerin yapisal gesitliligi nedeniyle pek ¢ok farmasétik ajan igerisinde 6nemli bir



yapisal bilesen haline gelmistir ( Humphrey, 2006; Glennon, 1996; Gribble 2000;
Tocco,2017).

Indol, triptofan, melatonin, serotonin (Sekil 2.3) gibi 6nemli endojen maddelerin ana
yapisini olusturur. Almotriptan, Sumatriptan ve Avitriptan tipta yaygin olarak

kullanilan indol tiirevli ilaglar arasindadir (Rajendra, 1995).

Ek olarak, indoller norotransmiter serotonin, antienflamatuar ila¢ indometasin ve
kardiyovaskiiler hastalik erektil disfonksiyon, kanser ve alzheimer hastaligi gibi

norolojik rahatsizliklarin tedavisinde kullanilan 6nemli yapilardir.

Schiff bazlari, bir aldehit ve keton yapisindaki >C=0 karbonil grubunun, imin
(azometin) -CH=N grubu haline geldigi bilesiklerdir (Purtas, 2017). -CH=N-
yapisina sahip, Schiff bazlar1 olarak bilinen azometinler, ilk olarak 1864 yilinda
Hugo Schiff tarafindan sentezlenmis olup, birincil aminlerin karbonil bilesikleriyle
kondenzasyonu sonucu elde edilirler (Malladi, 2013). R ve R" alkil, aril, sikloalkil
gibi heterosiklik gruplar olmak iizere, azometinlerin yapisal formiili RCH=NR"
seklindedir.

Lamie ve arkadaslari, indol tiirevli Schiff bazlarinin hem antienflamatuar hem de

antiinhibitor aktiviteye sahip oldugunu bildirmislerdir (Lamie, 2016).

Schiff bazlari da tipki indol gibi biyomolekiillerin 6nemli bir sinifi olup, antifungal,
antibakteriyel, antimalaryal, antiproliferatif, antienflamatuar, antiviral ve antipiretik
ozellikler dahil olmak iizere, oldukca genis bir biyolojik aktiviteye sahiptir. Pek ¢cok
ilacin etken maddesi olarak kullanilmakta olan Schiff bazlari, ayrica kemoterapi
tedavisinde kullanilan ilaglarin {iretiminde de biiylik 6nem tasimaktadir (Ebrahimi,

2013; Sztanke, 2013; Neelima, 2016).

Tiyadizol, yapisinda iki azot bir kiikiirt atomu bulunduran heterosiklik bilesiktir.
Biyolojik aktivitesi yiiksek olmas1 sebebiyle {izerinde ¢ok fazla ¢alisma yapilmistir
(Bak, 1966). Tarim, ilag, boya ve fotografik materyallerde kullanim alan1 bulunan

tiyadiazol ve tiirevlerinin ayrica antifungal, antibakteriyel, antienflamatuar,



antikonviilzan, antikanser, antihipertansif, anti-HIV, antitiiberkiiloz vb. cesitli

biyolojik aktivitelerinin oldugu bilinmektedir (Neelima, 2016; Siddiqui, 2011).

Bu ¢aligmada literatiirde yer almayan indol ve tiyadiazol grubu igeren ve biyolojik
olarak aktif olabilecegi diisliniilen yeni Schiff bazlarinin eldesi gergeklestirilmistir.
Elde edilen bilesiklerin kimyasal yapisi IR, UV-Vis, H-NMR, “C-NMR gibi

spektroskopik yontemler ve elementel analiz ile tayin edilmistir.



2. KURAMSAL TEMELLER VE KAYNAK ARASTIRMASI
2.1. Indollerin Yapis

Kapali formiilii CgH;N olan indoller, dogada yaygin olarak bulunan aromatik yapida
heterosiklik organik bilesiklerdir (Sundberg, 1996; Katritzky, 1996; Brown, 1972;
Gribble, 1996). Bes iiyeli bir azot igeren pirol halkasina baglanmis alt1 iiyeli bir
benzen halkasindan olusur (Humphrey, 2006; Robinson, 1963).

X
4 3 5 4 3
0. 05 CC
15 N 27\ 6 N 2
H 4 SRt

Benzen Pirol Indol Naftalin
Sekil 2.1. Benzen, pirol, indol ve naftalinin yapis1 (Yilmaz, 2012)

Benzen ve pirol halkalarinin birlesmeleriyle olusan indol halkasi, benzen ve pirolden
farkli aromatik ozellik gosterir (Yilmaz, 2012). Benzen halkasinin tiim karbon
atomlar1 esit elektron yogunluguna sahiptir. Sekil 2.1°de goriildiigli iizere pirol
halkasinda 2 ve 5 numarali karbonlarda elektron yogunlugu yiiksektir. Indol
yapisinda ise 3 numarali karbon atomu yiiksek elektron yogunlugu gostermektedir

(Kapti, 2013).
@2 - @ - @jx}
N N+ N+

H!

Sekil 2.2. indol rezonans yapilart



Indol ¢ok zayif bir bazdir. Oldukga derisik asitlerde proton baglayabilir. Sekil 2.3’de
goriildiigii tizere proton en ¢ok 3H- yerine baglanir, 1H- durumu az, 2H- ise yok
denecek kadar azdir (Tiiziin 2006: 514).

H
H H
AN + > A - H
+ H —— @/ %}I >> @
N N AN N
H H gy H H
3H-(En ¢ok) 1H- (Az) 2H- (Eser miktarda)

Sekil 2.3. indol proton baglanma sirasi

Uzun yillardan beri incelenmekte olan indol tiirevlerinin reaksiyonlart ve sentezleri
ilk olarak 1866 yilinda yapilmistir. O yillardan beri indol ve indolle ilgili konular
iizerinde bircok bilimsel makale yaymlanmustir. Indol tiirevleri iizerinde bdylesine
yogun arastirmalar yapilmasinin en 6nemli nedeni, bir¢ok indol tiirevinin genis bir

biyolojik aktiviteye sahip olmasidir ( Joshi, 1982; Liu, 2017).

Birgok tedavi edici maddede bulunan, antioksidan (Taber, 2011), antimikrobiyal
(Tocco, 2017), antifungal (Sinha, 2008), antiviral (Humphrey, 2006), antikanser
(Taber, 2011) gibi birgok etkisinin oldugu bilinen indol tiirevleri, brokoli ve lahana
gibi turpgil sebzelerinde bulunan tamamen dogal olusumlu bilesiklerdir. (Sinha,
2008).

Tipta, indol halkali heterosiklik bilesikler, organik bilesiklerin diger siniflar1 arasinda
ayrn bir oncelige sahiptir. Serotonin, Melatonin ve Triptofan (Sekil 2.4) gibi 6nemli

endojen maddelerin ana yapisini olusturur.

COOH
o Wi
HO NH; o) N Nen NH,
A\ A\ 3 A\
N N N
H H H
Seratonin Melatonin Triptofan

Sekil 2.4. Seratonin, Melatonin ve Triptofanin yapisi



Seratonin, merkezi sinir sistemi i¢erisinde ruh hali, uyku ve istahin diizenlenmesinde
etkili ¢cok onemli bir sinirsel ileticidir. Melatonin, epifiz bezinden salgilanan
biyoritmi belirleyen bir maddedir. Triptofan ise, bir ¢ok proteinin yapisinda bulunan
¢ok onemli bir aminoasittir (Young, 2007; Altun, 2007).

}(SMe COOH
Ny O ©f\g
N

Brassinin Indol-3-asetik asit MDL 103371

ZT

Iz
I

Sekil 2.5. Brassinin, indol-3-asetik asit ve MDL 103371in yapist

Sekil 2.5° te gorilmekte olan Brassinin, bitkiler tarafindan iretilip
mikroorganizmalara karsi koruyucu goérev yapmakla birlikte, yapisinda bitkinin
biiyiime ve gelismesinde rol alan bir hormon olan indol-3-asetik asiti bulunduran bir
indol tiirevidir ve yapilan arastirmalar kanser Onleyici etkiye sahip oldugunu

gostermistir (Rajendra, 1995 ; Pedras, 2004).

MDL 103371 ((E)-3-(3-(ethosikarbonil)-5,7-dikloro-1H-indol-2-il)-2-(3-aminofenil)
akrilik asit) fel¢ tedavisinde kullanilmak tizere gelistirilmis bir ilag olup (Watson,
2000), sentezi Watson ve ark. tarafindan Fischer indol sentezi yontemine gore basit

ve etkili bir sekilde gerceklestirilmistir (Humphrey, 2006).

Dogal iiriinlerden elde edilebildikleri gibi, sentetik olarak da elde edilebilen indol
tiirevleri aktif ilag maddeleri olarak kullanilmaktadir. Aktif ilag¢ 6zellik gosteren indol

tiirevlerine 6rnekler Sekil 2.6’da goriilmektedir.

COOH
OH

|
OCH,CH,NHCH(CH3),
[ I S )\Q
N 0
N cl

Pindolol Indometazin

H,CO



NMez

CH,CH,NH,
H3CHNO,SH,C
3 2 2 N
A\ ~g \
7N
N o o

N
H
Sumatriptan Almotriptan
/
o
/ \ -
N N—\ N
SO,NHMe /N

N\

N

H

Avitriptan

Sekil 2.6. Pindolol, Indometazin, Sumatriptan, Almotriptan ve Avitriptan’mn yapisi

Pindolol, yiiksek tansiyonda kullanilir ve kalp ritmini diizenler. Indometazin, agri
kesici ve ates digiiriicii olarak kullanilir. Almotriptan, agir migren ataklarinda
kullanilir. Sumatriptan ve Avitriptan, migren tedavilerinde kullanilan indol
tirevleridir (Humphrey, 2006; Feniuk, 1992; Ferreira, 1971).



2.2. indollerin Sentezi

Indol halkasmin pek cok fonksiyonel gruba sahip olarak kolay ve hizli bir sekilde
olusturulmas1 sentetik metotlar arasinda onceliklidir (Giir, 2017). Indollerin
sentezlenmesi icin gelistirilen  ¢esitli yontemler Sekil 2.6°da goriilmektedir

(Humphrey, 2006; Taber, 2011).

H
@[HJ ~

Fischer :)

Yontemi Kanematsu

Yon;eml l Yontemi
S

OO _ &
| N Van Leusen
Hemetsberger N Y ontemi

Yontemi / indol \
L,

H
Buchwald g\l{tfn Ltzegcu
Yontemi / ontemi
\ Madelung

Yontemi
Sekil 2.7. indol Sentez Ydntemleri (Taber ve Tirunahari, 2011)

Sundberg
Yontemi

2.2.1. Fischer indol sentezi

1883 yilinda Hermann Emil Fischer tarafindan gelistirilmistir (Sekil 2.8)
(Robinson,1969). Fenilhidrazinin uygun aldehit veya ketonla reaksiyona girmesiyle
ve asidik ortamda 1sitilmasiyla indol ve tiirevleri elde edilebilmektedir (Jiang, 2010;
Yilmaz, 2012). En eski ve en gilivenilir olan bu yontem Triptan smifi antimigren

ilaglarmin sentezi igin kullanilmaktadir (Y1lmaz, 2012; Kapti, 2013).



+

HoN

e ¥ H H
H
+ i L Ry =—— j"sz _—_— R
2
o]
HN Ry HN_ //( f)/E
NH, N

A NH
N R Ry SNH  °
fenilhidrazin aldehit/keton fenilhidrazon enamin imin
+
H
H+
Ra \ HN
NH HaN
R} Ry Rz
indol aminoasetal

Sekil 2.8. Fischer indol sentezi (R, R, aril veya alkil grubu)( Robinson, 1969)

2.2.2. Leimrruber-Batcho indol sentezi

Leimrruber-Batcho indol sentezi (Sekil 2.9), o-nitrotoluenden baslamaktadir. indol
ve tiirevlerini sentezlemek igin kullanilan bu yontem oldukga etkilidir ( Clark, 1984;
Batcho, 2003). Ozellikle ilag sanayinde kullanilmakta olan bu yoéntem ilk kez 1976

yilinda kullanilmis ve yiiksek verimle indol tiirevleri elde edilmistir (Yilmaz, 2012).

H3CO.__OCH,

Y /3 Raney-Ni
N NH,-NH,

@CHS /N\ (;(\/ (>j\>
H,O
NO, CNH NO, 2 N
Sekil 2.9. Leimrruber-Batcho Indol Sentezi

[lk o6nce 1,1-dimetoksi-N,N-dimetilmetanamin  ve  pirolidin  kullanilarak
nitrotoluenden enamin olusmakta ve daha sonra Raney nikeli ve hidrazin ile

indirgenme reaksiyonu tamamlanarak indol elde edilmektedir ( Maehr, 1981).
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Raney nikeli ve hidrazin ile tamamlanan reaksiyon, kalay kloriir, palladium karbon

ve hidrojen veya asetik asit ile de gergeklesebilir ( Ponticello, 1979).

2.2.3. Bartoli indol sentezi

Bu yonteme gore Sekil 2.10° da gorildiigl lizere, o-siibstitiie nitrobenzenin etil
magnezyum bromiir ile reaksiyona girmesiyle indol olusur (Gilchrist, 1998). Bartoli
indol sentezi mekanizmasi, Grignard reaktifleri tarafindan nitroarene bir dizi saldiri
ile baslar ve daha sonra bir aldehit ara {iriinii ile sonuglanir. Aldehit daha sonra hizli
bir sekilde yakinindaki azot atomu ile molekiil i¢i saldiriya ugrar ve ardindan
Grignard reaktifi ile miiteakip bir saldir1 gergeklesir. Son asamasi ile indol iiriinii
saglanir (Y1lmaz, 2012; Bartoli, 1989).

“-}
e
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XMQ\J ,_‘\
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XMg
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R

Sekil 2.10. Bartoli Indol Sentezi
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Bartoli indol sentez yontemi, mekanik agidan Fischer indol sentez yoOntemine

oldukca benzerlik gosterir (Joule, 2000).

2.2.4. Reissert indol sentezi

Reissert indol sentezine gore (Sekil 2.11) ( Joule, 2000), o-nitrotoluen ile dietil
okzalatin reaksiyonu sonucu etil o-nitrofenil piruvat olusmaktadir. Etil o-nitrofenil
piruvatin, asetik asit i¢indeki ¢inkoyla indirgenmesi, indol-2-karboksilik asiti verir.
Daha sonra indol-2-karboksilik asit 1sitilarak indol elde edilir (Y1lmaz, 2012; Noland,
1963).

(0]
O
OEt
CH 0 0 ISI
©: * dietil okzalat Zn @M — . @E\>
NaOEt NO, ACOH N OH N
Neg H H
o-nitrotoluen etil-o-nitrofenil piruvat indol-2-karboksilik asit indol

Sekil 2.11. Reissert indol sentezi

2.2.5. Fukuyama indol sentezi

Fukuyama indol sentezi (Sekil 2.12), tributilkalayhidrit ve azobisisobutironitril
(AIBN) kullanilarak alkentiyoanilinden, 2,3-disiibsititiic indoliin eldesi ile
gerceklesmektedir. Polisiibstitiie indollerin sentezi i¢in kullanilir (Yilmaz, 2012;

Yokoshima, 2002; Tokuyama, 1999).

R1
| Ry
S BuzSnH
)]\ | > Re
AIBN
N N
H 2 H

Sekil 2.12. Fukuyama Indol Sentezi (R, R; aril veya alkil grubu)
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2.2.6. Hemetsberger indol sentezi

Hemetsberger indol sentezine gore (Sekil 2.13) 3-aril-2-azidopropanoik esteri, indol-
2-karboksilik esterine dontismektedir (Gribble, 2000; Ranasinghe; 2013). Baslangi¢
maddelerini sentezlemek c¢ok gii¢ oldugu i¢in bu indol sentezi tercih edilen bir
reaksiyon degildir. Nitren ara riini tlzerinden gergeklestigi tahmin edilen

reaksiyonun mekanizmasi belirsizdir (Yilmaz, 2012; Gribble, 2000).

fe) O
N (0]
Y | TP | — A
Ny OR N OR

Sekil 2.13. Hemetsberger indol Sentezi

2.2.7. Bischler-Mohlau indol sentezi

Bischler-Mohlau indol sentezi (Sekil 2.14), a-klorketonlar veya a-bromketonlar ve

anilin kullanilarak indol tiirevlerini elde etmek i¢in kullanilir (Tiiziin, 2006: 511 ;

Nelson, 1958).

(0]
0 i
- _C. +
&I: + C|2 (Veya Brz) R CH-CI(Br) HCI (HBr)
7 ~ I
R (I:Hz R'
R'
R R R
= . + I @
O~ O — QO g™
- INlg - + .. C
CH—gr O N R N H NT
NH, : H R
R
R H R R
AE o, Ol 2 X
C @ _c H" N
N/l N | |
H R H H

(R1, Rz aril veya alkil grubu)

Sekil 2.14. Bischler-Mohlau Indol Sentezi
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Bu reaksiyonun verimi oldukga yiiksektir. Ornegin; 1,2-difenil indol bu ydntemle

%80 verimle elde edilebilir ( Tiiziin, 2006: 511).

2.2.8. Gassman indol sentezi

Bu yontem alkil anilinden, siibstitiic tiyometil indolleri elde etmek i¢in kullanilir
(Sekil 2.15) (Yilmaz, 2012; Gassman, 1973).

1)t-BuOCl
o S—CHg
2) MesQJ\
O, o O
NH 3) EtzN N
Rl Rl

Sekil 2.15. Gassman Indol Sentezi (Ry, R aril veya alkil grubu)

2.2.9. Larock indol sentezi

Larock indol sentezi (Sekil 2.16), o-haloanilinler ve alkinlerden indol elde etmek igin
kullanilan bir sentez yontemidir. Katalizér olarak paladyum (Il) asetat
kullanilmaktadir (Y1lmaz, 2012; Larock, 1998).

| R,—C=C—R3

Cr CIy=
NH Pd(OAC), g
R; 1

(R1, Rz, Ry aril veya alkil grubu)

Sekil 2.16. Larock Indol Sentezi
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2.2.10. Nenitzescu indol sentezi

Benzokinondan ve p-aminokrotonik esterlerden, 5-hidroksi indol tiirevlerinin elde
edilmesidir (Sekil 2.17) (Yilmaz, 2012; George, 1966).

(0]
o OR,
HO
0 | OR; N g,
+ _—
N
@ NH™ "R, \
(@] | R3
Rs

Sekil 2.17. Nenitzescu indol Sentezi (Ry, Rz, R3 aril veya alkil grubu)

2.2.11. Madelung indol sentezi

Madelung indol sentezi (Sekil 2.18), N-fenilamitlerden, siibstitiie veya siibstitiie
olmayan indollerin sentezlendigi bir kimyasal reaksiyondur. Bu reaksiyon giiglii bir
baz kullanilarak yiiksek sicaklikta gerceklesmektedir (Yilmaz, 2012; Houlihan,
1981).

Ry

——-
N R ISI
H

2

IZ/;U
i
By
N

(R1, R aril veya alkil grubu)

Sekil 2.18. Madelung indol Sentezi

2.2.12. Baeyer-Emmerling indol sentezi

1869 yilinda Adolf Von Baeyer ve A.Emmerling tarafindan bulunan Baeyer—
Emmerling indol sentezi (Sekil 2.19), o—nitrosinnamik asitten ve demir tozundan

indol elde etmekte kullanilan bir yontemdir (Y1lmaz, 2012; Foster, 1961).
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(0] O

0
\ OH e \ OH
— >
KOH ~OH N OH
NO, N N
H
-H,0

Sekil 2.19. Baeyer-Emmerling Indol Sentezi

2.2. Tiyadiazol Bilesikleri

Heterosiklik bilesik sinifi igerisinde olan tiyadiazol, iki azot bir kiikiirt atomu iceren
bes tyeli halka sistemidir (C,H;N,S). Tiyadiazol, dort izomerik bigimde
bulunmaktadir (Sekil 2.20). Bunlar 1,2,3- tiyadiazol; 1,2,5-tiyadiazol; 1,2,4-
tiyadiazol; 1,3,4-tiyadiazol seklindedir (Melenchuck, 2008).

S1 S1 1 1
5 [ \ 5 5 ’S 5 S
| N I N N n
N2 2 | N Y
N— y 2 /
4 N 4 4|\/ N~N
3 3 3 3

1,2,3-Tiyadiazol 1,2,4-Tiyadiazol 1,2,5-Tiyadiazol  1,3,4-Tiyadiazol

Sekil 2.20. Tiyadiazol izomerileri

Tiyadiazoller, biyolojik aktivitelerinden 6tiirii 6n plana ¢ikmis ve bu yonde c¢ok
sayida calisma gergeklestirilmistir. Ayrica, tarim, ilag, boya ve fotografik
materyallerde kullanim alani1 bulunmasiyla biiyiik dikkat c¢ekmistir (Bak, 1966;
Ebrahimi, 2010). Yapisinda bulunan elektron ¢ekici (-S) ve elektron verici (-CH=N)
gruplardan dolayi, kimyasal reaksiyonlara kars1 son derece reaktiftir (Anbazhagan,
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2015). Heterosiklik bilesiklerin kimyasi, organik kimya alaninda 6nemli arastirma

alanlarindan birisidir.

Dogal ya da sentetik farkli yapidaki heterosiklik bilesiklerin baginda gelen tiyadiazol
ve tiirevleri, farmakolojik ve teknolojik acidan son derece 6nem arz eden yapilar
olarak ozellikle son yillarda ilgi odagi haline gelmistir (Bondock, 2013; Nagesh,
2015). Bu  Dbilesik smifi, organik yari-iletkenler, foto-aktif ~malzemeler,
antioksidanlar, yakit katki malzemesi, sivi-lazerlerin aktif ortami i¢in malzeme
olarak, teknik-gida boyalar1 ve koruyucular gibi ¢ok sayida kullanim alanina sahiptir
(Melenchuck, 2008; Nastasa, 2017; Abraham,2017; Zarei, 2015; Dhahagani, 2014).
Ayrica tiyadiazol ve onlarin heterosiklik tlirevlerinin, antifungal, antibakteriyel,
antienflamatuar, antikonviilzan, antikanser, antihipertansif, anti-HIV, antitiiberkiiloz
vb. gesitli biyolojik aktivitelerinden dolay1 sentezleri devam etmektedir (Kadi, 2007;
Matysiak, 2007; Rostom, 2009; Kadi, 2010, Kumar, 2010; Siddiqui, 2011).

Tiyadiazoller ilag endiistrisinde de ¢ok onemlidirler. 1,3,4-tiyadiazoller bir¢ok alanda
genis uygulama alanlarina sahiptirler. 1,3,4-tiyadiazol iceren ilaglardan ticari olarak
bulunanlar; desaglybuzole, acetazolamide ve furidiazine (Sekil 2.21 )’dir (Bondock,
2013, Nagesh, 2015).

NH,
¥ N
N s. O H - \

\[( N\ / (O o N’N

o N XN i

. furidiazine
acetazolamide

desaglybuzole

Sekil 2.21. Desaglybuzole, acetazolamide ve furidiazine’in yapisi
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Ik uygulamalar1 siilfonamid ilaclar olan tiyadiazoller anti-bakteriyel olarak
eczacilikta kullanmilmistir. Daha sonraki kullanim alanlari; anti-timor ve anti-
inflamatuar reaktifler, pestisitler, boyarmaddeler, yaglama malzemesi ve analitik
reaktifler olarak siralanabilir (Kadi, 2007; Matysiak, 2007; Rostom, 2009; Kadi,
2010; Kumar, 2010; Siddiqui, 2011).

Badrani ve ekibi, bazi tiyadiazol tiirevlerini sentezleyerek (Sekil 2.22) (a, b, c, d), bu
bilesiklerin biyolojik aktivitelerini arastirmiglardir. 1,3,4-tiyadiazol halkas1 igceren
bilesiklerin anti-bakteriyel, anti-mikotik, anti-tiiberkiiler, anti-parkinson, anti-kanser,

anti-enflamatuar, anti-konvulsan, antifungal etkileri ¢alisilmistir (Al-Badrani, 2009).

I
NHC SNH,

N-N O $
@—cu;s—{ )LNHC—L"HZSL'—W@
s R

(@) (b)

N—M
L‘H:S—&Sﬁ—N =CH‘®_‘4H c|[35~£_r‘§~ml;
Q-

Y Y

(©) (d)

Sekil 2.22. Badrani ve ekibi tarafindan sentezlenen bilesiklerin yapisi

Ayrica tiyadiazoller, zirai bocek ilaci, antidepresif reaktif ve antipsikotik reaktif gibi

genis ¢esitli uygulama alanlarindan dolay1 dikkat ¢cekmektedir (Al-Badrani, 2009).

1,3,4-Tiyadiazol bilesiklerinin genel sentezine ait onerilen reaksiyon Sekil 2.23’te
goriilmektedir (Hu, 2014).
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o R N
N-N P reA cHR,
R1/QS)§ R» Karbon tiirevleri /{ &\

R>
1,3 4-tiyadiazolyum tuz RTS8
,3,4-tiyadiazolyum tuzu T (o)n=0-2
\ e - Silfir tirevleri
.~ @ "~
HN—NH STy T 7
R1/<S)\R2 ‘\\ ,/Nu N—N \ N_N

1.3.4-tivadiazolidin

N—NH \ F ,
/( )\ N 134dtiyadizol \ N—N
R1 S R2 . R1/(O»\R2

1.34-tivadiazolin / l \ 1,3.4-oksadiazol

Makroslik veya polimer

Heterosiklik tiirevleri Metal kompleksler

Sekil 2.23. 1,3,4-Tiyadiazol bilesiklerinin sentez reaksiyonu
2.3. Schiff Bazlan

Schiff bazlari, Alman kimyager olan Hugo Schiff (1834-1915) tarafindan 1864’te
sentezlenmistir (Schiff, 1869; A.A.Maihub, 2018). Yapisinda -CH=N- (azometin
grup) bilesenlerinin oldugu bilinen Schiff bazlari, primer aminlerden ve aktif
karbonil gruplarindan olusur (Sinha, 2007; Shahabadi, 2010; Issaadi, 2011). Schiff
baz1 olusumu cogunlukla pH 4 ve 5 araliginda hizli olup, diisiik ve yliksek pH
degerlerinde yavas gerceklesmektedir. Onerilen mekanizma incelendiginde, en
onemli basamagin protonlanmis aminoalkoliin su kaybedip iminyum iyonuna
dontistiigli basamak oldugu goriilmektedir. Sekil 2.24° te goriilmekte olan tepkime
mekanizmasi incelendiginde su yorumlar yapilabilir; ilk olarak amin karbonil
grubuna katilir ve dipolar tetrahedral ara yapi olusur. Daha sonra azottan oksijene
molekiil i¢i proton nakliyle amino alkol meydana gelir. Diger basamakta oksijen

protonlanir, su molekiilii kaybolur ve iminyum iyonu meydana gelir. Son olarak ise
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iminyum iyonundan bir proton, suya transfer olarak imini meydana getirir ve

katalizor olan hidronyum iyonu tekrar olusur ( Solomons, 2014).

+

RN *

: N \__NH,— R NH — R H30
>c=0: +  HN— R e \c’\_,
:0 7 "OH
aldehit 1% amin Dipolar araiiriin Aminoalkol
Cx H,0 " om
— R T +H i N +
\» NH \C:N C=N + H30
J/ \bH / \R / \R
(QHe
Protonlanmis .1minyum Imin
aminoalkol fyonu

Sekil 2.24. Schiff baz1 olusum mekanizmasi

Schiff bazlarmin kondenzasyonunda, reaksiyon dengesi sulu kisma dogru kaymaya
yatkindir. Reaksiyon kosullarina bagl olarak tepkime geri doniislimlii bir denge
icerir. Bu nedenle kondenzasyonlar, genellikle suyun azeotrop teskil ettigi
coziiciilerde, destilasyon yoluyla ortamdan uzaklastirilarak yapilir. Aldehitler kadar

kolay olmasa da aldehitlere benzer olarak ketonlardan da Schiff bazlar1 elde edilebilir

(Gupta, 2008).

Schiff bazlar1 biyomolekiillerin 6nemli bir sinift olup, olduk¢a genis bir biyolojik
aktiviteye sahiptirler. Antibakteriyal, antifungal, antiproliferatif, antienflamatuar,
antimalaryal, antipyretic ve antiviral ozelliklerinden dolayr pek ¢ok ilag etken
maddesi olarak kullanilmaktadirlar (Ebrahimi, 2013; Sinha 2008; Lamie, 2016;
Sztanke, 2012; Radanovic, 2018; Kumar, 2015; Ozkmali, 2018; Maihub, 2018;
Khan, 2017). Sekil 2.25’te goriilen nitrofurantion, nifurtoinol (antibakteriyal),
nifuroxazide ve nifurzide (topical antibakteriyal), nitrofurazone ve furazolidone
(antibakteriyal wve antiprotozoal), nifuratel (antibakteriyal, antiprotozoal ve
antifungal), nifurtimox (antiprotozoal) tipta yaygin olarak kullanilan Schiff bazi
yapisindaki ilaglar arasindadir (Sztanke, 2013).
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Sekil 2.25. Ilac olarak kullanilan bazi Schiff bazlar

Ebrahimi ve grubu tarafindan indol-3-karboksialdehit tiirevli Schiff bazlari (a, b, c, d,
e, f) elde edilmis ve daha sonra Sekil 2.26’da kimyasal yapilar1 gériilmekte olan
stilfanilamid, siilfadiazin, siilfamerazin, siilfametoksiazot, siilfametoksipiridazin ve

siilfaasetamit igeren c¢esitli siilfo ilaglar1 elde edilmistir (Ebrahimi, 2013).

Schiff bazlarinin katalizor, polimer stabilizorii, organik sentezlerde ara iirlinler ve
boyar madde pigmenti olarak pek ¢ok kullanim alan1 vardir (Ebrahimi, 2013). Ayrica
Schiff bazlar1 kanser tedavisinde kullanilan kemoterapi ilaglarinin iiretiminde de
biiyiilk 6nem tasimaktadir. Bu nedenle biyolojik ve yapisal dnemlerinden dolayi

tizerinde ¢ok calisilan bilesiklerdendir.
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Sekil 2.26. indol-3-karboksialdehitten elde edilen siilfa grubu ilaglar

Aminler ve amino asitlerin 1H-indol-3-karboksialdehit ile kondenzasyon tepkimesi
sonucu elde edilen -CH= N- (azometin grubu) yapist ile Schiff bazlari, kanser hiicresi
ve bakteriyostatik etkilere karsi hiicreye toksik sekilde etki edip hiicreyi dldiiren
aktivitelerinin kesfinden bu yana biiyiik ilgi gormiistiir (Chen, 2013).

Chen ve arkadaglari tarafindan yapilan ¢alismada (Sekil 2.27), Schiff bazlar1, indoller
ve nanopartikiillerin belirtilen 6zelliklerine dayanarak, indol konjuge nanosilika ve
manyetik FeO.Fe,O3 nanopartikiilleri elde edilmistir. Bdylece, siradan kanser
Onleyici bilesiklerin kanser ve saglikli hiicreleri ayirt edememesinin Oniine
gecilmistir. Kanser tedavisinde kullanilan ilaglarin terapotik indeksini iyilestirmek
amaciyla, timor hedefli ilaglar gelistirmek {izere c¢alismalar yapmislardir (Chen,
2014).



22

““LE indolal ™ Tonic liquids kag -
M, m‘”"‘\

. 0
SlOz@NHz SiOz@indol-IL
or Fe;04@indol-IL

or Fe;0O4 nanoparticles pH3

O0=C
indolal——— Ionic liquid ﬁ_ﬂ PF¢
N
L~

CHy

—N=C
- < —_—

Sekil 2.27. Chen ve ark. tarafindan elde edilen nanopartikiiller

Bunlarin yani sira Schiff bazlarinin korozyon 6nleyici, iyon segici elekrot yapimi,
katyon tasiyici, boya sanayi gibi kullanim alanlar1 da bulunmaktadir (Golcu, 2005;
Silva, 2011; Rehman, 2004). Benzer sekilde indol tiirevlerinin de, CNS (Merkezi
Sinir Sistemi) depresan, antikanser, antibiyotik, antihistaminik, antikonviilsan vb

cesitli biyolojik aktiviteler i¢in kullanildigi bilinmektedir (Sinha, 2008).

Sinha ve arkadaslari, aminoasitler, mono/disakkaritler ve vitaminlerin yiiksek hiicre
zar1 gecirgenligi 6zelliginden yararlanarak kanser tedavisinde etkili Schiff baz1 elde
etmislerdir. Elde ettikleri bilesiklerin spektral analiz sonuglari Cizelge 2.1.°de
verilmistir. Schiff bazlarinin ve indol tiirevlerinin belirtilen 6zelliklerine dayanarak,
elde ettikleri Dbilesiklerin sentezini ve spektroskopik karakterizasyonunu
yapmislardir. Daha sonra 99mTc ile etiketleyip tiimor goriintiilerini incelemislerdir
(Sekil 2.28) (Sinha, 2008). Etiketleme isleminden sonra timor goriintiisiinde

kiigiilme tespit etmislerdir.
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Sekil 2.28. Etiketleme islemi Oncesi ve sonrasi timor goriintiisii

Cizelge 2.1. Sinha ve ark. tarafindan elde edilen bazi Schiff bazlarinin spektral analiz

sonuglari

Bilesik ismi

Spektral degerler

(1)

UV-vis: 280 nm; IR (KBr): 1423, 1576, 3258 cm'1;1H NMR (300
MHz, CDCly): & (ppm) 2.5 (t, 1H, CH), 2.6 (d, 2H, CH,),6.8-7.6 (m,
7H, ArH), 7.3 (d, J=8.1 Hz, 1H), 7.5 (s, 2H, CH,);*C NMR (DMSO-
de, ppm): 166 (C=N), 179.5, 69.2, 33.2; MS (EI):m/z (282), M+2Na"*
(328)

° OH/\gj
Nﬁﬂ“‘/ \ S
(2)

HO
5%
ho” ©

UV-vis: 235 nm; IR (KBr): 1123, 1390, 2695 cm'1;1H NMR (300
MHz, CDCls): & (ppm) 1.8, 2.3 (t, 2H, CH,), 2.4 (t, 1H, CH),7.2-7.7
(m, 5H, ArH), 7.2 (d, J=7.7 Hz, 1H), 7.6 (s, 1H, CH);*C NMR
(DMSO-dg, ppm): 162.3 (C=N), 68.4, 180.1, 28.2; MS (El):m/z (274),
M+ 3Na*(343)

3)

HO
7 o
OH

UV-vis: 235 nm; IR (KBr): 1145, 1468, 3392 cm'1;1H NMR (300
MHz, CDCls): & (ppm) 2.5 (d, 2H, CH,), 2.7 (t, 1H, CH),7.0-7.3 (d,
J=8.1 Hz, 1H), 7.4 (s, 1H, CH); *C NMR (DMSO-ds, ppm):169.2
(C=N), 180.0, 65.1, 38.5; MS (EI): m/z (260), M+ K* (337)
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Shahabadi ve arkadaslar tarafindan yapilan ¢alismada Schiff bazinin suda ¢6ziinen
kobalt (IT) kompleksinin DNA ile baglanma etkilesimleri incelenmistir (Sekil 2.29).
Schiff bazinin metal iyonlariyla komplekslesmesiyle, antikanser oOzelligin arttigi
sonucuna varilmistir. Ayrica Schiff bazinin DNA’ya baglanma egiliminin kobalt (11)
kompleksinden daha fazla oldugu tespit edilmistir (Hohnett, 1970; Hodnett,1972;
Shahabadi, 2010).

0
s O/ + 2(CIO,)
PPh} Lo PPh; 4
— N ol

Sekil 2.29. Schiff bazinin suda ¢dziinen kobalt (II) kompleksi

Lashgari ve arkadaslar1 tarafindan yapilan calismada, N,N'-1,3-Propilen-bis(3-
metoksi salisilidenimin)’ in (Sekil 2.30) yumusak ¢elik korozyonu iizerine siilfiirik
asit ortaminda inhibitor aktivitesi elektrokimyasal yontemler, IR spektroskopisi
(Sekil 2.31) (Cizelge 2.2) ve taramali elektron mikrografisi kullanilarak

arastirilmagstir.
Calismalar sonucunda ¢ogunlukla anodik olmak iizere karisik tipte iyi bir inhibitor

ozelligi gosterdigi ve ¢ok disli bir ligand olarak hareket ettigini tespit etmislerdir
(Lashgari, 2010).

Sekil 2.30. N,N'-1,3-Propilen-bis(3-metoksisalisilidenimin)’ in Schiff bazi kompleksi
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Sekil 2.31. Elde edilen kompleksin FT-IR spektrumu

Cizelge 2.2. Lashgari ve ark. tarafindan elde edilen ligandin FT-IR sonuglar1

Teorik FT-IR frekanslari

(cm™)
3363 (genis)

2930, 2857
1620
1250-1520 (genis)

1250-1520 (genis)

FT-IR frekanaslari (cm ™) Fonksiyonel grup
3435 OH
2930, 2854 C—H (alifatik ve aromatik)
1630 CN
1469 C-C
1262 Cc-O
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Hisaindee ve arkadaslar1 Schiff bazlarinin (Sekil 2.32) biyolojik sistemlerde bazi
uygulamalarda kilit rol aldigim1 ve diger bircok biyolojik etkisinin yaninda anti-

kanser ajan olarak da davrandigini belirtmislerdir (Hisaindee, 2015).

Ar

CHO oz

Ar: NH,, EtOH
Sekil 2.32. Hisaindee ve arkadaslarinin 6nerdigi reaksiyon tepkimesi

Vinayak ve arkadaslari ¢esitli aromatik ve heteroaromatik yapilar ile substitiie olmus

1,3,4-tiyadiazol halkasi i¢eren Schiff bazlarini sentezlemislerdir (Sekil 2.33).

0 0 o)
H,S0, /EtOH N -~  DMF/K,CO;
X OH Zas’ | ¢} | X 0
B . —
N Cl N Cl Fenol N O

\ LiOH/THF
~N _
I\} A\ 7R . I\} I\{>\ OH
s N Aldehit/ AcOH A NH,  Tiyosemikarbazit @igo
- -
N/ 0 Etanol/ Reflux N/ 0 POCl, z

N (0]
R= Aromatik aldehit

Sekil 2.33. Vinayak ve ark tarafindan sentezlenen 1,3,4-tiyadiazol halkas1

igeren Schiff bazlarinin sentezi
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Elde ettikleri bilesiklerin gogiis kanseri hiicre ¢izgisine karst IC50 degeri sirasiyla
14.56 pg / mL ve 2.28 ug / mL olarak belirlemislerdir ve bilesiklerin meme kanseri

hiicre hatt1 tizerinde sitotoksik etkili oldugunu gézlemlemislerdir (Vinayak, 2013).

Zhang ve arkadaslar1 giiglii antitimor ajanlar gelistirmek igin 1,3,4-oksadiazol ve
1,3,4-tiyadiazol igeren Schiff bazi bulunduran bir dizi yeni hibrid molekiil
sentezleyerek (Sekil 2.34) bu maddelerin SMMC-7721, MCF-7 ve A549 kanser

hiicre hatlar1 tizerinde anti-timor aktivitelerini degerlendirmislerdir.

Bu calisma sonucunda, Sekil 2.34’te goriilen yapida 8k ve 8n gruplart bagli olan
bilesiklerin 6nemli aktivite gostermesine ragmen 8d grubu bagli olan bilesigin,
ozellikle 2.84 uM IC50 degeri ile SMMC-7721 hiicrelerine karst en iyi OnleyiCi
etkiyi gosterdigini belirtmislerdir (Zhang, 2014).

r N

2
& I
L
N\<\\ OH
R gruplart:

8k:-OCHjs, 8n:-NO,, 8d:-Cl

Sekil 2.34. 1,3,4-oksadiazol ve 1,3,4-tiyadiazol igeren Schiff bazlarinin molekiil
yapilari

Naskar ve arkadaslari tarafindan yapilan bir ¢alismada N-Benziliden-5-fenil-1,3,4-
tiyadiazol-2-aminden tiiretilen Schiff bazlar1 sentezlenmis, Ehrlich'in Ascites
karsinoma hiicreleri kullanilarak, Erkek Isvicre albino fareleri iizerinde anti-kanser
aktivitesi degerlendirilmistir. Sonu¢ olarak, 2-amino-5-aril-1,3,4-tiyadiazol tiirevli
Schiff bazlarmin ( Sekil 2.35) biyolojik olarak aktif oldugu ve yararli anti kanser
ajanlar haline geldigi sonucuna varmislardir. Ozellikle, (R1= p-OH, R2= p-Cl), ( R1=
0-OH, R2= p-N (CHj3),), ( R1= p-Cl, R2= 0-OH) ve ( Ri= p-Cl, R2= p-OH) siibstitiie
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gruplarma sahip bilesiklerin digerlerinden daha aktif olduklarina dikkat ¢ekmisglerdir
(Naskar, 2015).

Sekil 2.35. Naskar ve ark. tarafindan sentezlenen bilesiklerin genel yapisi

2.3.1. Schiff baz tepkimeleri
2.3.1.1. Imin bilesiklerinin hidrojenlenmesi

Imin bilesiklerine Nikel veya Pt katalizorliigiinde hidrojen katilmas: ile sekonder
aminler olusur (Sekil 2.36) (Karaca, 2010).

. \
C=NR Pt/Ni CH-NHR
H >
2

Sekil 2.36. Imin bilesiklerinden Schiff bazi olusumu

2.3.1.2. Wolf-Kishner indirgenmesi

Aldehit veya ketonun, hidrazin ve bir baz ile tepkimesiyle alkan olusur (Sekil 2.37)
(Karaca, 2010).

R R
/EO + H2N - NH2 e >:NNH2
H)R; -H,0 H) R
KOH
R\
N2 + /CH2
H) Ry

Sekil 2.37. Wolf-Kishner indirgenmesi
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2.3.1.3. Imin bilesiklerinin indirgenmesi
Imin bilesikleri sodyum siyanoborhidriir (NaBH3CN) ile indirgenir ve ikincil amin

olusur (Sekil 2.38) (Karaca, 2010).

N NaBH;CN N
/C:NR > /CH'NHR

Sekil 2.38. Imin bilesiklerinin indirgenmesi

2.3.2.Schiff bazi olusumunda pH’n etkisi

Schiff bazi olusum tepkimeleri katilma ve ayrilma tepkimesi olmak iizere iki
basamakta gerceklesmektedir. Bu nedenle azometin bilesiklerinin olusumu pH’ ya
bagimlidir. pH<3 oldugu zaman aminin tuzu meydana gelir. Azot lizerinde bulunan
eslesmemis elektron ¢iftini kaybettiginden dolay1 karbonil karbonuna baglanamaz.

Normal sartlarda hizli olmasi beklenen katilma basamagi yavas gerceklesir ve bu
basamak tepkime hizini belirler. Asitligin azalmasiyla meydana gelen karbokatyon,
karbonil grubunun elektrofilik giictinii artirir. Boylece birinci basamak (Sekil 2.39)
daha hizli, ikinci basamak ise daha yavas ilerler. Tepkimenin toplam hizinin en

yiiksek oldugu ve en uygun olan aralik pH 4-5 araligidir (Erdtman, 2010).

wi /i\
Bazik % — K

3 H3

R®

;Lm n
Néstral » ____/‘\ ___/i\ N \H/ + A
2 2 \

(|3H3 \CH3 H, |f/N\CH3

R I 1 P

L Ll
Asidik NH; % Y

CH H—=A H/N\(,

3
Sekil 2.39. Bazik,nétral ve asidik pH kosullarinda Schiff bazi olusumu igin genel

reaksiyon semalar1
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2.3.3. Spektroskopik ozellikler
2.3.3.1. Kirmuiz1 6tesi (Infrared) spektroskopisi

Kirmiz1 6tesi spektroskopisi yontemi ile, organik bilesiklerde bulunan fonksiyonel
gruplar, farkli dalga boylarinda 1s1k absorpsiyonu yaptiklari ig¢in, molekiillerin
titresimlerinin veya enerji seviyelerinin bagka bir enerji seviyesine gecisindeki

degisimleri gézlemleyerek fonksiyonel gruplar belirlenir (Erdik, 2008).

Karaca ve arkadaslari, yaptiklar ¢alismalar sonucu, elde ettikleri Schiff bazlarina ait
FT-IR spektrumlarinda (Sekil 2.40) -CH=N- gerilme titresimlerini, aromatik C-H ve
alifatik C-H gerilme titresimlerini, C=O gerilme titresimi ile C-O-C simetrik ve
asimetrik gerilme titresimlerini incelemislerdir. Elde ettikleri bilesigin IR spektrumu
incelendiginde C=0 gerilme titresimini 1730 cm™ *de, azometin grubuna ait CH=N

gerilme titresimini keskin bir pik halinde 1603 cm™ tespit etmislerdir (Karaca, 2018).

Zayif pikler halinde gozlenen aromatik C-H gerilme titresimleri ile alifatik C-H
gerilme titresimleri 2990-2850 cm™ ’de, aromatik C-H gerilme titresimlerinin bir
kismi ise 1033 ve 1038 cm™ ’de keskin pikler halinde goriilmiistiir. C-O-C simetrik
gerilme titresimi 1221 ecm™ *de, C-O-C asimetrik gerilme titresimi 1175 cm™ *de

gozlenmistir (Karaca, 2018).

100

., /—W—\,WM ﬁ
20 4 Aromatik ve Alifatik
-CH
70 4
60 4
50 4 Aromatik
=N CH
c=0 C-0-C asimetrik
40 gerlme
30 C-0-C simetrik
4000 3300 3000 2500 2000 1500 1000 500

Sekil 2.40. Karaca ve ekibi tarafindan elde edilen Schiff bazina ait FT-IR spektrumu
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Ozknali ve arkadaslari tarafindan elde edilen Schiff bazlarna ait FT-IR spektrumlari
(Sekil 2.41) incelendiginde, -NH, gruplarina ait asimetrik ve simetrik gerilme
piklerini 3415 cm™ ve 3257 cm™ de cift digli pik seklinde gézlemlemislerdir,
Aromatik (=CH-) ve alifatik (-CH3) gruplara ait gerilme pikleri sirasiyla, 3107-3055
cm™ ve 2918-2848 cm™ de tespit edilmistir.

Imin grubuna ait gerilme titresimleri 1655-1604 cm? de kuvvetli pik seklinde
goriilmiistiir (Ozkmali, 2018).

8 ‘ngw\/\ ,/M,,,,\v_ x”l’}‘

- 7y
B .

70
L

60
1

50
[+ Y
[}
\
rpt
e

Transmittance [%)
30 40
1 1

20
1

T T T T T T T
3500 3000 2500 2000 1500 1000 500
Wavenumber cm-1

Sekil 2.41. Ozkinali ve ekibi tarafindan elde edilen Schiff bazlarindan birine ait
FT-IR spektrumu

Ebrahimi ve arkadaslari tarafindan elde edilen Schiff bazlarina (Sekil 2.42) ait FT-IR
spektrumlari incelendiginde, azometin grubuna ait piklerin 1653-1636 cm™ de
kuvvetli bant seklinde geldigi goriilmiistir. 1720cm™ ve 3300 cm™ de sirasiyla
karbonil ve NH; bantlarinin gézlenmemesi ile, indol-3-karboksialdehit ve siilfa

grubunun 1:1 mol oraninda kondenze oldugunu tespit etmislerdir.

Biitlin bilesiklerin IR spektrumlarinda iki pik gozlenmistir. Birinci pikin 1376-1228
cm™ bolgesi icerisinde gdzlenen kuvvetli asimetrik O=S=0 gerilme bantina karsilik
geldigi, ikinci pikin ise 1163-1136 cm™ bolgesinde simetrik O=S=0 gerilme bantina
karsilik geldigini belirtmislerdir (Ebrahimi, 2013).



32

Comp.| R

ISN —NH,

" ISPY
R—SO—NH,*' :_
l! N ISD -HN—<\ />
N
N—
ISM _ HN\<
o H
i N \NQ
R—S N=—C
“ N\o CHJ
/ ISMT -y’
=
N
H N—N
ISM - Huvocn,
IA L

Sekil 2.42. Ebrahimi ve ekibinin elde ettigi bilesiklerin yapisi

Chen ve arkadaslar tarafindan elde edilen indol-3-karboksialdehit tiirevli bilesiklerin
(Sekil 2.43) FT-IR spektrumlar incelendiginde, C=0 ikili baginda ait piki 1706 cm™
de, CH=N bagmna ait pikleri 1632 cm™ ve 1634 cm™ de, C=C ikili bagna ait pikleri
de 1458 cm™ de gozlemlemisglerdir (Chen, 2014).

O, ..CH
c 3

0)

N

=

Sekil 2.43. Chen ve ark. tarafindan elde edilen bilesigin yapisi

Muglu ve arkadaslan tarafindan elde edilen 1,3,4-tiyadiazol tiirevli bilesiklerin FT-
IR spektumlari incelendiginde (Sekil 2.44), N-H gerilme titresimleri 3285-3128 cm™
de, aromatik C-H gerilme titresimleri 3095-2998 cm™ de, alifatik C-H gerilme
titresimleri 2981-2834 cm™ de, C=C gerilmeleri 1625-1598 cm™ de, tiyadiazol
halkasina ait CH=N gerilmeleri 1586-1542 cm™ de, C-S-C gerilmeleri 700-681 cm™
de ve C-O-C titresimleri 1146-1073 cm™ de gozlemlenmistir (Muglu, 2018).
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Sekil 2.44. Muglu ve arkadaglari tarafindan elde edilen bilesiklerden birine ait FT-IR

spektrumu

Giir ve arkadaslar1 tarafindan elde edilen 1,3,4-tiyadiazol tiirevli bilesiklerin (Sekil
2.45) FT-IR spektrumlar1 incelendiginde, N-H gerilme ve egilme titresimlerinden
kaynaklanan genis bantlar sirasiyla, 3265-3164 cm™ ve 1508-1475 cm™ de
gbzlemlenmistir. Aromatik C-H gerilme titresimleri 3013-3066 cm™ de kiiciik pik
seklinde goriiliirken, alifatik gerilme titresimleri 3009-2812 cm™ de tespit edilmistir.
Tiyadiazol halkasinda bulunan -CH=N- gerilme titresimlerine ait pikler 1654-1555

cm™ de gbzlemlenmistir (Giir, 2017).

Ar: 2- 3- 4-metoksifenol-,benzil-,2-,4-metoksifenol-
JA-nitrofenol-,2-klorofenol-,2,4-diklorofenol-

Sekil 2.45. Giir ve arkadaslarinin elde ettikleri bilesiklerin genel formiilii
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2.3.3.2. Goriniir bolge- mor otesi (UV-VIS) spektroskopisi (elektronik spektroskopi)

Organik bilesiklerin genel yapis1 hakkinda bilgi veren bir diger spektroskopi yontemi
UV-VIS spektroskopisidir. Tiim organik bilesikler 160- 400 nm araliginda mor 6tesi,
400-780 nm araliginda ise goriiniir bolge 1s1masin1 sogururlar (Erdik, 2008). Organik
molekiillerde dort cesit elektronik gecis gorilmektedir. Bunlar, c—oc*, n—c*,
n—n*ve n—n*dir. Ligandlarda n—n*, n— ©n* gecisleri gézlenmekte, metallerde
d—d gecisleri gozlenmekte ve liganddan metale ylk transfer gegisleri

gozlenmektedir (Erdik, 2008).

Schiff bazlarinin UV-VIS spektrumlarinda azometin veya imin grubunun n—m*
gecisine ait absorpsiyon pikleri ultra viyole bolgede 200-300 nm araliginda
gozlenmektedir (Ozsen, 2010).

Kumar ve arkadaglar tarafindan sentezlenen Schiff bazlari (Sekil 2.46) ve metal
komplekslerinin UV-VIS spektrumlarinda (Sekil 2.47) Schiff bazlarinin CH=N
grubuna ait T—n* gegisine ait absorpsiyon pikleri 256-257 nm de tespit edilmistir

(Kumar, 2016).
N
H

Sekil 2.46. Kumar ve ekibi tarafindan elde edilen bilesik
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Sekil 2.47. Kumar ve arkadaslar tarafindan elde edilen Schiff baz1 ve metal

komplekslerinin UV-VIS spektrumlari
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Asiri ve arkadaglari tarafindan yapilan c¢alismada Schiff bazlart ve bazi metal
kompleksleri (Sekil 2.48) sentezlenmistir. Schiff bazlar1 ve metal komplekslerinin
UV-VIS spektrumlarinda diisiik ve yiiksek dalga boylar1 olmak {iizere iki bant
gozlemlenmisir. Diisiikk dalga boyunda aromatik halkadan kaynaklanan n—n* |
yiiksek dalga boyunda ise azometin yada karbonil veya her ikisinden kaynaklanan

n—7n* gegislerinin varhigi tespit edilmistir (Asiri, 2013).

- L
ONa”~ ~0 OH
Sekil 2.48. Asiri ve ekibi tarafindan elde edilen Schiff bazi

Cizelge 2.3. Metal kompleksleri ve Schiff bazina ait UV degerleri

Bilesikler A maks (nm)
1 L-1 222,272,392
2 L-1 Cu(ll) kompleks 250,368,602
3 L-1 Pd(Il) kompleks 224,278,380
4 L-1 Pt(1l) kompleks 278,346

2.3.3.3. Niikleer manyetik rezonans (NMR) spektroskopisi

Schiff bazlarimin *H-NMR spektumlar1 incelendiginde, azometin protonuna ait olan
pike dikkat edilmesi gerekmektedir. imin protonuna ait pik diisiik alanda tekli pik
olarak gozlenir ve kimyasal kayma degeri (5, ppm) yapiya bagli olan aromatik
gruplardan daha yiiksektir. Azometin grubuna ait olan pik genellikle 8-9 ppm

araliginda goriilmektedir.

A.M. Asiri ve ekibinin yapmis oldugu calisma sonucu elde edilen bilesiklerin h-
NMR spektrumu incelendiginde, azometin (-CH=N-) protonlarin1 8,69-9,79 ppm’de
keskin singlet bir pik olarak gozlemlemislerdir. 6,37-8,46 ppm araliginda aromatik
halkadan kaynaklanan pikleri ¢oklu pikler seklinde tespit etmislerdir (Asiri, 2013).
BC-NMR spektrumunu incelediklerinde ise, 111,00-119,94 ppm araliginda aromatik
karbon atomlarmi, 125,15-131,21 ppm araliginda da azometin karbon atomlarini
belirlemislerdir (Asiri, 2013).
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Lamie ve arkadagslar1 tarafindan sentezlenen indol tiirevli Schiff bazlarinin (Sekil
2.49) 'H-NMR spektrumu incelendiginde, CH=N protonlar1 her iki bilesik icin
sirasiyla 7,86 ve 8,03 ppm’ de tekli pik olarak gézlemlenmistir. Yapida bulunan N-H
protonuna ait tekli pikler sirasiyla 11,61 ve 11,99 ppm’ de DO ile yapilan exchange

(yer degistirme) sonucunda belirlenmistir (Lamie, 2016).

Lamie ve arkadaslari sentezledikleri indol tiirevli Schiff bazlarmimn **C-NMR
spektrumlari incelendiginde ise, CH=N grubuna ait karbon atomlar1 sirasiyla 152,83

ppm vel55,32 ppm’de tespit edilmistir (Lamie, 2016).

3a&b

3a,Ar=1,2,4-triazol-4-il
3b,Ar=fenazon-4-il

Sekil 2.49. Lamie ve ark. tarafindan sentezlenen Schiff bazi

Ozkinali ve arkadaslari tarafindan sentezlenen bilesiklerin *H-NMR spektrumu
(Sekil 2.50) incelendiginde, 8,36-8,01 ppm’ de imin protonlarina ait tekli pikler
gdzlemlenmistir. Elde edilen azo-imin bilesiginin *H-NMR spektrumunda sadece bir
amino grubunun bulundugu ve 9,41-9,35 ppm’de goriilen amino protonlarinin

pikleriyle Schiff bazinin olustugu anlasilmaktadir.

BC-NMR spektrumlari (Sekil 2.51) incelendiginde ise, 167,09-159,93 ppm’ de imin
karbonuna ait pikler literature uygun olarak gdzlemlenmistir. Aromatik karbon
atomlar1 benzer bolgelerden dolayr iist iiste cakisik olarak 157,58-114,99 ppm
araliginda tespit edilmistir (Ozkmali, 2018).
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Sekil 2.50. Ozkinali ve arkadaslarinin elde ettikleri bilesigin *H-NMR spektrumu
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Sekil 2.51. Ozkinali ve arkadaslarinin elde ettikleri bilesigin BC-NMR spektrumu
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Giir ve arkadaslan tarafindan sentezlenen 1,3,4-tiyadiazol tiirevli bilesiklerin (Sekil
2.52) 'H-NMR spektrumu incelendiginde, -OCHg protonlarina ait pikler tekli pik
seklinde 3.39-3.76 ppm de, —CHj3 protonlarina ait tekli pikler 2.20-2.22 ppm de
gozlemlenmistir. Ayrica —CH; protonlarinin bulundugu bilesiklerde ti¢lii ve dortlii
pikler 3.25-3.60 ppm de tespit edilmistir. Aromatik protonlara ait pikler 6.61-9.36
ppm de gozlemlenmistir. 9.28-10.82 ppm de goriilen yayvan pikler ise yapida N-H
protonun varhigim kanitlamistir (Gtir, 2017). BC-NMR spektrumlari incelendiginde
ise, C-1 den gelen pik; 107.28-164.55 ppm de, C-2 den gelen pik; 111.53-163.23
ppm de, C-3 den gelen pik; 102.86-163.91 de ve C-4 den gelen pik ise 114.40-130.00

ppm de gozlemlenmistir.

5 N—N 12 5 6 13 12 5 6 12 \ N N Lg
'//:\7\1_.*( % '/Nﬁ\\ 11 o )’/\ I~ \ls_i/ ( \/ q
)@//l ,‘I 70878 9\:\/ ! { 1 \II_J\ 8 >“ 4 \\ fl _\r, 8 O\ /“
X3 2 0 o 3 2 0w
13
Compound ( I-[I-1T-V-VI-VII-VIII- Compound TV Compound XII
[X-X-XI)

Compound  C-1 c2 c-3 C-4 s -6 c7 cs c-9 10 c1 c1z 0 13 14
1 164.55 111.53 1195 123.46 121.10 128.64 152.96 162.55 148.86 128.96 133.12 129.87 56.19
n 107.28 163.23 102.86 128.90 109.49 141.20 160.00 161.55 15257 130.50 151.86 13261 5480
m 11863 11440 16391 11440 11863 12846 15069 15415 14812 13200 13487 13416 5505
v 128.91 127.15 127.79 127.15 12891 14181 170.68 156.25 14754 138.61 146.77 14565 5270
v 122.53 127.21 116.53 139.39 12520 13929 168.89 157.32 14547 131.30 144.96 14129 1844
vi 117.74 130.00 131.20 130.00 117.74 14131 157.19 166.51 14552 138.24 145.35 14495 2088
vil 121.26 125.25 115.69 128.52 124.00 14517 166.42 158.83 153.66 141.33 151.24 145.74
vl 116.27 135.97 120.08 135.97 116.27 145.15 159.19 166.48 157.86 141.85 156.43 145.86
IX 117.19 125.79 14077 125.79 117.19 145.19 160.26 165.38 147.85 141.54 147.17 14637
X 119.59 129.40 12641 129.40 119.59 14143 165.73 158.25 145.64 139.40 144.97 14417
X1 129.49 128.36 12767 123.27 124.16 14134 166.53 159.35 14585 136.47 145.18 145.00
X1l 12886 12918 12671 12918 12886 14111 17055 15585 14571 13954 14512 14490 3485 4674

Sekil 2.52. Giir ve arkadaslarinin elde ettiklerin bilesiklerin yapis1 ve BC-NMR

degerleri

Muglu ve arkadaslarinin sentezledikleri 1,3,4-tiyadiazol tiirevli bilesiklerin 'H-NMR
spektrumu (Sekil 2.53) incelendiginde, simetrik H1-H5 ve H2-H4 protonlari sirasiyla
7.32-6.77 ppm ve 7.34-7.25 ppm de ve H3 protonu da 7.24-6.92 ppm de
gbzlemlenmistir. -NH grubunun bagli oldugu benzen halkasinda yer alan H6-H10
protonlarina ait pikler sirasiyla, H6; 7.58-7.18 ppm; H7, 8.28-7.04 ppm; H8, 7.32-
6.76 ppm; H9, 8.28-7.04 ppm; H10, 7.58-6.88 ppm de tespit edilmistir. Alifatik
protonlar (H11-H13) ise H11 igli pik seklinde 4.26-3.82 ppm de, H12 ¢oklu pik
seklinde 2.40-2.11 ppm de, H13 protonuna ait pik ise ii¢lii pik seklinde ve 3.29-2.75
ppm de gozlemlenmistir (Muglu, 2018).
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Sekil 2.53. Muglu ve arkadaglariin elde ettikleri bilesigin 'H-NMR spektrumu

Muglu ve arkadagslarinin sentezledikleri 1,3,4-tiyadiazol tiirevli bilesiklerin BC-NMR
spektrumu (Sekil 2.54) incelendiginde, benzen halkasinda bulunan karbon atomlarina
(C1-C6) ait pikler; C1 ve CS5 sirastyla 113.00-120.91 ppm de, C2 ve C4 121.03-
130.85 ppm de, C6 158.34-168.50 ppm de ve C3 de 115.00-129.32 ppm de
gozlemlenmistir (Muglu, 2018).
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Sekil 2.54. Muglu ve arkadaglarinin elde ettikleri bilesigin BC-NMR spektrumu
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3. MATERYAL VE YONTEM
3.1. Materyal
3.1.1. Kullanilan kimyasal maddeler

Schiff bazlarmin sentezi igin kullanilan amin tiirevleri Kastamonu Universitesi
Organik Kimya Arastirma Laboratuvari’nda sentezlenmistir.

Schiff bazlarinin sentezinde ¢oziicii olarak; Toluene (Emplura, %99.0), asetik asit
(Merck, % 100), THF(Tetrahidrofuran) (Sigma Aldrich, %99.9) kullanilmstir.
Saflastirma isleminde Toluene (Emplura, %99.0) , THF (Sigma Aldrich, %99.9),
indol-3-karbaldehit (Sigma Aldrich, %97), indol-5-karbaldehit (Sigma Aldrich,
%97), ve saf su kullanilmistr.

Coziiniirliik testi i¢in; etilalkol (Sigma Aldrich, %99.7), metilalkol (Sigma Aldrich,
%99.8), aseton (Emplura, %=>99.0), THF (Sigma Aldrich, %99.9), kloroform
(Emparta, %99.0-99.4) ve DCM (Diklorometan) (Sigma Aldrich, %99.0)
kullanilmustir.

Ince tabaka kromatografisi ¢alismalar1 icin; etilalkol (Sigma Aldrich, %99.7),
metilalkol (Sigma Aldrich, %99.8), aseton (Emplura, %>99.0), THF (Sigma Aldrich,
%99.9), kloroform (Emparta, %99.0-99.4), DCM (Sigma Aldrich, %99.0), hekzan
(%>95), benzen (Emplura, %>99.5) kullanilmistir.

UV-VIS spektrumlarinin eldesinde; DCM (Sigma Aldrich, %99.0), THF (Emplura,
%99.0), metilalkol (Sigma Aldrich, %99.8) kullanilmistir.

NMR spektrumlarinin eldesinde; dg-DMSO( d&tero-dimetil siilfoksit) (Sigma
Aldrich, 9%99.9) kullanilmustir.

3.1.2. Kullanilan cihazlar

Baslangic maddeleri ve sentezlenen Schiff bazlarinin erime noktasini belirlemek
amaciyla Stuart Melting Point 30, dijital gostergeli erime noktasi tayini cihazi
kullanilmastir.

Sentezlenen Schiff bazlarinin UV-VIS spektrumlart Thermo Scientific Genesys 10S

markal1 spektrofotometresiyle alinmistir.
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Baslangi¢ maddeleri ve sentezlenen Schiff bazlarinin IR spektrumlari Thermo
Scientific Class1 Laser Product markali spektrofotometresiyle alinmustir.

'H-NMR 400 MHz / BC-NMR 100 MHz spektrumlar, ODTU Merkezi
Laboratuvari’nda Bruker Superconducting FT.NMR Spectrometer Avance TM 300
MHz WB spektrofotometre ile kaydedilmistir.

Elementel (C, H ve N) analizleri ODTU Merkezi Laboratuvari’nda Leco-CHNS-932
element analiz cihazi iizerinden gergeklestirilmistir.

Elde edilen Schiff bazlarindan ¢6ziiciiniin buharlastirilmas: i¢in IKA RV 3 V
ROTARY markali evaparator kullanilmagtir.

Baslangic maddelerinin ¢oziicii igerisinde ¢Ozlinmesini saglamak amaciyla
Wiseclean ultrasonic banyo kullanilmistir.

Isitma ve karistirma amaciyla Heidolph ve SCILOGEX MS-H-S markali 1siticili

manyetik karigtiricilar kullanilmistir.

3.2. Yontem
3.2.1. Sentez

Bu tez calismasinda, baslangi¢ bilesigi olarak 5 farkli amin grubu tasiyan 5-(2,5-
dimetoksistiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin,  5-(3,4-dimetoksistiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-
amin, 5-(2-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin,  5-(3-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-
amin, 5-(4-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin bilesikleri Kastamonu Universitesi
Organik Kimya Arastirma Laboratuvarinda sentezlenmistir. Baslangi¢ bilesiklerinin
sentezi su sekilde yapilmistir:

Sinnamik asit tiirevi (2,5-dimetoksi sinnamik asit, 3,4-dimetoksi sinnamik asit, 2-
nitro sinnamik asit, 3-nitro sinnamik asit, 4-nitro sinnamik asit) (0.01 mol),
tiyosemikarbazit (0.01 mol) ve POCI3 (0.03 mol; 5 mL), 100 mL'lik bir balona
konulmus ve 3 saat boyunca 90 ° C'de isitilmistir. Daha sonra karisim sogutulup
tizereine 50 mL soguk saf su eklenmistir. KOH ile noétrallestirilmistir. Olusan ¢okelti
vakumda siiziiliip, bol suyla yikandiktan sonra saflastirma, uygun ¢oziictiler
kullanilarak gergeklestirilmistir. Bilesiklerin genel sentez tepkimesi Sekil 3.1 'de

gosterilmistir.
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N-N

> %
/ \ i POCI3 )\
R/— Z COOH * NH/Z “NHNH, st // N NH,

R

R=2,5-OCHj3, 3,4-OCHjs, 2-NO, , 3-NO, , 4-NO,
Sekil 3.1. Baslangig bilesiklerinin genel sentez tepkimesi

Daha sonra elde edilen baslangig¢ bilesiklerinin indol-3-karboksialdehit ve indol-5-
karboksialdehit ile toluen varliginda 1:1,2 oraninda kondenzasyon reaksiyonu sonucu
10 farkli Schiff bazi ((8E)-N-((1H-indol-3-il)metilen)-5-(2,5-dimetokstiril)-1,3,4-
tiyadiazol-2-amin, (8E)-N-((1H-indol-3-il)metilen)-5-(3,4-dimetokstiril)-1,3,4-
tiyadiazol-2-amin, (8E)-N-((1H-indol-3-il)metilen)-5-(2-nitrostiril)-1,3,4-tiya-diazol-
2-amin, (8E)-N-((1H-indol-3-il)metilen)-5-(3-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin,
(8E)-N-((1H-indol-3-il)metilen)-5-(4-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin, (8E)-N-
((1H-indol-5-il)metilen)-5-(2,5-dimetokstiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin, (8E)-N-((1H-
indol-5-il)metilen)-5-(3,4-dimetokstiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin, (8E)-N-((1H-indol-
5-il)metilen)-5-(2-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin, (8E)-N-((1H-indol-5-
il)metilen)-5-(3-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin, (8E)-N-((1H-indol-5-il)meti-
len)-5-(4-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin) elde edilmistir. Elde edilen bilesiklerin

genel sentez tepkimesi Sekil 3.2 'de gosterilmistir.

i \
S pH=4-5 =
NH

R=2,5-OCHj , 3,4-OCHj; , 2-NO, , 3-NO, , 4-NO,

- Q_\_<N‘
R p refluks
pH=4-5
D
N
H

R= 2,5-OCH3 5 3,4-OCH3 5 2-N02 5 3-N02 5 4-N02

Sekil 3.2. indol-3-karboksialdehit ve indol-5-karboksialdehit ile gerceklesen

Schiff bazlarinin eldesi
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4. BULGULAR VE TARTISMA
4.1. Sentez Calismalari

4.1.1. (8E)-N-((1H-indol-3-il)metilen)-5-(2,5-dimetokstiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-
amin{5(E)-(2,5-dimetokstiril)-2-[3-(E)-(1H-indol)benziliden]-1,3,4-tiyadi-
azol} (6)

5-(2,5-dimetoksistiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin (1.0 g; 3.88 mmol) ve indol-3-
karboksialdehit (0.674 g; 4.65 mmol) 35 mL susuz toluen igerisinde ¢oziildii.
Cozeltiye 4 damla asetik asit damlatildi (ph=4-5) ve 72 saat refliikks (geri sogutucu
altinda kaynatma) yapildi. Reaksiyonun ilerleyisi ince tabaka kromatogrofisi (TLC)
ile kontrol edildi. Olusan firtin (Sekil 4.1) oda sicakliginda ¢oktiiriildii, daha sonra
yikand, siiztildi ve kurutuldu.

Verim: 0.98g; % 64.72, E.N. =156-157°C. IR (cm ") Umax: 3392 (-NH), 3042 (Ar-H),
2930, 2820 (alifatik, C-H), 1629 (-HC=N), 1611 (Tiyad. C=N-), 1576 (C=C), 1241,
1121 (C-0), 758 (C-S-C); 'H-NMR (300 MHz, DMSO-ds) & (ppm): 12.18 (bs, -
NH) 9.95 (s, 1H) (=CH, imin grup), 8.29 (d, J= 3.1 Hz, 1H), 8.13 (s, 1H), 8.10 (d,
J=6.8 Hz, 1H), 7.52 (d, J=1.7 Hz, 2H), 7.26 (t; J= 1.6 Hz, 2 H), 7.19 (s,1H), 6.98 (m,
1H ), 6.90 (m, 1H) (aromatik C-H), 3.78 (s, 3H, -OCHs), 3.75 (s, 3H, -OCHs) *C
NMR (75 MHz, dg-DMSO, ppm) 6= 164.90 (-CH=N), 153.77, 153.49, 151.74,
138.95, 137.76, 137.53, 129.36, 128.66, 125.68, 124.81, 124.59, 123.92, 122.59,
121.30, 118.63, 114.85, 112.36, 112.91 (C arom. - Ceitilenik.), 56.33, 56.01 (-OCHa)
Elemental analiz: (C;1H18N4O,S): teorik (%):C, 64.60; H, 4.65; N, 14.35; deneysel
(%): C,64.57; H,4.67; N,14.32 Rf: (DCM: MeOH %1 lik; 0,714)

OCH,

\ /N\ N g refluks
o+ _refluks — H.co STONTN
HsCO 87 “NH, \ pH=4-5 NH

Sekil 4.1. ((8E)-N-((1H-indol-3-il)metilen)-5-(2,5-dimetokstiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-
amin eldesi
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4.1.2. (8E)-N-((1H-indol-3-il)metilen)-5-(3,4-dimetokstiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-
amin {5 (E)-(3,4-dimetokstiril)-2-[3-(E)-(1H-indol)benziliden]-1,3,4-
tiyadiazol} (7)

5-(3,4-dimetokstiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin (1.0 g; 3.87 mmol) ve indol-3-kar-
boksialdehit (0.674 g; 4.65 mmol) 40 mL susuz toluen igerisinde ¢Oziildii. Sentez
Boliim 4.1.1.°e benzer sekilde gergeklestirildi (Sekil 4.2).

Verim: 1.13g; % 74.63; E.N.= 249-250 °C

IR (cm™) vmax: 3361 (-NH), 3084 (Ar-H), 2932, 2834 (alifatik, C-H), 1628 (-C=N),
1594 (Thiad. C=N-), 1577 (C=C), 1241, 136 (C-0), 797 (C-S-C)

'H-NMR (300 MHz, DMSO-ds) & (ppm): 12.13 (bs, -NH) 9.95 (s, 1H) (=CH, imin
grup), 8.35 (s, 1H), 8.29 (d, J= 3.1 Hz, 1H), 8.11 (d, J=8.1 Hz, 1H), 7.52 (d, J=7.9
Hz, 1H), 7.46 (d, J= 8.4 Hz, 1 H), 7.48 (s,1H), 7.43-7.36 8m, 2H), 7.25 (d, J= 5.0 Hz,
2H), 7.01-6.95 (m, 2H) (aromatik C-H ve —-CH=CH-), 3.85 (s, 3H, -OCH3), 3.80 (s,
3H, -OCHj,)

B3C NMR (75 MHz, dg-DMSO, ppm) 8= 164.88 (-CH=N), 151.52, 150.53, 149.55,
138.88, 138.02, 137.49, 129.33, 128.63, 126.37, 124.97, 124.56, 124.27, 123.93,
122.60, 121.30, 118.63, 114.88, 112.89 (C arom. - Chktitenik), 56.02 (-OCH3)

Elemental analiz: (C,1H1gN4O,S): teorik (%):C, 64.60; H, 4.65; N, 14.35; deneysel
(%):C, 64.61; H, 4.63; N, 14.34

Rf: (DCM: MeOH %1 lik; 0,428)

H3CO

HsCO
H5CO
(0] 3 \ N\N
HsCO R C \_¢
3 4©_\\_</N N Hu  refluks S//k
e T \ N=
NH

2 NH

Sekil 4.2. (8E)-N-((1H-indol-3-il)metilen)-5-(3,4-dimetokstiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-

amin eldesi
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4.1.3. (8E)-N-((1H-indol-3-il)metilen)-5-(2-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin
{5 (E)-(2-nitrostiril)-2-[3-(E)-(1H-indol)benziliden]-1,3,4-tiyadiazol} (8)

5-(2-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin (1.25 g; 5.08 mmol) ve indol-3-karboksi-
aldehit (0.885 g; 6.09 mmol) 40 mL toluen igerisinde ¢oziildii. Sentez Boliim 4.1.1.%¢
benzer sekilde gerceklestirildi (Sekil 4.3).

Verim: 1.21g; % 63.22; E.N.= 232-233°C

IR (cm™) vmax: 3156 (-NH), 3049 (Ar-H), 1602 (-C=N), 1596 (Thiad. C=N-), 1577
(C=C), 1521, 1394 (-NO,), 741 (C-S-C)

'H-NMR (300 MHz, DMSO-dg) & (ppm): 12.36 (bs, -NH) 9.94 (s, 1H) (=CH, imin
grup), 8.36 (s, 1H), 8.29 (s, 1H), 8.08 (m, 1H), 7.98 (m, 1H), 7.80 (m, 1H), 7.61
(m,2H), 7.60 (m, 1H),7.51 (d, J=7.9 Hz, 1H), 7.32 (m, 1 H) ,7.21 (m, 1H) (aromatik
C-H ve -CH=CH)

13C NMR (75 MHz, de-DMSO, ppm) 5= 164.08 (-CH=N), 156.48, 148.38, 138.08,
137.49, 134.30, 132.48, 131.03, 130.58, 129.10, 125.31, 124.97, 124.45, 124.02,
122.54, 121.28, 118.59, 114.87, 112.80 (C arom. - Ceitenix)

Elemental analiz: (C19H13N50,S): teorik (%):C, 60.79; H, 3.49; N, 18.66; deneysel

(%): C, 60.80; H,3.46; N, 18.85
Rf: (DCM: MeOH %1 lik; 0,535)

NO,
0 \_ N
\ /N\ N g refluks SJ\N/
o -
S |

pH=4-5

NH, N
H

Sekil 4.3. (8E)-N-((1H-indol-3-il)metilen)-5-(2-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin
eldesi
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4.1.4. (8E)-N-((1H-indol-3-il)metilen)-5-(3-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin {5
(E)-(3-nitrostiril)-2-[3-(E)-(1H-indol)benziliden]-1,3,4-tiyadiazol} (9)

5-(3-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin (0.5 g; 2.03 mmol) ve indol-3-karboksi-
aldehit (0.354 g; 244 mmol) 35 mL toluen igerisinde ¢6ziildii. Sentez Boliim 4.1.1.%¢
benzer sekilde gerceklestirildi (Sekil 4.4).

Verim: 0.585¢; % 76.85; E.N.= 213-214 °C

IR (cm™) vma: 3249 (-NH), 3091 (Ar-H), 1630 (-C=N), 1595 (Thiad. C=N-), 1576
(C=C), 1521, 1351 (-NO,), 732 (C-S-C)

'H-NMR (300 MHz, DMSO-dg) & (ppm): 12.42 (bs, -NH) 9.93 (s, 1H) (=CH, imin
grup), 8.37 (s, 1H), 8.24-8.08 (m, 3H), 7.76 (s, 1H), 7.70-7.62 (m, 2H), 7.31-7.17 (m,
2H) (aromatik C-H ve —-CH=CH)

3C NMR (75 MHz, dg-DMSO, ppm) 5= 164.74 (-CH=N), 156.71, 148.78, 138.99,
138.38, 138.07, 137.74, 137.52, 133.60, 130.77, 128.67, 124.95, 124.56, 123.92,
122.59, 121.28, 118.60, 114.92, 112.90 (C arom. - Cetitenik)

Elemental analiz: (C19H13N50,S): teorik (%):C, 60.79; H, 3.49; N, 18.66; deneysel

(%):C, 60.76; H, 3.47; N, 18.63
Rf: (DCM: MeOH %1 lik; 0,400)

O,N >:
) \ N‘N
N. Z
©_\\_</ /,IZ + QE)LH refluks S/KN_
NH

pH= 4-5 -

Sekil 4.4. (8E)-N-((1H-indol-3-il)metilen)-5-(3-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin

eldesi
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4.1.5. (8E)-N-((1H-indol-3-il)metilen)-5-(4-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin {5
(E)-(4-nitrostiril)-2-[3-(E)-(1H-indol)benziliden]-1,3,4-tiyadiazol} (10)

5-(4-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin (1.0 g; 4.06 mmol) ve indol-3-karboksi-
aldehit (0.707 g; 4.87 mmol) 35 mL toluen igerisinde ¢oziildii. Sentez Boliim 4.1.1.%¢
benzer sekilde gerceklestirildi (Sekil 4.5).

Verim: 1.03 g; % 67.54; E.N.= 250-251 °C
IR (cm™) vma: 3281 (-NH), 3151 (Ar-H), 1633 (-C=N), 1593 (Thiad. C=N-), 1571
(C=C), 1509, 1338 (-NO,), 745 (C-S-C)

'H-NMR (300 MHz, DMSO-ds) 5 (ppm): 12.18 (bs, -NH) 9.93 (s, 1H) (=CH, imin
grup), 8.28 (d, J=3.2 Hz, 2H), 8.21 (d, J= 8.8 Hz, 2H), 8.09 (d, J= 6.8 Hz, 1H), 7.92
(d, J= 8.8 Hz, 1H), 7.59 (s, 1H), 7.51 (dd, J=6.8 Hz, 1.3 Hz, 1H), 7.28 (d, J=1.5 Hz,
1H), 7.23 (d, J=1.9 Hz, 1H), 7.21 (d, J= 1.8 Hz, 1H) (aromatik C-H ve ~CH=CH)

3C NMR (75 MHz, de-DMSO, ppm) 5= 163.65 (-CH=N), 156.30, 147.75, 147.22,
143.04, 142.44, 138.83, 137.38, 135.19, 132.54, 129.43, 128.36, 124.57, 123.91,
12258, 12128, 11861, 11496, 11289 (C Arom. = CEt||en|k)

Elemental analiz: (C19H13N50,S): teorik (%):C, 60.79; H, 3.49; N, 18.66; deneysel

(%): C, 60.81; H, 3.46; N, 18.64
Rf: (DCM: MeOH %1 lik; 0,322)

O5N
(0] 2 \ N«
2 O_\\_(N N H  refluks S//k
e T \ N=
NH

2 N
H NH

Sekil 4.5. (8E)-N-((1H-indol-3-il)metilen)-5-(4-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin
eldesi



48

4.1.6. (8E)-N-((1H-indol-5-il)metilen)-5-(2,5-dimetokstiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-
amin {5 (E)-(2,5-dimetokstiril)-2-[5-(E)-(1H-indol)benziliden]-1,3,4-
tiyadiazol} (11)

5-(2,5-dimetokstiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin (0.50 g; 194 mmol) ve indol-5-kar-
boksialdehit (0.337 g; 233 mmol) 20 mL toluen igerisinde ¢oziildii. Sentez Bolim
4.1.1."e benzer sekilde gergeklestirildi (Sekil 4.6).

Verim: 0.53 g; % 69.07; E.N.= 254-255 °C

IR (cm™) vmax: 3446 (-NH), 3037 (Ar-H), 2940, 2833 (alifatik, C-H), 1678 (-C=N),
1607 (Thiad. C=N-), 1573 (C=C), 1220 (C-0O), 799 (C-S-C)

'H-NMR (300 MHz, DMSO-ds) & (ppm): 5.91 (bs, -NH) 8.18 (s, 1H) (=CH, imin
grup), 7.96 (s, 1H), 7.63 (m,1H), 7.52 (m, 1H), 7.35 (s, 1H), 6.94 (m, 1H),7.26 (m,
1H), 6.87 (m, 1H), 7.20 (s, 1H), 7.15 (m, 1H), 7.12 (m, 1H) (aromatik C-H ve —
CH=CH), 3.81 (s, 3H, -OCHj3), 3.77 (s, 3H, -OCH)

3C NMR (75 MHz, dg-DMSO, ppm) &= 164.27 (-CH=N), 157.64, 153.77, 151.67,
137.55, 130.11, 130.09, 129.84, 129.36, 129.25, 128.57, 126.39, 126.18, 126.07,
124.96, 120.80, 116.08, 113.20, 112.19 (C arom. - Cetitenix), 56.48, 55.97 (-OCHs)

Elemental analiz: (C;1H18N4O,S): teorik (%):C, 64.60; H, 4.65; N, 14.35; deneysel
(%):C, 64.61; H, 4.63; N,14.36

Rf: (DCM: MeOH %1 lik; 0,312)

OCHs

N~

Q_\\_</ JN\ . H A refluks N

H,CO SIS N pH-45 N JN\
H H S

Sekil 4.6. (8E)-N-((1H-indol-5-il)metilen)-5-(2,5-dimetokstiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-

amin eldesi
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4.1.7. (8E)-N-((1H-indol-5-il)metilen)-5-(3,4-dimetokstiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-
amin {5 (E)-(3,4-dimetokstiril)-2-[5-(E)-(1H-indol)benziliden]-1,3,4-
tiyadiazol} (12)

5-(3,4-dimetokstiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin (0.5 g; 194 mmol) ve indol-5-karboksi-
aldehit (0.338 g; 233 mmol) 25 mL toluen igerisinde ¢6ziildii. Sentez Boliim 4.1.1.°¢
benzer sekilde gerceklestirildi (Sekil 4.7).

Verim : 0.38¢g; % 50.19; E.N.= 229-230 °C

IR (cm™) vmax: 3357 (-NH), 3010 (Ar-H), 2937, 2896 (alifatik, C-H), 1682 (-C=N),
1624 (Thiad. -C=N-), 1597 (C=C), 1265 (C-0O), 799 (C-S-C)

'H-NMR (300 MHz, DMSO-ds) & (ppm): 3.78 (bs, -NH) 8.28 (s, 1H) (=CH, imin
grup), 8.19 (s, 1H), 7.88 (m, 1H), 7.64 (m, 1H), 7.45 (m,1H), 7.28 (d, J= 12.7 Hz.,
1H), 7.16 (m, 1H), 6.97 (d, J= 23.4 Hz, 1H), 6.67 (s, 1H) (aromatik C-H ve —
CH=CH), 3.82 (s, 3H, -OCHj3), 3.78 (s, 3H, -OCHj3)

13C NMR (75 MHz, dg-DMSO, ppm) &= 166.02 (-CH=N), 157.76, 149.86, 149.44,
144.19, 139.78, 137.81, 135.25, 129.95, 129.31, 129.15, 128.40, 126.24, 120.92,
117.61, 112.46, 112.06, 109.87, 103.72 (C arom. - Cttitenik), 56.03 (-OCHs)

Elemental analiz: (C,;H1sN4O,S): Teorik (%):C, 64.60; H, 4.65; N, 14.35; Deneysel
(%): C, 64.58; H, 4.62; N, 14.32

Rf: (DCM: MeOH %1 lik; 0,410)

H;CO

0
H,;CO \ N~
4©_\—<///Iz + HJA\©\/\> refluks chomN\N
S NH g pH=4-5 { //(

Sekil 4.7. (8E)-N-((1H-indol-5-il)metilen)-5-(3,4-dimetokstiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-

amin eldesi
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4.1.8. (8E)-N-((1H-indol-5-il)metilen)-5-(2-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin {5
(E)-(2-nitrostiril)-2-[5-(E)-(1H-indol)benziliden]-1,3,4-tiyadiazol} (13)

5-(2-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin (1.0 g; 406 mmol) ve indol-5-karboksi-
aldehit (0.708 g; 488 mmol) 40 mL toluen igerisinde ¢6ziildii. Sentez Boliim 4.1.1.°¢
benzer sekilde gerceklestirildi (Sekil 4.8).

Verim: 1.30; % 85.14; E.N.= 218°C

IR (cm™) vmax: 3273 (-NH), 3074 (Ar-H), 1670 (-C=N), 1607 (Thiad. C=N-), 1526
(C=C), 1505, 1352 (-NO;), 732 (C-S-C)

'H-NMR (300 MHz, DMSO-dg) & (ppm): 11.66 (bs, -NH) 8.18 (s, 1H) (=CH, imin
grup), 8.01 (t, J= 9.1 Hz, 1H), 7.73 (t, J=7.7 Hz, 1H), 7.59 (d, J= 7.9 Hz, ,2H), 7.39
(d, J= 7.1 Hz, 2H), 7.46 (m, 1H), 7.45 (s, 1H), 7.21 (m, 1H), 7.04 (m, 2H) (aromatik
C-H ve —-CH=CH)

13C NMR (75 MHz, de-DMSO, ppm) 3= 168.80 (-CH=N), 156.28, 148.23, 134.17,
131.01, 130.19, 129.93, 129.37, 128.82, 128.67, 128.08, 127.80, 125.78, 125.20,
124.00, 122.88, 116.20, 112.47, 103.46, (C arom. - Ceitenik)

Elemental analiz: (Ci19H13Ns50,S): teorik (%):C, 60.79; H, 3.49; N, 18.66;
deneysel(%): C, 60.79; H, 3.48; N,18.68
Rf: (DCM: MeOH %1 lik; 0,576)

NO,
0 NO,
\ N-.
/S //IZ . H A refluks \ N~N
_ Z
NH, N pH=4-5 s //k

Sekil 4.8. (8E)-N-((1H-indol-5-il)metilen)-5-(2-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin

eldesi
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4.1.9. (8E)-N-((1H-indol-5-il)metilen)-5-(3-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin
{5 (E)-(3-nitrostiril)-2-[5-(E)-(1H-indol)benziliden]-1,3,4-tiyadiazol} (14)

5-(3-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin (0.5 g; 203 mmol) ve indol-5-karboksi-
aldehit (0.354 g; 244 mmol) 40 mL toluen igerisinde ¢oziildii. Sentez Bolim 4.1.1.°¢
benzer sekilde gerceklestirildi (Sekil 4.9).

Verim: 0.410; % 53.87; E.N.= 236-237°C
IR (cm ™) vmac 3276 (-NH), 3072 (Ar-H), 1670 (-C=N), 1603 (Thiad. C=N-), 1571
(C=C), 1512, 1342 (-NO;), 743 (C-S-C)

'H-NMR (300 MHz, DMSO-dg) & (ppm): 11.41 (bs, -NH) 8.47 (s, 1H) (=CH, imin
grup), 8.15 (s, 2H), 7.61 (d, J= 33.6 Hz, 2H), 7.56 (m, 1H), 7.27 (d, J= 16.5 Hz, 1H),
7.44 (m, 2H), 7.25 (m, 1H), 7.15 (m,1H), 6.97 (m, 1H) (aromatik C-H ve —-CH=CH)

3C NMR (75 MHz, de-DMSO, ppm) 5= 168.67 (-CH=N), 156.68, 148.78, 138.23,
133.08, 132.49, 130.69, 130.10, 129.37, 128.67, 125.75, 123.30, 122.69, 122.23,
12193, 12134, 11631, 11261, 10539 (C Arom. = CEt||en|k)

Elemental analiz: (C19H13N50,S): teorik (%):C, 60.79; H, 3.49; N, 18.66; deneysel
(%):C, 60.78; H, 3.50; N, 18.67
Rf: (DCM: MeOH %1 lik; 0,500)

Sekil 4.9. (8E)-N-((1H-indol-5-il)metilen)-5-(3-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin
eldesi
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4.1.10. (8E)-N-((1H-indol-5-il)metilen)-5-(4-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin)
{5 (E)-(4-nitrostiril)-2-[5-(E)-(1H-indol)benziliden]-1,3,4-tiyadiazol} (15)

5-(4-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin (0.6 g; 244 mmol) ve indol-5-karboksi-
aldehit (0.425 g; 293 mmol) 40 mL toluen igerisinde ¢6ziildii. Sentez Boliim 4.1.1.%¢
benzer sekilde gerceklestirildi (Sekil 4.10).

Verim: 0.783 g; % 85.57; E.N.=267-268 °C
IR (cm™") vmac 3267 (-NH), 3058 (Ar-H), 1673 (-C=N), 1603 (Thiad. C=N-), 1534
(C=C), 1514, 1343 (-NO;), 745 (C-S-C)

'"H-NMR (300 MHz, DMSO-ds) & (ppm): 11.65 (bs, -NH) 7.92 (s, 1H) (=CH, imin
grup), 8.21 (d, J=8.1 Hz, 2H), 7.92 (m, 3H), 7.61 (d, J= 15.7 Hz, 2H), 7.53 (m, 1H),
7.21 (d, J= 16.4 Hz, 2H), 6.66 (m,1H) (aromatik C-H ve —-CH=CH)

+

BC NMR (75 MHz, dg-DMSO, ppm) 8= 168.98(-CH=N), 156.56, 147.08, 143.16,
139.77, 132.01, 129.19, 128.36, 126.38, 124.44, 121.17, 112.58, 103.57 (C arom. -
Cetilenik)

Elemental analiz: (C19H13N50,S): teorik (%):C, 60.79; H, 3.49; N, 18.66; deneysel
(%):C, 60.78; H, 3.50; N, 18.67

Rf: (DCM: MeOH %1 lik; 0,535)

Sekil 4.10. (8E)-N-((1H-indol-5-il)metilen)-5-(4-nitrostiril)-1,3,4-tiyadiazol-2-amin

eldesi
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4.2. Spektroskopik Calismalar

4.2.1. Mor otesi-goriiniir bolge (UV-VIS) calismalar:

Bilesiklerin UV-Vis spektrumlari 200-600 nm dalga boyu araliginda diklorometan
(DCM) (apolar aprotik), metanol (polar protik), tetrahidrofuran (THF) (polar aprotik)
ve ayrica metanolde pH = 2 ve pH = 12'de incelenmistir. Tiim ¢oziiciilerde 6-15
bilesiklerinin UV-Vis spektrumlarinda literatiire (Qian, 2016) uygun olarak n—m* ve
n—n* gegcislerine sahip iki ana absorpsiyon bandi gézlenmistir. DCM" de (apolar
aprotik) kuvvetli =—>n * ve n —»n * gegisleri goriilirken, THF (polar aprotik) ve
metanol (polar protik) icerisinde n=—n * ve n —=n * gegislerinin yani1 sira omuz
seklinde de pikler gozlenmistir. Asidik ve bazik ortamlarda goriilen n—n * ve n —>n
* geciglerine ait frekanslar, metil alkol ile karsilastirildiginda, sirasiyla asidik
ortamda hipsokromik kayma ve bazik ortamda batokromik kaymalar seklinde

gozlenmistir.

DCM igerisinde elde edilen UV-VIS spektrumlarinda, elektron verici metoksi grubu
tagityan 6 ve 7 numaral bilesiklerin n —m * gecisleri sirasiyla 382 nm ve 375 nm’de
gozlenirken, elektron ¢ekici nitro grubu tagiyan 8, 9 ve 10 numarali bilesiklerin n —x
* gecigleri uzun dalga boyuna kayarak, sirasiyla 386 nm, 396 nm-397 nm’de
gozlenmistir. Indol-5 tiirevlerinde ise 11 ve 12 numarali metoksi grubu tasiyan Schiff
bazi tiirevlerinde N —x * gegcisleri sirasiyla 376 nm ve 425 nm’de tespit edilirken,
nitro grubu tasiyan 13, 14 ve 15 numarali tiirevlerde n —»xn * ge¢isinin daha kisa
dalga boyuna kayarak sirasiyla 326 nm, 348 nm ve 372 nm’ ye kaydigi tespit

edilmistir.

Biitiin bilesiklerde DCM igerinde n—m * gegislerinde belirgin bir kayma tespit
edilmemistir. Ancak indol-5 tiirevlerinin indol-3 tiirevlerine gére n—7 * gegislerinin
batokromik kaymaya ugradigi goriilmiistiir. Bu durum indol-3 tiirevlerinde imin
grubunun, elektronegatif azot atomu ile etkilesim igerisinde bulunmasi seklinde

agiklanabilir.



54

THF igerisinde 6 ve 7 numarali bilesikler ile nitro grubu tasiyan 8, 9 ve 10 numarali
bilesiklerin UV-VIS spektrumlari karsilastirildiginda, n—n * gegislerinde belirgin bir
kayma gozlenmemistir. 6 ve 7 numarali bilesiklerin n —n * gecisleri sirasiyla 369
nm ve 371 nm’de tespit edilirken, nitro grubu tasiyan 8, 9, 10 numaral bilesiklerde n
—7 * gecisleri batokromik kaymaya ugrayarak sirastyla 391 nm, 388 nm ve 393

nm’de gozlenmistir.

Metoksi grubu tastyan 11 ve 12 numarali bilesiklerin n —n * gecisleri sirastyla 330
nm, 360° nm; 352° nm ve 366 nm’de tespit edilirken, nitro grubu tasiyan 13 ve 14
numarali bilesiklerde bu piklerin hipsokromik kaymaya ugrayarak sirasiyla 333 nm
ve 336 nm’ de gozlendigi tespit edilmistir. 15 numarali bilesikte ise 378 nm’ de
gozlenen n —>7 * gecisinin 11 ve 12 numarali bilesiklere gore sirasiyla 45 nm ve 42

nm kadar batokromik kaymaya ugradigi gézlenmistir.

THF igerisinde indol-3 tlirevleri ile indol-5 tiirevleri karsilastirildiginda n —»n *
gecisleri ve m—>m * gegislerinin indol-5 tiirevlerinde hipsokromik kaymaya ugradigi
goriilmektedir. Bu durumun yine indol-3 tiirevlerinde azot atomunun elektronegatif
etkisi ile imin grubunun n —m * ge¢isini daha uzun dalga boyuna kaydirdigi
diisiiniilebilir. MeOH igerisinde 6 ve 7 numarali bilesiklerin m—n * gegisleri sirastyla
304 nm ve 299 nm’ de tespit edilirken, 8, 9 ve 10 numarali bilesiklerin t—m *

gecisleri sirasiyla 300 nm, 299 nm ve 300 nm’ de tespit edilmistir.

MeOH igerisinde metoksi ve nitro substitue gruplarinin pik kaymalarinda ¢ok fazla
bir degisim olusturmadig1 gériilmektedir. Ancak n -z * gecisleri karsilastirildiginda
metoksi grubu tagiyan 6 ve 7 numarali bilegiklerin sirasiyla 331° nm ve 379 nm’de n
—n * gecisleri gozlemlenirken, nitro grubu tasiyan 8, 9 ve 10 numarali bilesiklerin n
—n * gegisleri 398 nm, 396 nm ve 361 nm’ de tespit edilmistir. 8 ve 9 numaral
bilesiklerin n —x * gecislerinin 6 ve 7 numaral1 bilesiklere gore, sirasiyla 19-67 nm
kadar batokromik kaymaya ugradigi tespit edilirken, 10 numarali bilesigin ise 7

numarali bilesige gore 18 nm kadar hipsokromik kaymaya ugradigi tespit edilmistir.
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11 ve 12 numarali metoksi grubu tasiyan bilesiklerin MeOH igerisinde elde edilen
UV-VIS spektrumlarinda n—m * gegisleri sirasiyla 316 nm ve 299 nm’ de tespit
edilirken, nitro grubu tasiyan 13, 14 ve 15 numarali bilesiklerde n—n * gegisleri

strastyla 303 nm, 303° nm ve 298 nm’de tespit edilmistir.

11 ve 12 numarali bilesiklerin n—m * gecisleri sirasiyla 361 nm, 350 nm, 363° nm ve
415° nm’de tespit edilmistir. Nitro grubu tasiyan indol-5 tiirevlerinin MeOH
igerisinde (13, 14 ve 15 numarali bilesikler i¢in) sirasiyla n —x * gegisleri 322 nm,
329 nm ve 363 nm’ de tespit edilmistir. 13 ve 14 numarali bilesiklerin n —»x *
gecislerinin, 11 ve 12 numarali bilesiklere gore 39-93 nm kadar hipsokromik
kaymaya ugradigi, 15 numaral bilesikte ise 333 nm’ de goriilen n —>n * gegislerinde

belirgin bir kayma tespit edilememistir.

pH=2" de MeOH icerisinde n —m * gecisleri, 6 ve 7 numarali bilesiklerde 301
nm’de; 8, 9 ve 10 numaral bilesiklerde sirastyla 301 nm, 303 nm, 307 nm’ de tespit
edilmistir. 1 > * gecislerinin 6 ve 7 numaral bilesiklere gére 8 numara harig, 9 ve

10 numarali bilesiklerde 2-6 nm kadar batokromik kaymaya ugradigi goriilmektedir.

6 ve 7 numarali bilesiklerin n —xn * gecisleri ise sirastyla 366 nm ve 346 nm’de
tespit edilirken, 8, 9 ve 10 numarali bilesiklerde bu pikler 324° nm, 310° nm, 325
nm, 324° nm, 332 nm’ de tespit edilmistir. n -7 * gecislerinin 8, 9 ve 10 numarali
bilesiklerde, 6 ve 7 numarali bilesiklere gore 14-56 nm kadar hipsokromik kaymaya

ugradig gorilmektedir.

11 ve 12 numarali bilesiklerin pH=2’de MeOH igerisinde 1 —>n * gegisleri 317 nm
ve 301 nm’ de tespit edilirken, 13, 14 ve 15 numarali bilesiklerde 1 —n * gegisleri
300 nm, 303 nm ve 302° nm’de tespit edilmistir. n —»n * gegcisleri ise 11 ve 12
numarali bilesikler igin sirasiyla 332° nm, 356° nm; 345 nm, 478 nm’de tespit

edilmistir.
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13, 14 ve 15 numaral1 bilesikler icin n —»n * gecisleri sirasiyla 325 nm, 486 nm;

310° nm, 325° nm; 323° nm, 333 nm’de tespit edilmistir.

pH=2 igerisinde 13 numarali bilesigin 11 ve 12 numarali bilesik ile
karsilastirildiginda, @ —n * gegisinin sirasiyla 17 nm ve 1 nm kadar hipsokromik
kaymaya ugradigi, 14 ve 15 numarali bilesiklerde de m1 —m * gecisinin 11 ve 12
numarali bilesiklere gore 1-15 nm kadar hipsokromik kaymaya ugradigi tespit

edilmistir.

pH=12’ de 6 ve 7 numarali bilesiklerin m —»n * gecisleri sirastyla 301 nm ve 303
nm’de tespit edilirken, 8, 9 ve 10 numarali bilesiklerin 1 —»n * gecisleri benzer
sekilde 302 nm, 303 nm ve 301 nm’ de gozlenmistir. n —»n * gegisleri ise 6 ve 7
numarali bilesiklerde 368 nm, 475 nm; 388 nm ve 473° nm’de gozlemlenirken, 8, 9
ve 10 numarali bilesiklerin n —»n * gegisleri sirasiyla 398 nm, 467° nm; 325° nm,

400 nm, 464° nm; 368 nm, 476° nm’ de gézlenmistir.

MeOH igerisinde pH=12"de 6 ve 7 numarali bilesiklerin © —x * ge¢islerinin, 8, 9 ve
10 numarali bilesiklerle karsilagtirildiginda belirgin bir kayma tespit edilmemistir.
pH=12" de indol-3 ile indol-5 tiirevli bilesikler karsilastirildiginda © —m *
gecislerinde uzun dalga boyuna kayma goriiliirken, n—n * gecislerinde kisa dalga

boyuna kayma goriilmektedir.

6 numarali bilesigin UV-Vis Spektrumu incelendiginde (Sekil 4.1), MeOH igerisinde
n —n * gecisinin 304 nm, n —»>n * gecisinin 331° nm’ de omuz seklinde geldigi
gozlenmistir. pH=2 ve pH=12" de n—= * gegislerinde belirgin bir batokromik kayma
mevcuttur. pH=2" de n —n * gecisi 301 nm, n —>7 * gegisi ise 366 nm’de pH=12"de
ise 301 nm’de ® —= * gegisi, 368 nm ve 475 nm’de n —>=n * gegisleri goriilmektedir.
Meydana gelen batokromik kayma metoksi grubunun indiiktif etkisi ile halkadaki
elektron yogunlugunu artirmasindan kaynaklandig1 diistiniilmektedir. Benzer durum

7 numarali bilesikte de gozlenmistir.
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6 numarali bilesigin DCM igerisinde UV-Vis spektrumu incelendiginde 1 —»n *
gecisi 299 nm, n —»n * gecisi 382 nm’ de, polar aprotik bir ¢oziicii olan THF
igerisinde ise m —m * gecisleri 298 nm, n —»n * gecisleri ise 369 nm’de tespit
edismistir. Apolar bir ¢oziicii olan DCM ile polar protik bir ¢bziicii olan MeOH
karsilastirildiginda ©1 —m * gecislerinde DCM igerisinde MeOH’ e gore 5 nm kadar
hipsokromik kayma, n —n * gegislerinde ise 51 nm kadar batokromik kayma

gozlenmektedir.

MeOH ile THF karsilagtirildiginda ise benzer bir sekilde m —n * gecislerinde 6 nm’
lik hipsokromik kayma, n —n * gegislerinde ise 58 nm kadar belirgin bir batokromik

kayma goriilmektedir.

7 numaral bilesigin UV-Vis spektrumu incelendiginde (Sekil 4.2), MeOH igerisinde
T —>n * gecisleri 299 nm, n —»>n * gecisleri 379 nm’de tespit edilmistir. pH=2 ve
pH=12 karsilagtirildiginda 1 —»n * gecislerinde 2-4 nm kadar batokromik kayma, n
—1 * gegislerinde ise pH=2"de 33 nm kadar hipsokromik kayma, pH=12"de ise 388
nm ve 473 nm’ de 11-94 nm kadar batokromik kayma tespit edilmistir. Apolar
aprotik bir ¢oziici olan DCM ile polar protik bir ¢oziici olan MeOH
karsilastirildiginda DCM igerisindeki 1 —>n * ve n —»n * gecisleri sirasiyla, 298 nm
ve 375 nm’ de goriiliirken, MeOH’e goére 1-4 nm kadar hipsokromik kayma
goriilmektedir. THF igerisinde de benzer durum gézlenmistir. 1 —>n * gegisleri 299

nm’de, n —»n * gecisleri ise 371 nm’de tespit edilmistir.

8, 9 ve 10 numarali bilesiklerin (Sekil 4.3, Sekil 4.4, Sekil 4.5) MeOH igerisinde
pH=2"de UV-Vis spektrumlar1 incelendiginde, MeOH’ e gore m —»n * gegcislerinde
1-7 nm kadar batokromik kayma, n —»zn * gegislerinde ise 29-74 nm kadar

hipsokromik kayma tespit edilmistir.

pH=12"de ise MeOH ile karsilastirildiginda n —»n * gegislerinde beklenildigi lizere

uzun bir dalga boyuna kayma s6z konusudur.
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8, 9 ve 10 numarali bilesiklerin biitiin ¢oziiciiler igerisinde UV-Vis spektrumlari
karsilagtirildiginda, 1 —7 * gegisleri ve n > * gegisleri, 13, 14 ve 15 numaral

bilesiklere gore ayr1 ayr1 belirgin bantlar seklinde gozlenmistir.

11 numarali bilesigin UV-Vis spektrumu incelendiginde (Sekil 4.6), MeOH
igerisinde m1 —»m * gecisleri 316 nm, n —»nt * gecisleri 361 nm’de tespit edilmistir.
pH=2 ve pH=12 karsilastirildiginda n© —n * gecislerinde 1-18 nm kadar batokromik
kayma, n —»n * gecislerinde ise, pH=2’de 5-29 nm kadar hipsokromik kayma,
pH=12’de 7 nm kadar batokromik kayma tespit edilmistir. Apolar aprotik bir ¢6ziicii
olan DCM ile polar protik bir ¢oziici olan MeOH karsilastirildiginda, DCM
icerisindeki 1 > * ve n »mn * gecisleri sirasiyla, 303° nm; 315 nm ve 376 nm’ de
goriiliirken, MeOH’e gore m —n * gegislerinde 13 nm kadar hipsokromik kayma, n
-1 * gegislerinde ise 15 nm kadar batokromik kayma mevcuttur. THF igerisinde de

DCM’e gore 1 —>n * ve n > * gegislerinde hipsokromik kayma tespit edilmistir.

12 numarali bilesigin UV-Vis spektrumu incelendiginde (Sekil 4.7), MeOH
icerisinde m —m * gegisleri ve n —n *  gecisleri, pH=2 ve pH=I2 ile
karsilastinldiginda pH=2 ve pH=12" de belirgin bir batokromik kayma
gorilmektedir. Apolar aprotik bir ¢6ziicii olan DCM ile polar protik bir ¢6ziicii olan
MeOH karsilastirildiginda DCM igerisindeki 1 - * ve n »n * gegisleri sirasiyla,
365 nm ve 425 nm’ de goriiliirken, MeOH’e gore m —n * gecislerinde 66 nm kadar
batokromik kayma mevcuttur. THF igerisinde de benzer durum gézlenmistir. 1 —m *
gecisleri 301 nm’de, n »n * gecisleri ise 352 nm’de omuz seklinde ve 366 nm’de

tespit edilmistir.

Metoksi tiirevli indol-3 ve indol-5 bilesikleri karsilastirilacak olursa; 11 ve 12
numarali bilesiklerde m1 —n * gegisleri zayif bantlar yada omuz seklinde, n —»m *
gecisleri ise kuvvetli bantlar seklinde gozlenirken, 6 ve 7 numarali bilesiklerin UV-
Vis spektrumlarinda ise m —»n * ve n ->n * gecislerine ait pikler ayr1 ayr1 kuvvetli

bantlar seklinde tespit edilmistir.
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13 numarali bilesigin UV-Vis spektrumu incelendiginde (Sekil 4.8), MeOH
icerisinde m —»>n * gecisleri 303 nm, n —»>n * gecisleri 322 nm’de tespit edilmistir.
pH=2 ve pH=12 ile karsilastirlldiginda, pH=2’de 303 nm’ de goriilen 1 —»n *
gegislerinde 3 nm kadar hipsokromik kayma, n —n * gegislerinde ( 325° nm ve 486
nm) ise 3-164 nm kadar batokromik kayma goriilmektedir. pH=12"de ise ® —>n *

gecislerinde batokromik kayma tespit edilmistir.

Apolar aprotik bir ¢oziicii olan DCM ile polar protik bir ¢oziicii olan MeOH
karsilastirildiginda, DCM igerisindeki © —7 * gegislerinde 23 nm kadar batokromik
kayma goriilmektedir. THF igerisinde ise 1 —»n * gegisleri 302 nm’de, n —=n *
gecisleri ise 333 nm’de tespit edilmistir. MeOH ile karsilastirildiginda, n1 —»n *
gecislerinde 1 nm kisa dalga boyuna kayma goriiliirken, n —7 * gecislerinde ise 10

nm kadar batokromik kayma goriilmektedir.

14 numarali bilesigin UV-Vis spektrumu incelendiginde (Sekil 4.9), MeOH
icerisinde m —»m * gecisleri 303° nm, n > * gecisleri 329 nm’de tespit edilmistir.
pH=2 ile karsilastirildiginda 1 —»=n * gecislerinde belirgin bir kayma goriilmezken, n
—n * gecislerinde 4-19 nm kadar hipsokromik kayma tespit edilmistir. pH=12"de ise
n —n * gecislerinde belirgin bir kayma tespit edilemezken, m —n * gecislerinde 2

nm kadar uzun dalga boyuna kayma gortilmektedir.

Apolar aprotik bir ¢oziicii olan DCM ile polar protik bir ¢dziicii olan MeOH
karsilastirildiginda, DCM igerisindeki © —»7m * ve n »7n * gegisleri sirasiyla, 318
nm ve 348° nm’ de goriilirken, MeOH’e gore , m —n * gecisinde 15 nm kadar ve n

-1 * gegisinde 19 nm kadar bir batokromik kayma mevcuttur.

THF igerisinde ise 1 »n * ge¢isleri 300 nm’de, n »n * gegisleri ise 336 nm’de
tespit edilmistir. MeOH ile karsilagtirlldiginda m —»=n * gecislerinde 3 nm’ lik
batokromik kayma, n —n * gecislerinde ise 7 nm’lik hipsokromik kayma

goriilmektedir.
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15 numarali bilesigin UV-Vis spektrumu incelendiginde (Sekil 4.10), MeOH

icerisinde T > * gegisleri 298 nm, n > * gecisleri 363 nm’de tespit edilmistir.

pH=2 ve pH=12 ile karsilagtirildiginda, = —n * gecislerinde 4-17 nm kadar
batokromik kayma goriilirken, n —n * gecislerinde, pH=2"de 30-40 nm kadar
hipsokromik kayma tespit edilmis, pH=12’de ise n —»=n * ge¢islerinde belirgin bir

kayma tespit edilememistir.

Apolar aprotik bir ¢oziicii olan DCM ile polar protik bir ¢oziicii olan MeOH
karsilastirildiginda 74 nm kadar batokromik kayma goriilmektedir. THF igerisinde

isew —m * gecisleri 299 nm’de, n > * gecisleri ise 378 nm’de tespit edilmistir.

MeOH ile karsilagtirildiginda n —x * gegislerinde 6 nm kadar batokromik kayma

goriilmektedir.
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Sekil 4.11. Bilesik 6’'nin DCM, THF, MeOH, MeOH (pH=2) ve MeOH (pH=12)
icerisinde UV-VIS spektrumlari
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Sekil 4.12. Bilesik 7’nin DCM, THF, MeOH, MeOH (pH=2) ve MeOH (pH=12)
icerisinde UV-VIS spektrumlari
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Sekil 4.13. Bilesik 8’in DCM, THF, MeOH, MeOH (pH=2) ve MeOH (pH=12)
icerisinde UV-VIS spektrumlari
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Sekil 4.14. Bilesik 9’un DCM, THF, MeOH, MeOH (pH=2) ve MeOH (pH=12)
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Sekil 4.15. Bilesik 10°un DCM, THF, MeOH, MeOH (pH=2) ve MeOH (pH=12)

icerisinde UV-VIS spektrumlari
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Sekil 4.16. Bilesik 11’in DCM, THF, MeOH, MeOH (pH=2) ve MeOH (pH=12)
icerisinde UV-VIS spektrumlari
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Sekil 4.17. Bilesik 12’nin DCM, THF, MeOH, MeOH (pH=2) ve MeOH (pH=12)
icerisinde UV-VIS spektrumlari
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Sekil 4.18. Bilesik 13’iin DCM, THF, MeOH, MeOH (pH=2) ve MeOH (pH=12)
icerisinde UV-VIS spektrumlari
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Sekil 4.19. Bilesik 14’tin DCM, THF, MeOH, MeOH (pH=2) ve MeOH (pH=12)

icerisinde UV-VIS spektrumlari
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Sekil 4.20. Bilesik 15’in DCM, THF, MeOH, MeOH (pH=2) ve MeOH (pH=12)
icerisinde UV-VIS spektrumlari

Cizelge 4.1. Bilesiklerin UV-VIS verileri

Dalga Boyu [ Amax, (nm) (Loge (L/mol.cm)]

Bilesik DCM THF MeOH MeOH MeOH
pH=2 pH=12
6 299 (4.91) 298 (4.80) 304 (4.86) 301 (4.90) 301 (4.80)
382 (4.88) 369 (4.61) 331° (4.76) 366 (4.48) 368 (4.55)
475 (3.69)
7 298 (4.60) 299 (4.74) 299 (4.66) 301 (4.93) 303 (4.49)
375 (4.69) 371 (4.95) 379 (4.66) 346 (4.86) 388 (4.67)
473° (4.12)
8 299 (4.88) 299 (4.85) 300 (4.81) 301 (4.90) 302 (4.69)
386 (4.85) 391 (4.90) 398 (4.79) 324° (4.58) 398 (4.61)
467° (4.40)
9 298 (4.74) 305 (4.98) 299 (4.78) 303 (5.02) 303 (4.78)
312 (4.58) 388 (4.21) 396 (4.67) 310° (4.97) 325° (4.67)
396 (4.86) 325 (4.66) 400 (4.58)
464° (4.36)
10 298 (4.75) 297 (4.38) 300 (4.83) 307 (4.97) 301 (4.77)
397 (4.88) 393 (4.45) 361 (4.93) 324° (4.98) 368 (4.79)

504 (3.41) 332 (4.99) 476° (4.28)
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Cizelge 4.1’in devami

Bilesik DCM THF MeOH MeOH MeOH
pH=2 pH=12

11 303°(4.74) 301 (4.82) 316 (4.54) 317 (4.93) 334° (4.68)
315 (4.76) 330 (4.86) 361 (4.56) 332° (4.83) 368 (4.79)

376 (4.88) 360° (4.81) 356° (4.48)
12 365 (4.69) 301 (4.64) 299 (4.49) 301 (3.60) 304° (4.64)
425 (4.15) 352°(4.93) 350 (4.76) 345 (4.79) 364 (4.93)

366 (4.95)  363° (4.73) 478 (3.43)

415° (4.25)

13 326 (4.71) 302 (4.75) 303 (4.90) 300 (4.82) 324 (4.94)

333 (4.83) 322 (4.94) 325° (4.63)

486 (3.65)
14 318 (4.66) 300 (4.36)  303°(4.76) 303 (4.85) 305° (4.76)
348°(4.59) 336 (4.49) 329 (4.89) 310° (4.81) 329 (4.95)

325° (4.61)
15 372 (4.75) 299 (4.42) 298 (4.45) 302° (4.55) 315° (4.22)
378 (4.74) 363 (4.76) 323° (4.72) 363 (4.53)

333 (4.74)

0: omuz

4.2.2. Kizil otesi (IR) ¢calismalar:

Bilesiklerin (6-15) IR spektrumu incelendiginde Vny Ve Vcp=n gruplarma ait pikler
sirastyla 3446-3156 cm™ ve 1682-1602 cm™ arahiginda iki karakteristik bant seklinde
gbzlemlenmistir. indolde bulunan azot atomunun elektronegatifligi nedeniyle, imin
grubuna ait pikler indol-3 tiirevlerinde (6-10), 1633-1602 cm™ araliginda goriiliirken,
indol-5 tiirevlerinde (11-15), 1682-1670 cm™ arahiginda daha yiiksek frekanslarda
goriilmiistiir. Baslangic bilesiklerine ait IR spektrumlar1 EK 1° de yer almaktadir.

6 numaral1 bilesigin IR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.21), baslangi¢ bilesiginde
yer alan amino grubunun 3300 cm™ ve 3100 cm™ de goriilen dimer pikinin 6
numarali spektrumda tamamen ortadan kalkti§1 goriilmektedir. Indol halkasinda
bulunan -N-H- gerilmesine ait pik 3392 cm™ de genis bir bant seklinde literatiire
uygun olarak gézlemlenmistir (Ozkimali, 2018). Aromatik ve alifatik =CH- gerilme
titresimlerine ait pikler 3042 cm™, 2930 cm™, 2820 cm™ de zayif pikler seklinde

literatiire uygun olarak tespit edilmistir (Karaca, 2018).
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Imin grubuna ait pik 1629 cm’1’ de tespit edilirken, tiyadiazol halkasinda yer alan
—CH=N- grubuna ait gerilme titresimi 1611 cm ™’ de orta siddetli bir pik olarak tespit
edilmistir (Radanovic, 2017). Baslangi¢ bilesiklerinden farkli olarak yapida, amin ile
aldehitin kondenzasyon tepkimesi verdigi ve Schiff bazinin olustugu 1629 cm™ de
yer alan imin grubuna ait gerilme titresiminden anlasilmaktadir (Ebrahimi, 2013;

Neelima, 2015).

Yapida yer alan —C-O- gerilmesine ait pikler 1241 cm™ ve 1121 cm™ de kuvvetli
pikler seklinde tespit edilmistir. Tiyadiazol halkasinda yer alan -C-S- bagina ait
gerilme titresimi 758 cm™ de kuvvetli bir bant seklinde goriilmektedir. Baslangic
bilesikleri ile karsilastirildiginda, indol-3-karbaldehitte yer alan 1627 cm™ de
goriilen karbonil grubuna (>C=0) ait gerilme piki, 6 numarali bilesikte tamamen
ortadan kaybolmustur. Ayrica anilin tiirevinde yer alan amino grubuna (- NH,) ait
3100 cm™ ve 3300 cm™ de goriilen ¢ift disli yayvan pikler 6 numarali bilesikte
ortadan kalkmistir. Buradan da amin ile indol-3-karbaldehit tiirevinin kondenzasyon

tepkimesi verdigi anlasilmaktadir.

7 numarali bilesigin IR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.22), 3361 cm™ de —N-H-
grubuna ait gerilme titresimi yayvan bir pik seklinde tespit edilmistir. Baslangig
bilesiginde indol-3-karbaldehite ait karbonil grubuna ait gerilme titresimi 1627 cm™
de tespit edilirken, 7 numarali bilesigin, Schiff bazina déniismesinden sonra bu pik
ortadan kalkarak imin grubuna ait gerilme titresimi 1628 cm™ de orta siddetli pik

olarak tespit edilmistir.

3,4-Dimetoksisinnamik asitin anilin tiirevinde -NH; grubuna ait ¢ift disli pikler 3300
cm™ ve 3200 cm™ bolgesinde tespit edilirken, 7 numarali bilesikte tek pik seklinde
tespit edilmistir (Sinha, 2007). Aromatik ve alifatik C-H gerilme titresimleri 3084
cm™, 2932 cm™ ve 2834 cm™ de zayif pikler seklinde literatiire uygun olarak tespit
edilmistir (Ozkmal1, 2018). Yapida aromatik halkadan kaynaklanan -C=C- gerilme
titresimleri 1577 cm™ de yer alirken, tiyadiazol halkasinda yer alan >C=N gerilme
titresimleri 1594 cm™ de, -C-O- gerilme pikleri 1242 cm™ ve 1136 cm™ de, —C-S-

gerilme titresimleri ise 797 cm™ de kuvvetli pikler seklinde tespit edilmistir.
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Baslangi¢ bilesiklerinde -C=C- gerilme titresimleri indol-3-karbaldehit tlirevinde
1611 cm™ de, anilin tiirevinde ise 1597 cm™” de tespit edilirken, 7 numarali bilesikte
1577 cm™ de tespit edilmistir. Bu da amino grubu ile indol-3-karbaldehitin karbonil

grubunun kondenze oldugunu gostermektedir.

8 numarali bilesigin IR spektrumu incelendiginde ( Sekil 4.23), -N-H- grubuna ait
gerilme titresimi tek disli yayvan bir pik seklinde 3156 cm™ de tespit edilirken
(Lamie, 2016), baslangi¢ bilesiginde amino grubuna ait bu pikler 3283 cm™ ve 3079
cm™ de ¢ift disli pikler seklinde tespit edilmistir. Bu da amino grubunun indol-3-
karbaldehitin karbonil grubu ile kondenze olarak Schiff bazini1 olusturdugunu

gostermektedir.

Aromatik C-H gerilme titresimine ait pikler 3049 cm™ de tespit edilirken, yapida
metoksi gruplarmin olmamasindan dolayr alifatik olanlar tespit edilememistir.
Yapida yer alan nitro grubuna ait gerilme titresimleri, aromatik -C=C- ve —-CH=N
pikleri ile ayn1 bolge igerisinde 1521 cm™ ve 1394 cm™” de kuvvetli pikler seklinde
tespit edilmigstir. Baslangi¢ bilesiginde ise bu pikler 1512 cm? ve 1341 cm™ de tespit
edilmistir. Schiff bazinin olusmasindan sonra meydana gelen imino grubuna ait
gerilme piki 1602 cm™ de tespit edilmistir (Neelima, 2016; Ebrahimi, 2013).
Baslangi¢ bilesigi indol-3-karbaldehitte yer alan karbonil grubuna ait gerilme
titresimi (Sekil EK1.3) ise 1627 cm™ de yer alirken, bu pik 8 numarali bilesigin IR

spektrumunda tamamen ortadan kaybolmustur.

Aromatik halkadan kaynaklanan -C=C- gerilme titresimleri 1577 cm™ de tespit
edilirken, baslangic bilesiginde bu pikler 1611 cm™ ve 1633 cm™ de tespit
edismistir. Tiyadiazol halkasindan kaynaklanan imin grubuna ait gerilme titresimi
1596 cm™ de ve C-S gerilme titresimi ise 741 cm™ de tespit edilmistir (Muglu,
2018).

9 numarali bilesigin IR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.24), indol halkasinda yer
alan -N-H- gerilme titresimi 3249 cm™ de yayvan bir pik seklinde tespit edilmistir.
Aromatik C-H gerilme titresimine ait pikler 3091 cm™ de zayif pikler seklinde
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tespit edilmistir. Baglangic bilesikleri ile karsilastirildiginda anilin tiirevine ait amino
grubunun (Sekil EK1.4) gerilme titresimi 3261 cm™ ve 3074 cm™ de yayvan ¢ift
disli pik seklinde tespit edilmistir. Bu pikler 9 numarali bilesikte tamamen ortadan
kaybolmustur. Bu durum amino grubunun aldehit ile kondenze olarak Schiff bazini

olusturdugunu gostermektedir.

Schiff bazinda yer alan imin grubuna ait -CH=N- gerilme titresimi 1630 cm™ de orta
siddetli bir pik olarak tespit edilmistir. Indol-3-karbaldehitte (Sekil EK1.2) yer alan
karbonil grubuna ait pik 1627 cm™ de tespit edilirken (Sinha, 2007), bu pik 9
numarali bilesikte tamamen ortadan kalkmistir. Aromatik C=C gerilme titresimi 9
numarali bilesigin IR spektrumunda 1576 em™ de tespit edilirken, baslangi¢
bilesiginde bu pikler (Sekil EK1.6) 1611 cm™ ve 1635 cm™ de tespit edilmistir.

Nitro grubuna ait gerilme titresimleri 1521 cm™ ve 1351 cm™ de gdriilmiistiir.
Baslangig bilesiginde ise bu pikler 1525 cm™ ve 1351 cm™” de goriilmektedir (Sinha,
2007). Buradan da meydana gelen kaymalar Schiff bazimmin olustugunu
gostermektedir. Tiyadiazol halkasinda yer alan imin grubuna ait >C=N gerilme
titresimi 1595 cm™” de, C-S gerilme titresimi ise 732 cm™ de kuvvetli pikler olarak
tespit edilmistir (Giir, 2016).

10 numaral1 bilesigin IR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.25), indol halkasinda yer
alan -N-H- gerilme titresimi 3281 cm™ de yayvan bir pik seklinde tespit edilmistir.
Aromatik C-H gerilme titresimine ait pikler 3151 cm™ de zayif pikler seklinde
tespit edilmistir. Baslangi¢c bilesikleri (Sekil 3.2) ile karsilastirildiginda anilin
tiirevine ait amino grubunun gerilme titresimi 3266 cm™ ve 3080 cm™’ de yayvan ¢ift
disli pik seklinde goriilmektetir. Bu pikler 10 numarali bilesigin IR spektrumunda
tamamen ortadan kaybolmustur. Bu durum amino grubunun aldehit ile kondenze
olarak Schiff bazin1 olusturdugunu gostermektedir. Schiff bazinda yer alan imin
grubuna ait -C=N- gerilme titresimi 1633 cm™ de orta siddetli bir pik olarak tespit
edilmistir (Karaca, 2018). Indol-3-karbaldehitte yer alan karbonil grubuna ait pik
(Sekil EK1.2) 1627 cm™ de tespit edilirken, bu pik 10 numarali bilesikte ortadan
kalkmistir. Aromatik C=C gerilme titresimi 10 numarali bilesigin IR spektrumunda
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1571 cm™ de tespit edilirken, baslangic bilesiginde bu pikler 1603 cm™ ve 1635 cm’
L de tespit edilmistir. Nitro grubuna ait gerilme titresimleri 1509 cm™ ve 1338 cm™
de goriilmiistiir (Ebrahimi, 2013). Baslangi¢ bilesiginde ise bu pikler (Sekil EK1.7)
1511 cm™ ve 1533 cm™ de goriilmektedir. Buradan da meydana gelen kaymalar

Schiff bazinin olustugunu gostermektedir.

Tiyadiazol halkasinda yer alan imin grubuna ait C=N gerilme titresimi 1593 cm™ de,
C-S gerilme titresimi ise 745 cm™ de kuvvetli pikler olarak tespit edilmistir (Gir,
2016).

11 numarali bilesigin IR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.26), baslangi¢ bilesiginde
yer alan (Sekil E1.1) amino grubunun 3300 cm™ ve 3100 cm™ de gériilen dimer
pikinin 11 numaral spektrumda daha zayif bir pik haline geldigi goriilmektedir.
indol halkasinda bulunan -N-H- gerilmesine ait pik 3446 cm™ de genis bir bant
seklinde literatlire uygun olarak gozlemlenmistir (Giir, 2017). Aromatik ve alifatik
=CH- gerilme titresimlerine ait pikler 3037 cm™, 2940 cm™ | 2833 cm™ de zayif
pikler seklinde goriilmiistiir. imin grubuna ait pik 1678 cm™ de tespit edilirken,
tiyadiazol halkasinda yer alan —~CH=N- grubuna ait gerilme titresimi 1607 cm™’de

orta siddetli bir pik olarak tespit edilmistir (Nawrocka, 2004).

Baslangi¢ bilesiklerinden farkli olarak yapida, Schiff bazinin yada amin ile aldehitin
kondenzasyon tepkimesi verdigi 1678 cm™ de yer alan imin grubuna ait gerilme
titresiminden anlasilmaktadir. Yapida yer alan —C-O- gerilmesine ait pik 1220 cm™
de kuvvetli pik seklinde tespit edilmistir. Yine tiyadiazol halkasindan kaynaklanan -
C-S- bagma ait gerilme titresimi 799 cm™ de kuvvetli bir bant seklinde
goriilmektedir. Baslangi¢ bilesikleri ile karsilastirildiginda, indol-5-karbaldehitte
(Sekil EK1.1) yer alan 1655 cm™ de goriilen karbonil grubuna ait gerilme piki, 11
numarali bilesikte tamamen ortadan kaybolmustur. Buradan da amin ile aldehit
tiirevinin kondenzasyon tepkimesi verdigi anlagilmaktadir.

12 numarali bilesigin IR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.27), baslangi¢ bilesiginde
(Sekil EK1.4) yer alan amino grubunun 3300 cm™ ve 3100 cm™ de goriilen dimer

pikinin 6 numarali spektrumda tamamen ortadan kalktigi goriilmektedir. Indol
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halkasinda bulunan -N-H- gerilmesine ait pik 3357 cm™ de genis bir bant seklinde
gbzlemlenmistir. Aromatik ve alifatik =CH- gerilme titresimlerine ait pikler 3010

cm™, 2937 cm™ , 2896 cm™ de zayif pikler seklinde goriilmiistiir.

Imin grubuna ait pik 1682 cm™ de tespit edilirken, tiyadiazol halkasinda yer alan —
CH=N- grubuna ait gerilme titresimi 1624 cm™de orta siddetli bir pik olarak tespit
edilmistir (Nawrocka, 2004).

Baslangi¢ bilesiklerinden farkli olarak yapida, amin ile indol-5-karbaldehitin
kondenzasyon tepkimesi verdigi ve Schiff bazi olustugu 1682 cm™ de yer alan imin
grubuna ait gerilme titresiminden anlasilmaktadir. Yapida yer alan —C-O-
gerilmesine ait pik 1265 cm™ * de kuvvetli pik seklinde tespit edilmistir. Tiyadiazol
halkasindan kaynaklanan -C-S- bagina ait gerilme titresimi 799 cm™ de kuvvetli bir
bant seklinde goriilmektedir (Giir, 2016). Baslangig bilesikleri ile karsilastirildiginda,
indol-5-karbaldehitte (Sekil EK1.2) yer alan 1610 cm™’ de gériilen karbonil grubuna
ait gerilme piki, 12 numaral1 bilesikte tamamen ortadan kaybolmustur. Ayrica anilin
tiirevinde yer alan amino grubuna ait 2962 cm™ ve 2835 cm™ de goriilen ¢ift disli
yayvan pikler ise 12 numarali bilesikte ortadan kalkmistir. Buradan da amin ile

aldehit tiirevinin kondenzasyon tepkimesi verdigi anlagilmaktadir.

13 numarali bilesigin IR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.28), —N-H- grubuna ait
gerilme titresimi tek disli yayvan bir pik seklinde 3273 cm™ de tespit edilirken,
baslangic bilesiginde (Sekil EK1.5) amino grubuna ait bu pikler 3283 cm™ ve 3079
cm™ de cift disli pikler seklinde tespit edilmistir. Bu da amino grubunun aldehit ile
kondenze olarak Schiff bazini olusturdugunu gostermektedir.

Aromatik C-H gerilme titresimine ait pikler 3074 cm™ de tespit edilirken, yapida
metoksi gruplarinin olmamasindan dolayr alifatik C-H gerilme titresimleri
beklenildigi lizere tespit edilememistir.

Yapida yer alan nitro grubuna ait gerilme titresimleri aromatik -C=C- gerilme pikleri
ayn1 bolge icerisinde 1526 cm™ ve 1505 cm™, 1352 cm™ de kuvvetli pikler seklinde
tespit edilmistir. Bu pikler baslangi¢ bilesiginde ise 1512 cm™ ve 1341 cm™ de
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goriilmektedir. Schiff bazinin olusmasindan sonra meydana gelen imino grubuna ait

gerilme piki 1670 cm™ de tespit edilmistir.

Baslangig bilesigi indol-5-karbaldehitte (Sekil EK1.1) yer alan karbonil grubuna ait
gerilme titregimi ise 1655 cm™ de yer alirken, bu pik 13 numarali bilesigin IR
spektrumunda tamamen ortadan kaybolmustur. Aromatik halkadan kaynaklanan -
C=C- gerilme titresimleri 1526 em™ de tespit edilirken, baslangi¢ bilesiginde bu
pikler 1611 cm™ ve 1633 cm™’ de tespit edilmistir.

Tiyadiazol halkasindan kaynaklanan imin grubuna ait gerilme titresimi 1607 cm™ de

ve C-S gerilme titresimi ise 732 cm™ de tespit edilmistir (Giir, 2016).

14 numarali bilesigin IR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.29), —N-H- grubuna ait
gerilme titresimi tek disli yayvan bir pik seklinde 3276 cm™ de tespit edilirken,
baslangic bilesiginde (Sekil EK1.6) amino grubuna ait bu pikler 3261 cm™ ve 3074
cm™ de ¢ift disli pikler seklinde tespit edilmistir. Bu da amino grubunun aldehit ile

kondenze olarak Schiff bazini olusturdugunu gostermektedir.

Aromatik C-H gerilme titresimine ait pikler 3072 cm™ de tespit edilirken, yapida
metoksi gruplariin  olmamasindan dolayr alifatik C-H gerilme titresimleri
beklenildigi {izere tespit edilememistir. Yapida yer alan nitro grubuna ait gerilme
titresimleri 1512 cm™, 1342 cm™ de (Mondal, 2017; Cuenu, 2017), aromatik -C=C-

gerilme titregimleri ise 1571 cm™ de kuvvetli pikler seklinde tespit edilmistir.

Schiff bazinin olusmasindan sonra meydana gelen imino grubuna ait gerilme piki
1670 cm™ de tespit edilmistir. Baslangi¢ bilesigi indol-5-karbaldehitte yer alan
karbonil grubuna ait gerilme titresimi ise 1655 cm™ de yer alirken, bu pik 14
numarali bilesigin IR spektrumunda tamamen ortadan kaybolmustur. Aromatik
halkadan kaynaklanan -C=C- gerilme titresimleri 1571 cm™ de tespit edilirken,

! ve 1635 cm™ de tespit edilmistir.

baslangi¢c bilesiginde bu pikler 1575 cm’
Tiyadiazol halkasindan kaynaklanan imin grubuna ait gerilme titresimi 1603 cm™ de

ve C-S gerilme titresimi ise 743 cm™ de tespit edilmistir (Giir, 2016).
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15 numarali bilesigin IR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.30), —N-H- grubuna ait
gerilme titresimi tek disli yayvan bir pik seklinde 3267 cm™ de tespit edilirken,
baslangi¢ bilesiginde (Sekil EK1.7) amino grubuna ait bu pikler 3266 cm™ ve 3080
cm™ de cift disli pikler seklinde tespit edilmistir. Bu da amino grubunun aldehit ile

kondenze olarak Schiff bazini olusturdugunu gostermektedir.

Aromatik C-H gerilme titresimine ait pikler 3058 cm™ de tespit edilirken, yapida

metoksi gruplarinin olmamasindan dolayi alifatik olanlar tespit edilememistir.

Yapida yer alan nitro grubuna ait gerilme titresimleri 1514 cm™ , 1343 cm™ de,
aromatik -C=C- gerilme titresimleri ise 1534 cm™ de kuvvetli pikler seklinde tespit
edilmistir. Schiff bazinin olugsmasindan sonra meydana gelen imino grubuna ait
gerilme piki 1673 cm™ de tespit edilmistir. Baslangi¢ bilesigi indol-5-karbaldehitte
yer alan karbonil grubuna ait gerilme titresimi ise 1655 cm™ de yer alirken, bu pik

15 numaral1 bilesigin IR spektrumunda tamamen ortadan kaybolmustur.

Aromatik halkadan kaynaklanan -C=C- gerilme titresimleri 1534 cm™ de tespit

1

edilirken, baslangic bilesiginde bu pikler 1603 cm™ ve 1635 cm™ de tespit

edilmistir.

Tiyadiazol halkasindan kaynaklanan imin grubuna ait gerilme titresimi 1603 cm™ de

ve C-S gerilme titresimi ise 745 cm™ de tespit edilmigstir (Gtir, 2016).



Cizelge 4.2. Bilesiklerin IR verileri

Bilesikler UN-H VcH V c-H V .CH=N- V .c=c- V .CH=N V .NO2 V.co V.cs
Aromatik  Alifatik imin Tiyadiazol
6 3166 (b) 3042 (w) 2930 (w) 1629 (s) 1576 (m) 1611 (m) 1241 (s) 758 (s)
2820 (w) 1121 (s)
7 3361 (b) 3084 (w) 2932 (w) 1628 (m) 1577 (5) 1594 (s) 1242 (s) 797 (s)
2834 (w) 1136 (s)
8 3156 (b) 3049 (w) - 1602 (s) 1577 (s) 1596 (s) 1521 (s) 741 (s)
1394 (s)
9 3249 (b) 3091 (w) 1630 (m) 1576 (s) 1595 (s) 1521 (s) 732 (s)
1351 (s)
10 3281 (b) 3151 (w) - 1633 (m) 1571 (m) 1593 (s) 1509 (s) 745 (s)
1338 (s)
11 3446 (b) 3037 (w) 2940 (w) 1678 (m) 1573 (s) 1607 (m) - 1220 (s) 799 (s)
2833 (w)
12 3357(b) 3010 (w) 2937 (w) 1682 (m) 1597 (s) 1624 (m) 1265 (s) 799 (s)
2896 (w)
13 3273 (b) 3074 (m) 1670 (m) 1526 (s) 1607 (s) 1505 (s) 732(s)
1352 (s)
14 3276 (b) 3072 (m) - 1670(m) 1571 (m) 1603 (m) 1512 (s) 743 (s)
1342 (s)
15 3267 (b) 3058 (m) 1673 (m) 1534 (s) 1603 (m) 1514 (s) 745 (s)
1343 ()

b: genis; w: zayif; m: orta; s: kuvvetli
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4.2.3. NMR Cahsmalari

4.2.3.1.*H-NMR

Bilesiklerin *H-NMR spektrumlar1 ds-DMSO igerisinde ¢ekilmistir. Bilesiklerin H-
NMR spektrumlart incelendiginde, imin protonlarna ait pikler 9,95-7,92 ppm
araliginda gozlenmistir. Bu da amin grubu ile karbonil grubunun kondenzasyon
reaksiyonu verdigini gostermektedir. Yapida yer alan aromatik protonlar etilenik
protonlarla ayni1 bolge icerisinde tespit edilmistir. N-H protonlar1 11 ve 12 numarali
bilesikler hari¢ 12,42-11,41 ppm araliginda genis tekli pik olarak tespit edilirken
(Ebrahimi, 2013), 11 ve 12 numarali bilesiklerde N-H protonlarinin yukari alana
kaydig1 ve benzer sekilde genis tekli pik olarak sirasiyla 5,91 ppm ve 3,78 ppm’de
gozlendigi tespit edilmistir. Bilesiklerin ‘H-NMR verileri Cizelge 4.3’te
goriilmektedir. 6 (Sekil 4.31), 7 (Sekil 4.32), 8 (Sekil 4.33), 9 (Sekil 4.34) ve 10
(Sekil 4.35) numarali indol-3 tiirevlerinin *H-NMR spektrumlari incelendiginde,
imin protonlart (-CH=N) 9,95-9,93 ppm araliginda keskin tekli pik olarak tespit
edilirken, 11 (Sekil 4.36), 12 (Sekil 4.37), 13 (Sekil 4.38), 14 (Sekil 4.39) ve 15
(Sekil 4.40) numarali indol-5 tiirevlerinin *H-NMR spektrumlari incelendiginde imin
protonlart daha yukar1 alanda 8,18-7,92 ppm araliginda gozlemlenmistir. Benzer
durum N-H protonlarinda da goriilmektedir. indol-3 tiirevlerine ait N-H protonlari
12,13- 12,42 ppm aralifinda goriiliirken, 11 ve 12 numaral bilesiklerde daha yukari
alana kaydig1 goriilmektedir.

6 numaral bilesigin *H-NMR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.31), imin protonu
keskin bir pik seklinde 9,95 ppm’de tespit edilmistir. N-H protonu 12,18 ppm’de
yayvan bir pik seklinde literatiire uygun olarak gézlemlenmistir (Ebrahimi, 2013).
Aromatik protonlar, etilenik protonlar (-CH=CH-) ile aym bolgede 8,29-6,90 ppm
araliginda multiplet pikler seklinde tespit edilmistir. Indol halkasina ait aromatik
protonlarin daha asag1 alanda geldigi diistiniiliirken, metoksi gruplarinin bagli oldugu
aromatik halkadaki protonlarin daha yukar1 alanda geldigi diisiiniilmektedir. Metoksi
protonlar1 ise 3,78-3,75 ppm’de tekli pikler olarak literatiire uygun olarak tespit
edilmistir (Gtir, 2017).

7 numaral bilesigin "H-NMR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.32), imin protonu
keskin bir pik seklinde 9,95 ppm’de tespit edilmistir. N-H protonu 12,13 ppm’de
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yayvan bir pik seklinde gézlemlenmistir (Karaca, 2018). Aromatik protonlar, etilenik
protonlar (-CH=CH-) ile aymi bolgede 8,35-6,95 ppm araliginda multiplet pikler
seklinde tespit edilmistir. Metoksi protonlari ise 3,85-3,80 ppm’de tekli pikler olarak
literatiire uygun olarak tespit edilmistir (Giir, 2017).

8 numaral bilesigin *H-NMR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.33), imin protonu
keskin bir pik seklinde 9,94 ppm’de tespit edilmistir (Neelima, 2015). N-H protonu
12,36 ppm’de yayvan bir pik seklinde gozlemlenmistir. Aromatik protonlar, etilenik
protonlar (-CH=CH-) ile aynm1 bolgede 8,36-7,21 ppm araliginda multiplet pikler
seklinde tespit edilmistir. Yapida metoksi gruplarinin olmamasindan dolay1 3,75-3,85
ppm araliginda beklenildigi tizere pik goriilmemistir.

9 numarali bilesigin "H-NMR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.34), imin protonu
keskin bir pik seklinde 9,93 ppm’de tespit edilmistir. N-H protonu 12,42 ppm’de
yayvan bir pik seklinde gozlemlenmistir (Vinayak, 2013). Aromatik protonlar,
etilenik protonlar (-CH=CH-) ile ayn1 bolgede 8,37-7,17 ppm araliginda multiplet
pikler seklinde tespit edilmistir. Yapida metoksi gruplarinin olmamasindan dolay1
3,75-3,85 ppm araliginda beklenildigi tizere pik goriilmemistir.

10 numarali bilesigin 'H-NMR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.35), imin protonu
keskin bir pik seklinde 9,93 ppm’de tespit edilmistir. N-H protonu 12,18 ppm’de
yayvan bir pik seklinde gozlemlenmistir. Aromatik protonlar, etilenik protonlar (-
CH=CH-) ile ayn1 bolgede 8,28-7,21 ppm araliginda multiplet pikler seklinde tespit
edilmistir. Yapida metoksi gruplarinin olmamasindan dolayr 3,75-3,85 ppm
araliginda beklenildigi lizere pik goriillmemistir.

11 numaral bilesigin "H-NMR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.36), imin protonu
keskin bir pik seklinde 8,18 ppm’de tespit edilmistir. N-H protonu 5,91 ppm’de
yayvan bir pik seklinde literatiire uygun olarak gézlemlenmistir (Nawrocka, 2003).
Aromatik protonlar, etilenik protonlar (-CH=CH-) ile aym bolgede 7,96-7,12 ppm
araliginda multiplet pikler seklinde tespit edilmistir. Indol halkasina ait protonlarin
daha agag1 alanda geldigi diisliniiliirken, metoksi gruplarinin bagh oldugu aromatik
halkadaki protonlarin daha yukar1 alanda geldigi disiliniilmektedir. Metoksi
protonlart ise 3,81-3,77 ppm’de tekli pikler olarak literatiire uygun olarak tespit
edilmistir (Karaca, 2018).
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12 numarali bilesigin *H-NMR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.37), imin protonu
keskin bir pik seklinde 8,28 ppm’de tespit edilmistir. N-H protonu 3,78 ppm’de
yayvan bir pik seklinde literatiire uygun olarak gézlemlenmistir. Aromatik protonlari,
etilenik protonlar (-CH=CH-) ile aym1 bdlgede 8,19-6,67 ppm araliginda multiplet
pikler seklinde tespit edilmistir. Metoksi protonlar ise 3,82-3,78 ppm’de tekli pikler
olarak literatiire uygun olarak tespit edilmistir (Ebrahimi, 2013).

13 numarali bilesigin *H-NMR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.38), imin protonu
keskin bir pik seklinde 8,18 ppm’de tespit edilmistir. N-H protonu 11,66 ppm’de
yayvan bir pik seklinde literatiire uygun olarak gozlemlenmistir. Aromatik protonlar,
etilenik protonlar (-CH=CH-) ile aym1 bolgede 8,01-7,04 ppm araliginda multiplet
pikler seklinde tespit edilmistir. Yapida metoksi gruplarinin olmamasindan dolayi
3,75-3,85 ppm araliginda beklenildigi tizere pik gériillmemistir.

14 numarali bilesigin 'H-NMR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.39), imin protonu
keskin bir pik seklinde 8,47 ppm’de tespit edilmistir. N-H protonu 11,41 ppm’de
yayvan bir pik seklinde literatiire uygun olarak gozlemlenmistir. Aromatik protonlar,
etilenik protonlar (-CH=CH-) ile ayn1 bdlgede 8,15-6,97 ppm araliginda multiplet
pikler seklinde tespit edilmistir. Yapida metoksi gruplarinin olmamasindan dolay1
3,75-3,85 ppm araliginda beklenildigi tizere pik goriilmemistir.

15 numaral bilesigin "H-NMR spektrumu incelendiginde (Sekil 4.40), imin protonu
keskin bir pik seklinde 7,92 ppm’de tespit edilmistir. N-H protonu 11,65 ppm’de
yayvan bir pik seklinde gozlemlenmistir. Aromatik protonlar, etilenik protonlar (-
CH=CH-) ile ayn1 bolgede 8,21-6,66 ppm araliginda multiplet pikler seklinde tespit
edilmistir. Yapida metoksi gruplarinin olmamasindan dolayr 3,75-3,85 ppm

araliginda beklenildigi lizere pik goriilmemistir.



Cizelge 4.3. Bilesiklerin 'H-NMR degerleri

Bilesik Ar Gruplar/ -CH=CH- -N=CH -NH -OCH;
(imin Grup)

6 8.29 (d, J= 3.1 Hz, 1H), 8.13 (s, 1H), 8.10 (d, J=6.8 Hz, 1H), 7.52 (d, 9.95 (s) 12.18 (bs) 3.78 (s)
J=1.7 Hz, 2H), 7.26 (t; J= 1.6 Hz, 2 H), 7.19 (s,1H), 6.98 (m, 1H ), 6.90 3.75 (s)
(m, 1H)

7 8.35 (s, 1H), 8.29 (d, J= 3.1 Hz, 1H), 8.11 (d, J= 8.1 Hz, 1H), 7.52 (d, 9.95 (s) 12.13 (bs) 3.85(s)
J=7.9 Hz, 1H), 7.46 (d, J= 8.4 Hz, 1 H), 7.48 (s,1H), 7.43-7.36 8m, 2H), 3.80 (5)
7.25 (d, J= 5.0 Hz, 2H), 7.01-6.95 (m, 2H)

8 8.36 (s, 1H), 8.29 (s, 1H), 8.08 (m, 1H), 7.98 (m, 1H), 7.80 (m, 1H), 7.61 9.94 (s) 12.36 (bs) -
(m,2H), 7.60 (m, 1H),7.51 (d, J=7.9 Hz, 1H), 7.32 (m, 1 H) , 7.21 (m, 1H)

9 8.37 (s, 1H), 8.24-8.08 (m, 3H), 7.76 (s, 1H), 7.70-7.62 (m, 2H), 7.31-7.17 9.93 (s) 12.42 (bs) -
(m, 2H)

10 8.28 (d, J=3.2 Hz, 2H), 8.21 (d, J= 8.8 Hz, 2H), 8.09 (d, J= 6.8 Hz, 1H), 9.93 (s) 12.18 (bs) -
7.92 (d, J= 8.8 Hz, 1H), 7.59 (s, 1H), 7.51 (dd, J=6.8 Hz, 1.3 Hz, 1H), 7.28
(d, J=1.5 Hz, 1H), 7.23 (d, J=1.9 Hz, 1H), 7.21 (d, J= 1.8 Hz, 1H)

11 7.96 (s, 1H), 7.63 (m,1H), 7.52 (m, 1H), 7.35 (s, 1H), 6.94 (m, 1H),7.26 (m, 8.18 (s) 5.91 (bs) 3.81(s)
1H), 6.87 (m, 1H), 7.20 (s, 1H), 7.15 (m, 1H), 7.12 (m, 1H) 3.77 (s)

12 8.19 (s, 1H), 7.88 (m, 1H), 7.64 (m, 1H), 7.45 (m,1H), 7.28 (d, J= 12.7 Hz., 8.28 (s) 3.78 (bs) 3.82 (s)
1H), 7.16 (m, 1H), 6.97 (d, J= 23.4 Hz, 1H), 6.67 (s, 1H) 3.78 (s)

13 8.01 (t, J= 9.1 Hz, 1H), 7.73 (t, J=7.7 Hz, 1H), 7.59 (d, J= 7.9 Hz, ,2H), 8.18 (s) 11.66 (bs) -
7.39 (d, J= 7.1 Hz, 2H), 7.46 (m, 1H), 7.45 (s, 1H), 7.21 (m, 1H), 7.04 (m,
2H)

14 8.15 (s, 2H), 7.61 (d, J= 33.6 Hz, 2H), 7.56 (m, 1H), 7.27 (d, J= 16.5 Hz, 8.47 (s) 11.41 (bs) -
1H), 7.44 (m, 2H), 7.25 (m, 1H), 7.15 (m,1H), 6.97 (m, 1H)

15 8.21 (d, J=8.1 Hz, 2H), 7.92 (m, 3H), 7.61(d, J= 15.7 Hz, 2H), 7.53 (m, 7.92 (s) 11.65 (bs) -

1H), 7.21 (d, J= 16.4 Hz, 2H), 6.66 (m,1H)

€8
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4.2.3.2.B°C-NMR

Bilesiklerin *C-NMR spektrumlari incelendiginde, imin karbon atomlarina ait pikler
163,65 ile 168,98 ppm aralifinda tespit edimistir. indol-3 tiirevleri daha yukar
alanda 163,65 ile 164,90 ppm araliginda tespit edilirken, indol-5 tiirevleri daha asagi
alanda 164,27 ile 168,98 ppm araliginda tespit edilmistir. Ozellikle 12, 13, 14 ve 15
numarali bilesiklerde imin karbon atomu daha da asagi alana kaymustir. Indol ve
tiyadizaol gruplu imin protonlarina ait karbon atomlarinin pikleri literatiirle uyumlu
olarak geldigi tespit edilmistir ( Gur, 2017; Neelima, 2015; Sinha, 2007; Karaca,
2018; Ebrahimi, 2013).

Aromatik ve C=C ikili baglarna ait karbon atomlarmin *C-NMR spektrumlari
incelendiginde, indol- 3 tiirevlerinin 156,91 ile 112,89 ppm araliginda goézlendigi
tespit edilirken, 11, 12, 13, 14 ve 15 numarali indol-5 tiirevlerinde bu karbon
atomlarina ait piklerin 157,64 ile 103,46 ppm aralifinda geldigi tespit edilmistir. 12,
13, 14 ve 15 numarali bilesiklerde karbon atomlarinin asagi alana dogru genisledigi

tespit edilmistir.

Metoksi gruplar1 6 ve 7 numarali bilesiklerde beklenildigi iizere, kaynaklara uygun
olarak 56,33-56,01 ppm araliginda 11 ve 12 numarali bilesiklerde ise 56,48-55,97
ppm araliginda tespit edilmistir. 7 ve 12 numarali bilesiklerde metoksi gruplan tek

pik seklinde tespit edilmistir.



Cizelge 4.4. Bilesiklerin *C NMR degerleri

Bilesik CH=N Caromatik/ -C=C- “OCHj

6 164.90 153.77, 153.49, 151.74, 138.95, 137.76, 137.53, 129.36, 128.66, 125.68, 124.81, 124,59, 123.92, __ 56.33, 56.01
122,59, 121.30, 118.63, 114.85, 112.36, 112.91

7 164.88 151,52, 150.53, 149.55, 138.88, 138.02, 137.49, 129.33, 128.63, 126.37, 124.97, 124.56, 124.27,  56.02
123.93, 122.60, 121.30, 118.63, 114.88, 112.89

8 164.08 156.48, 148.38, 138.08, 137.49, 134.30, 132.48, 131.03, 130,58, 129.10, 125.31, 124.97, 124.45, -
124.02, 122,54, 121.28, 118.59, 114.87, 112.80

9 164.74 156.71, 148.78, 138.99, 138.38, 138.07, 137.74, 137.52, 133.60, 130.77, 128.67, 124.95, 124.56,
123.92, 122,59, 121.28, 118.60, 114.92, 112.90

10 163.65 156.30, 147.75, 147.22, 143.04, 142.44, 138.83, 137.38, 135.19, 132.54, 129.43, 128.36, 124.57, -
123.91, 122,58, 121.28, 118.61, 114.96, 112.89

11 164.27 157.64, 153.77, 151.67, 137.55, 130.11, 130.09, 129.84, 129.36, 129.25, 128.57, 126.39, 126.18, 56.48, 55.97
126.07, 124.96, 120.80, 116.08, 113.20, 112.19

12 166.02 157.76, 149.86, 149.44, 144.19, 139.78, 137.81, 135.25, 129.95, 129.31, 129.15, 128.40, 126.24,  56.03
120.92, 117.61, 112.46, 112.06, 109.87, 103.72

13 168.80 156.28, 148.23, 134.17, 131.01, 130.19, 129.93, 129.37, 128.82, 128.67, 128.08, 127.80,
125.78, 125.20, 124.00, 122.88, 116.20, 112.47, 103.46

14 168.67 156.68, 148.78, 138.23, 133.08, 132.49, 130.69, 130.10, 129.37, 128.67, 125.75,123.30, -
122.69, 122.23, 121.93, 121.34, 116.31, 112.61, 105.39

15 168.98 156.56, 147.08, 143.16, 139.77, 132.01, 129.19, 128.36, 126.38, 124.44,121.17, 112.58, -

103.57

06
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5. SONUC VE ONERILER

1. Bu tez calismasinda, literatiirde yer almayan indol-3 ve indol-5 tiirevli Schiff
bazlarinin  eldesi  gergeklestirilmistir. Elde edilen bilesiklerin  yapilarinin
aydimlatiimasinda UV-Vis, IR, *H-NMR ve *C-NMR spektroskopik ydntemleri ile

elementel analiz kullanilmistir.

2. Elde edilen Schiff bazlarmin UV-Vis spektrumlari (200-600 nm) diklorometan
(DCM) (apolar aprotik), metanol (polar protik), tetrahidrofuran (THF) (polar aprotik)
ve ayrica metanolde pH = 2 ve pH = 12'de incelenmistir. UV-Vis spektrumlarinda
literatiire uygun olarak n—n* ve n—n* gegislerine sahip iki ana absorpsiyon bandi

gozlenmistir.

3. Bilesiklerin (6-15) IR spektrumu incelendiginde vny ve vcu=n gruplarina ait pikler
sirastyla 3446-3156 cm™ ve 1673-1602 cm™ araliginda iki karakteristik bant seklinde
gbozlemlenmistir. Imin grubuna ait pikler, indolde bulunan azot atomunun
elektronegatifligi nedeniyle, indol-3 tiirevlerinde (6-10), 1628-1633 cm™ araliginda
goriiliirken, indol-5 tiirevlerinde (11-15), 1670-1682 cm™ araliginda goriilmiistiir.
Baslangi¢ bilesiklerinin IR spektrumu incelendiginde, anilin tiirevine ait amino
grubunun gerilme titresimi 3266 cm™ ve 3080 cm™ de yayvan cift disli pik seklinde
goriilmektedir. Bu pikler elde edilen bilesiklerin IR spektrumlarinda tamamen
ortadan kaybolmustur. Bu durum amino grubunun aldehit ile kondenze olarak Schiff

bazini olusturdugunu gostermektedir.

4. Bilesiklerin *H-NMR spektrumlari incelendiginde, imin protonlarina ait pikler
9,95-7,92 ppm araliginda gozlenmistir. Bu da amin grubu ile karbonil grubunun

kondenzasyon reaksiyonu verdigini gostermektedir.

5. Dogal iiriinlerden elde edilebildikleri gibi, sentetik olarak da elde edilebilen indol
tirevleri, genis bir biyolojik aktiviteye sahip olup, aktif ilac maddeleri olarak
antioksidan, antimikrobiyal, antifungal, antiviral, antikanser o6zellikleriyle
kullanilmaktadir. Bu 6zelliginden dolay:r elde edilen indol tiirevlerin biyolojik

aktiflikleri ve antikanser ¢aligmalar1 yapilabilir.
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6. Ug hetero atoma sahip bes iiyeli aromatik sistem olan tiyadiazol halkasinin da anti-
bakteriyel, anti-mikotik, anti-tuberkuler, anti-parkinson, anti-kanser, anti-
enflamatuar, anti-konvulsan, antifungal etkileri calisilmis olup, desaglybuzole,
acetazolamide ve furidiazine ticari olarak satilan ve yapisinda tiyadiazol igceren bazi
ilaclara 6rnek olarak verilebilir. Sentezlenen bilesiklerin yapisinda tiyadiazol halkast
bulunmasindan dolayi, bu bilesiklerin de biyolojik akitivitelerinin yiiksek ¢ikmasi
tahmin edilmektedir ve ila¢ etken maddesi olarak kullanimlari invivo ve invitro

ortamlarda incelenebilir.

7. Schiff bazlarmin katalizor, polimer stabilizorii, organik sentezlerde ara {iriinler ve
boyarmadde pigmenti, korozyon dnleyici, iyon segici elekrot yapimi, katyon tastyici,
boya sanayi gibi kullanim alanlar1 bulunmaktadir. Bu tez ¢alismasinda elde edilen
bilesiklerle ilgili elektrokimyasal c¢alismalar ve yukarida sayilan uygulama

alanlarinda kullanimlar arastirilabilir.

8. Bilesiklerin yapisinda heteroatomlar bulunmasindan dolayi gesitli gegis metalleri
ile komplekslesme c¢alismalar1 gerceklestirilebilir. Bunlarla ilgili 1sisal davranislar

termal analizleri gergeklestirilerek incelenebilir.

9. Molekiillerin ¢oziiniirliikk 6zelliklerinden faydalanilip tek kristal g¢aligsmalar

gerceklestirilerek yapilar1 aydinlatilabilir.
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EK -2. Elde Edilen BilesiklerinYapisi, Kapal Formulii, Elementel Analizi ve

Rengine Ait Tablo

CIZELGE E2.1. Elde edilen bilesiklerin yapis1, kapali formulii, elementel analizi ve

rengine ait tablo

Bilesik Yapisi

Kapali Formulii

Elementel
Analiz

Rengi

OCH.

"U\\'

H.CO 5

-
E/ 5:
NH

C21H18N4O,S

Teorik (%):C,
64.60; H, 4.65;
N, 14.35
Deneysel (%):C,
64.57; H,4.67,
N,14.32

Turuncu

C21H18N40O5S

Teorik (%):C,
64.60; H, 4.65;
N, 14.35
Deneysel (%):C,
64.61; H, 4.63;
N, 14.34

Turuncu

C19H13NO2S

Teorik (%):C,
60.79; H, 3.49;
N, 18.66
Deneysel (%): C,
60.80; H,3.46;
N18.85

Turuncu

C19H13N50,S

Teorik (%):C,
60.79; H, 3.49;
N, 18.66
Deneysel (%):C,
60.76; H, 3.47; N

Turuncu

C19H13N50,S

Teorik (%):C,
60.79; H, 3.49;
N, 18.66
Deneysel (%): C,
60.81; H, 3.46;
N, 18.64

Koyu Turuncu
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Bilesik Yapisi

Kapah
Formulii

Elementel Analiz

Rengi

OCH4

Yo N
A
N

S

HaCO

w

RO
N

C21H18N4O,S

Teorik (%):C,
64.60; H, 4.65; N,
14.35 Deneysel
(%):C, 64.61; H,
4.63; N,14.36

Bordo

C21H18N4O5S

Teorik (%):C,
64.60; H, 4.65; N,
14.35 Deneysel
(%): C, 64.58; H,
4.62; N, 14.32

Bordo

C19H13N50,S

Teorik (%):C,
60.79; H, 3.49; N,
18.66
Deneysel(%): C,
60.79; H, 3.48;
N,18.68

Bordo

C19H13N50,S

Teorik (%):C,
60.79; H, 3.49; N,
18.66

Deneysel (%):C,
60.78; H, 3.50; N,
18.67

Bordo

1
K]

C19H13N50,S

Teorik (%):C,
60.79; H, 3.49; N,
18.66

Deneysel (%):C,
60.78; H, 3.50; N,
18.67

Bordo
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