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METOKSĠFENĠL 4-METĠLBENZENSULFONAT ĠLE REAKSĠYONUNDAN YENĠ 
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Bu tez çalıĢmasında, öncelikle litaretürde bilinen 9 farklı 3-alkil(aril)-4-amino-4,5-

dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on bileĢiği karĢın olan nitrillerden baĢlanarak elde edilmiĢtir. 

Sonra elde edilen bileĢiklerin 2-formil-6-metoksifenil 4-metilbenzensulfonat ile 

tepkimesinden 9 farklı yeni bileĢik sentezlenmiĢtir. Spektroskopik yöntemler kullanarak 

sentezi gerçekleĢtirilen 9 yeni bileĢiğin yapıları aydınlatılmıĢtır. 

 

ÇalıĢmanın ikinci aĢamasında indirgeme gücü, metal Ģelat aktivitesi, serbest radikal 

giderme aktivitesi, gibi yöntemlerle sentezi gerçekleĢtirilen yeni bileĢiklerin in vitro 

antioksidan özellikleri incelenip sonuçlar tartıĢılmıĢtır. 

 

Üçüncü bölümde, sentezi gerçekleĢtirilen 9 farklı bileĢiğin gram poitif ve gram negatif 

bakterilerine karĢı antimikrobiyal aktivite gösterip göstermediği Agar Kuyucuk 

Difüzyon yönteminden yararlanarak incelenmiĢtir. 
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ÇalıĢmanın son aĢamasında sentezi gerçekleĢtirilen 9 farklı yeni bileĢiğin 4 ayrı susuz 

çözücüde TBAH ile potansiyometrik titrasyonu yapılmıĢ HNP ve pKa değerleri 

hesaplanmıĢtır. 
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In this thesis, 9 different 3-alkyl (aryl) -4-amino-4,5-dihydro-1H-1,2,4-triazol-5-one 

compounds known in the literature were obtained by starting from the corresponding 

nitriles. Then 9 new compounds were synthesized from the reaction of the obtained 

compounds with 2-formyl-6-methoxyphenyl 4-methylbenzenesulfonate. The structures 

of 9 new compounds synthesized using spectroscopic methods were elucidated. 

 

In the second stage of the study, in vitro antioxidant properties of new compounds 

synthesized by methods such as reducing power, metal chelate activity, free radical 

removal activity, and the results were discussed. 

 

In the third part, it has been investigated whether 9 different synthesized compounds 

show antimicrobial activity against gram positive and gram negative bacteria by using 

Agar Well Diffusion Method. 
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In the final stage of the study, potentiometric titration of HNP and pKa values of 9 

different new compounds synthesized by TBAH in 4 different non-aqueous solvents 

were calculated. 
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ÖNSÖZ 

Bu tez çalıĢması, Kafkas Üniversitesi, Fen Bilimleri Enstitüsü Kimya Anabilim Dalı 

Yüksek Lisans Programında yapılmıĢtır.  

Bu çalıĢmada, karĢın olan nitrillerden baĢlanarak ve literatürdeki yöntemler uygulanarak 

üç basamakta bilinen 9 adet 3-alkil(aril)-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on 

bileĢiği elde edilmiĢ ve tez kapsamında sentezlenen 2-formil-6-metoksifenil 4-

metilbenzensulfonat ile tepkimeye sokularak 9 adet yeni 2-Metoksi-6-[3-alkil/aril-4,5-

dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-azometin]-fenil p-metilbenzensulfonat bileĢiği elde 

edilmiĢtir.  

Sentezi gerçekleĢtirilen 10 yeni bileĢiğin yapıları IR, 
1
H-NMR ve 

13
C-NMR spektral 

verileri kullanılarak aydınlatılmıĢtır. ÇalıĢmada, sentezlenen 9 yeni bileĢiklerin üç farklı 

yöntemle in-vitro antioksidan aktiviteleri incelenmiĢtir. Ayrıca sentezi gerçekleĢtirilen 9 

yeni bileĢiğin Bacillus subtilis, Bacillus cereus, Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus 

aureus, Pseudomonas aeruginosa ve Escherichia coli bakterilerine karĢı antimikrobiyal 

aktivite gösterip göstermediği Agar Kuyucuk Difüzyon yönteminden yararlanarak 

incelenmiĢtir. Son kısımda, sentezlenen 9 adet yeni 2-Metoksi-6-[3-alkil/aril-4,5-

dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-azometin]-fenil p-metilbenzensulfonat bileĢiğinin 4 

farklı susuz çözücüde tetrabutilamonyumhidroksit (TBAH) ile potansiyometrik 

titrasyonları yapılmıĢ, titrasyon grafikleri çizilmiĢ ve yarı-nötralizasyon metodu ile pKa 

değerleri tayin edilmiĢtir. 

Tez çalıĢmamı planlayan, yöneten ve her aĢamasını titizlikle takip ederek çalıĢmam 

boyunca benden yardımlarını esirgemeyen, öğrencisi olmaktan her zaman gurur 

duyduğum, Kafkas Üniversitesi Fen-Edebiyat Fakültesi Kimya Bölümü BaĢkanı Hocam 

Sayın Prof. Dr. Haydar YÜKSEK‟e saygı ve teĢekkürlerimi sunmayı bir borç bilirim. 
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Dr. Özlem GÜRSOY KOL‟a, asitlik çalıĢmalarının düzenlenmesinde yardımcı olan 
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1. GENEL BİLGİLER 

1.1. Giriş 

“3-Alkil-4-Amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on’ların 2-Formil-6-Metoksifenil 

4-Metilbenzensulfonat ile reaksiyonundan yeni heterosiklik bileşiklerin Sentezi ve 

bazı özelliklerinin incelenmesi” baĢlıklı bu çalıĢmada, baĢlangıçta çalıĢmada 

kullanılmak üzere bir yeni benzaldehid türevinin sentezi gerçekleĢtirilmiĢtir. 2-

Hidroksi- 3-Metoksi benzaldehid trietilamin ortamında 4-metilbenzensulfonil klorür ile 

muamele edilerek yeni 2-formil-6-metoksifenil 4-metilbenzensulfonat bileĢiği elde 

edilmiĢtir. 

Ele geçen bileĢik 3-alkil(aril)-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on bileĢikleri ile 

ayrı ayrı reaksiyona sokularak 9 adet yeni 2-Metoksi-6-[3-alkil/aril-4,5-dihidro-1H-

1,2,4-triazol-5-on-4-il-azometin]-fenil p-metilbenzensulfonat bileĢiği elde edilmiĢtir. 

ÇalıĢmanın ikinci aĢamasında sentezi gerçekleĢtirilen biri benzaldehit türevi olan 

toplam 10 yeni bileĢiğin yapılarını ortaya çıkarmak için IR, 
1
H-NMR, 

13
C-NMR spekral 

verileri kullanılmıĢtır. ÇalıĢmanın üçüncü aĢamasında sentezi gerçekleĢtirilen 

hetorosiklik yapıya sahip olan 9 yeni bileĢiğin antioksidan özellik gösterip göstermediği 

farklı 3 metoddan (indirgeme gücü, serbest radikal giderme aktivitesi, metal Ģelat 

aktivitesi) yararlanarak incelenmiĢtir. 

Üçüncü bölümde, sentezi gerçekleĢtirilen 9 yeni bileĢiğin Bacillus subtilis, Bacillus 

cereus, Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa ve 

Escherichia coli bakterilerine karĢı antimikrobiyal aktivite gösterip göstermediği Agar 

Kuyucuk Difüzyon yönteminden yararlanarak incelenmiĢtir. 

ÇalıĢmanın son aĢamasında, sentezi gerçekleĢtirilen 9 yeni 2-Metoksi-6-[3-alkil/aril-

4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-azometin]-fenil p-metilbenzensulfonat bileĢiğinin 

4 ayrı susuz çözücüde TBAH ile potansiyometrik titrasyonları yapılmıĢ ve her bir 

çözücüdeki HNP ve pKa değerleri yarı-nötralizasyon yöntemiyle hesaplanmıĢtır 

ÇalıĢmanın içerdiği bileĢiklerin formülleri Tablo 1.1‟de “Formüller Tablosu” 

sunulmuĢtur. 

https://www.google.com.tr/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=1&cad=rja&uact=8&sqi=2&ved=0ahUKEwiImu6Qv4fRAhUJVhQKHbMsDVcQFggZMAA&url=https%3A%2F%2Ftr.wikipedia.org%2Fwiki%2FKlebsiella_pneumoniae&usg=AFQjCNF8gj0r1JUHaSHqzkFdiOxKerDRNg&bvm=bv.142059868,d.bGg
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Tablo 1.1. Formüller Tablosu  
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Bu tez kapsamında 5 nolu hedef bileĢiklerin sentezinde amino grubu taĢıyan 3 nolu 

bileĢikleri kullanılmıĢtır. 3 nolu amino bileĢiklerinin üç kademede sentezi 

gerçekleĢtirilmiĢtir. Ġlk kademede 9 farklı alifatik ve aromatik nitril bileĢiklerinden 

baĢlayarak Pinner yöntemi [1] ile etil imidoasetat hidroklorür (1a), etil imidopropiyonat 

hidroklorür (1b), etil imido-n-butirat hidroklorür (1c), etil imidofenilasetat hidroklorür 

(1d), etil imido-p-metilfenilasetat hidroklorür (1e), etil imido-p-metoksifenilasetat 

hidroklorür (1f), etil imido-p-klorofenilasetat hidroklorür (1g), etil imido-m-

klorofenilasetat hidroklorür (1h) ve etil imidobenzoat hidroklorür (1i) bileĢikleri yüksek 

verimlerde elde edilmiĢtir (Denklem 1).  

R C N      +     R'OH     +     HCl(g) C NH2Cl

R

OR'

(D1)

1

 

Ġkinci kademede 9 farklı 1a-i bileĢiklerinin etil karbazat ile muamelesinden literatürde 

bilinen 2a-i bileĢikleri baĢarılı bir Ģekilde elde edilmiĢtir (Denklem 2) [2-7].    

+      H2NNH C

OC2H5

O

(D2)C NH2Cl

R

OC2 H5

NH4Cl+

R': C2H5

0-5  Co

1 2

NNH C

OC2H5

O

C

OC2H5

R

 

Son kademede ise ilgili amino bileĢikleri, 2 nolu bileĢiklerin su içerisinde hidrazin 

hidrat ile tepkimesinden elde edilmiĢtir (Denklem 3). Literatürde bilinen 3 nolu 3-metil-

4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (3a), 3-etil-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-

triazol-5-on (3b), 3-(n-propil)-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (3c), 3-benzil-

4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (3d), 3-(p-metilbenzil)-4-amino-4,5-dihidro-

1H-1,2,4-triazol-5-on (3e), 3-(p-metoksibenzil)-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-

on (3f), 3-(p-klorobenzil)-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (3g), 3-(m-

klorobenzil)-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (3h) ve 3-fenil-4-amino-4,5-

dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (3i) bileĢikleri makul verimlerde sentezi 

gerçekleĢtirilmiĢtir (Denklem 3) [2-7]. 
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9 Farklı amino bileĢiklerinin sentezi baĢarılı bir Ģekilde gerçekleĢtirildikten sonra Schiff 

bazı içeren bileĢiklerin sentezlenmesinde kullanılan aldehit türevi hazırlandı. Bu 

doğrultuda 2-hidroksi-3-metoksibenzaldehit‟in trietil amin ortamında 4-metilbenzen 

sulfonil klorür ile reaksiyonu sonucu 4 tipi aldehit hazırlanmıĢtır (Denklem 4). 

 

OH

OCH3

CHO

+ SO2ClH3C
Et3N

-HCl
(D4)O

CHO

S

O

O
OCH3

CH3

4
 

Laboratuarda hazırlanan ilgili amino bileĢikleri ve 2-formil-6-metoksifenil 4-

metilbenzensulfonat asetik asit ortamında kondenzasyon reaksiyonuna tabi tutulmuĢtur. 

Bu reaksiyon sonucunda literatürde bilinmeyen 9 farklı 1,2,4- triazol iskeletine sahip 

Schiff bazı olan bileĢikler elde edilmiĢtir.  

Bu tez çerçevesinde yapılan sentez çalıĢmalarda yüksek verimlerde 2-metoksi-6-[3-

metil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il- azometin]- fenil p-metilbenzensulfonat (6), 

2-metoksi-6-[3-etil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-azometin]-fenil p-

metilbenzensulfonat (7), 2-metoksi-6-[3-n-propil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-

azometin]-fenil p-metilbenzensulfonat (8), 2-metoksi-6-[3-benzil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-

triazol-5-on-4-il-azometin]-fenil p-metilbenzensulfonat (9), 2-metoksi-6-[3-p-

metilbenzil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-azometin]-fenil p-

metilbenzensulfonat (10), 2-metoksi-6-[3-p-metoksibenzil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-

5-on-4-il-azometin]-fenil p-metilbenzensulfonat (11), 2-metoksi-6-[3-p-klorobenzil-4,5-

dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-azometin]-fenil p-metilbenzensulfonat (12), 2-

metoksi-6-[3-m-klorobenzil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-azometin]-fenil p-

metilbenzensulfonat (13) ve 2-metoksi-6-[3-fenil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-

azometin]-fenil p-metilbenzensulfonat (14) bileĢikleri elde edilmiĢtir (Denklem 5). Bu 
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hedef bileĢiklerin yapısı IR, 
1
H-NMR, 

13
C-NMR spektroskopik yöntemleri kullanarak 

aydınlatılmıĢtır. 
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Ayrıyeten sentezi gerçekleĢtirilen bileĢiklerin 3 ayrı metodla in-vitro antioksidan özellik 

gösterip göstermediği de incelenmiĢtir. AraĢtırma bulguları tartıĢma ve sonuç kısmında 

yorumlanmıĢtır. 

Üçüncü bölümde, sentezi gerçekleĢtirilen 9 yeni bileĢiğin Bacillus subtilis, Bacillus 

cereus, Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa ve 

Escherichia coli bakterilerine karĢı antimikrobiyal aktivite gösterip göstermediği Agar 

Kuyucuk Difüzyon yönteminden yararlanarak incelenmiĢtir. 

ÇalıĢmada, 5 tipi 9 yeni bileĢiğin 4 ayrı susuz çözücüde (izopropil alkol, tert-butil alkol, 

N,N-dimetilformamid ve aseton) potansiyometrik titrasyonları TBAH ile 

gerçekleĢtirilmiĢtir. Yöntem olarak yarı-nötralizasyon kullanılmıĢ ve potansiyelleri 

belirlenmiĢ, titrasyon grafikleri hazırlanmıĢ ve asitlik sabitleri ayrı ayrı çözücülerde 

hesaplanarak asitlik üzerine çözücü ve yapıların asitlik üzerindeki etkileri incelenmiĢtir. 

Antimikrobiyal incelenmesi 

1.2.Antimikrobiyaller 

DüĢük miktarlarda kullanıldığında bazı bakterilerin çoğalmasının önüne geçen, 

mikroorganizmalar tarafından üretilen ya da kimyasal sentez yoluyla sentezlenen 

kimyasallar antimikrobiyallerdir [8]. Antiviraller, antibiyotikler, antifungallar olarak 

bilinen maddeler antimikrobiyaldir  [9, 10]. 

 

https://www.google.com.tr/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=1&cad=rja&uact=8&sqi=2&ved=0ahUKEwiImu6Qv4fRAhUJVhQKHbMsDVcQFggZMAA&url=https%3A%2F%2Ftr.wikipedia.org%2Fwiki%2FKlebsiella_pneumoniae&usg=AFQjCNF8gj0r1JUHaSHqzkFdiOxKerDRNg&bvm=bv.142059868,d.bGg
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YavaĢ geliĢme, dinlenme ve hızlı geliĢme dönemi bakterilerin tamamında mevcuttur. 

Bakterilere yavaĢ ve hızlı geliĢme süreçlerinde antibiyotikler özellikle tesir ederler. Bu 

tesirin sonucu olarak bakterilerin geliĢimi ve üremesinin durdurulması (bakteriyostatik 

etki) biçiminde ya da bakterilerin öldürülmesi (bakterisid etki) Ģeklinde 

gerçekleĢmektedir. Bakteriyosid, bakteri çoğalmasına ve geliĢmesine engelleyen 

antimikrobiyal maddeler olarak bilinirken, üremeyi kısıtlayan antimikrobiyaller ise 

bakteriyostatik diye tanımlanır.  [9-12].  

Etki spektrumları bakımından antimikrobiyal maddeler, dar ve geniĢ spektrumlu diye 

gruplandırılır. Bu gruplandırma temel alınarak polimiksin, doğal olan penisilinler, 

izoniazid, nistatin dar spektruma, sulfonamidler, yarı sentetik penisilinler, tetrasiklinler, 

sentetik bakteriler ise geniĢ spektruma dahilolan antibiyotiklerdir [9, 12-14]. 

1.2.1. Mikroorganizmalara Genel Bakış 

Sitoplazma içerisinde dağınık vaziyette yerleĢen, DNA‟sı bir zarla çevrilmemiĢ olan 

mikro canlılara mikroorganizmalar denir. Spiral, yuvarlak, çubuk gibi Ģekiller gösteren 

bu canlıların eni 0.5 μm ve boy uzunluğu 1-3 μm olarak ölçülmüĢtür. Tabiattaki cins ve 

türleri binlerle ifade edilir. Mikroorganizmaların birçok çeĢidi vardır. Bu tanımlama 

bakterileri, arkeaları, mikroskobik bitkileri, amoebaları, mantarları, planktonları, 

protistleri, planarya gibi birçok türü de kapsamaktadır. Tüm sular, hayvan, ekvator, 

bataklık, yeryüzünde kutuplar, insan ve bitkilerde barınır ve çoğu hastalığın insan ve 

hayvanlarda görülmesinin sebebidir ve yaĢadığımız gezegenin her yerinde bulunurlar 

[15, 16]. 

Ġnsan ve hayvanlar gibi canlılarda mikroorganizmalar, boğaz, genital organlar, yüz 

sinüsleri alt solunum yolları, beyin, idrar yolları, deri, sindirim sistemi,  göz, yumuĢak 

doku, kulak enfeksiyonlarına ayrıca savunma eksikliği olanlarda ise çeĢitli 

enfeksiyonlara sebebiyet vermektedir [17, 18]. 

Gram boyama da gösterilen özellik bakımından bakteriler gruplandırılabilir. Metot 

olarak çok sık kullanılan gram boyama mikrobiyolojide bir tekniktir. Gram boyama 

neticesinde mor renkli görülen mikroorganizmalar Gram pozitif, pembe renkte 

görülenler ise Gram negatif Ģeklinde değerlendirilir. Mikrobiyologlar Gram pozitif ve 
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Gram negatif bakterilerin yapısının aydınlatılmasında ıĢık mikroskobunda görülmesinin 

zor olmasından kaynaklı yapılarındaki bu farklılığı araç olarak elektron mikroskobu 

kullanarak aydınlatmıĢlardır [15, 17]. 

 
 

Şekil 1.1. Gram pozitif ve Gram negatif bakterilerin hücre duvarları 

Gram negatif özellik sergileyen bakterilerin hücre duvarları çok katlı ve tamamıyla 

kompleks bir yapı gösterirken, Gram pozitif bakterilerin tek tabakadan oluĢan hücre 

duvarı çok ince olup Gram pozitif bakterilerde peptidoglikanlar hücre duvarının %90‟ını 

meydana getirir. Gram negatif bakterilerin ancak peptidoglikanlar hücre duvarının %5-

20‟sini oluĢturur. Polisakkaritler, Lipidler ve proteinler ise hücre duvarını meydana 

getiren diğer öğelerdir. En dıĢ katmanda yer alan lipopolisakkaritler ve proteinler Gram 

pozitif bakteriler ile Gram negatif bakterileri biribirinden ayırmada büyük önem 

taĢımaktadır. Bu tabakanın kompleks ve koruyucu göstermesinden dolayı önemlidir [15, 

17, 18]. 

1.2.2. Antimikrobiyallerin Etki Mekanizları 

Antimikrobiyal diye adlandırılan maddeler temelde beĢ adımda tesir etmektedir [12-14]. 

1. Hücre zarı sentezini durdurarak: Bakterinin büyüme ve çoğalmasına yol açan 

hücre zarı aynı zamanda bakteri bütünlüğünü sağlar. Murein adı verilen polimer 

bileĢikleri  hücre zarını meydana getirmektedir. Lineer peptidoglikan zincirlerinin 
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yan dallarla birbirine bağlanmasından meydana gelen bu polimerik madde 

mukopolisakkarittir. 50-100 peptidoglikandan ibaret olan bu tabaka gram pozitif 

özellikteki bakterilerde kalındır. Gram-negatif özellik gösteren bakterilerde 

peptidoglikan olarak adlandırılan tabaka ince ve esneklik gösterip 1-2 molekül 

peptidoglikan‟dan meydana gelmektedir. Lipopolisakkarit-lipoprotein yapılı ikinci 

bir dıĢ zar tabakası  bu tabakanın haricinde yer almaktadır.  Hücre içi osmotik 

basınca karĢı dayanıklı olan bakterinin bütünlüğünü koruyarak dağılmasını 

engelleyen bakteri hücre zarıdır. Bakteriler hipotonik çözeltide bile ĢiĢmeden ve 

patlamadan mevcudiyet sağlıyorsa bu sağlam zar sayesindedir  [9, 10]. 

2. Hücre zarının geçirgenliğini değiştirerek: Hücre zarı difüzyon ya da aktif taĢıma 

aracılığıyla mikroorganizmanın faydasına olan maddelerin dıĢ ortamdan alınmasını 

sağlar. Hücre zarının geçirgenliğini artırıp sitoplazma içindeki küçük moleküllerin 

(aminoasitler, nükleotitler, potasyum) dıĢarı çıkmasını sağlayan etkili antimikrobiyal 

maddeler burada bulunur [9, 10]. 

3. Nükleik asit sentezini önleyerek: Bu grupta yer alan antimikrobiyal maddeler, 

DNA sentezini ya da  DNA sentezi altında meydana gelen mRNA sentezini bozmak 

kaydıyla  tesir ederler. Sitotoksik etki gösteren ilaçlar bu grupta mevcuttur ve 

bunların bir kaçı tümör tedavisinde tesir etmektedir [9, 10]. 

4. Ara metabolizmayı bozarak: Bu grupta yer alan inhibitörler, izoniazit, 

sulfonamitler, dihidrofolat, etanbutol, redüktazdır. yapıca normal substratlara 

benzeyen antimetabolitler enzimlerin üzerinde bulunan etkin yerler için onlarla 

rekabet halindedirler. Bunlar bakterilerin metabolizmasında yararı olan önemli 

maddelerin sentezini engellerler [9, 10]. 

5. Protein sentezini engelleyerek: Burada yer alan antimikrobiyaller bakterilerin 

ribozomlarında gerçekleĢen protein sentezini inhibe edecek Ģekilde tesir gösterirler. 

Bunlardan bir kaçı bakterilerin ribozom organalleriyle birleĢerek orada m-RNA 

tarafından organize edilen protein sentezini yıkıma uğratırlar. Memelilerde yer alan 

ribozomlar bakterilerde yer alandan daha değiĢik özellik sergilediğinden memeli 

hücrelerinde sentezlenen proteini yıkamazlar [9, 10]. 
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1.2.3. Antimikrobiyal Aktivite Belirleme Yöntemleri 

Difüzyon ve dilüsyon teknikleri Antimikrobiyal aktivitenin gözlemlenmesinde yaygın 

biçimde yararlanılan metotlar olarak iki temel baĢlıkta ele alınmaktadır.  

1.2.3.1.  Disk Difüzyon Yöntemi  

Teste tabi tutulacak antimikrobiyal maddenin uygun kısmı kağıt disklere emdirilerek 

bakterinin aĢılanacağı petri plakası içindeki kültür ortamının üst kısmına yayılır. 

Antimikrobiyal madde konsantrasyonu kağıt içerisinde bulunan madde kültür ortamına 

yedirilerek diskten ayrıldıkça azalır. Antimikrobiyalin inhibitör konsantrasyonu 

haricinde kalan kısımda çoğalabilmesi için besiyeri üzerine ekim yapılan 

mikroorganizmanın disk çevresinde yayılması gerekir. BaĢka bir söylemle disk 

çevresindeki antimikrobiyalin konsantrasyon miktarının daha yüksek çıktığı yerde 

bakteri çoğalması engellenerek inhibisyon zonu ortaya çıkar. Bahsedilen yöntem 

sayesinde birçok antibiyotiğin deney yapılan mikroorganizmalara tesiri inhibisyon zon 

ölçümleri sayesinde okunmaktadır. Bir antimikrobiyal ilaç CLSI veya EUCAST 

dokümanlarına göre değerlendirildiğinde duyarlı, orta duyarlı ve dirençli olarak 

yorumlanmaktadır. Uygulaması kolay, yararlanılan malzemelerin maliyetinin ucuz 

olması bu yöntemin cazip tarafıdır. Kimi antimikrobiyallerin kantitatif minimum 

inhibitör konsantrasyonunu vermemesi ve kültür ortamına difüz edememesi bu 

yöntemin dezavantajıdır [15, 18]. 

1.2.3.2.  Mikrodilüsyon Yöntemi  

Sıvı ve agar dilüsyon metotları antimikrobiyal maddelerin mikroorganizmaların 

üremelerini engelleyen ve öldüren en düĢük konsantrasyonu miligram/mililitre 

cinsinden tespit etmede çok uygulanan testlerdir. Bu yöntemler antimikrobiyal 

maddelerin minimum inhibisyon konsantrasyonu (MĠK) ve minimum bakterisidal 

konsantrasyonu (MBK) saptamaktadır. Sıvı mikrodilüsyon tek kullanımlık plastik 

mikrodilüsyon plakları kullanılarak yapılan duyarlık testleri açısından uluslar arası 

referans yöntemidir. CLSI ve EUCAST dokümanları kullanılarak test ve değerlendirme 

yapılmaktadır [19, 20]. 
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1.2.3.2.1. Minimum İnhibisyon Konsantrasyonu (MİK)  

Çoğunlukla seri dilisyon ikiĢer kat uygulanarak antimikrobiyaller teste tabi 

tutulmaktadır. Göze çarpan üremeyi engelleyen en az antibiyotik konsantrasyonu 

minimum inhibisyon konsantrasyonu (MĠK) diye adlandırılmaktadır. Sıvı veya katı agar 

ortamında antimikrobiyal dilüsyonlarının hazırlanması yaygın biçimde MĠK tespiti için 

kullanılan yaygın yöntemlerdendir [21,22]. Analiz koĢullarına bağlı olarak minimum 

inhibisyon konsantrasyon değeri mikroorganizma, inokulum, inkübasyon sıcaklığına 

bağlıdır [15, 18]. 

1.2.3.2.2. Minimum Bakterisidal Konsantrasyonu (MBK)  

Terim olarak bakterisit mikroorganizmaları yok eden konsantrasyon miktarı olarak ifade 

ediliyorken, mikroorganizmalardaki statik aktiviteye ise MĠK değeri denir. Bu metotla 

üremenin meydana gelmediği kuyucuklarından 10 μl kadar alınan süspanse Ģekildeki 

bakteri 37ºC‟de ve 18-24 saat inkübasyona maruz bırakılmadan önce agara ekim yapılır. 

Ġnkübasyon sürecinden hemen sonra üremenin meydana gelmediği konsantrasyon 

değeri bakterilerde yer alan MBK verilerini gösterir [15, 18]. 

1.2.4. Antimikrobiyal Direnç 

Antimikrobiyallerin keĢfedilmesiyle birlikte, mikroorganizmaların ilaçların tesirine 

direnç göstereceği ve yeterli önlemlere baĢvurulmadığı takdirde hali hazırdaki 

antibiyotiklerin enfeksiyondan kaynaklı hastalıkların tedavisinde iĢe yaramayacağı ve 

bu yüzden de insanlığın antibiyotikler keĢfedilmeden önceki zamanla yeniden 

yüzleĢeceği öngörülmüĢtür [23]. Uzun zamandır kullanılan bazı antibiyotiklerin bugün 

tesirini kaybetmiĢ olması bahsedilen ön görüyü doğrulamaktadır. Geride kalan zamanda 

antibiyotiklerle birçok enfeksiyöz hastalıklara çare bulunmuĢken, antibiyotiklerin doğru 

Ģekilde kullanılmamalarından kaynaklı yeni keĢfedilmiĢ olan bir antibiyotiğe kısa 

zamanda direnç geliĢmektedir [8]. 
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1.2.4.1. Antimikrobiyal Direnç Mekanizmaları 

Bakterilerde birden fazla dirence sahip mekanizma olduğu saptanmıĢtır. Bakterinin 

antibiyotik maddelere gösterdiği direnç sadece bir mekanizma yürüyebileceği gibi daha 

fazla mekanizma ile de ortaya çıkabilmektedir. 

Bahsedilen mekanizma 2 baĢlıkta incelenmektedir [23]: 

 

1. Doğal Direnç 

Duyarsızlık diye de bilinen direnç aslında belli antibiyotiklerden bir türün suĢlarının 

hepsinin etkilenmemesidir. Bahsedilen direnç bakterinin tabiatına bağlı olarak sıklıkla 

yapısal ve biyokimyasal özelliklerinden meydana gelmektedir. Bahsedilen direnci 

ortaya koyan bakteriler tabii bir Ģekilde antibiyotiklerin bağ kuracağı hedef bölgesini 

barındırmayabilir ve kimyasal bileĢimlerinden kaynaklı olarak bunlara karĢı çok az 

miktarda geçirgenlik yaratabilir. Örneğin penisilinde olduğu gibi eğer bir antibiyotiğin 

amacı bakterinin hücre duvarı olursa hücre duvarı barındırmayan bakterilerde tesir 

göstermesi beklenmemektedir. Bundan baĢka, antibiyotiklerin tesir oluĢturacağı 

bakteriyel hücreye girememesi neticesinde de direnç oluĢmakta ve tesiri de sınırlı 

olmaktadır. Örnek verilecek olursa stoplazmik hedefe varmak ve hücre çeperinden 

sızmak için makrolidler büyük yapılı olduklarından dolayı, makrolidlerin aktivitesine 

karĢı doğal olarak direnç ortaya koyan Gram negatif özellikte bulunan bakteri 

gruplarıdır [8, 23]. 

 

2. Kazanılmış Direnç 

Tanım yapmak gerekirse tabii Ģekilde antibiyotiklere hassasiyeti olan bakterilerin farklı 

yollardan antibiyotiklerden korunma biçimine gelmelerine denir [8, 23]. 

Bakterilerde türden türe bu mekanizma değiĢebilmektedir. Biyokimyasal ve genetik 

açıdan kazanılmıĢ direnç mekanizmaları incelenmektedir. Biyokimyasal açıdan 

bakıldığında mekanizmalar dört baĢlık altında incelenmektedir ve bu baĢlıklarda 

oldukça fazla çeĢitlilik göstermektedir. Bir bakteriyel suĢ için direnç kazanımı 
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bahsedilen direnç mekanizmalarından sadece bir tanesi olabileceği gibi, direnç kazanımı 

birden fazla mekanizma ile de gerçekleĢebilmektedir. Bu çeĢitlilik de antibiyotiğin 

bakteri çeĢidine, tabiatına, direnç plazmidi mevcudiyetine, hedef bölgesine veya 

kromozol mutasyona göre değiĢim göstermektedir [8]. 

 

a. Antibiyotik İnaktivasyonu Sonucu Gelişen Direnç  

Antibiyotiği tahribata uğratan enzim üretmeye bağlı etkili antibiyotiğin inaktivasyonu 

açısından tetkik edilen savunma mekanizması geliĢmektedir. Antibiyotik 

inaktivasyonunu redoks mekanizması ve grup transferi ile hidrolitik enzimler 

gerçekleĢtirmektedir. Enzimatik yoldan antibiyotiğin inaktivasyonu ile direnç kazanan 

ehemmiyetli antibiyotikleri Beta-laktam antibiyotikler ve kloramfenikol meydana 

getirmektedir [8].  

Hidrolize hassas kimyasal bağlar taĢıyan amidler ve esterler gibi antibiyotikler de 

vardır. Enzimlerin çoğu tesirini ortaya çıkarmak için bu bağları yıkıma uğratır. 

Antibiyotikleri bakteri hücresindeki yapıya bağlanmadan önce inaktive eden enzimler 

çoğunlukla bakteriden elde edilmektedir. Bahsedilen hidrolitik amidazlar diye bilinen 

“beta laktamaz” dır. Tesir gösterebilmek için Beta laktamazlar sefalosporin ve 

penisilinin beta laktam halkalarını tahribata uğratmaktadırlar [8].  

Antibiyotik inaktivasyonuna esterazlar ve epoksidazlar da sebebiyet vermektedirler. 

Epoksidaz fosfomisin direncine esterazlar makrolid antibiyotik direncine yol açmaktadır 

[8, 24, 25]. 

 

b. Hedef Molekülün Değişmesi Sonucu Gelişen Direnç 

Tesir mekanizmasına bakılmaksızın bir antibiyotiğin tesir ortaya koyabilmesi için 

bakteride beli baĢlı moleküllerle bir araya gelmesi ve iĢlevlerini durdurması 

gerekmektedir. Bu nedenle bakteri hücrelerinde antibiyotiğe afinite gösteren moleküller 

yer almaktadır. Bakteride yer alan moleküllerde ortaya çıkan yapısal değiĢiklikler 

antibiyotiğe afiniteyi azaltarak bakterinin antibiyotik mevcudiyetinde de çoğalmasına 
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sebebiyet verir. Antibiyotiğin bağlanacağı bölgenin modifiye olması neticesinde 

bakterilerde antibiyotiğin istenilen yere bağlanamaması diye de bilinen bu mekanizma 

ile de direnç meydana gelmektedir [8, 26].  

 

c. Hücre Duvarı Permeabilite ve Aktif Pompa Sistemleri Değişimi Sonucu 

Gelişen Direnç 

Antibiyotiklerin hücre içi düzeylerini en az seviyeye indirgeyen hücre dıĢına 

çıkarılmasını sağlayan membran proteinleri aktif pompa sistemleridir. Antibiyotiğin 

hücreye giriĢini azaltan hücre membranıdır. Klinik açıdan ehemmiyetli çoğu bakteride 

azalan giriĢ ve aktif atılım düĢük düzeyde direnç sergilemektedir [8, 27]. 

Hidrofilik yapılar için etkin bir engel teĢkil eden biyolojik membranlar, hidrofil aynı 

zamanda lipofil özellik sergileyen amfilik yapılar rahat bir biçimde bu membranlardan 

ilerlemektedirler. Bakterilerin bileĢiklerin zarar verici taraflarından korunmak amacıyla 

birçok mekanizmalar sergilemeleri bu yüzdendir. Aktif pompa sistemleri bunlar 

içerisinde en ehemmiyetli olanıdır. Bu sistem ile ortaya çıkan direnç antibiyotiğin 

modifiye olmadan konsantrasyonundaki azalma ile kendini göstermektedir. Günümüzde 

beta-laktamların da aralarında olduğu çoğu antibiyotik sınıfına gösterdiği dirençte 

ehemmiyeti göze çarpan, antibiyotiğin hücreden atılmasında görev alan aktif pompa 

sistemlerinin mevcudiyeti yaklaĢık yirmi yıl önce tetrasiklinler için ortaya koyulmuĢtur 

[8, 28].  

 

d. Diğer Mekanizmalar Sonucu Gelişen Direnç 

Kimi bakteriler antibiyotiklere dayanıklı olmak için tepkimeye girerek tesirli olan 

antibiyotiklere hedef olan enzimlerini veya metabolizmalarındaki kimyasal reaksiyon 

dizilerini modifiye etmektedirler. Sulfonamid, trimetoprim ve dirençli bakterilerde bu 

tür etki ortaya çıkmaktadır [8, 29, 30]. 

Biyofilm oluĢumu bakterilerin sergilediği baĢka bir direnç türüdür. Konak cevabından 

sıyrılıp antibiyotik tedavisine direnç sergilemeleri bu bakterilerin en ehemmiyetli 
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tarafıdır. Biyofilm üreten bakterilerin üretmeyenlere oranla çoğu antibiyotiğe direnç 

sergiledikleri laboratuarda yürütülen testlerde rapor edilmiĢtir [8, 31].  

Temelde 3 mekanizmanın biyofilm oluĢumundan kaynaklı antibiyotik direncine yol 

açtığı görülmüĢtür [32]. 

Antibiyotiklerin biyofilme nüfuz edememesi bu mekanizmalardan ilkidir. Biyofilmlerin 

ayırıcılığı ekzopolisakkarit matriksin oluĢumundan ileri gelmektedir. Antibiyotiklerin 

biyofilmde yer alan bakterilere difüzyonunu bu matriks durdurmaktadır [8, 31, 32].  

Biyofilmdeki bakterilerin yavaĢ çoğalma fazına geçmeleri antibiyotik direncine yol açan 

farklı bir mekanizmadır. Ġhtiyacı olan besinleri ortamda bulamayan bakterilerin 

üremeleri çoğalmaları yavaĢlar ve üremenin olmadığı formata modifiye olurlar [8, 31, 

32]. 

Sonuncu mekanizmaya gelindiğinde ise kimyasal ortam ve persiste hücreler 

biyofilmdeki değiĢimi göstermektedir. Antibiyotik potansiyelinde değiĢime yol açan 

kimyasal yapılar biyofilmlerde üremeyi kısıtlandırmaktadır. Örneğin; 

aminoglikozidlerin tesirini tek baĢına biyofilmdeki oksijen miktarı kısıtlayabilmektedir. 

Bakteriler fermentatif özellik taĢısalar bile biyofilmin anaerobik kısmında bulundukları 

için bu antibiyotiklerin tesirinden sakınabilmektedirler [8, 33].  

1.3.  Serbest Radikaller ve Antioksidanlar 

DıĢ orbitallerinde çiftleĢmemiĢ elektrona sahip olan atom veya moleküllere serbest 

radikaller (SR) denir. Serbest radikaller ortaklanmamıĢ elektronlara sahip oldukları için 

mükemmel derecede reaktiftirler [34, 35]. Sadece bir proton bulunduran hidrojen 

elementi en basit serbest radikal örneğidir. Atom ya da moleküllerin çevresine 

yerleĢtirilen eĢleĢmemiĢ elektronlar serbest radikalleri oluĢturur  [34]. 

Radikal mevcudiyeti  kimyasal ve fiziksel etkenlerden kaynaklı hücre ve çevre 

içerisinde sürekli oluĢmaktadır. Temelde üç Ģekilde serbest radikal oluĢmaktadır [34, 

36, 37]. 
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a) Kovalent Bağların Homolitik Bölünmesi: Elektronların ortaklaĢması sonucu oluĢan 

kovalent bağın bölünmesi esnasında  bağı meydana getiren elektronlar  bağı oluĢturan 

atomlar çevresinde durur  (Denklem 6).  

 

X:Y X . Y . (D6) 

 

b) Normal Bir Molekülün Elektron Kaybetmesi: Radikal meydana gelmesinde baĢka bir 

yol moleküllerin elektron verdikten sonar eğer molekülün en uzaktaki orbitalinde 

çiftleĢmemiĢ elektronun mevcudiyetindendir. Hücresel antioksidanlar olarak bilinen 

askorbik asit ve tokoferol radikallare bir elektron aktarıp radikalleri indirgerken, 

kendilerininde radikal formatını meydana getirir. 

c) Normal Bir Moleküle Tek Bir Elektron Transferi: Radikal oluĢumunun baĢka bir yolu 

da radikal olmayan moleküle bir elektron gönderildiğinde en uzaktaki orbitalinde 

çiftleĢmemiĢ elektron kalması durumunda indirgenmesinin meydana gelmesidir. 

Oksijen molekülünün radikal formu olan süper oksidi oluĢturması örnek verilebilir 

(Denklem 7).  

O2 + e- O2
.- (D7) 

Her hangi bir tanımlama getirilerek belli bir kısıtlama yapılmayan antioksidanlar 

oksidasyona karĢı koyan maddelerdir. Uygulama alanına bakıldığında yağların 

bozunmasını önleyen antioksidanlardan reaktif olan Oksijen, azot gibi atom türlerinin 

insanların fizyolojik fonksiyonları üzerinde ters etkilerini minimize eden diyetsel 

antioksidanlara bir çok uygulama alanına sahiptir [38, 39]. 

 

Antioksidanı meydana getiren kaynaklar dört kısımda incelenmiĢtir [38, 40]. 

Bazı hormonlar; östrojen, melatonin vb. 

Büyük moleküller; ferritin, albumin, diğer proteinler  

Küçük moleküller; karetonoidler,  askorbik asit, polifenoller, urik asit, tokoferol,  

Enzimler; peroksidaz, süperoksit dismutaz, katalaz  
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1.3.1. Serbest Radikallerin Etkileri 

Serbest radikaller, önemli bileĢikler ve yapılar olan karbohidrat, protein, lipid, enzim, 

DNA‟nın yapılarını güçlü reaktif özelliklerinden dolayı etkileyebilir. Hidroksil radikali 

ve süperoksit radikali ise aĢırı reaktif özellik gösterdiklerinden dolayı hücre çekirdeği, 

sitoplazma, mitokondri, endoplazmik retikulum hücrelerinde tahribatlara sebebiyet 

vermektedir  [38, 41]. 

1.3.1.1.  Serbest Radikallerin Proteinler Üzerine Etkileri 

Hücre foksiyonlarında ve hücre yapısında molekül ağırlığı fazla olan proteinlerin 

görevleri çok ehemmiyetlidir. Bunun yanı sıra kararsız serbest radikallerle girdikleri 

tepkimeler sonucunda ehemmiyetli değiĢikliklere uğrayabilmektedir. Serbest 

radikallerin en önemli hedeflerinden biri amino asitlerdir. Amino asitlerin birleĢmesiyle 

oluĢan proteinlerin bileĢenlerinin tahribata uğraması, proteinlerin yapısında büyük 

değiĢiklikler meydana getirir. Serbest radikallere en hassas olan amino asitler histidin,  

metiyonin, tirozin, sistein, sistin, ve triptofan olup  serbest radikaller ile  reaksiyonları 

neticesinde farklı yan ürünlere evirilebilmektedir. 

Kararsız serbest radikaller ile Proteinlerin  gerçekleĢtirdiği reaksiyonda meydana gelen  

tahribata karĢı hassasiyeti, tahribata uğramıĢ proteinlerin yenilenebilirliğine, amino asit 

dizilimine ve yapısına göre değiĢir [38, 42]. 

1.3.1.2. Serbest Radikallerin Karbohidratlar Üzerine Etkileri 

Karbohidratlar üzerinde kararsız serbest radikaller göze çarpan etkilere neden 

olmaktadır. Deoksi Ģekerler, glikoz, mannoz fizyolojik Ģartlarda oto oksidasyona maruz 

kalarak süperoksit ve hidrojen peroksit oluĢtururlar. Protein çapraz bağlanmalarına 

sebebiyet vererek bazal membranda kalınlaĢmaya yol açan monosakkaritlerin oto 

oksidasyonu katarakt ve benzeri hastalıkları meydana getirebilmektedir  [38, 43]. 

1.3.1.3.  Serbest Radikallerin Nükleik Asitler Üzerine Etkileri 

Nükleik asitlerin Reaktif Oksijen Türleri (ROT) ile tepkime vermesi iyonize edici 

radyasyondan kaynaklı hücre ölümünün baĢ sorumlusudur. Nükleik asit baz 
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değiĢimlerine ya da DNA çift sarmalında zarar meydana getirmesinden dolayı ROT 

mutasyonlara ve sitotoksisiteye sebebiyet vermektedir. Bundan ayrı sitotoksik aktiviteye 

sahip olan hidrojen peroksit, zardan rahat bir Ģekilde süzülerek hücre çekirdeği kısmında 

nükleik asit bozunmalarına neden olabilir. Hidroksil radikali reaktifliği yüksek olan 

serbest radikallerden olup nükleik asit ve DNA‟nın yapısında değiĢiklik meydana 

getirerek  mutasyonlara yol açabilmektedir  [38, 44-46]. 

1.3.1.4.  Serbest Radikallerin Lipidler Üzerine Etkileri 

Serbest radikallerin hedefinde olan biyomoleküllerin büyük gruplarının tamamı 

bunlardan etkilenirler. Ancak serbest radikallere karĢı en hassas olan lipidlerdir. Hücre 

içerisinde en çok mevcudiyet gösterdiği bölge hücre zarları olan lipidler serbest 

radikallerin tahripkar tesirlerinden fazlasıyla etkilenmektedir. Kararsız serbest radikaller 

lipid peroksidasyonu reaksiyonlarını yeterince oksijen varlığında baĢlatarak peroksi 

lipidleri meydana getirmektedir  (Denklem 8-11) [38, 43, 46]. 

 

 

 

Hücre zarlarındaki yapısal ve iĢlevsel hasarlar lipid peroksidasyonu neticesinde 

meydana gelmektedir [47-49]. Lipid peroksidasyon ürünlerinde artıĢın meydana geldiği 

baĢlıca hastalıklar alzheimer, kanser, diyabettir [38, 50]. 

1.3.2. Antioksidanlar ve Etki Mekanizması 

Antioksidanlar, proton verme yeteneğine sahip olan kimyasal yapılardır. Bu yapılar 

radikal özellikteki maddeleri radikal olmayan yükseltgenmiĢ kimyasal yapılara 

dönüĢtürürler. Sadece proton verme yönünden değil antioksidanlar radikallerin 

LH    +    R L    +    RH (D8)

L    +    O2    LOO (D9)

LOO    +    LH LOOH    +    L (D10)

LOOH LOO    +    LO (D11)
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reaktivitesini düĢürerek reaksiyona girmesini durdurması bakımından da yüksek 

derecede uygundur [38, 51]. 

Farklı radikal kaynaklarına karĢı farklı tepkiler veren oksidan ve antioksidanlar değiĢik 

kimyasal bileĢene sahiptir. Örnek vermek gerekirse peroksil radikallerine karĢı fenoller, 

karotenoidlerden daha iyi bir radikal yakalayıcısıdır. Ayrıca karotenoidler iyi bir radikal 

giderici etkiye sahipken fenolik antioksidanlar singlet oksijene karĢı etki göstermez [38, 

40]. 

Etki mekanizmaları bakımından antioksidanlar iki Ģekilde incelenmektedir. Bunlar 

zincir kırıcı antioksidanlar (birincil) ve önleyici antioksidanlar (ikincil) dir. Birincil 

antioksidanlar çok az miktarlarda mevcut olup, doymamıĢ lipid molekülleri ile 

tepkimeye girmesini engellemek için peroksil radikalleri reaksiyon vermektedir. ÇeĢitli 

mekanizmalar ile zincir baĢlatıcı reaksiyonları geciktiren ise ikincil antioksidanlar 

olarak adlandırılır. UV absorblama, oksijen yakalama, metal iyonlarını bağlama ve 

singlet oksijeni etkisiz hale getirme Ģeklinde ikincil antioksidanlar tesirini 

göstermektedir. Genellikle tokoferoller,  metal iyonları, fenolikler indirgenme 

ajanlarının mevcudiyetinde tesirlerini gösterebilirler [38, 51]. 

1.3.3. Vücudun Antioksidan Savunma Mekanizmaları 

Antioksidan savunma sistemlerinin vücut içerisindeki görevi ROT un vücuttata yarattığı 

tahribatları bertaraf etmektir. Antioksidan savunma sistemleri hücreleri ilaçların, 

karsinojenlerin, toksik radikal tepkimelerinin istenmeyen etkilerine karĢı korumaktadır 

[38, 50, 52]. 

BaĢlıca iki gruba antioksidanları ayırmak mümkündür; bunlar enzimatik olan ve 

enzimatik olmayan antioksidanlardır. Metallerin meydana getirdiği iyon türlerini 

bağlayan proteinler, enzimler, suda ve yağda çözünen radikal tutucuları vücuttaki 

antioksidan savunma sisteminde bulunan baĢlıca yapılardır [38, 53]. Glutatyon 

redüktaz, süperoksit dismutaz, glutatyon peroksidaz, glutatyon S transferaz, katalaz ve 

glukoz-6-fosfat dehidrogenaz temel antioksidan enzimlerdir. β-karoten, bilirubin, E 

vitamini, ubikinon, melatonin ve lipoik asit, flavonoidler,  yağda çözünen radikal 
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tutuculara örnektir. Ürik asit, C vitamini, glutatyon, sistein ve mannitol ise suda 

çözünen antioksidanlara örnektir [38, 50, 52]. 

1.3.4. Antioksidan Özelliklerin Belirlenmesinde Kullanılan Yöntemler 

Antioksidanlar hakkında yayımlanan makaleler tarandığında farklı araĢtırmacıların 

birçok farklı terim kullanarak antioksidan kapasitesini ifade ettiği görülmektedir. 

Etkinlik, aktivite, potansiyel, güç parametre gibi terimler toplam antioksidan 

kapasitesini göstermektedir. Tepkime Ģartlarındaki basınç, sıcaklık ve reaksiyon ortamı 

aktiviteyi etkilemektedir. Antioksidan aktivitesi tepkime Ģartlarındaki ölçümü ortaya 

koyar [38, 39]. Antioksidan aktivitesi ölçümleri günümüzde daha farklı yöntemlerle 

yapılmaktadır. 

1.3.4.1. DPPH Serbest Radikal Yakalama Aktivitesi 

Bu yöntemde, DPPH kullanılır ve antioksidanın bu serbest radikali yakalama kabiliyeti 

ölçümüne dayanır [54]. 

DPPH radikali mor renkte olup antioksidandan bir proton kopararak α,α-difenil-β-

pikrilhidrazin molekülüne dönüĢür ki bu molekül renksizdir. DPPH antioksidan madde 

tarafından redüksiyona maruz kaldığından rengi açılır  [38, 39, 54]. DPPH‟in renk 

yoğunluğunun antioksidanlar ortamında azalması ilkesi ile DPPH yakalama aktivitesi 

tespit edilir ve EC50 değerleri ile ortaya çıkartılır. 

1.3.4.2.  İndirgeme Gücü Belirlenmesi 

Yüksek absorbans, yüksek indirgeme potansiyelini ifade eden indirgeme gücü tayini 

serbest radikalleri yakalama aktivitesi temeline dayanır. Antioksidan aktivite 

antioksidan maddenin indirgeme gücü göz önüne alınarak ortaya çıkarılır. Antioksidan 

aktivite tayini potasyum ferrisiyanürdeki Fe(III) iyonlarının Fe(II) iyonlarına 

redüksiyonu ile belirlenmektedir [38, 55]. 
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1.3.4.3.  Metal Şelatlama Etkisi 

Gündelik hayatta çokça kullanılan demir elementi protein, lipid ve bir çok diğer 

yapılarla oksidatif tepkime vermektedir ki bu istenmeyen bir durumdur. Bundan baĢka 

Fenton tepkimeleri nihayetinde serbest radikal meydana getirme yeteneğindedir 

(Denklem 12). Bundan dolayı Fe
+2

 deki azalma Fenton tepkimelerindeki oksidatif 

tahribata engel teĢkil edici etki yaratmaktadır [56]. Fe
+2

 nin lipid oksidasyonuna 

sebebiyet veren en mühim pro-oksidan olmasındaki neden yüksek reaktivite 

göstermesidir [38, 57]. 

Fe
+2

 + H2O2 → Fe
+3

 + HO 
.
 + HO   (D12)       

Fenton reaksiyonları nihayetinde meydana gelen peroksit ve hidroksil radikallerinin 

ortaya çıkmasını inhibe eden metal Ģelatlama özelliğindeki antioksidanlar serbest demiri 

bağlayarak demirin tesirini ortadan kaldırırlar. Metal Ģelatlama özelliği bu nedenledir ki 

antioksidan aktiviteyi tespit etmede hayati derecede ehemmiyetlidir [58]. Aslında 

bahsedilen aktivitenin temeli ortamdaki Fe
+2

 iyonlarını indirgemesidir. Aktivitenin 

ortaya çıkması için Ģelat ajanlarının demir iyonlarını Ģelatlaması neticesinde kırmızı 

rengin azalması gerekmektedir. Lipid peroksidasyonunda yer alan katalize olmuĢ geçiĢ 

metallerini metal Ģelatlama aktivitesi indirgediğinden dolayı ehemmiyetlidir. Metal 

iyonlarının oksidasyonunu stabilize edebilmek için Ģelatlama ajanları redoks 

potansiyelini indirgemektedir. ġelatlama ajanları bundan dolayı ikincil antioksidanlar 

olarak bilinir [38, 55]. 

1.3.4.4.  Toplam Fenolik İçeriğin Belirlenmesi: Folin Ciocalteu (FC) Yöntemi 

Antioksidan aktiviteyi gerçekleĢtiren hidroksil grupları ile ilgili fikir sunması 

bakımından toplam fenolik madde miktarının belirlenmesi için ehemmiyetlidir. Toplam 

fenolik madde ölçümünü doğal ürünlerde tespit etmek amacıyla kullanılan metod FC 

metodudur. Antioksidan ölçüm yöntemi olarak da kullanılmaktadır. Çünkü temel 

mekanizma oksidasyon redüksiyon tepkimelerine dayanmaktadır. Oldukça iyi bir iliĢki 

toplam fenol içeriği ve antioksidan aktivitesi arasında ortaya çıkmaktadır [38-40]. 

Bahsedilen yöntem kesinliği yüksek, duyarlı ve kolay bir yöntemdir.  
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Kullanılan ayıraçtaki rengin sarıdan maviye değiĢmesi fenolik antioksidanların 

varlığında Mo(VI)‟nın indirgenmesiyle gerçekleĢir ve bu sayede absorbans ölçümü 

yapılmaktadır [34]. 

1.4. Susuz Ortam Titrasyonları ve pKa Tayini 

1.4.1. Susuz Ortam Çözücüleri 

Saf suyun dıĢında diğer çözücülerin yer aldığı tepkimelere susuz ortam tepkimeleri 

denilmektedir. Fakat kimi solventlerin suyla bir araya gelmesi sonucu meydana gelen 

çözücülerdeki reaksiyonlarda susuz ortam reaksiyonları olarak adlandırılmaktadır. 

Çözücü bir reaksiyonun meydana gelmesinde çok ehemmiyet taĢıyan etkenlerdendir. 

Çözücü denildiği zaman yalnızca reaktifleri çözen ve bu reaktiflerin bileĢimin de yer 

alan en küçük taneciklerin çarpıĢmalarını sağlayan inert madde dıĢında çarpıĢan 

tanecikler için reaksiyona girme kolaylığı sağlar. Yıllardan beridir yapılan araĢtırmalar 

bilindik maddelerin hepsini çözen adına üniversal denilen bir çözücüye ulaĢmak içindir. 

Üniversal olarak kabul edilecek çözücüde dipol momentinin, kaynama noktasının, 

hidrojen bağı akseptörlüğünün veya donörlüğünün, dielektrik sabitinin, atmosfere inert 

olması, eĢleĢmemiĢ elektron çifti donörlüğünün veya akseptörlüğünün vs. aĢırı derecede 

ehemmiyet taĢımaktadır. Bütün bunlar göz önünde tutulduğunda üniversal olarak 

adlandırılan çözücüdeki tanımlar suyla bire bir örtüĢür. Yinede su üniversal olup bütün 

maddeleri çözen değil de yalnızca eĢsiz özellikte solventtir. EĢsiz bir çözücü olarak 

bahsedilen Suyun elbette en makul olmayan tarafı organik maddelerin ne yazık ki bir 

çoğunu çözme yeteneğinin olmamasıdır. Suyun bu olumsuz tarafından kaynaklı olarak 

suyun çözmeyi beceremediği yapıların çözülmesi amacıyla yapılan araĢtırmalar 

neticesinde susuz diye nitelendirilen organik çözücülere ulaĢılmıĢtır [59, 60].  

Sayıca fazla olan organik çözücüler, suyun çözmeyi beceremediği organik bileĢiklerin 

bahsedilen susuz çözücülerde titrasyonları yapılmıĢtır. Bu sayede organik bileĢikler 

üzerine eğilerek oldukça faydalı bilgilere ulaĢılmıĢtır. Analitik bilgiler bahsedilen 

bilgilerden en ehemmiyetli olanıdır. Susuz ortamda meydana gelen çoğu tepkime, sulu 

ortamdakiyle bire bir örtüĢen özellikler sergilemektedir. Bahsi geçen temel özelliklerden 

bir kaçı aĢağıda sıralanmıĢtır; 
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– Tepkimelerin hızlı gerçekleĢmesi,  

– Tepkimenin nicel olarak görülecek Ģekilde reaktantlara doğru kayması, 

– Tepkimenin yenilenebilirliği, 

– Tepkimenin stokiyometrik Ģekilde gerçekleĢmesi, 

– Tepkimenin dönüm noktasının belirlenme kolaylığıdır. 

Susuz ortamlarda yapılan kantitatif analizlerde, sulu ortamlarda yapılana benzer Ģekilde 

sözü geçen bileĢiklerin çökmesinden, yükseltgenmesinden, bazlığından, asitliğinden, 

indirgenmesinden, vs. faydalanabilir. 

Susuz ortamda gerçekleĢtirilen tepkimeleri 1910 yılında Folin ve Wenworth sayesinde 

ortaya çıkmıĢtır. Yukarıda isimleri geçen bilim adamları, yağ asitlerini çözme 

yeteneğine sahip olan kloroform-karbontetraklorür çözücülerinde kimyasal indikatör 

olarak bilinen fenolftalein kullanılarak sodyum etoksit ile titre etmeyi hayata 

geçirmiĢlerdir. O zamanlarda yapılan bu çalıĢma üzerine fazla bir eğilim olmamıĢ ancak 

günümüzde her bakımdan büyük bir ehemmiyet teĢkil etmektedir. Sene 1948 olduğunda 

Hall ve bir grup çalıĢma arkadaĢları zayıf asit özelliği sergileyen ve suda titrasyonu 

mümkün olmayan fenolün etilen daimin diye bilinen kimyasal madde içinde sodyum 

etoksit ile titrasyonu yapılmıĢtır. Bahsi geçen çalıĢmayı bir grup arkadaĢı ve Fritzin 

yoğun çabaları sonucu oluĢan çalıĢmalar takip etmiĢ ve devamında bilim camiası 

bahsedilen alana eğilmiĢtir. Bütün bunların sonucuna bakıldığında çok az bir zamanda 

çok fazla sayıda çalıĢma yapılmıĢtır. 

1950‟li yıllara varıldığında konu daha çok ehemmiyet kazanmıĢtır. Önem kazanmasının 

nedenleri aĢağıda belirtilmiĢtir: 

 Kimyasal bağlar denilen güçlü etkileĢimlerle ilgili gerçekleĢtirilen çalıĢmaların 

sayısının artması 

 Ġnstrumental yöntemlerin ilerlemesi ve çoğalması 

 Atom pilleri oluĢumunda roketlerde fazlasıyla saf metallere olan ihtiyacın 

artmasıdır. 

Bilim adamlarını susuz ortamda meydana gelen çalıĢmalara yönelten baĢka bir neden 

mükemmel derecede saf taneciklere artan ihtiyaçtır.  Bu amaçla öncelikle koordinasyon 

bileĢikleri Ģeklinde çöktürülmüĢ olan metal katyonları, susuz çözücülerde ayırma 
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yöntemlerinden olan kristallendirme yapılarak saflaĢtırılmıĢ ve sonuç olarak atom pilleri 

ve roket yapımında iĢe yarar saflık derecesine sahip metaller ortaya çıkmıĢtır. Bütün bu 

bahsedilenlerin neticesinde koordinasyon kimyası ile beraber susuz ortam tepkimeleri 

ilerlemeye ve ehemmiyet teĢkil etmeye baĢlamıĢtır. ABD ve eski Sovyetler Birliğinin 

bahsedilen konuya fazlasıyla önem vermesinin sebebi uzay çalıĢmalarından ötürüdür 

[59]. 

1.4.2. Potansiyometri 

Çoğu zaman çok zayıf asit ve bazları, ara sıra da asit ve bazların oluĢturduğu karıĢımları 

titre etmek maksadıyla Potansiyometrik titrasyonlar gerçekleĢtirilir [61]. 

Potansiyometrik olaraktan yapılan analiz metotlarının temeli, elektrokimyasal 

nitelendirilen hücrelerde göze çarpan bir akımın geçmediği potansiyel ölçümlerinden 

ibarettir. 20. asırın ilk yıllarından baĢlayarak potansiyometrik teknikler, titrimetrik 

olarak yürütülen analiz metotlarında dönüm noktasının tayin edilmesinde 

yararlanılmaktadır. Titrimetrik olarak gerçekleĢtirilen analizler yüksek hassasiyetle 

gerçekleĢtirilmesi ve bir o kadarda ergonomik olmasından dolayı günümüzde de 

faydalanılmaktadır [59]. Potansiyometrik tekniklerle gerçekleĢtirilen tayinler iki ana 

baĢlıkta toplanabilir: Direkt potansiyometrik titrasyonlar ve potansiyometrik 

titrasyonlar. 

1.4.3. Direkt Potansiyometrik Titrasyonlar 

Bu teknik analizlerin oldukça hızlı yapıldığı analiz biçimidir. Bahsedilen analiz 

biçiminde önceden yapılacak ayırmaya ihtiyaç duyulmaz. Bu yöntem sayesinde, denge 

durumunda yer alan çözeltilerde çok kolay bir Ģekilde iyon aktivitelerinin analizi 

yapılabilir. Bunun için analizi gerçekleĢtirilecek çözeltiye indikatör görevinde bir 

elektrot ve bir de referans olarak kullanılan elektrot ilave edilir. Bahsedilen elektrotların 

ürettiği potansiyel farkı  Eg;  

 

                              

Eg = Er - Ei + Es  
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Sınır potansiyeli olarak bilinen Es, referans olarak kullanılan elektrot çözeltisiyle, tayini 

gerçekleĢtirilecek olan çözeltinin sınır yüzeyleri arasında ortaya çıkar. Referans 

elektrodun potansiyeli Er ve bu değer sabittir. Ei diye ifade edilen ise indikatör olrak 

kullanılan elektrodun potansiyelidir [61]. 

1.4.4. Potansiyometrik Titrasyonlar 

Potansiyometrik titrasyon uygulanmasında titrant olarak bilinen kimyasalın analite 

eklenmesinden hemen sonra meydana gelen potansiyelin belirlenmesinden ibarettir. 

Mekanik özellik gösteren karıĢtırıcıyla oldukça iyi bir Ģekilde karıĢımı yapılan çözeltiye 

titrant baĢlarda biraz fazladan eklendikten sonra dönüm noktasına yaklaĢtıkça yavaĢ bir 

Ģekilde ilave edilir. Dönüm noktasına nasıl yakınlaĢtığı ise her eklemeden hemen sonra 

değeri ölçülen potansiyelin miktarının değiĢmesiyle anlaĢılır. Kesin bir Ģekilde dönüm 

noktasını anlamak için titrasyon iĢlemine dönüm noktasından sonrada kısa bir süre 

devam edilir. Titrasyonun gerçekleĢtiği tepkime ne olursa olsun, titrant dönüm 

noktasına yaklaĢılınca yavaĢ yavaĢ ilave edilir ve birkaç defa daha ölçümler tekrar 

yapılır. Titrantın  ilave edilen mL miktarına karĢı kalomel elektroda karĢı bulunan 

potansiyel farkları milimetrik bir kağıda çizilirse S eğrisi oluĢturulur [61]. 

1.4.5. Yarı Nötralizasyon Metodu ile pKa Tayini 

Titrasyon uygulamalarında eklenen titrant hacminin karĢılığı olan pH ve mV değerleri 

sayesinde titrasyon grafiği elde edilmiĢtir. Bu grafiklerden yola çıkarak dönüm noktaları 

tespit edilir. Eklenen titrant hacmine (mL) karĢılık mV değerinde göze çarpan en yüksek 

farkın görüldüğü değerler dönüm noktasını oluĢturmaktadır. Bahsedilen değerlerden 

yola çıkarak yarı nötralizasyon noktaları tespit edilmiĢtir. Zayıf asit ve bazların yarı 

nötralizasyon noktalarındaki pH değerleri pKa değerleri olarak kabul edilmiĢtir. 

Tampon çözelti zayıf asit ve tuzunun her ikisinden de bulunduğu çözeltilerdir. Tampon 

çözeltide: 

 
 

 
pH pKa log+

[A-]

[HA]
=
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EĢitliğinden yarı nötralizasyonda, [A
-
] = [HA] olduğundan pH = pKa elde edilir [62, 

63]. 

1.5. Bazı 4-Amino-4,5-dihidro-1H-1, 2, 4-triazol-5-on Türevlerinin Sentezi ve Bazı 

Reaksiyonlarının İncelenmesi 

Bu tez kapsamında sentezi gerçekleĢtirilen 3-alkil(aril)-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-

triazol-5-on (3) baĢlangıç bileĢiklerinin ana iskeletini oluĢturan 4,5-dihidro-1H-1,2,4-

triazol-5-on halkasının sentezinde literatürde aĢağıda verilen metodlar kullanılmaktadır: 

15 Tipi bileĢiği litaratürde ilk olarak etil ortoformatın karbohidrazid ile tepkimesinden 

elde edilmiĢtir (Denklem 13) [64]. 

HC(OC2H5)3    +    H2NNH C NHNH2

O

100  Co
N

N

NH

O

NH2

+ 3CH3CH2OH

15

(D13)

 

Etil ortoformat‟ın yanı sıra etil ortoasetat ve etil ortopropionat kullanarak da 4-amino-

4,5-dihidro-1H-1, 2, 4-triazol-5-on türevleri 3-16 sentezlenmiĢtir (Denklem 16) [65]. 

 

RC(OC2H5)3    +    H2NNH C NHNH2

O N

N

NH

O

NH2

R
+ 3CH3CH2OH

3

(D14)

R: H için 16

R: CH3 için 3a

R: C2H5 için 3b

 

Bu çalıĢmalardan farklı olarak 17 tipi hidrazidlerin potasyum tiyosiyanat ve potasyum 

izosiyanat ile reaksiyonu sonucu 18 ve 19 tipi bileĢikler hazırlanmıĢtır. Bu bileĢiklerin 

2N NaOH bazı ile kondenzasyonundan su çıkıĢı ile 20 ve 21 tipi bileĢikler elde 

edilmiĢtir. Ayrıca iltihap önleyici, antiviral, ağrı kesici gibi özellikleri incelenmiĢtir 

(Denklem 15) [66, 67]. 
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R C NHNH

O

C NH2

S
KNCS

R C NHNH2

O

R C NHNH

O

C NH2

O
KNCO

2N NaOH 2N NaOH

18 19
(D15)

N

N

NH

R S

H

20

N

N

NH

R O

H

21

17

 

22 nolu amid etoksikarbonilhidrazonlar hidroklorik asitli ortamda hidrazin ile 

reaksiyonundanda ilgili 1,2,4-triazol bileĢiği (3) elde edilmiĢtir (Denklem 16) [68]. 

BaĢka bir çalıĢmada ise 3 bileĢiklerinin bir seri iminoester hidroklorürlerin (1) 

karbohidrazid ile tepkimesi sonucu sentezi gerçekleĢtirilmiĢtir (Denklem 19) [69]. 

 

+    H2NNH2

N

N

NH

O

NH2

R
+ C2H5OH

3

(D16)C NNHC

R

NH2
OC2H5

O

NH4Cl+

22

+ HCl

 

+    H2NNH C NHNH2

O N

N

NH

O

NH2

R
+ R'OH

3

(D17)C NH2Cl

R

OC2H5

NH4Cl+

1

 

Denklem 18‟de 1 nolu iminoester hidroklorürler‟in düĢük sıcaklıkta etil karbazat ile 

tepkimesinden ester etoksikarbonilhidrazonlar (2) hazırlanmıĢtır [68, 70-72]. Bu bileĢik 

hidrazin hidrat ile muamele edilerek ilgili 3 tipi heterosiklik bileĢiklerin sentezi 

gerçekleĢtirilmiĢtir (Denklem 18 ve 19) [3,71-74]. 

 

+      H2NNH C

OC2H5

O

2

(D18)C NH2Cl

R

OC2H5

NH4Cl+

1

NNH C

OC2H5

O

C

OC2H5

R

0-5  Co
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2

NNH C

OC2H5

O

C

OC2H5

R

+       H2NNH2

N

N

NH

O

NH2

R
+ 2C2H5OH

3

(D19)

 

Yukarıda bahsedilen yöntemlerin çoğunda imino esterlerin HCI ile oluĢturduğu 

tuzlardan ilgili 1, 2, 4-triazol halkasına geçilmiĢtir. Literatürde bu iminoester tuzlarının 

sentezi için birçok yöntem rapor edilmiĢtir. Bahsedilen metodlara amidlerden,  karbonil 

bileĢiklerinden, ortoesterlerden, iminoklorürlerden ve bazı doymamıĢ yapılardan 

baĢlayarak gerçekleĢtirilen iminoester tuzları [75] örnek olarak verilebilirse de 43 nolu 

bileĢiklerin sentezinde en ideal yöntem Pinner Yöntemi [1] olup, bu tez çalıĢmasında da 

bu yöntem kullanılmıĢtır. Bu yöntemde alkil veya aril nitril, mutlak etanol varlığında 

kuru dietil eter içinde HCl gazı ile soğukta muamele yapılır (Denklem 1).  

R C N      +     R'OH     +     HCl(g) C NH2Cl

R

OR'

(D1)

1

Bahsedilen tepkimenin mekanizması mutlak alkolün protonlanmıĢ siyano bileĢiğine 

nükleofilik katılması Ģeklindedir (Denklem 23) [76]. 

 

R C N R C NH R C NH
R'OH

C NH

R

O

H

R'

C NH2

R

O R'

(D20)
H

 

Ġminoester hidroklorürler‟in etil karbazat ile tepkimeye sokulması sonucu ele geçen 2 

tipi ester etoksikarbonilhidrazonların amonyak ile 21, primer aminler ile 23, alkil 

hidrazinler ile 24 ve aril hidrazinler ile de 25 bileĢiklerinin sentezi baĢarılı bir Ģekilde 

gerçekleĢtirilmiĢtir (Denklem 21-24) [69, 77-79].  

 



34 

2

NNH C

OC2H5

O

C

OC2H5

R

+       NH3

N

N

NH

OR

H

+ 2C2H5OH

21

(D21)

 

2

NNH C

OC2H5

O

C

OC2H5

R

+       R'NH2

N

N

NH

OR

R'

+ 2C2H5OH

23

(D22)

 

2

NNH C

OC2H5

O

C

OC2H5

R

+       R'NHNH2

N

N

NH

OR

NHR'

+ 2C2H5OH

24

(D23)

 

2

NNH C

OC2H5

O

C

OC2H5

R

+       ArNHNH2

N

N

NH

OR

NHAr

+ 2C2H5OH

25

(D24)

 

21 ve 23 Tipi bileĢikler karboksilli asit hidrazidleri kullanılarak da sentezlenmiĢtir 

(Denklem 28 ve 29) [80, 81]. 

 

R C

NHNH2

O N

N

NH

OR

H

21

(D25)+ H2N C NH2

O
EtOH, KOH

 

R C

NHNH2

O

+ R'NCO
THF

R C

NHHN

C NHR'

OO
NaOH, H2O

N

N

NH

OR

R'

23

(D26)

23 Tipi bileĢikler aldehitlerin aldehit semikarbazonların halkalanmasıyla da elde 

edilmiĢtir. Aldehit semikarbazonlar, aldehitlerle semikarbazitin reaksiyonundan elde 

edilmiĢtir (Denklem 30) [82]. 
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RCHO + H2NHN C

NHR'

O

-H2O
R C

H

N NH

C NHR'

O

N

N

NH

OR

R'

23

(D27)

R': H için 21

 

Bu tez çalıĢmasında incelenen 3 tipi bileĢiklerin Ester tert-butoksi karbonil hidrazon tipi 

hidrazonların hidrazin ile reaksiyonundan da elde edildiği bilinmektedir (Denklem 31) 

[83]. 

 

NNH C

OC(CH3)3

O

C

OR'

R

(D28)
N2H4

-R'OH
NNH C

OC(CH3)3

O

C

NHNH2

R
- t-BuOH

N

N

NH

OR

NH2

3

 

3 Tipi bileĢiklerinin 4-benzensülfoniloksibenzaldehit ile reaksiyonundan 27 tipi 3-

alkil(aril)-4-(4-benzensulfoniloksi-benzilidenamino)-4,5-dihidro-1H-1, 2, 4-triazol-5-on 

bileĢiklerinin sentezlendiği ve elde edilen bileĢiklerin üç farklı metodla antioksidan 

özelliklerinin araĢtırıldığı bildirilmiĢtir (Denklem 29) [84]. 

 

+

-H2O

N

N

NH

O

NH2
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3 Tipi bileĢiklerin 5-metil-2-furfural ile reaksiyonu neticesinde 28 tipi bileĢikler elde 

edilmiĢtir. Elde edilen 28 tipi bileĢiklerin 
1
H-NMR ve 

13
C-NMR incelemeleri hem 

deneysel hem de teorik açıdan yapılmıĢtır (Denklem 30) [85, 86]. 

 

O
CHH3C

O

(D30)

-H2O
+

28

N

N

NH

O

NH2

R

N

N

NH

O

N

R

CH
O

CH3

3  

3 Tipi bileĢiklerin 3-metoksi-4-hidroksibenzaldehit ile tepkimesinden 29 tipi 

bileĢiklerinin elde edildiği çalıĢmada 29 tipi bileĢiklerin 30 tipi N- ve O-metil ile 31 tipi 

N- ve O-asetil türevleride sentezlenmiĢ olup tamamının in-vitro antioksidan özellik 

gösterip göstermediği bildirilmiĢtir (Denklem 31-33) [87, 88]. 
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Yapılan bir diğer çalıĢmada 3-hidroksi-4-metoksibenzaldehit bileĢiğinin 4-

metoksibenzensülfonil klorür ile reaksiyonu sonucu elde edilen 3-(4-

metoksibenzensülfoniloksi)-4-metoksi benzaldehit 3 tipi bileĢikle reaksiyonu sonucu 32 

tipi 3-alkil(aril)-4-[3-(4-metoksibenzensülfoniloksi)-4-metoksibenzilidenamino]-4,5-

dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on bileĢiklerin elde edildiği ve elde edilen bileĢiklerin 

antimikrobiyal ve antioksidan özelliklerinin gözden geçirildiği ve elde edilen 

bileĢiklerin yarı nötralizasyon potansiyel değerleri ve buna karĢın belirlenen pKa 

değerleri bildirilmiĢtir (Denklem 34 ve 35) [89].  

(D34)
OH

OCH3

HOC + OCH3SCI

O

O

O

OCH3

HOC OCH3S
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+
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OCH3S
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O
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32  

3 Tipi bileĢiklerle gerçekleĢtirilen diğer çalıĢmada 4-nitrobenzoil klorür ile 3-

hidroksibenzaldehidin reaksiyonundan ortaya çıkan 3-(4-nitrobenzoksi)benzaldehit 

bileĢiği trietilamin mevcudiyetinde 3 tipi bileĢikler ile tepkimesi sonucu 33 tipi Schiff 

bazları ve 34 tipi N-asetil türevleri sentezlenmiĢtir (Denklem 36-38) [90, 91]. 
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Yapılan farklı bir çalıĢmada ise öncelikle 4-hidroksibenzaldehit ile 4-metilbenzoilklorür 

bileĢiklerinin tepkimesi neticesinde sentezi gerçekleĢtirilen 4-(4-

metilbenzoksi)benzaldehit ile 3 tipi bileĢiklerin reaksiyonundan 35 tipi bileĢikler elde 

edilmiĢitir. Elde edilen bileĢiklerin üç ayrı metodla (indirgeme gücü, serbest radikal 

giderme aktivitesi ve metal Ģelat aktivitesi)  in vitro antioksidan özellikleri gözden 
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geçirilerek ortaya çıkan veriler EDTA, BHA, BHT ve α-tokoferol gibi standart 

antioksidan değerleriyle kıyaslanmıĢtır. Dahası potansiyometrik titrasyon metodu 

uygulanarak elde edilen bileĢiklerin asitlik özellikleri yarı nötralizasyon değerleri ve bu 

değerlere karĢın olan pKa değerleri belirlenmiĢtir (Denklem 39 ve 40) [92]. 

+
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Yapılan diğer bir çalıĢmada p-metilbenzoil klorür ve 3-metoksi-4-hidroksibenzaldehidin  

trietilamin mevcudiyetinde reaksiyonlarından meydana gelen 3-metoksi-4-(4-

metilbenzoksi)-benzaldehit ile 3 tipi bileĢiklerin ayrı ayrı tepkimesinden sırasıyla 36 tipi 

bileĢikler ve 36 tipi bileĢiklerin de asetik anhidrit ile muamelesinden N-asetil türevleri 

olan 39 tipi bileĢikler  ele geçmiĢtir (Denklem 41-43) [93-95]. 
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Yapılan farklı bir çalıĢmada yeni bir Schiff bazı elde edilmiĢ ve elde edilen bileĢiğin 

antioksidan özelliklerinin gözden geçirildiği bu çalıĢmada 3 tipi bileĢiklerinin 5-metil-

tiyofen-2-karboksialdehit ile tepkimeleri neticesinde 38 tipi 3-alkil(aril)4-(5-metil-2-

tienilmetilenamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on meydana geldiği bildirilmiĢtir. 

Dahası 38 tipi bileĢiklerin asetik anhidrit ile reaksiyonundan N-asetil türevleri olan 39 

tipi bileĢiklerde elde edilmiĢ olup üç farklı metot kullanılarak antioksidan özelliklerinin 

gözden geçirildiği belirilmiĢtir. Asidik özellik bakımından zayıf olan triazol türevi olan 

38 tipi bileĢiklerin potansiyometrik titrasyonları susuz ortamda gerçekleĢtirilerek 

asitlikleri incelenmiĢtir (Denklem 44 ve 45) [96]. 
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3 Tipi bileĢiklerle gerçekleĢtirilen diğer bir çalıĢmada ise trietilamin mevcudiyetinde 4-

hidroksibenzaldehid ile 2-nitrobenzensulfonil klorür ile tepkimesinden meydana gelen 

4-(2-nitrobenzensulfoniloksi)-benzaldehit (40) bileĢiği ile 3 tipi bileĢiklerin 

tepkimesinden 43 tipi 3-alkil(aril)-4-[4-(2-nitrobenzensulfoniloksi)-benzilidenamino]-

4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on schiff bazları ele geçmiĢtir. (Denklem 46 ve 47) [97]. 
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Yine 3 Tipi bileĢiklerin kullanıldığı farklı bir çalıĢmada 4-(4-nitrobenzensülfoniloksi)-

benzaldehit ve 4-(4-bromobenzensulfoniloksi)-benzaldehit ile 3 tipi bileĢiklerin ayrı ayrı 

tepkimesinden 42 tipi 3-alkil(aril)-4-[4-(4-nitrobenzensulfoniloksi)-benzilidenamino]-

4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on ve 43 tipi 3-alkil(aril)-4-[4-(4-

bromobenzensulfoniloksi)-benzilidenamino]-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on schiff 

bazları elde edilmiĢtir (Denklem 48-50 ) [97] 
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Shciff bazı ve Mannich bazı ile ilgili gerçekleĢtirilen farklı bir sentez çalıĢmasında 

trietilamin mevcudiyetinde 4-hidroksi-3-metoksibenzaldehidin izobutiroil klorür ile 

tepkimesinden meydana gelen 3-metoksi-4-izobutiroiloksibenzaldehitin 3 tipi bileĢikler 

ile gerçekleĢtirdiği tepkimede 44 tipi bileĢikler elde edilmiĢtir (Denklem 51) [98]. 
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44  

3 Tipi bileĢikleri kullanılarak gerçekleĢtirilen farklı bir çalıĢmada, trietilamin 

mevcudiyetinde 4-hidroksi-3-metoksibenzaldehidin o-toluoil klorür ile tepkimesinden 

meydana gelen 3-metoksi-4-(2-metilbenzoksi)benzaldehid ile 3 tipi bileĢiklerinin 

reaksiyonunun gözden geçirildiği bir çalıĢmada 45 tipi 3-alkil(aril)-4-[3-metoksi-4-(2-
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metilbenzoksi)-benzilidenamino]-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on schiff bazları ele 

geçmiĢtir  (Denklem 52 ve 53) [98]. 
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3 Tipi bileĢikler ile yapılan farklı bir schiff bazı sentezleme çalıĢmasında asetik asit 

içerisinde 4-hidroksibenzaldehitin 3 tipi bileĢikler ile ayrı ayrı tepkimesinden 6‟sı 

literatürde kayıtlı ve 3‟ü yeni setezlenmiĢ toplam 9 adet 46 tipi schiff bazı 

sentezlenmiĢtir (Denklem 54) [99, 100]. 
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3-Alkil(Aril)-4-(3-hidroksi-4-metoksibenzilidenamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-

on bileĢikleri, 3 tipi triazol bileĢikleri ile 4-metoksi-3-hidroksibenzaldehit (izovanilin) in 

reaksiyonundan sentezlenmiĢtir. Sentezlenen bu yeni 10 bileĢiğin yapıları 
1
H-NMR, 

13
C-NMR ile UV spektrumları kullanılarak ortaya çıkarılmıĢtırr. Ayrıca ele geçen 

bileĢiklerin antioksidan aktivite tayinleri için üç farklı yöntemle yapılmıĢtır. (Denklem 

55 ) [101]. 
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Antibakteriyel aktivite üzerine yapılan bir çalıĢmada 3 tipi aminlerin 2-(4-

metoksibenzenkarboniloksi)-6-etoksi benzaldehit ile tepkimesinden meydana gelen 3-

alkil (aril)-4-2-(4-metoksibenzenkarboniloksi)-6-etoksibenzilidenamino-4,5-dihidro-

1H-1,2,4-triazol-5-on schiff bazları, 
1
H NMR, UV,

 13
C NMR spektrumu ve kütle 

spektrumu (MS) gibi spektroskopik teknikler yardımıyla yapıları aydınlatılmıĢ. 

Antibakteriyel faaliyetlerini Pasterulla multicida, Bacillius subtilis, Yersinia 

enterocolitca, Bacillus cereus, Staphlacoccus aureus, Esherichia coli, Klepsiella 

pneumoniae'lere karĢı in vitro olarak uygulanmıĢtır. BileĢiklerin aktiviteleri büyük 

çoğunlukla standart antibakteriyel olarak kullanılan ilaçlarla karĢılaĢtırılması mümkün 

olmayacak derecede düĢük çıkmıĢtır (Denklem 56 ve 57) [102]. 
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1.6. 1,2,4-Triazol Türevlerinin Sentezi ve Bazı Reaksiyonları 

1,2,4 triazol halkası barındıran beĢ üyeli heterosiklik bileĢiklerin üzerine yapılan 

çalıĢmalar özellikle son yıllarda ehemmiyet teĢkil etmektedir. Triazol türevleri, 

antibakteriyel, antifungal, antitüberküloz, anksiyolitik, antikonvulsan, anti-inflamatuar, 
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analjezik, antikanser, antioksidan gibi geniĢ spektrumlu biyolojik aktivite ortaya 

koymaktadır. Yapılan bir çalıĢmada 1,2,4-triazol halkasına sahip bileĢiklerin 

farmakolojik aktivite sergiledikleri ortaya koyulmuĢtur. Ġlk aĢamada, açil hidrazon 50(a-

d)‟ lar iminoester hidroklorürlerin açil hidrazinlerle tepkimeye sokularak sentezi 

gerçekleĢtirilmiĢtir. Diğer aĢamada hidrazin hidrat ile açil hidrazonlar muamele edilerek 

4-amino-(3,5-diaril-4-il)-4H-1,2,4-triazol 51(a-d) bileĢikleri sentezlenmiĢtir. Yeni (3,5-

diaril-4-il)-4-(arilmetilenamino)-4H-1,2,4-triazol 52(a-d)‟ler, 4-amino-(3,5-diaril-4-il)-

4H-1,2,4-triazoller 51(a-d)‟in bazı aldehitlerle tepkimesinden yüksek verimlerle elde 

edilmiĢtir. Sodyumborhidrür kullanılarak 4-arilidenamino türevlerinin indirgenmesi 

sonucunda 4-alkillamino-3,5-dialkil-1,2,4- triazol 53(a-d) bileĢiklerinin sentezi 

gerçekleĢtirilmiĢtir (Denklem 58). GerçekleĢtirilen çalıĢmada 8 yeni bileĢik sentezlendi 

ve 
13

C NMR, IR, 
1
H NMR elemental analiz spektral verilerle yapıları ortaya 

koyulmuĢtur. Antimikrobiyal aktivite için bileĢik serileri değerlendirildi. 

Değerlendirmeler sonucu sentezi gerçekleĢtirilen yeni bileĢiklerin antimikrobiyal olarak 

etkin aktiviteye sahip olduğu ortaya çıkmıĢtır [103]. 
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Tablo 1.2. BileĢikte yer alan alkil grupları 

BileĢikler 

50-53 
R R‟ R‟‟ 
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Yapılan bir çalıĢmada etil N′-furan-2-karbonilbenzohidrazonat isimli açilhidrazon 

bileĢiği furan-2-karbohidrazid ile etil benzimidat hidrokloridin kondenzasyonundan 

sentezlenmiĢtir [104].  Açilhidrazonun hidrazin hidrat ile muamelesi 4-amino-3-furan-2-

il-5-fenil-1,2,4-triazol vermiĢtir. Bu bileĢiğin çeĢitli aromatik aldehidlerle muamelesi 4-

arylidenamino-3-furan-2-il-5-fenil-1,2,4-triazollerin oluĢumuyla sonuçlanmıĢtır. 4-

Arilidenamino türevlerinin sodyum borohidrür ile indirgenmesi 4-alkilamino-3-furan-2-

il-5-fenil-1,2,4-triazolleri vermiĢtir. Elde edilen ürünler FT-IR, 
1
H-NMR, 

13
C-NMR 

aracılığıyla aydınlatılmıĢtır. Yapılan çalıĢmalar, sentezlenen yeni bileĢiklerin etkili bir 

anti-üreaz ve antioksidan aktiviteye sahip olduğunu göstermiĢtir (Denklem 59)  
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BaĢka bir çalıĢmada Pirazol halkası içeren 4-amino-1,2,4-triazoletürevlerinin bir seri 

schiff bazları çeĢitli aromatik aldehidlerle türetilen 4-amino-5-(5-methyl-1H-pyrazol-3-

yl)-4H-1,2,4-triazole-3-thiol in kondenzasyonundan sentezlenmiĢtir (Denklem 60). 

SentezlenmiĢ bileĢiklerin yapıları, IR, 
1
H NMR, 

13
C NMR ve kütle spektrometresi ile 

açıklığa kavuĢturulmuĢtur. Sentezlenen tüm bileĢikler in vivo analjezik ve in vitro 

antioksidan aktiviteleri için araĢtırılmıĢtır [105]. 
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65 Tipi bir seri 4-[(3-substitute-1H-pirazol-4-yl)metilenamino]-5-substitute-2-[(4-

metilpiperzin-1-il)metil]-2H-1,2,4-triazol-3-(4H)-tionlar formaldehit ve N-

metilpiperzinin 4-(3-substitute-1H-pirazol-3-il)metilenamino-5-substitute-4H-1,2,4-

triazol-3-tiollerin aminometilasyonundan sentezlenmiĢtir (Denklem 61). Yeni 

sentezlenen Schiff ve Mannich bazları IR, 
1
H NMR, kütle spektral verileri ve elementsel 

analizlerle karakterize edilmiĢtir. Bu bileĢikler antibakteriyel ve antifungal aktiviteleri 

açısından tarandı. Bazı bileĢiklerin önemli antimikrobiyal aktivite gösterdikleri 

bulunmuĢtur [106]. 
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Bazı yeni Schiff bazları p-anisidin ve n-butilamin ile metil-4-(tiofen-2-il)-4-

oksobutanoat, metil-5-(furan-2-il)-5-oksipentanoat, metil-4-(furan-2-il)-4-

oksibutanoat,metill-5-(tiofen-2-il)-5-oksipentanoat ın kondenzasyonuyla sentezlenmiĢtir 

(Denklem 62). Bu sentezlenmiĢ bileĢiklerin yapıları element analiz, IR, 
1
H NMR, 

13
C 

NMR ve GC-MS spektroskopik teknikleri ile ortaya koyulmuĢtur. Ek olarak, 

sentezlenen bileĢiklerin antioksidan aktiviteleri, DPPH radikali temelinde 

değerlendirildi [107]. 
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Yeni bir dizi ara ürün tiosemikarbazid (70)  türevi elde etmek için etil alkol varlığında2-

tiofenkarboksilikasid hidrazid ile substitue izotiosiyanat (71) siklizasyonu ile 

sentezlenmiĢtir (Denklem 63) [108]. 
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2. MATERYAL VE YÖNTEM 

2.1. Sentez 

GerçekleĢtirilen çalıĢma Kafkas Üniversitesi Fen-Edebiyat Fakültesi Kimya Bölümü 

Organik Kimya AraĢtırma Laboratuarında yürütülmüĢtür. Fluka, Merck ve Aldrich 

firmalarından temini gerçekleĢtirilen kimyasallar çalıĢmada kullanılmıĢtır.  Yerli veya 

yurtdıĢından temin edilen çözücüler kullanılmıĢtır. 

GerçekleĢtirilen çalıĢmada Stuart SMP30 marka erime noktası cihazında sentezi 

gerçekleĢtirilen bileĢiklerin erime noktalarının analizi gerçekleĢtirilmiĢtir. ÇalıĢmanın 

yapıldığı Organik Kimya AraĢtırma Laboratuarında sentezi gerçekleĢtirilen bileĢiklerin  

ALPHA-P BRUKER FT-IR spektrometresi kullanılarak IR spektrumları kaydedilmiĢtir. 

BRUKER ULTRASHIELD PLUS BIOSPIN marka 400 MHz‟lik NMR cihazı 

kullanılarak elde edilen 
1
H-NMR ve 

13
C-NMR spektrumları ise Mersin Üniversitesi 

Ġleri Teknoloji Eğitim, AraĢtırma ve Uygulama Merkezinde gerçekleĢtrilmiĢtir.  

ÇalıĢmada sentezi gerçekleĢtirilen bileĢiklerin antioksidan özellikleri çalıĢmanın 

yürütüldüğü Organik Kimya AraĢtırma Laboratuarında PG Instruments Ltd T80 

UV/VIS Spektrometresi yardımıyla incelenmiĢtir.  

ÇalıĢmada sentezi gerçekleĢtirilen ve N-H grubu barındıran asidik özellikleri dört farklı 

susuz çözücüde TBAH ile potansiyometrik titrasyonları Jenco model pH metre 

kullanılarak gerçekleĢtirilmiĢtir. 

2.1.1. 2-formil-6-metoksifenil 4-metilbenzensulfonat (4): 

250 mL‟lik yuvarlak dipli bir balonda 2-Hidroksi-3-metoksibenzaldehid (1,66 g, 0,01 

mol) 100 mL etil asetat içerisinde çözüldü. Bu çözeltiye p-metilbenzensulfonil klorür 

(1,765 g, 0,01 mol) buz banyosunda yavaĢ yavaĢ ilave edildi. Daha sonra etil asetat (10 

mL) içerisinde trietilamin (1,4 mL, 0,01 mol) reaksiyon karıĢımına damla damla 

karıĢtırılarak ilave edildi. Reaksiyon 30 dakika 0-5°C‟de karıĢtırıldıktan sonra 1 saat 

oda sıcaklığında karıĢtırıldı. Daha sonra reaksiyon geri soğutucu altında 3 saat riflaks 

edildi. Reaksiyon tamamlandıktan sonra çözelti soğutuldu ve çöken amonyum tuzu 

süzüldü. Süzüntü evaporatörde buharlaĢtırıldıktan sonra kalıntı su ile yıkandı, 
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desikatörde CaCl2 üzerinde kurutuldu ve etanolde kristallendirilerek ürün 4 ( 2,79 g, % 

91,50 verim ) saflaĢtırıldı. E.n. 98°C. 

2.1.2. 2-Metoksi-6-[3-metil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-azometin]-fenil p-

metilbenzensulfonat (6): 

3-Metil-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (1,14 g, 0,01 mol) (3a) bileĢiği 

yuvarlak dipli bir balonda 20 ml asetik asit içerisinde çözündü. Daha sonra bu çözeltiye 

2-formil-6-metoksifenil 4-metilbenzensulfonat (4) (3,06 g, 0,01 mol) ilave edildi. 

Reaksiyon geri soğutucu altında 1,5 saat riflaks edildi. Reaksiyon tamamlandıktan sonra 

çözelti bir erlene alındı ve saf su ilavesi ile ham ürün çöktürüldü. KarıĢım bir gece 

boyunca buzdolabında bekletilerek çöken ham ürün süzüldü, saf su ile yıkandı, 
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desikatörde CaCl2 üzerinde vakumda kurutuldu ve etanol ile kristallendirilerek ürün 6 

(3,86 g, % 96,15 verim) saflaĢtırıldı. E.n. 246°C. 

IR                                :   3186 cm
-1 

(NH) 

(Ek ġekil 4) 1688 cm
-1 

(C=O) 

 1612 ve 1594 cm
-1 

(C=N) 

 1381 ve 1197 cm
-1

 (SO2) 

 836 cm
-1 

(1,4-disubstitue benzen halkası) 

  
1
H-NMR (DMSO-d6) :  2.22 (s, 3H, CH3) 

(Ek ġekil 5)  2.33 (s, 3H, PhCH3) 

  3.58 (s, 3H, OCH3) 

  7.25 (dd, 1H, ArH; J=8.40,1.60 Hz) 

  7.38 (t, 1H, ArH; J=8.40 Hz) 

  7.39 (d, 2H, ArH; J=8,40 Hz) 

 δ 7.47 (dd, 1H, ArH; J=8.00, 1.60 Hz) 

 δ 7.67 (d, 2H, ArH; J=8.40 Hz) 

 δ 9.58 (s, 1H, N=CH) 

 δ 11.80 (s, 1H, NH) 

  
13

C-NMR (DMSO-d6) : δ 11.49 (CH3) 

(Ek ġekil 6) δ 21.49 (PhCH3) 

 δ 56.40 (OCH3) 

 δ 116.23 (CH) 

 δ 117.91 (CH) 

 δ 128.75 (2CH) 

 δ 128.80 (CH) 

 δ 129.18 (C) 

 δ 130.30 (2CH) 

 δ 132.48 (C) 

 δ 137.45 (C) 

 δ 146.33 (C) 

 δ 152.25 (ArC) 

 δ 144.57 (Triazol C3) 

 δ 147.95 (N=CH) 

 δ 151.25 (Triazol C5) 

 

2.1.3. 2-Metoksi-6-[3-etil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-azometin]-fenil p-

metilbenzensulfonat (7): 

50 ml‟lik yuvarlak dipli bir balona 3-Etil-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on 

(1,28 g, 0,01 mol) (3b) bileĢiği yuvarlak dipli bir balonda oda sıcaklığında 20 ml asetik 

asit içerisinde çözündü Daha sonra bu çözelti üzerine 2-formil-6-metoksifenil 4-
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metilbenzensulfonat (4) (3,06 g, 0,01 mol) ilave edildi. Reaksiyon geri soğutucu altında 

1,5 saat riflaks edildi. Reaksiyon tamamlandıktan sonra çözelti bir erlene alındı, saf su 

ilave edilerek karıĢım bir gece boyunca buzdolabında bekletildi, ham ürün süzüldü ve 

saf su ile yıkandı. Ürün vakumlu desikatörde CaCl2 üzerinden kurutularak etanol 

içerisinde kristallendirildi. Kristallendirme iĢlemi aynı çözücüde birkaç defa  daha 

yapılarak bileĢik 7 (4,10 g, % 98,76 verim) saf bir Ģekilde elde edildi. E.n. 214°C. 

IR                               : 3167 cm
-1 

(NH) 

(Ek ġekil 7) 1701 cm
-1 

(C=O) 

 1593 ve 1594 cm
-1 

(C=N) 

 1415 ve 1354 cm
-1

 (SO2) 

 826 cm
-1 

(1,4-disubstitue benzen halkası) 

  
1
H-NMR (DMSO-d6) :  1.19 (t, 3H, CH2CH3; J=7.60 Hz) 

(Ek ġekil 8)  2.35 (s, 3H, PhCH3) 

  2.66 (q, 2H, CH2CH3 ; J=7.60 Hz) 

  3.61 (s, 3H, OCH3) 

  7.27 (dd, 1H, ArH; J=8.40, 1.60  Hz) 

 δ 7.38-7.42 (m, 3H, ArH) 

 δ 7.48 (dd, 1H, ArH; J=8.00 , 1.60Hz) 

 δ 7.70 (d,2H, ArH; J= 8.40 Hz) 

 δ 9.60 (s, 1H, N=CH) 

 δ 11.85 (s, 1H,NH) 

  
13

C-NMR (DMSO-d6) :  δ 10.03 (CH2CH3) 

(Ek ġekil 9) δ 18.44 (CH2CH3) 

 δ 21.03 (PhCH3) 

 δ 55.96 (OCH3) 

 δ 115.79 (CH) 

 δ 117.38 (CH) 

 δ 128.35 (CH) 

 δ 128.29 (2CH) 

 δ 128.35 (CH) 

 δ 128.79 (C) 

 δ 129.84 (2CH) 

 δ 132.08 (C) 

 δ 137.44 (C) 

 δ 145.73 (C) 

 δ 152.52(C) (ArC) 

 δ 147.50 (Triazol C3) 

 δ 147.87 (N=CH) 

 δ 150.97 (Triazol C5) 
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2.1.4. 2-Metoksi-6-[3-n-propil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-azometin]-

fenil p-metilbenzensulfonat (8): 

50 ml‟lik yuvarlak dipli bir balona 3-(n-Propil)-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-

on (1,42 g, 0,01 mol) (3c) bileĢiği ve 20 ml asetik asit konuldu. Çözelti üzerine 2-

formil-6-metoksifenil 4-metilbenzensulfonat (4) (3,06 g, 0,01 mol) ilave edildi. 

Reaksiyon geri soğutucu altında 1,5 saat riflaks edildi. Reaksiyon tamamlandıktan sonra 

bir erlene alınan çözelti üzerine saf su ilave edilerek çöktürme iĢlemi yapıldı. KarıĢım 

bir gece buzdolabında bekletildi ve çöken ham ürün süzüldüldü, saf su ile yıkandı Ürün 

vakumlu desikatörde CaCl2 üzerinden kurutularak etanol içerisinde kristallendirildi. 

Kristallendirme iĢlemi aynı çözücüde birkaç defa daha yapılarak bileĢik 8 (3,96 g, % 

92,10 verim) saf bir Ģekilde elde edildi. E.n. 178°C. 

IR                               : 3170 cm
-1 

(NH) 

(Ek ġekil 10) 1698 cm
-1 

(C=O) 

 1594 cm
-1 

(C=N) 

 1384 ve 1182 cm
-1

 (SO2) 

 820 cm
-1 

(1,4-disubstitue benzen halkası) 

  
1
H-NMR (DMSO-d6) :  0.97 (t, 3H, CH2CH2CH3; J=7.20 Hz) 

(Ek ġekil 11)  1.70 (sext, 2H, CH2CH2CH3 ; J=7.20 Hz) 

  2.35 (s, 3H, PhCH3) 

  2.60 (t, 2H, CH2CH2CH3 ; J= 7.20 Hz) 

  3.60  (s,3H, OCH3) 

 δ 7.27 (d, 1H, ArH; J=7.60 Hz) 

 δ 7.40-7.42 (m, 3H, ArH) 

 δ 7.48  (d,1H, ArH; J= 7.60 Hz) 

 δ 7.71  (d, 2H, ArH; J= 8.00 Hz) 

 δ 9.61  (s, 1H,N=CH) 

 δ 11.86  (s, 1H,NH) 

  
13

C-NMR (DMSO-d6) : δ 13.49 (CH2CH2CH3) 

(Ek ġekil 12) δ 18.86 (CH2CH2CH3) 

 δ 21.05 (PhCH3) 

 δ 26.63 (CH2CH2CH3)  

 δ 55.95 (OCH3) 

 δ 115.78 (CH) 

 δ 117.33 (CH) 

 δ 128.29 (2CH) 

 δ 128.38 (CH) 

 δ 128.80 (C) 

 δ 129.85 (2CH) 

 δ 132.10 (C) 
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 δ 137.44 (C) 

 δ 145.72 (C) 

 δ 152.51(C) (ArC) 

 δ 146.76 (Triazol C3) 

 δ 147.49 (N=CH) 

 δ 150.92 (Triazol C5) 

 

2.1.5. 2-Metoksi-6-[3-benzil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-azometin]-fenil 

p-metilbenzensulfonat (9): 

50 ml‟lik yuvarlak dipli bir balona 3-Benzil-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on 

(1,90 g, 0,01 mol) (3d) bileĢiği ve 20 ml asetik asit konuldu. Çözelti üzerine 2-formil-6-

metoksifenil 4-metilbenzensulfonat (4) (3,06 g, 0,01 mol) ilave edildi. Reaksiyon geri 

soğutucu altında 1,5 saat riflaks edildi. Reaksiyon tamamlandıktan sonra bir erlene 

alınan çözelti üzerine saf su ilave edilerek çöktürme iĢlemi yapıldı. KarıĢım bir gece 

buzdolabında bekletildi ve çöken ham ürün süzüldüldü, saf su ile yıkandı Ürün vakumlu 

desikatörde CaCl2 üzerinden kurutularak etanol içerisinde kristallendirildi. 

Kristallendirme iĢlemi  aynı çözücüde birkaç defa  daha yapılarak bileĢik 9 (4,65 g, % 

97,36 verim) saf bir Ģekilde elde edildi. E.n. 206°C. 

IR                               : 3180 cm
-1 

(NH) 

(Ek ġekil 13) 1701 cm
-1 

(C=O) 

 1593 cm
-1 

(C=N) 

 1413 ve 1182 cm
-1

 (SO2) 

 813 cm
-1 

(1,4-disubstitue benzen halkası) 

 748 ve 717 cm
-1

  (monosubstitue) 

  
1
H-NMR (DMSO-d6)  :  2.28 (s, 3H, PhCH3) 

(Ek ġekil 14)  3.61 (s, 3H, OCH3) 

  4.02 (CH2Ph) 

  7.24-7.46 (m, 10H, ArH) 

  7.63 (d, 2H, ArH, J=8.00 Hz) 

 δ 9.49 (s, 1H, N=CH) 

 δ 11.97 (s, 1H,NH) 

  
13

C-NMR (DMSO-d6) : δ 21.00 (PhCH3) 

(Ek ġekil 15) δ 31.00 (CH2Ph) 

 δ 55.98 (OCH3) 

 δ 115.82 (CH)     

 δ 117.31 (CH) 

 δ 128.17 (2CH)  
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 δ 128.35(CH) 

 δ 128.91(C) 

 δ 129.82(2CH) 

 δ 132.10 (C) 

 δ 137.55 (C) 

 δ 145.65 (C) 

 δ 152.54 (C) (ArC) 

 δ 126.80 (CH) 

 δ 128.45 (2CH) 

 δ 128.67 (2CH) 

 δ 135.71 (C) (C3-ArC) 

 δ 146.10 (Triazol C3) 

 δ 147.29 (N=CH) 

 δ 150.76 (Triazol C5) 

 

2.1.6. 2-Metoksi-6-[3-p-metilbenzil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-

azometin]-fenil p-metilbenzensulfonat (10): 

50 ml‟lik yuvarlak dipli bir balona 3-p-metilbenzil-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-

triazol-5-on (1,90 g, 0,01 mol) (3e) bileĢiği ve 20 ml asetik asit konuldu. Çözelti üzerine 

2-formil-6-metoksifenil 4-metilbenzensulfonat (4) (3,06 g, 0,01 mol) ilave edildi. 

Reaksiyon geri soğutucu altında 1,5 saat riflaks edildi. Reaksiyon tamamlandıktan sonra 

bir erlene alınan çözelti üzerine saf su ilave edilerek çöktürme iĢlemi yapıldı. KarıĢım 

bir gece buzdolabında bekletildi ve çöken ham ürün süzüldüldü, saf su ile yıkandı Ürün 

vakumlu desikatörde CaCl2 üzerinden kurutularak etanol içerisinde kristallendirildi. 

Kristallendirme iĢlemi  aynı çözücüde birkaç defa daha yapılarak bileĢik 10 (4,82 g, % 

98,08 verim) saf bir Ģekilde elde edildi. E.n. 191°C. 

IR                                : 3183 cm
-1 

(NH) 

(Ek ġekil 16) 1 741 cm
-1 

(C=O) 

 1593 cm
-1 

(C=N) 

 1407 ve 1181 cm
-1

 (SO2) 

 813 cm
-1 

(1,4-disubstitue benzen halkası) 

  
1
H-NMR (DMSO-d6)  :  2.27 (s, 3H, C3- PhCH3) 

(Ek ġekil 17)  2.29 (s, 3H, PhCH3) 

  3.61 (s, 3H, OCH3) 

  3.96 (s, 2H, CH2Ph) 

  7.15 (d, 2H, ArH; J=8.00 Hz) 

  7.21 (d, 2H, ArH; J=8.00 Hz) 

 δ 7.27 (d, 1H, ArH; J=8.00 Hz) 

 δ 7.41 (t, 1H, ArH; J=8.00 Hz) 
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 δ 7.45-7.48 (m,3H, ArH) 

 δ 7.64 (d, 2H, ArH; J=8.40 Hz) 

 δ 9.51 (s, 1H, N=CH) 

 δ 11.95 (s, 1H, NH) 

  
13

C-NMR (DMSO-d6): δ 20.59 (PhCH3-C3) 

(Ek ġekil 18) δ 21.00 (PhCH3) 

 δ 30.58 (CHPh) 

 δ 55.97 (OCH3) 

 δ 115.80 (CH) 

 δ 117.31 (CH)  

 δ 128.17 (2CH) 

 δ 128.34 (CH) 

 δ 128.77 (C) 

 δ 129.81 (2CH) 

 δ 132.10 (C)  

 δ 137.54 (C) 

 δ 145.66 (C) 

 δ 152.53 (C) (ArC) 

 δ 128.70 (2CH) 

 δ 128.98 (2CH) 

 δ 132.58 (C) 

 δ 135.89 (C) (C3-ArC) 

 δ 146.24 (Triazol C3) 

 δ 147.26 (N=CH) 

 δ 150.77 (Triazol C5) 

 

2.1.7 2-Metoksi-6-[3-p-metoksibenzil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-

azometin]-fenil p-metilbenzensulfonat (11): 

50 ml‟lik yuvarlak dipli bir balona 3-(p-metoksibenzil)-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-

triazol-5-on (1,90 g, 0,01 mol) (3f) bileĢiği ve 20 ml asetik asit konuldu. Çözelti üzerine 

2-formil-6-metoksifenil 4-metilbenzensulfonat (4) (3,06 g, 0,01 mol) ilave edildi. 

Reaksiyon geri soğutucu altında 1,5 saat riflaks edildi. Reaksiyon tamamlandıktan sonra 

bir erlene alınan çözelti üzerine saf su ilave edilerek çöktürme iĢlemi yapıldı. KarıĢım 

bir gece buzdolabında bekletildi ve çöken ham ürün süzüldüldü, saf su ile yıkandı Ürün 

vakumlu desikatörde CaCl2 üzerinden kurutularak etanol içerisinde kristallendirildi. 

Kristallendirme iĢlemi  aynı çözücüde birkaç defa  daha yapılarak bileĢik 11 (4,74 g, % 

93,33 verim) saf bir Ģekilde elde edildi. E.n. 162°C. 
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IR                                : 3168 cm
-1 

(NH) 

(Ek ġekil 19) 1701 cm
-1 

(C=O) 

 1592 cm
-1 

(C=N) 

 1413 ve 1181 cm
-1

 (SO2) 

 819 cm
-1 

(1,4-disubstitue benzen halkası) 
  

1
H-NMR (DMSO-d6)  :  2.29 (s, 3H, PhCH3) 

(Ek ġekil 20)  3.61 (s, 3H, OCH3) 

  3.72 (s, 3H, C3- OCH3) 

  3.94 (s, 2H, CH2Ph) 

  6.91 (d, 2H, ArH; J=8.40 Hz) 

 δ 7.24 (d, 2H, ArH; J=8.80 Hz) 

 δ 7.26-7.28 (m, 3H, ArH) 

 δ 7.42 (d, 1H, ArH, J= 8.00 Hz) 

 δ 7.48 (dd, 1H, ArH; J=8.00, 1.20 Hz) 

 δ 7.64 (d, 2H, ArH, J= 8.40 Hz) 

 δ 9.50 (s, 1H, N=CH) 

 δ 11.93 (s, 1H, NH) 

  
13

C-NMR (DMSO-d6)  : δ 21.00 (PhCH3) 

(Ek ġekil 21) δ 30.13 (CH2Ph) 

 δ 55.07 (C3-OCH3) 

 δ 55.97 (OCH3) 

 δ 115.80 (CH) 

 δ 117.33 (CH)  

 δ 128.18 (2CH) 

 δ 128.37 (CH) 

 δ 128.71 (C) 

 δ 129.82 (2CH) 

 δ 132.10 (C)  

 δ 137.54 (C) 

 δ 145.67 (C) 

 δ 152.54 (C) (ArC) 

 δ 113.89 (2CH) 

 δ 127.49 (C) 

 δ 129.97 (2CH) 

 δ 158.20 (C) (C3-ArC) 

 δ 146.40 (Triazol C3) 

 δ 147.28 (N=CH) 

 δ 150.78 (Triazol C5) 
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2.1.8. 2-Metoksi-6-[3-p-klorobenzil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-

azometin]-fenil p-metilbenzensulfonat (12): 

50 ml‟lik yuvarlak dipli bir balona 3-p-klorobenzil-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-

triazol-5-on (1,90 g, 0,01 mol) (3g) bileĢiği ve 20 ml asetik asit konuldu. Çözelti üzerine 

2-formil-6-metoksifenil 4-metilbenzensulfonat (4) (3,06 g, 0,01 mol) ilave edildi. 

Reaksiyon geri soğutucu altında 1,5 saat riflaks edildi. Reaksiyon tamamlandıktan sonra 

bir erlene alınan çözelti üzerine saf su ilave edilerek çöktürme iĢlemi yapıldı. KarıĢım 

bir gece buzdolabında bekletildi ve çöken ham ürün süzüldüldü, saf su ile yıkandı Ürün 

vakumlu desikatörde CaCl2 üzerinden kurutularak etanol içerisinde kristallendirildi. 

Kristallendirme iĢlemi  aynı çözücüde birkaç defa  daha yapılarak bileĢik 12 (4,99 g, % 

97,29 verim) saf bir Ģekilde elde edildi. E.n. 197°C. 

 

IR                                 : 3183 cm
-1 

(NH) 

(Ek ġekil 22) 1700 cm
-1 

(C=O) 

 1594 cm
-1 

(C=N) 

 1409 ve 1181 cm
-1

 (SO2) 

 812 cm
-1 

(1,4-disubstitue benzen halkası) 

  
1
H-NMR (DMSO-d6) :  2.31 (s, 3H, PhCH3) 

(Ek ġekil 23)  3.60 (s, 3H, OCH3) 

  4.04 (s, 2H, CH2Ph) 

  7.26-7.46 (m, 9H, ArH) 

  7.67 (d, 2H, ArH; J=8.00 Hz) 

 δ 9.56 (s, 1H, N=CH) 

 δ 12.00 (s, 1H, NH) 

  
13

C-NMR (DMSO-d6) : δ 21.02 (PhCH3) 

(Ek ġekil 24) δ 30.31 (CH2Ph) 

 δ 55.94 (OCH3) 

 δ 115.83 (CH) 

 δ 117.34 (CH)  

 δ 128.21 (2CH) 

 δ 128.31 (CH) 

 δ 128.69 (C) 

 δ 129.81 (2CH) 

 δ 132.12 (C)  

 δ 137.52 (C) 

 δ 145.75 (C) 

 δ 152.49 (C) (ArC) 

 δ 128.38 (2CH) 
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 δ 130.81 (2CH) 

 δ 131.52 (C) 

 δ 134.64 (C) (C3-ArC) 

 δ 145.67 (Triazol C3) 

 δ 147.42 (N=CH) 

 δ 150.78 (Triazol C5) 

2.1.9. 2-Metoksi-6-[3-m-klorobenzil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-

azometin]-fenil p-metilbenzensulfonat (13): 

50 ml‟lik yuvarlak dipli bir balona 3-m-klorobenzil-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-

triazol-5-on (1,90 g, 0,01 mol) (3h) bileĢiği ve 20 ml asetik asit konuldu. Çözelti üzerine 

2-formil-6-metoksifenil 4-metilbenzensulfonat (4) (3,06 g, 0,01 mol) ilave edildi. 

Reaksiyon geri soğutucu altında 1,5 saat riflaks edildi. Reaksiyon tamamlandıktan sonra 

bir erlene alınan çözelti üzerine saf su ilave edilerek çöktürme iĢlemi yapıldı. KarıĢım 

bir gece buzdolabında bekletildi ve çöken ham ürün süzüldüldü, saf su ile yıkandı Ürün 

vakumlu desikatörde CaCl2 üzerinden kurutularak etanol içerisinde kristallendirildi. 

Kristallendirme iĢlemi  aynı çözücüde birkaç defa  daha yapılarak bileĢik 13 (4,89 g, % 

95,45 verim) saf bir Ģekilde elde edildi. E.n. 225°C. 

IR                               : 3167 cm
-1 

(NH) 

(Ek ġekil 25) 1700 cm
-1 

(C=O) 

 1592 cm
-1 

(C=N) 

 1412 ve 1180 cm
-1

 (SO2) 

 810 cm
-1 

(1,4-disubstitue benzen halkası) 

 854 ve 800 cm
-1

 (1,3-disubstitue benzen halkası) 

  
1
H-NMR (DMSO-d6) :  2.30 (s, 3H, PhCH3) 

(Ek ġekil 26)  3.61 (s, 3H, OCH3) 

  4.06 (s, 2H, CH2Ph) 

  7.26-7.47 (m, 9H, ArH) 

  7.65 (d, 2H, ArH; J=8.40 Hz) 

 δ 9.51 (s, 1H, N=CH) 

 δ 11.89 (s, 1H, NH) 

  
13

C-NMR (DMSO-d6) : δ 20.98 (PhCH3) 

(Ek ġekil 27) δ 30.61 (CH2Ph) 

 δ 55.97 (OCH3) 

 δ 115.87 (CH) 

 δ 117.31 (CH)  

 δ 128.19 (2CH) 

 δ 128.32 (CH) 
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 δ 128.63 (C) 

 δ 129.81 (2CH) 

 δ 132.10 (C)  

 δ 137.55 (C) 

 δ 145.66 (C) 

 δ 152.53 (C) (ArC) 

 δ 126.88 (CH) 

 δ 127.70 (CH) 

 δ 129.06 (CH) 

 δ 130.29 (CH) 

 δ 132.96 (C)  

 δ 137.55(C) (C3-ArC) 

 δ 145.67 (Triazol C3) 

 δ 147.34 (N=CH) 

 δ 150.73 (Triazol C5) 

2.1.10. 2-Metoksi-6-[3-fenil-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-azometin]-fenil 

p-metilbenzensulfonat (14): 

50 ml‟lik yuvarlak dipli bir balona 3-fenil-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on 

(1,90 g, 0,01 mol) (3i) bileĢiği ve 20 ml asetik asit konuldu. Çözelti üzerine 2-formil-6-

metoksifenil 4-metilbenzensulfonat (4) (3,06 g, 0,01 mol) ilave edildi. Reaksiyon geri 

soğutucu altında 1,5 saat riflaks edildi. Reaksiyon tamamlandıktan sonra bir erlene 

alınan çözelti üzerine saf su ilave edilerek çöktürme iĢlemi yapıldı. KarıĢım bir gece 

buzdolabında bekletildi ve çöken ham ürün süzüldüldü, saf su ile yıkandı Ürün vakumlu 

desikatörde CaCl2 üzerinden kurutularak etanol içerisinde kristallendirildi. 

Kristallendirme iĢlemi  aynı çözücüde birkaç defa  daha yapılarak bileĢik 14 (4,38 g, % 

94,59 verim) saf bir Ģekilde elde edildi. E.n. 221°C. 

IR                            : 3167 cm
-1 

(NH) 

(Ek ġekil 28) 1694 cm
-1 

(C=O) 

 1584 cm
-1 

(C=N) 

 1381 ve 1179 cm
-1

 (SO2) 

 816 cm
-1 

(1,4-disubstitue benzen halkası) 

 748 ve 687cm
-1

 (Monosubstitue benzen halkası) 

1
H-NMR (DMSO-d6) :  2.30 (s, 3H, PhCH3) 

(Ek ġekil 29)  7.63 (s, 3H, OCH3) 

  7.28-7.31 (m, 1H, ArH) 

  7.38-7.41 (m, 4H, ArH) 

  7.53-7.57 (m,3H,ArH)   

 δ 7.73 (d,2H, ArH; J= 8.40 Hz) 

 δ 7.86-7.88 (m, 2H, ArH) 
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 δ 9.58 (s, 1H, N=CH) 

 δ 12.41 (s, 1H, NH) 

  
13

C-NMR (DMSO-d6) : δ 21.03 (PhCH3) 

(Ek ġekil 30) δ 56.02 (OCH3) 

 δ 116.07 (CH) 

 δ 117.38 (CH)  

 δ 128.31 (2CH) 

 δ 128.50 (CH) 

 δ 128.53 (C) 

 δ 129.89 (2CH) 

 δ 132.07 (C)  

 δ 137.62 (C) 

 δ 145.78 (C) 

 δ 152.60 (C) (ArC) 

 δ 126.41 (C) 

 δ 127.98 (2CH) 

 δ 128.50 (2CH) 

 δ 130.15 (CH)  

 δ 144.41 (Triazol C3) 

 δ 149.41 (N=CH) 

 δ 150.97 (Triazol C5)   

2.2. Yeni Maddelerin Antioksidan Özelliklerinin İncelenmesi 

2.2.1. İndirgeme Gücü Tayini 

Sentezlenen bileĢiklerin Oyaizu metoduna göre indirgeme gücü analiz edilmiĢtir [109]. 

Yönteme göre sentezlenen bileĢiklerin K3Fe(CN)6, TCA, FeCl3 ile meydana getirdiği 

renkli komplekslerin UV spektrofotometresinde 700 nm‟de ölçümüne bakılarak 

antioksidan özellikleri incelenmiĢtir. Numunenin indirgeme gücü reaksiyon 

maddelerinin absorbans değerindeki artıĢ ile orantılıdır. Fosfat tamponu (0,2 M, pH = 

6,6); K3Fe(CN)6 (%1); TCA çözeltisi (%10); FeCl3 (%0,1); α-tokoferol (1mg/mL); BHT 

(1mg/mL); BHA (1mg/mL) metotta kullanılan reaktiflerdir. 
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Deneyin yapılıĢı: Yapılan iĢlemde sentezlene 9 yeni bileĢiğin her birinden 10 mg 

tartılarak bir miktar etanol de çözülmesi sağlanmıĢtır. Son hacimi 10 mL‟ye 

tamamlamak için yine aynı çözücüden ilave edilmiĢtir. 10 mL‟lik deney tüplerine 

Standart maddelerden 1 mg/mL olacak Ģekilde ilave edilip, etanolde çözülmüĢ ve 

pipetlemeler aĢağıdaki tabloya göre gerçekleĢtirilmiĢtir 

Tablo 2.1. Ġndirgeme Gücü Analizinde Kullanılan Reaktif Miktarları 

 
Reaktifler  S1 S2 S3 N1 N2 N3 Kör 

BileĢik  - - - 100µL 250µL 500µL - 

Standart  100µL 250µL 500µL - - - - 

Fosfat tamponu 2,4 mL 2,25 mL 2,0 mL 2,4 mL 2,25 mL 2,0 mL - 

K3Fe(CN)6 2,5 mL 2,5 mL 2,5 mL 2,5 mL 2,5 mL 2,5 mL - 

 

50°C‟de 20 dakika inkübasyona bırakmak için deney tüpleri iyice karıĢtırılmıĢtır. 

Ġnkübasyondan sonra 3000 rpm‟de 10 dakika santrifüjlenme yapmak için her bir deney 

tüpüne %10‟luk TCA çözeltisinden 2,5 mL ilave edilmiĢtir ve santrifüjleme iĢleminin 

sonunda 2,5 mL Supernatant kısmından deney tüplerine aktarılmıĢ bunun üzerine 2,5 

mL su ve 0,5 mL FeCl3 çözeltisinden eklenmiĢtir. 2,5 mL TCA, 2,5 mL deiyonize su ve 

0,5 mL FeCl3 çözeltisi kör çözeltiyi meydana getirmiĢtir. Son adımda UV 

spektrofotometresinde koyu lacivert rengin absorbansı 700 nm‟de ölçülmüĢtür. 

2.2.2. Serbest Radikal Giderme Aktivitesi Tayini 

Blois metodundan yararlanark [110] sentezlenen bileĢiklerin 1,1-difenil-2-pikril-

hidrazilin (DPPH
.
) ile serbest radikal giderme aktivitesi tayini yapılmıĢtır. Serbest 

radikal toplayıcılarının renkli serbest radikal olan DPPH
. 

‟ı indirgemesi bu yöntemin 

temelini oluĢturur. Serbest radikal olan DPPH
. 

kırmızı renkli kararlıdır. Antioksidan 

bileĢikler tarafından serbest radikaller giderildiğinde kırmızı olan renkten sarı renk 

oluĢur. serbest radikal giderme aktivitesi reaksiyon karıĢımının 517 nm‟deki 

absorbansındaki düĢüĢ ile orantılıdır. 0,1 mM DPPH
.
 (etanolde hazırlanmıĢtır); α-

tokoferol (1mg/mL); BHA (1mg/mL)  bu yöntemde kullanılan reaktiflerdir. 
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Deneyin yapılıĢı: Yapılan iĢlemde sentezlene 9 yeni bileĢiğin her birinden 10 mg 

tartılarak bir miktar etanol de çözülmesi sağlanmıĢtır. Son hacimi 10 mL‟ye 

tamamlamak için yine aynı çözücüden ilave edilmiĢtir. 10 mL‟lik deney tüplerine 

Standart maddelerden 1 mg/mL olacak Ģekilde ilave edilip, etanolde çözülmüĢ ve 

pipetlemeler aĢağıdaki tabloya göre gerçekleĢtirilmiĢtir. 

Tablo 2.2. Serbest Radikal Giderme Tayininde Kullanılan Reaktif Miktarları 

Reaktifler  S1 S2 S3 N1 N2 N3 Kör Kontrol 

BileĢik - - - 50µL 100µL 150µL - - 

Standart 50µL 100µL 150µL - - - - - 

Etil alkol 2,95 mL 2,90 mL 2,85 mL 2,95 mL 2,90 mL 2,85 mL - 3 mL 

DPPH
.
 1 mL 1 mL 1 mL 1 mL 1 mL 1 mL 4 mL 1 mL 

 

Deney tüpleri 30 dakika oda sıcaklığında kaldıktan sonra UV spektrofotometresinde 

517 nm‟de absorbansları ölçülmüĢtür. AĢağıdaki formüle göre tepkime ortamında yer 

alan DPPH radikalini giderme aktivitesi analizi gerçekleĢtirilmiĢtir:  

 % Serbest Radikal Giderme Aktivitesi = (A0 – A1/A0) x 100  

A0: Kontrol tepkimesinin absorbansı,  

A1: Numune absorbansı 

2.2.3. Metal Şelat Aktivitesi Tayini 

Dinis metodundan yararlanrak [111] sentezlenen bileĢiklerin metal Ģelat aktivitesi tayini 

yapılmıĢtır. Ferrozin-Fe
+2

 kompleks oluĢumunun inhibisyonu metal Ģelat aktivitesi 

tayininin temelini oluĢturmaktadır. 5 mM ferrozin; α-tokoferol (1mg/mL); 2 mM FeCl2; 

BHT (1mg/mL) yöntemde kullanılan reaktiflerdir. 
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Deneyin yapılıĢı: Etanolde yeni 9 bileĢiğin ve etanolde standartların 1mg/mL Ģeklinde 

çözeltileri hazırlanıp aĢağıdaki tabloya göre 10 mL‟lik deney tüpleri kullanılarak 

pipetleme iĢlemi gerçekleĢtirilmiĢtir.  

 Tablo 2.3. Metal ġelat Aktivitesi Tayininde Kullanılan Reaktif Miktarları 

Reaktifler  S1 S2 S3 N1 N2 N3 Kör Kontrol 

BileĢik - - - 50µL 100µL 150µL - - 

Standart 50µL 100µL 150µL - - - - - 

Etanol 3,70 mL 3,65 mL 3,60 mL 3,70 mL 3,65 mL 3,60 mL 3,75 mL 3,75 mL 

FeCl2 0,05 mL 0,05 mL 0,05 mL 0,05 mL 0,05 mL 0,05 mL 0,05 mL 0,05 mL 

Ferrrozin 0,2 mL 0,2 mL 0,2 mL 0,2 mL 0,2 mL 0,2 mL - 0,2 mL 

 

Deney tüplerine alınan numunelerin ve standartların çözeltilerine etanol eklenerek, 

karıĢtırılır. Daha sonra Demir(II)Klorür eklenip, karıĢtırıldıktan sonra 10 dakika 

bekletilmiĢtir. Sonrasında ferrozin eklenerek yaklaĢık yirmi dakikanın sonunda 

meydana gelen renk 562 nm‟de UV cihazında köre (ferrozin haricindekiler) karĢı 

okunmuĢtur.  

AĢağıdaki formüle göre Ferrozin- Fe
+2

 kompleks meydana gelmesinin inhibasyon 

yüzdesi hesaplanmıĢtır: 

% Metal ġelat Aktivitesi= (A0-A1/A0)x 100 

A0 : Kontrol reaksiyon absorbansı, A1: Numune veya standardın absorbansı 

2.3 Yeni Maddelerin Antimikrobiyal Özelliklerinin İncelenmesi 

2.3.1. Agar Kuyucuk Difüzyon Metodu  

Yapılan çalıĢma içerisinde sentezi gerçekleĢtirilen 9 yeni bileĢiğin antimikrobiyal 

aktivite gösterip göstermediği Agar Kuyucuk Difüzyon Metoduyla ortaya koyulmuĢtur 

[114, 115]. Test edilecek bakterilerin bir gecelik kültürlerinden Mueller Hinton sıvı 

besiyeri içinde (MH) (Difco, Detroit, MI), yaklaĢık olarak 106 cfu/ml (colony forming = 

koloni oluĢturan birim) Ģeklinde dilüsyonları ayarlanarak, önceden hazırlanmıĢ MH agar 

besiyeri üzerine ekimleri yapılmıĢtır. Ekimleri tamamlanan besiyerleri üzerinde, steril 
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cam boru yardımıyla 2 cm aralıklarda, 5 mm çapında kuyucuklar açılmıĢ ve her bir 

kuyucuğa kimyasal stok çözeltilerden 50 μL (250-500 μg/mL madde içerecek Ģekilde) 

damlatılmıĢtır. Bakteri ihtiva eden petriler 24 saat, maya benzeri mantar ihtiva eden 

petriler 48 saat 35 
◦
C‟de inkübe edilmiĢ ve inkübasyondan sonra bir cetvel yardımıyla 

inhibasyon zonları ölçülmüĢtür.  

2.4. Potansiyometrik Titrasyonlar 

2.4.1. Çözücüler 

5 Tipi 6-14 bileĢiklerinin organik çözücülerden aseton, N,N-dimetilformamid, izopropil 

alkol, tert-butil alkol potansiyometrik titrasyonla asitlik sabitlerinin analizinde 

kullanılan çözücülerdir. 

2.4.2. Titrantlar 

Titrasyon iĢlemi asitlerde yapılırken Merck firmasından temin edilen titrant maddesi 

olan tetrabutilamonyum hidroksi‟ın 2-propanoldeki standart 0,1 N‟lik çözeltisi 0,05 

N‟le seyreltilerek iĢleme tabi tutulmuĢtur.  

2.4.3. Cihazlar 

ÇalıĢmalarda kullanılan pH metre model olarak jencodur. pH değerlerinde ± 0,01, mV 

değerlerinde ise ± 0,05‟lik kesinlik olmalıdır. Pipet olarak 1 mL‟ lik olanı titrasyon 

iĢleminde tercih edilmiĢtir. 

2.4.4. Hazırlanan Çözeltiler  

Asitlik sabiti analizine bakılacak 5 tipi yeni bileĢiklerin ilk adımda N,N-

dimetilformamid izopropil alkol, tert-butil alkol ve asetondaki 0,001 M 100 mL‟lik 

çözeltileri hazır hale getirilmiĢtir. Ġzopropil alkolde hazırlanan TBAH‟ın 0,1 N‟lik 

standart çözeltisi 0,05 N 250 mL‟ye seyretilip , titrant olarak kullanılmıĢtır. 
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2.4.5. Deneyin Yapılışı 

Tampon tabletler aracılığıyla iki tane pH‟sı 7,00 ± 0.02 (25°C) ile 10,00 ± 0.05 (25°C) 

olan tampon çözelti oluĢturulup potansiyometrik titrasyon amacıyla düzenek 

hazırlanmıĢtır. pH Metrenin tampon çözeltiler yardımıyla kalibrasyonu yapılmıĢtır. 

Bütün çalıĢmalar 25 °C‟de gerçekleĢtirilmiĢtir. BileĢiklerin asitlik değerlerini incelemek 

için hazırlanan 0,001M‟lık çözeltisinden 17 mL alınarak behere aktarılıp magnetik 

karıĢtırıcıyla homojen olması sağlanmıĢtır. TBAH‟ın izopropil alkolde hazırlanan 

0,05N‟lik çözeltisinden 0,05 mL her defasında 1 mL‟lik pipet yardımıyla karıĢmakta 

olan çözeltiye izafe edilmiĢtir. Ġzafeden sonra sabit değere ulaĢan pH ve mV değerleri 

pH metreden okunarak titrant hacmine (mL) karĢı grafik oluĢturulmuĢtur. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



69 

3. BULGULAR 

Bu çalıĢmada; 1 adet yeni benzaldehid türevi bileĢik (4) ve 9 adet yeni 5 tipi Schiff bazı 

türevi olan toplam 10 adet yeni bileĢiğin sentezi gerçekleĢtirilmiĢtir.  

Sentezi gerçekleĢtirilen tüm bileĢiklerin yapıları IR, 
1
H-NMR ve 

13
C-NMR 

spektroskopik metodları aracılığıyla ortaya koyulmuĢtur.  

ÇalıĢmada sentezi gerçekleĢtirilen yeni bileĢiklerin yapıları ortaya koyulduktan sonra 

bazı özelliklerine de bakılmıĢtır. Bu doğrultuda ilk olarak, sentezi gerçekleĢtirilen 9 yeni 

heterosiklik yapıya sahip bileĢiğin (6-14) 3 ayrı metodla (indirgeme gücü, metal Ģelat 

aktivitesi, serbest radikal giderme aktivitesi,) in-vitro antioksidan özellik gösterip 

göstermediğ incelenerek ele geçen veriler irdelenmiĢtir. Yürütülen çalıĢmada, sentezi 

gerçekleĢtirilen 9 yeni bileĢiğin Bacillus subtilis, Bacillus cereus, Klebsiella 

pneumoniae, Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa ve Escherichia coli 

bakterilerine karĢı antimikrobiyal aktivite gösterip göstermediği Agar Kuyucuk 

Difüzyon yönteminden yararlanarak incelenmiĢtir. ÇalıĢmada ayrıyeten, 5 tipi 

bileĢiklerin susuz N,N-dimetilformamid (DMF), tert-butil alkol, izopropil alkol ve 

aseton çözücülerinde TBAH ile potansiyometrik olarak titrasyonları gerçekleĢtirilmiĢ ve 

titrasyon grafikleri oluĢturularak yarı nötralizasyon metodu yardımıyla çözücülerdeki 

pKa değerleri hesaplanmıĢtır. Bulunan asitlik sabitleri üzerine çözücü ve yapı etkisi 

tartıĢılmıĢtır. 

3.1. Sentezlenen Bileşiklerin IR, 
1
H-NMR ve 

13
C-NMR Spektral Verileri 

ÇalıĢmada sentezi gerçekleĢtirilen bileĢiklerin IR spektrumları potasyum bromür 

olmadan çalıĢmanın gerçekleĢtirildiği laboratuarda alınmıĢ olup spektrumlarda meydana 

gelen karakteristik piklerin yorumlanması yapılıp yeni bileĢiklerin yapılarının ortaya 

çıkarılmasında kullanılmıĢtır. 

Sentezi gerçekleĢtirilen bileĢiklerin 
1
H-NMR spektrumları DMSO-d6‟da alınmıĢ olup 

ortaya çıkan piklerin kimyasal kayma değerlerine bakılarak yapı aydınlatılmasında 

kullanılmıĢtır. BileĢiklerin 
1
H-NMR spektrumlarında δ 2,50-2,60 ppm civarında 

DMSO-d6‟dan kaynaklanan karakteristik pikler göze çarpmıĢtır. Bu durumun literatürde 

yer alan verilerle eĢleĢtiği görülmüĢtür. Ayrıyeten, DMSO-d6‟nın içeriğinde yer alan 

https://www.google.com.tr/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=1&cad=rja&uact=8&sqi=2&ved=0ahUKEwiImu6Qv4fRAhUJVhQKHbMsDVcQFggZMAA&url=https%3A%2F%2Ftr.wikipedia.org%2Fwiki%2FKlebsiella_pneumoniae&usg=AFQjCNF8gj0r1JUHaSHqzkFdiOxKerDRNg&bvm=bv.142059868,d.bGg
https://www.google.com.tr/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=1&cad=rja&uact=8&sqi=2&ved=0ahUKEwiImu6Qv4fRAhUJVhQKHbMsDVcQFggZMAA&url=https%3A%2F%2Ftr.wikipedia.org%2Fwiki%2FKlebsiella_pneumoniae&usg=AFQjCNF8gj0r1JUHaSHqzkFdiOxKerDRNg&bvm=bv.142059868,d.bGg
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eser miktardaki sudan ortaya çıkan karakteristik H2O piklerinin δ 3,50 ppm civarında 

olduğu görülmüĢtür. Standart olarak kullanılan Tetrametilsilan (TMS)‟nın amacı 

spektrum alımı sırasında sıfırı belirlemektir. 

Sentezi gerçekleĢtirilen bileĢiklerin 
13

C-NMR spektrumları da DMSO-d6‟da alınmıĢ 

olup, bu spektrumlarda DMSO-d6‟dan kaynaklı karakteristik karbon piklerinin δ 40 

ppm civarında ortaya çıktığı görülmüĢtür. Gözlenen piklerin kimyasal kayma değerleri 

göz önüne alınarak yeni bileĢiklere ait yapıların ortaya çıkarılmasında kullanılmıĢtır.  

3.2. Antioksidan İncelemeleri 

3.2.1. İndirgeme Gücü 

Üç ayrı konsantrasyon kullanılarak indirgeme gücü testleri gerçekleĢtirilen sentezlenen 

bileĢiklerin, UV spektrofotometresinde 700 nm‟de ölçümü gerçekleĢtirilen absorbans 

değerleri aĢağıda tablo olarak sunulmuĢtur. Kontrol tepkimesinin absorbansı 0,071‟dir. 

Tablo 3.1. 5 Tipi BileĢiklerin Ġndirgeme Gücü 

BileĢikler Ġndirgeme Gücü (µg/mL, 700 nm) 

50 100 150 

6 0,086 0,075 0,075 

7 0,103 0,081 0,082 

8 0,096 0,061 0,064 

9 0,079 0,076 0,075 

10 0,092 0,080 0,077 

11 0,083 0,071 0,072 

12 0,098 0,085 0,082 

13 0,083 0,083 0,081 

14 0,083 0,075 0,074 

BHT 0,261 0,458 0,611 

BHA 0,667 1,081 1,323 

α-Tokoferol 0,450 0,791 1,141 

 



71 

3.2.2. Serbest Radikal Giderme Aktivitesi 

üç ayrı konsantrasyon kullanılarak serbest radikal giderme aktivite testleri 

gerçekleĢtirilen Sentezi yapılmıĢ bileĢiklerin, UV spektrofotometresinde 517 nm‟de 

ölçümü gerçekleĢtirilen absorbansları ve bu absorbanslara karĢı oluĢan % Serbest 

Radikal Giderme Aktiviteleri aĢağıda tablo olarak sunulmuĢtur. Kontrol tepkimesinin 

absorbansı 0,138‟dir. 

Tablo 3.2. 5 Tipi BileĢiklerin Absorbans Değerleri ve KarĢın Olan % Serbest Radikal 

Giderme Aktiviteleri 

 

BileĢikler 

Absorbans ve %Serbest Radikal Giderme Aktivitesi (µg/mL, %inh, 517 nm) 

12,5 25 37,5 

A % Aktivite A % Aktivite A % Aktivite 

6 0,146 NEGATĠF 0,147 NEGATĠF 0,147 NEGATĠF 

7 0,145 NEGATĠF 0,147 NEGATĠF 0,147 NEGATĠF 

8 0,144 NEGATĠF 0,147 NEGATĠF 0,147 NEGATĠF 

9 0,146 NEGATĠF 0,146 NEGATĠF 0,145 NEGATĠF 

10 0,144 NEGATĠF 0,145 NEGATĠF 0,145 NEGATĠF 

11 0,141 NEGATĠF 0,146 NEGATĠF 0,146 NEGATĠF 

12 0,147 NEGATĠF 0,147 NEGATĠF 0,147 NEGATĠF 

13 0,143 NEGATĠF 0,143 NEGATĠF 0,145 NEGATĠF 

14 0,145 NEGATĠF 0,149 NEGATĠF 0,150 NEGATĠF 

BHA 0,047 65,9 0,045 67,4 0,043 68,8 

α-Tokoferol 0,050 63,8 0,044 68,1 0,042 69,6 
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3.2.3. Metal Şelat Aktivitesi 

Üç ayrı konsantrasyon kullanılarak metal Ģelat aktivite testleri gerçekleĢtirilen sentezi 

yapılmıĢ bileĢiklerin, UV spektrofotometresinde 562 nm‟de ölçümü gerçekleĢtirilen 

absorbansları ve bu absorbanslara karĢı oluĢan % Metal ġelat Aktiviteleri aĢağıda tablo 

olarak sunulmuĢtur. Kontrol tepkimesinin absorbansı 0,173‟tür. 

Tablo 3.3. 5 Tipi BileĢiklerin Absorbans Değerleri ve KarĢın Olan % Metal ġelat 

Aktiviteleri 

 

BileĢikler 

Absorbans ve % Metal ġelat Aktivitesi (µg/mL, %inh, 562 nm) 

12,5 25 37,5 

A % Aktivite A % Aktivite A % Aktivite 

6 0,143 17,3 0,153 11,6 0,153 11,6 

7 0,148 14,5 0,153 11,6 0,157 9,2 

8 0,165 4,6 0,166 4,0 0,169 2,3 

9 0,156 9,8 0,156 9,8 0,161 6,9 

10 0,162 6,4 0,162 6,4 0,160 7,5 

11 0,154 11,0 0,153 11,6 0,150 13,3 

12 0,161 6,9 0,168 2,9 0,168 2,9 

13 0,152 12,1 0,153 11,6 0,153 11,6 

14 0,145 16,2 0,145 16,2 0,160 7,5 

EDTA 0,034 80,3 0,032 81,5 0,032 81,5 

α-Tokoferol 0,124 28,3 0,123 28,9 0,112 35,3 
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3.3. Potansiyometrik Titrasyon 

ÇalıĢmada sentezi gerçekleĢtirilen 9 adet 5 tipi yeni 2-metoksi-6-[3-alkil/aril-4,5-

dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-azometin]-fenil p-metilbenzensulfonat bileĢiğinin 

N,N-dimetilformamid, izopropil alkol, aseton ve tert-butil alkol çözücülerindeki 0,001 

M'lık çözeltilerinin 0,05 N TBAH kullanılarak gerçekleĢtirilen titrasyon iĢlemi sonucu 

ele geçen değerler titrant hacmine (TBAH) karĢı mV Ģeklinde Tablo 3.4-12‟de 

sunulmuĢtur. Ayrıyeten asitlerin mL-mV titrasyon grafikleri de ġekil 4.2-10‟de 

sunulmuĢtur. Deneyler beĢer kez tekrarlanmıĢtır. Bu grafikler Sigma Plot 8.0 

programında çizilmiĢtir. Yeni bileĢikler için pH metreden okunan pH ve mV değerleri 

ve çizilen grafikler aĢağıda verilmiĢtir. 

Tablo 3.4. 6 BileĢiğinin Ġzopropil Alkol,  tert-Butil Alkol, Aseton ve N,N-

Dimetilformamid 10
-3

 M'lık Çözeltilerinin 0.05 N TBAH ile Titrasyon Sonuçları 

6 

 

DMF Aseton tert-Butil Alkol İzopropil Alkol 

pH mV pH mV pH mV pH mV 

0.05 10,29 -179 12,61 -311 8,49 -75 9,92 -157 

0.10 10,72 -204 13,40 -356 9,66 -142 12,18 -288 

0.15 10,95 -217   14,28 -406 11,40 -242 12,50 -307 

0.20 11,75 -264 14,90 -442 13,23 -348 12,67 -317 

0.25 11,79 -266 15,16 -457 14,05 -396 12,73 -321 

0.30 11,97 -276 15,42 -472 15,59 -485 12,82 -326 

0.35 12,31 -296 15,61 -484 15,70 -491 12,94 -333 

0.40 12,47 -305 15,85 -492 15,79 -496 13,11 -342 

0.45 12,60 -313 15,99 -505 15,88 -501 13,23 -350 

0.50 12,71 -319 16,19 -518 15,99 -508 13,33 -356 

0.55 12,85 -327 16,29 -524 16,06 -512 13,47 -363 

0.60 12,91 -331 16,41 -531 16,14 -516 13,60 -371 

0.65 12,99 -335 16,50 -536 16,21 -520 13,69 -376 

0.70 13,06 -339 16,57 -541   13,77 -381 

0.75 13,18 -346 16,64 -545   13,86 -386 

0.80 13,27 -351     13,87 -387 

0.85 13,28 -352       

0.90 13,40 -359       
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Tablo 3.5. 7 BileĢiğinin Ġzopropil Alkol,  tert-Butil Alkol, Aseton ve N,N-

Dimetilformamid 10
-3

 M'lık Çözeltilerinin 0.05 N TBAH ile Titrasyon Sonuçları 

7 

 

DMF Aseton tert-Butil Alkol İzopropil Alkol 
pH mV pH mV pH mV pH mV 

0.05 
13,63 -366 12,50 -300 12,02 -284 7,54 -17 

0.10 
13,80 -376 14,84 -433 12,52 -314 9,57 -133 

0.15 
15,12 -451 18,65 -651 13,06 -345 9,23 -114 

0.20 
15,47 -471 18,72 -655 13,77 -386 9,39 -123 

0.25 
17,43 -584 19,54 -703 15,00 -458 9,74 -143 

0.30 
18,08 -621 19,85 -720 16,06 -519 10,04 -160 

0.35 
18,75 -659 - -734 16,55 -547 10,37 -179 

0.40 
19,37 -695 - -744 16,98 -571 10,59 -191 

0.45 
19,63 -710 - -749 17,17 -581 10,84 -206 

0.50 
17,69 -599 - -753 17,30 -589 11,13 -222 

0.55 
17,36 -580 - -740 17,38 -593 11,32 -233 

0.60 
17,93 -613 - -745 17,47 -598 11,48 -243 

0.65 
18,31 -634 - -747 17,53 -601 11,71 -255 

0.70 
18,48 -645 - -748 17,61 -605 11,93 -268 

0.75 
18,69 -657   17,68 -609 12,07 -276 

0.80 
18,80 -663   17,75 -612 12,22 -285 

0.85 
18,84 -665   17,82 -616 12,37 -293 
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Tablo 3.6. 8 BileĢiğinin Ġzopropil Alkol, tert-Butil Alkol, Aseton ve N,N-

Dimetilformamid 10
-3

 M'lık Çözeltilerinin 0.05 N TBAH ile Titrasyon Sonuçları 

8 DMF Aseton tert-Butil Alkol Ġzopropil Alkol 

pH mV pH mV pH mV pH mV 
0.05 

12,09 -278 12,78 -319 11,56 -253 9,59 -135 
0.10 

12,35 -293 14,59 -423 11,91 -274 11,49 -245 
0.15 

12,83 -321 16,96 -558 12,19 -290 11,63 -253 
0.20 

13,65 -368 19,47 -703 12,82 -326 11,71 -257 
0.25 

14,18 -399 - -736 13,28 -352 11,74 -259 
0.30 

15,49 -475 - -745 13,56 -369 11,73 -259 
0.35 

15,98 -503 - -751 13,91 -389 11,74 -259 
0.40 

16,57 -538 - -757 14,30 -411   
0.45 

17,09 -567 - -760 14,79 -439   
0.50 

17,47 -590 - -760 15,10 -457   
0.55 

17,79 -608   15,32 -470   
0.60 

18,03 -622   15,49 -480   
0.65 

18,19 -631   15,60 -486   
0.70 

18,37 -642   15,70 -492   
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Tablo 3.7 9 BileĢiğinin Ġzopropil Alkol, tert-Butil Alkol, Aseton ve N,N-

Dimetilformamid 10
-3

 M'lık Çözeltilerinin 0.05 N TBAH ile Titrasyon Sonuçları 

9 DMF Aseton tert-Butil Alkol Ġzopropil Alkol 

pH mV pH mV pH mV pH mV 
0.05 

12,30 -309 14,42 -430 8,83 -94 10,40 -200 
0.10 

12,74 -334 18,81 -684 9,57 -137 10,63 -214 
0.15 

13,41 -373 19,37 -717 10,44 -187 10,84 -226 
0.20 

14,26 -423 19,47 -723 11,52 -249 11,04 -238 
0.25 

15,18 -476 19,49 -725 11,39 -241 11,26 -250 
0.30 

15,76 -510 19,48 -725 11,88 -269 12,21 -306 
0.35 

16,01 -524 19,36 -719 12,31 -294 12,39 -317 
0.40 

16,17 -533 19,29 -716 12,61 -311 12,53 -324 
0.45 

16,29 -541 19,27 -715 13,50 -362 12,64 -331 
0.50 

16,33 -543 19,19 -710 14,26 -406 12,75 -337 
0.55 

16,42 -548 19,09 -706 14,83 -438 12,88 -345 
0.60 

16,44 -550 19,02 702 15,17 -458 12,97 -350 
0.65 

  18,94 -698 15,45 -473 13,06 -355 
0.70 

  18,90 -695 15,67 -486 13,15 -361 
0.75 

    15,81 -494   
0.80 

    15,91 -500   
0.85 

    16,03 -507   
0.90 

    16,14 -513   
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Tablo 3.8. 10 BileĢiğinin Ġzopropil Alkol, tert-Butil Alkol, Aseton ve N,N-

Dimetilformamid 10
-3

 M'lık Çözeltilerinin 0.05 N TBAH ile Titrasyon Sonuçları 

10  DMF Aseton tert-Butil Alkol İzopropil Alkol 

pH mV pH mV pH mV pH mV 
0.05 

14,25 -402 12,59 -305 12,23 -295 12,16 -283 
0.10 

14,35 -408 15,91 -496 12,92 -336 16,65 -312 
0.15 

14,72 -430 19,19 -685 13,77 -385 12,54 -306 
0.20 

15,27 -462 19,87 -724 15,28 -470 12,62 -310 
0.25 

16,08 -508 19,87 -725 15,74 -497 12,62 -310 
0.30 

16,55 -536 19,87 -725 16,13 -519 12,73 -317 
0.35 

17,05 -565 19,76 -720 16,44 -536 12,74 -318 
0.40 

17,40 -585 19,78 -722 16,62 -546 12,78 -320 
0.45 

17,81 -609 19,90 -729 16,75 -553 12,63 -311 
0.50 

18,10 -625 19,89 -729 16,81 -557 12,75 -318 
0.55 

18,25 -634 19,83 -726 16,88 -560 12,76 -319 
0.60 

18,43 -645 19,44 -704 16,95 -564 12,79 -321 
0.65 

18,71 -661 19,48 -707 17,00 -567 12,79 -321 
0.70 

18,81 -667   17,07 -570   
0.75 

18,93 -674       
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Tablo 3.9. 11 BileĢiğinin Ġzopropil Alkol, tert-Butil Alkol, Aseton ve N,N-

Dimetilformamid 10
-3

 M'lık Çözeltilerinin 0.05 N TBAH ile Titrasyon Sonuçları 

11  DMF Aseton tert-Butil Alkol İzopropil Alkol 

pH mV pH mV pH mV pH mV 
0.05 

16,11 -507 12,71 -313 
11,81 -268 

 8,28 -60 
0.10 

16,06 -505 13,84 -378 11,94 -276 12,47 -301 
0.15 

16,11 -508 15,10 -451 12,88 -330 13,18 -343 
0.20 

16,35 -522 18,84 -667 13,14 -345 13,52 -362 
0.25 

16,54 -534 19,61 -712 13,78 -382 13,75 -376 
0.30 

17,69 -600 19,95 -731 13,78 -382 13,88 -384 
0.35 

18,11 -625 - -740 15,39 -475 14,05 -393 
0.40 

18,45 -644 - -746 15,94 -506 14,16 -400 
0.45 

18,54 -650 - -749 16,96 -565 14,27 -406 
0.50 

18,68 -658 - -750 17,06 -571 14,36 -412 
0.55 

19,00 -677   17,19 -578 14,43 -416 
0.60 

19,18 -687   17,71 -608 14,49 -420 
0.65 

19,31 -695   17,77 -612 14,56 -423 
0.70 

19,21 -690   17,83 -615   
0.75 

19,32 -696   17,89 -619   
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Tablo 3.10. 12 BileĢiğinin Ġzopropil Alkol, tert-Butil Alkol, Aseton ve N,N-

Dimetilformamid 10
-3

 M'lık Çözeltilerinin 0.05 N TBAH ile Titrasyon Sonuçları 

12  DMF Aseton tert-Butil Alkol İzopropil Alkol 

pH mV pH mV pH mV pH mV 
0.05 

11,29 -232 13,19 -340 12,56 -311 8,89 -95 
0.10 

12,22 -286 14,63 -422 13,59 -371 10,54 -191 
0.15 

12,90 -330 19,55 -705 16,62 -547 10,88 -211 
0.20 

13,48 -358 - -754 17,11 -574 11,05 -220 
0.25 

14,63 -424 - -760 17,29 -585 11,23 -231 
0.30 

15,57 -479 - -766 17,34 -588 11,34 -237 
0.35 

16,02 -505 - -766 17,45 -594 11,49 -246 
0.40 

16,49 -532 - -766 17,50 -596 11,65 -255 
0.45 

16,98 -560   17,52 -597 11,74 -260 
0.50 

17,35 -581   17,54 -598 11,84 -266 
0.55 

17,64 -598     11,96 -273 
0.60 

17,91 -614     12,05 -278 
0.65 

18,13 -627     12,24 -279 
0.70 

18,32 -638     12,31 -293 
0.75 

18,49 -647     12,35 -295 
0.80 

18,65 -657     12,41 -299 
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Tablo 3.11. 13 BileĢiğinin Ġzopropil Alkol,  tert-Butil Alkol, Aseton ve N,N-

Dimetilformamid 10
-3

 M'lık Çözeltilerinin 0.05 N TBAH ile Titrasyon Sonuçları 

13 DMF Aseton tert-Butil Alkol Ġzopropil Alkol 

pH mV pH mV pH mV pH mV 
0.05 

12,25 -280 19,31 -681 16,41 -541 15,49 -465 
0.10 

15,17 -447 - -795 18,01 -635 16,03 -496 
0.15 

17,41 -576 - -800 17,92 -629 16,31 -512 
0.20 

18,62 -645 - -787 18,37 -655 16,47 -521 
0.25 

19,33 -685 - -791 18,37 -655 16,59 -527 
0.30 

- -738 - -774 18,48 -660 16,69 -533 
0.35 

- -764 - -770 18,59 -666 16,84 -541 
0.40 

- -782 - -766 18,67 -671 16,89 -545 
0.45 

- -794 - -767 18,74 -674 16,89 -545 
0.50 

- -801   18,80 -677   
0.55 

- -806   18,81 -678   
0.60 

- -810       
0.65 

        
0.70 

        
0.75 
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Tablo 3.12. 14 BileĢiğinin Ġzopropil Alkol, tert-Butil Alkol, Aseton ve N,N-

Dimetilformamid 10
-3

 M'lık Çözeltilerinin 0.05 N TBAH ile Titrasyon Sonuçları 

14  DMF Aseton tert-Butil Alkol Ġzopropil Alkol 

pH mV pH mV pH mV pH mV 
0.05 

8,84 -109 12,56 -323 11,43 -258 9,35 -138 
0.10 

9,14 -127 13,83 -396 13,62 -384 11,67 -272 
0.15 

9,45 -144 14,93 -459 14,00 -406 11,87 -284 
0.20 

10,38 -198 15,16 -473 14,37 -427 11,98 -290 
0.25 

10,65 -213 15,51 -493 14,12 -413 12,09 -297 
0.30 

11,10 -239 15,83 -513 14,34 -426 12,22 -304 
0.35 

11,35 -254 16,07 -526 14,40 -430 12,34 -311 
0.40 

11,52 -264 16,24 -537 14,91 -459 12,47 -319 
0.45 

11,68 -273 17,24 -597 15,13 -472 12,61 -327 
0.50 

11,81 -280 17,34 -603 15,28 -481 12,81 -338 
0.55 

11,95 -288 17,44 -608 15,45 -491 12,88 -342 
0.60 

12,07 -296 17,51 -613 15,53 -495 12,98 -348 
0.65 

12,20 -303 17,59 -617 15,58 -499 13,10 -355 
0.70 

12,31 -309 17,64 -620 15,73 -507 13,21 -361 
0.75 

12,42 -316   15,72 -507 13,31 -367 
0.80 

12,54 -323     13,40 -372 
0.85 

        
0.90 
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4. SONUÇLAR VE TARTIŞMA 

4.1. Sentezlenen Yeni Bileşiklere Ait Spektral Verilerin Yorumlanması 

Yapılan çalıĢmada ilk olarak literatürde kayıtlı 9 adet 3-alkil(aril)-4-amino-4,5-dihidro-

1H-1,2,4-triazol-5-on (3) bileĢiği 3 basamakta elde edilmiĢtir. ÇalıĢmanın orijinal sentez 

bölümünde bu bileĢiklerin çalıĢmada sentezlenen 2-formil-6-metoksifenil 4-

metilbenzensulfonat (4) ile reaksiyonundan 9 adet 5 tipi yeni 2-Metoksi-6-[3-alkil/aril-

4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on-4-il-azometin]-fenil p-metilbenzensulfonat bileĢiği 

sentezlenmiĢ ve yapıları IR, 
1
H-NMR ve 

13
C-NMR spektrum verileri kullanılarak 

aydınlatılmıĢtır.  

Yeni bileĢiklerin yapı aydınlatılmasında kullanılan spektral veriler aĢağıda 

yorumlanmıĢtır: 

Tez kapsamında öncelikle çalıĢma için gerekli benzaldehid türevi olan 4 tipi 2-formil-6-

metoksifenil 4-metilbenzensulfonat bileĢiği elde edilmiĢtir. Bu bileĢiğin IR 

spektrumunda aldehidler için karakteristik olan fermi dubleti, beklendiği üzere 2844 ve 

2760 cm
-1 

görülmüĢtür.
 
Ayrıca, 1693 cm

-1
 de C=O gerilme titreĢimleri, 1379 ve 1194 

cm
-1 

de SO2 titreĢimleri gözlemlenmiĢ olup, bu veriler yapıyı doğrular niteliktedir. Bu 

bileĢiğin IR spektrumunda baĢlangıç bileĢiği olan o-vanilinin içerdiği fenolik –OH 

gerilme titreĢiminin görülmemesi de reaksiyonun gerçeleĢtiğini göstermektedir. 

4 Tipi benzaldehid türevinin 
1
H-NMR (DMSO-d6) spektrumu incelendiğinde 

karakteristik CHO protonunun δ 10.00 da ortaya çıktığı görülmüĢtür. BileĢiğin içerdiği 

7 adet aril protonları δ 7.69-7.36 ppm aralığında gözlenirken, OCH3 grubuna ait CH3 

protonları δ 3.44 ppm de bir singlet olarak ortaya çıkmıĢtır. 2-formil-6-metoksifenil 4-

metilbenzensulfonat (4) bileĢiğinin DMSO-d6 da alınan 
13

C-NMR spektrumunda δ 

188.21 ppm de karakteristik CHO karbonu gözlemlenirken, δ 152.52 – 119.30 ppm de 

aromatik karbonlar, δ 56.39 ppm de OCH3 karbonu ortaya çıkmıĢtır. Bu değerler 

literatürle uyumlu olarak bulunmuĢtur [112, 113]. 

Tez kapsamında sentezlenen 5 tipi 9 adet yeni 2-Metoksi-6-[3-alkil/aril-4,5-dihidro-1H-

1,2,4-triazol-5-on-4-il-azometin]-fenil p-metilbenzensulfonat bileĢiğinin IR spektrum 

verileri incelendiğinde 3186-3167 cm
-1

 bölgesinde N-H gerilme titreĢimlerine, 1741-
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1688 cm
-1 

bölgelerinde C=O gerilme titreĢimlerine, 1612-1584 cm
-1 

aralığında C=N 

titreĢimlerine ve 1415-1180 cm
-1

 aralıklarında SO2 titreĢimlerine ait piklere 

rastlanmıĢtır.  

5 Tipi bileĢiklerin 
1
H-NMR spektrumları incelendiğinde bu bileĢiklerdeki N-H 

protonlarının δ 12.41-11.85 ppm aralığında singlet sinyali verdiği gözlemlenmiĢtir. Yine 

aynı bileĢiklerde yer alan N=CH protonlarına ait pikler δ 9.61-9.51 ppm aralığında 

singlet olarak gözlemlenmiĢtir. 5 Tipi bileĢiklerde bulunan aromatik protonlara ait 

piklerin δ  7.88-6.91 ppm aralığında olduğu görülmüĢtür. δ 3.63-3.44 ppm civarında 

OCH3 protonları gözlenirken, 11 bileĢiğindeki C-3 substitue OCH3 protonları δ 3.72 

ppm‟de singlet olarak gözlemlenmiĢtir. C-3‟e bağlı benzilik protonlar (Ph-CH2) δ 4.06-

3.94 ppm aralığında ortaya çıkmıĢtır. 10 bileĢiğinin C-3 substitue Ph-CH3 protonları δ 

2.27 ppm‟de ve 6 bileĢiğinde C-3 substitue CH3 protonları δ2.22 ppm‟de sinyal 

vermiĢtir. 7 bileĢiğinin 
1
H-NMR spektrumunda δ 2.66 ve 1.19 ppm‟de alifatik protonlar, 

8 bileĢiğinin 
1
H-NMR spektrumunda δ 2.60, 1.70 ve 0.97 ppm‟de alifatik protonlar 

gözlemlenmiĢtir. Spektrumlarda gözlemlenen bu değerler yapı ile ve literatürdeki 

verilerle uyumludur [112, 113].    

5 Tipi bileĢiklerin 
13

C-NMR spektrumları incelendiğinde δ 151.25-150.12 ppm 

aralığında triazol C-5 karbonlarına, δ 149.41-147.26 ppm arasında N=CH karbonlarına 

ve δ 147.50-144.41 ppm aralığında triazol C-3 karbonlarına ait pikler gözlenmiĢtir. 

Ayrıca, δ 158.20-115.78 ppm aralığında aromatik halka karbonlarına ait pikler ortaya 

çıkmıĢtır. Bu bileĢiklerin 
13

C-NMR spektrumlarında OCH3 grubuna ait pikler δ 56.40-

55.07 ppm aralığında, Ph-CH3 protonları ise δ 21.62-20.98 ppm aralığında, 9-13 

bileĢiklerine ait CH2Ph karbonları  δ 31.00-30.13 ppm aralığında görülürken; alifatik 

karbonlar 10 bileĢiğinde δ 20.59 ppm‟de (PhCH3), 8 bileĢiğinde δ 26.63, 18.86, 13.49 

ppm‟de (CH2CH2CH3), 7 bileĢiğinde δ 18.44, 10.03 ppm‟de (CH2CH3) ve 6 bileĢiğinde 

δ 11.49 ppm‟de (CH3) gözlemlenmiĢtir.  
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4.2. Antioksidan İncelemesi Sonuçlarının Değerlendirilmesi 

4.2.1. İndirgeme Gücü 

GerçekleĢtirilen indirgeme gücü testleri sonucu sentezi yapılan bileĢiklere ait ortaya 

çıkan bulgular Tablo 3.1‟de sunulmuĢtur. 5 Tipi bileĢiklerin 700 nm‟de gerçekleĢtirilen 

ölçümlerde absorbanslarının, standartlarla kıyaslandığında oldukça düĢük değerde 

olması indirgeyici özelliğin 5 Tipi bileĢiklerde olmadığını ortaya koymaktadır. 

4.2.2. Serbest Radikal Giderme Aktivitesi 

Tablo 3.2‟de serbest radikal giderme aktivite testleri sonucunda Sentezi gerçekleĢtirilen 

bileĢiklerin ele geçen verileri gösterilmiĢtir. Sentezi gerçekleĢtirilen bileĢiklerin 517 

nm‟de değiĢen deriĢimlerde yapılan ölçümlerde serbest radikal giderme aktiviteleri % 

inhibisyon olarak görülmektedir. Bu bileĢikler kontrolden daha yüksek değerde 

absorbans değerlerine sahip olduklarından, bileĢiklerin serbest radikal giderme 

özellikleri bulunmamaktadır. 

4.2.3. Metal Şelat Aktivitesi 

Sentezi gerçekleĢtirilen 5 tipi bileĢiklerin ve standartların ġekil 4.1‟deki grafikte metal 

Ģelatlama aktiviteleri % inhibisyon olacak Ģekilde sunulmaktadır. 5 tipi bileĢiklerin 

düĢük oranda metal Ģelatlama aktivitesine sahip oldukları tablo 3.3‟te ve grafikte 

sunulmuĢtur. Ancak sentezlenen bileĢiklerden bazıları anlamlı olarak diğerlerine göre 

daha iyi Ģelatörlerdir. Bu bileĢikler arasında 10 ve 11 bileĢikleri, diğer bileĢiklere göre 

anlamlı olarak daha iyi Ģelatörlük göstermektedir. Maksimum konsantrasyon için, 

EDTA > α-tokoferol > 11 > 10 Ģeklinde bir sıralama yapılabilir. 
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Şekil 4.1. 5 Tipi BileĢiklerin Konsantrasyona KarĢı % Metal ġelat Aktiviteleri 

4.3. Asitlik Sabitlerinin Tayini 

4.3.1. Titrasyon Grafikleri 

 

Şekil 4.2. 0,05 N TBAH ile 6 BileĢiğinin 4 ayrı susuz çözücüde hazırlanan 10
-3

 M‟lık 

Çözeltilerinin Titrasyon Grafikleri 
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Şekil 4.3. 0,05 N TBAH ile 7 BileĢiğinin 4 ayrı susuz çözücüde hazırlanan 10
-3

 M‟lık 

Çözeltilerinin Titrasyon Grafikleri 

 

 

Şekil 4.4. 0,05 N TBAH ile 8 BileĢiğinin 4 ayrı susuz çözücüde hazırlanan 10
-3

 M‟lık 

Çözeltilerinin Titrasyon Grafikleri 
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Şekil 4.5. 0,05 N TBAH ile 9 BileĢiğinin 4 ayrı susuz çözücüde hazırlanan 10
-3

 M‟lık 

Çözeltilerinin Titrasyon Grafikleri 

 

Şekil 4.6. 0,05 N TBAH ile 10 BileĢiğinin 4 ayrı  susuz çözücüde hazırlanan 10
-3

 M‟lık 

Çözeltilerinin Titrasyon Grafikleri 
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Şekil 4.7. 0,05 N TBAH ile 11 BileĢiğinin 4 ayrı susuz çözücüde hazırlanan 10
-3

 M‟lık 

Çözeltilerinin Titrasyon Grafikleri 

 

 

Şekil 4.8. 0,05 N TBAH ile 12 BileĢiğinin 4 ayrı susuz çözücüde hazırlanan 10
-3

 M‟lık 

Çözeltilerinin Titrasyon Grafikleri 
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Şekil 4.9. 0,05 N TBAH ile 13 BileĢiğinin 4 ayrı susuz çözücüde hazırlanan 10
-3

 M‟lık 

Çözeltilerinin Titrasyon Grafikleri 

 

Şekil 4.10. 0,05 N TBAH ile 14 BileĢiğinin 4 ayrı susuz çözücüde hazırlanan 10
-3

 M‟lık 

Çözeltilerinin Titrasyon Grafikleri 
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4.3.2. Potansiyometrik Titrasyon Sonuçlarının Değerlendirilmesi  

GerçekleĢtirilen çalıĢmada sentezi gerçekleĢtirilen 5 tipi 9 adet yeni bileĢiğin 4 ayrı 

susuz çözücüde yarı nötralizasyon mV değerleri ve bu değerlere karĢı ortaya çıkan 

asitlik sabitlerinin analizi gerçekleĢtirilmiĢtir. Asitlik sabitlerinin tayini potansiyometrik 

titrasyon kullanılarak 25 °C‟de susuz ortamda gerçekleĢtirilmiĢtir. 4,5-Dihidro-1H-

1,2,4-triazol-5-on türevlerinin susuz ortam çözücülerindeki çözünürlüğü sulu 

ortamdakine oranla daha yüksek olduğundan susuz ortam çözücülerine baĢ vurulmuĢtur. 

Çözücü olarak tetrabutilamonyum hidroksidin (TBAH) izopropil alkoldeki 

çözeltisinden faydalanılmıĢtır.  

4,5-Dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on halka sisteminde N-H protonunun zayıf asidik 

özelliğe sahip olduğu bilinmektedir. Halkadaki N-H protonunun asidik özellik ortaya 

koymasının sebebi aĢağıda verilen denklemde açıklanabilir: halkadaki N-H hidrojeni 

Denklem 64 de görüldüğü üzere hidrojen proton olarak koptuğunda kovalent bağı 

oluĢturan elektronlar elektronegatifliğ yüksek ikinci atom olan oksijeni de kapsayacak 

biçimde delokalize olduğundan barındırılması rahat olur ve buna bağlı olarak anyonun 

karalılığı artar ve böylece denge ürünlere ilerler; sonuç olarak da asitlik artar (I ve II 

rezonans yapılarının rezonans hibridi III olup, elektronegatifliği yüksek azot ve oksijen 

atomlarını kapsayacak biçimde negatif yükün delokalize olduğunu ortaya koymaktadır). 

N
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5 Tipi bileĢiklerin tert-butil alkol, aseton, izopropil alkol ve N,N-dimetilformamid 

çözücülerindeki yarı nötralizasyon potansiyelleri ve bu potansiyellerin karĢılığında 

asitlik sabitleri aĢağıda Tablo 4.1‟de sunulmuĢtur:  

Tablo 4.1. 5 Tipi bileĢiklerin Yarı Nötralizasyon Potansiyelleri (mV) ve KarĢın Olan 

pKa Değerleri 

Bileşik 

No 

DMF Aseton tert-Butil Alkol İzopropil Alkol 

pKa HNP pKa HNP pKa HNP pKa HNP 

6 10.50 -192 - - 10.53 -192 - - 

7 13.80 -376 12.50 -300 12.52 -314 - - 

8 12.59 -307 13.68 -371 - - - - 

9 - - - - - - 10.74 -220 

10 - - - - 12.58 -316 - - 

11 16.08 -506 12.71 -313 12.88 330 - - 

12 12.22 286 - - 12.56 311 - - 

13 - - - - - - - - 

14 - - 15.16 473 - - - - 

 

ÇalıĢmada, 9 adet yeni 5 tipi bileĢiğinin 4 ayrı susuz çözücüde potansiyometrik 

titrasyon iĢlemine tabi tutulup yarı-nötralizasyon metodundan yararlanrak ayrı ayrı 

bileĢiklerin çözücülerdeki HNP ve karĢın olan pKa değerlerinin analiz iĢlemi 

gerçekleĢtirilmiĢtir. 

Tablo 4.1‟in incelenmesi sonucu görüleceği üzere 6 bileĢiğinin aseton ve izopropil alkol 

çözücülerinde, 7 bileĢiğinin izopropil alkol çözücüsünde, 8 bileĢiğinin tert-butil alkol ve 

izopropil alkol çözücülerinde, 9 bileĢiğinin N,N-dimetilformamid, aseton ve tert-butil 

alkol çözücülerinde, 10 bileĢiğinin N,N-dimetilformamid, aseton ve izopropil alkol 

çözücülerinde, 11 bileĢiğinin izopropil alkol çözücüsünde, 12 bileĢiğinin aseton ve 

izopropil alkol çözücülerinde, 13 bileĢiğinin hiçbir çözücüde ve 14 bileĢiğinin N,N-

dimetilformamid, tert-butil alkol ve izopropil alkol çözücülerinde dönüm noktaları ve 

karĢın olan yarı-nötralizasyon potansiyelleri belirlenemediğinden pKa değerlerinin 

analizi gerçekleĢtirilememiĢtir. 

Sonuçlar çözücülerin dielektrik sabitleri göz önüne alınarak incelendiğinde, asitlik 

sıralamasının teorik açıdan dielektrik sabitinin artmasıyla asitliğin de artması gerekir. 
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Asitlik artıĢı bu sonuca bakıldığında tert-butil alkol (ε=12) < izopropil alkol (ε=19.4) < 

aseton (ε=36) < N,N-dimetilformamid (ε=37) Ģeklinde olmalıdır. Tablo 4.1‟in 

incelenmesi sonucu her bir bileĢik için kullanılan izopropil alkol, N,N-dimetilformamid, 

aseton ve tert-butil alkol gibi amfiprotik ve dipolar aprotik susuz çözücülerdeki asitlik 

sıralamasının aĢağıdaki Ģekilde olduğu görülmüĢtür: 

6: N,N-dimetilformamid > tert-butil alkol 

7: aseton > tert-butil alkol> N,N-dimetilformamid 

8: N,N-dimetilformamid > aseton  

9: izopropil alkol  

10: tert-butil alkol 

11 : aseton > tert-butil alkol> N,N-dimetilformamid 

12: N,N-dimetilformamid > tert-butil alkol 

13  :  

14: aseton  

 

Yeni bileĢiklerin asitlik kuvvetleri dielektrik sabiti yönünden bakıldığında, izopropil 

alkol ve tert-butil alkol‟ün dielektrik sabitleri sırasıyla 19.4 ve 12.0 olduğundan 

izopropil alkoldeki asitliğin daha büyük olması beklenir. Sentezlenen bileĢiklerden, 

izopropil alkol çözücüsünde yalnızca 9 bileĢiğinde dönüm noktası belirlendiği ve bu 

bileĢiğinde tert-butil alkol çözücüsünde dönüm noktası tayin edilemediğinden dolayı 

değerlendirme yapılamamıĢtır. 

Dipolar aprotik çözücülerdeki asitlik kuvveti incelendiğinde, N,N-dimetilformamid > 

aseton sıralamasında olması beklenir. Sentezlenen yeni bileliklerden sadece 8 

bileĢiğinin bu teorik sıralamaya uygun olduğu görülmüĢtür.  

Dipolar aprotik çözücüler liyonyum iyonunu oluĢturdukları halde liyat iyonunu 

oluĢturamazlar. Moleküler asit HA ve çözücü S olduğunda protofilik (N,N-

dimetilformamid gibi) çözücülerde denge, 

HA S SH+A- SH+ A-
+ +S HA.......

(D65)
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Ģeklindedir. Denklem 65‟de görülen dengelerde protofilik çözücülerde birinci ve ikinci 

dengeler yüksek oranda meydana gelirken üçüncü denge ise çok az oranda ürünlere 

ilerler. Üçüncü dengede oluĢan serbest SH
+ 

en kuvvetli asit olduğundan titrantla direkt 

tepkime verebilir. Fakat çözücü aseton gibi ise denge çok daha düĢük oranda ürünlere 

ilerler. Üçüncü dengeye bakıldığında eser oranda oluĢur. Böyle çözücüde ouĢan SH
+
 

iyonu, protofilik çözücüde oluĢandan çok daha kuvvetli asittir.  

Fonksiyonel gruplar göz önüne alındığında: R fonksiyonel gruplarının asidik protona 

olan uzaklığı nedeniyle etkisi çok azdır. Her bir çözücüye göre bileĢiklerin asitlikleri 

irdelendiğinde sıralamanın:  

  

N,N-dimetilformamid için 6 > 12 > 8 > 7 > 11 

Aseton için 7 > 11> 8 > 14 

tert-Butil alkol için 6> 7> 12> 10> 11 

İzopropil alkol için 9 Ģeklinde olduğu belirlendi. 

 

Bu sıralama asitlik kuvvetindeki C3‟e bağlı farklı grupların etkisinin yanında yapılan 

baĢka çalıĢmalarda görüldüğü gibi asitlik kuvvetini etkileyen faktörler arasında London 

çekim kuvvetleri ve çözünürlüğün de olduğu düĢünülmektedir. 

4.4. Antimikrobiyal İncelemeleri 

Sentezlenen yeni maddelerin antimikrobiyal aktivite sonuçları inhibisyon zonunun çapı 

dikkate alınarak yorumlanmıĢtır. 
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Şekil 4.11 6 (1), 7 (4), 8 (5), 9 (3), 10 (6), 11 (9), 12 (7), 13 (8), 14 (2) bileĢiklerinin 

Bacillus substilis‟e karĢı etkinlik kapasitesi 

 

Şekil 4.12 6 (1), 7 (4), 8 (5), 9 (3), 10 (6), 11 (9), 12 (7), 13 (8), 14 (2) bileĢiklerinin 

Bacillus cereus‟e karĢı etkinlik kapasitesi 

 

   

 

Şekil 4.13 6 (1), 7 (4), 8 (5), 9 (3), 10 (6), 11 (9), 12 (7), 13 (8), 14 (2) bileĢiklerinin 

Pseudomonas aeruginosa’e karĢı etkinlik kapasites 

   

Şekil 4.14 6 (1), 7 (4), 8 (5), 9 (3), 10 (6), 11 (9), 12 (7), 13 (8), 14 (2) bileĢiklerinin 

Klebsiella pneumoniae‟e karĢı etkinlik kapasitesi 
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Şekil 4.15 6 (1), 7 (4), 8 (5), 9 (3), 10 (6), 11 (9), 12 (7), 13 (8), 14 (2) bileĢiklerinin 

Staphylococcus aureus‟e karĢı etkinlik kapasitesi 

 

   

Şekil 4.16 6 (1), 7 (4), 8 (5), 9 (3), 10 (6), 11 (9), 12 (7), 13 (8), 14 (2) bileĢiklerinin 

Escherichia coli‟e karĢı etkinlik kapasitesi 
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1 6 - 9 14 9 - - 
2 14 - 9 13 11 - - 
3 9 - 10 16 9 - - 
4 7 - 12 12 10 - - 
5 8 - 11 10 12 - - 
6 10 - 9 13 10 - - 
7 12 - 8 14 13 - - 
8 13 - 10 12 9 - - 
9 11 - 11 15 9 13 11 
Ampicillin X3261 33 36 36 35 37 34 

Neomycin X3385 17 17 17 16 13 16 

Steptomycin X3385 12 12 12 11 21 10 

4.5. İncelenen Reaksiyonların Mekanizmaları 

ÇalıĢmada 2-Hidroksi- 3-metoksibenzaldehit ile 4-metilbenzensulfonil klorür, soğukta 

trietilamin varlığında reaksiyona sokularak sırasıyla 4 bileĢiği elde edilmiĢtir. Nükleofil 

açil substitusyon mekanizması üzerinden ilerleyen tepkimenin mekanizması 4 bileĢiği 

için aĢağıda verilmiĢtir (Denklem 66). 

 

+ SCl

O

O

CH3

-Cl:..

..
O S CH3

O

OH

CHO

OCH3

-Cl:.. ..

-HCl

O S

O

O

CHO

OCH3

CH3

(D66)

OH

CHO

OCH3

4  

4 bileĢiğ sentezlendikten sonra 3 Tipi bileĢikler ile tepkimeleri incelenerek karĢın olan 

sırasıyla 5 tipi bileĢikler elde edilmiĢtir. Bu tepkime iki basamakta gerçekleĢir. Birinci 
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adım N-NH2 grubunun benzaldehitin karbonil karbonuna nükleofilik katılması ile 

gerçekleĢip Ġkinci adımda ise, oluĢan katılma ürününden H2O eliminasyonu ile imin 

grubunun oluĢumu gerçekleĢir. Muhtemel reaksiyon mekanizması 5 tipi bileĢiklerin 

sentezlendiği tepkime için aĢağıda verilmiĢtir (Denklem 67). 
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Ek Şekil 7. 7 BileĢiğinin IR Spektrumu 
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NAME            04-2019

EXPNO               180

PROCNO                1

Date_          20190411

Time               0.18

INSTRUM           spect

PROBHD   5 mm PABBO BB-

PULPROG            jmod

TD                65536

SOLVENT            DMSO

NS                 1024

DS                    4

SWH           24038.461 Hz

FIDRES         0.366798 Hz

AQ            1.3631988 sec

RG                 2050

DW               20.800 usec

DE                12.00 usec

TE                300.0 K

CNST2       145.0000000

CNST11        1.0000000

D1           2.00000000 sec

D20          0.00689655 sec

TD0                   1

======== CHANNEL f1 ========

NUC1                13C

P1                 8.80 usec

P2                17.60 usec

PL1               -3.00 dB

PL1W        68.16146088 W

SFO1        100.6404331 MHz

======== CHANNEL f2 ========

CPDPRG2         waltz16

NUC2                 1H

PCPD2             78.00 usec

PL2               -5.00 dB

PL12              12.50 dB

PL2W        23.82984734 W

PL12W        0.42376125 W

SFO2        400.2016008 MHz

SI                32768

SF          100.6304203 MHz

WDW                  EM

SSB                   0

LB                 1.00 Hz

GB                    0

PC                 1.40
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Ek Şekil 11. 8 BileĢiğinin 
1
H-NMR (DMSO-d6) Spektrumu 

                                 

Ek Şekil 12. 8 BileĢiğinin 
13

C-NMR (DMSO-d6) Spektrumu 

12 11 10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 ppm
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NAME            04-2019

EXPNO               258

PROCNO                1

Date_          20190416

Time              17.23

INSTRUM           spect

PROBHD   5 mm PABBO BB-

PULPROG            zg30

TD                65536

SOLVENT            DMSO

NS                   20

DS                    0

SWH            8223.685 Hz

FIDRES         0.125483 Hz

AQ            3.9846387 sec

RG                 80.6

DW               60.800 usec

DE                12.00 usec

TE                300.0 K

D1           2.00000000 sec

TD0                   1

======== CHANNEL f1 ========

NUC1                 1H

P1                10.40 usec

PL1               -5.00 dB

PL1W        23.82984734 W

SFO1        400.2024714 MHz

SI                32768

SF          400.2000080 MHz

WDW                  EM

SSB                   0

LB                 0.30 Hz

GB                    0

PC                 1.00

1455
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NAME            04-2019

EXPNO               259

PROCNO                1

Date_          20190416

Time              18.23

INSTRUM           spect

PROBHD   5 mm PABBO BB-

PULPROG            jmod

TD                65536

SOLVENT            DMSO

NS                 1024

DS                    4

SWH           24038.461 Hz

FIDRES         0.366798 Hz

AQ            1.3631988 sec

RG                 2050

DW               20.800 usec

DE                12.00 usec

TE                300.0 K

CNST2       145.0000000

CNST11        1.0000000

D1           2.00000000 sec

D20          0.00689655 sec

TD0                   1

======== CHANNEL f1 ========

NUC1                13C

P1                 8.80 usec

P2                17.60 usec

PL1               -3.00 dB

PL1W        68.16146088 W

SFO1        100.6404331 MHz

======== CHANNEL f2 ========

CPDPRG2         waltz16

NUC2                 1H

PCPD2             78.00 usec

PL2               -5.00 dB

PL12              12.50 dB

PL2W        23.82984734 W

PL12W        0.42376125 W

SFO2        400.2016008 MHz

SI                32768

SF          100.6304203 MHz

WDW                  EM

SSB                   0

LB                 1.00 Hz

GB                    0

PC                 1.40
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Ek Şekil 13. 9 BileĢiğinin IR Spektrumu 

 

 
   

Ek Şekil 14. 9 BileĢiğinin 
1
H-NMR (DMSO-d6) Spektrumu 

12 11 10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 ppm
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NAME            04-2019

EXPNO               286

PROCNO                1

Date_          20190417

Time              15.48

INSTRUM           spect

PROBHD   5 mm PABBO BB-

PULPROG            zg30

TD                65536

SOLVENT            DMSO

NS                   20

DS                    0

SWH            8223.685 Hz

FIDRES         0.125483 Hz

AQ            3.9846387 sec

RG                  128

DW               60.800 usec

DE                12.00 usec

TE                300.0 K

D1           2.00000000 sec

TD0                   1

======== CHANNEL f1 ========

NUC1                 1H

P1                10.40 usec

PL1               -5.00 dB

PL1W        23.82984734 W

SFO1        400.2024714 MHz

SI                32768

SF          400.2000083 MHz

WDW                  EM

SSB                   0

LB                 0.30 Hz

GB                    0

PC                 1.00
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Ek Şekil 15. 9 BileĢiğinin 
13

C-NMR (DMSO-d6) Spektrumu 

 

Ek Şekil 16. 10 BileĢiğinin IR Spektrumu 

200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0 ppm
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NAME            04-2019

EXPNO               287

PROCNO                1

Date_          20190417

Time              16.49

INSTRUM           spect

PROBHD   5 mm PABBO BB-

PULPROG            jmod

TD                65536

SOLVENT            DMSO

NS                 1024

DS                    4

SWH           24038.461 Hz

FIDRES         0.366798 Hz

AQ            1.3631988 sec

RG                 2050

DW               20.800 usec

DE                12.00 usec

TE                300.0 K

CNST2       145.0000000

CNST11        1.0000000

D1           2.00000000 sec

D20          0.00689655 sec

TD0                   1

======== CHANNEL f1 ========

NUC1                13C

P1                 8.80 usec

P2                17.60 usec

PL1               -3.00 dB

PL1W        68.16146088 W

SFO1        100.6404331 MHz

======== CHANNEL f2 ========

CPDPRG2         waltz16

NUC2                 1H

PCPD2             78.00 usec

PL2               -5.00 dB

PL12              12.50 dB

PL2W        23.82984734 W

PL12W        0.42376125 W

SFO2        400.2016008 MHz

SI                32768

SF          100.6304203 MHz

WDW                  EM

SSB                   0

LB                 1.00 Hz

GB                    0

PC                 1.40
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Ek Şekil 17. 10 BileĢiğinin 
1
H-NMR (DMSO-d6) Spektrumu 

 

 
  

Ek Şekil 18. 10 BileĢiğinin 
13

C-NMR (DMSO-d6) Spektrumu 

12 11 10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 ppm
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NAME            03-2019

EXPNO               366

PROCNO                1

Date_          20190325

Time              18.13

INSTRUM           spect

PROBHD   5 mm PABBO BB-

PULPROG            zg30

TD                65536

SOLVENT            DMSO

NS                   20

DS                    0

SWH            8223.685 Hz

FIDRES         0.125483 Hz

AQ            3.9846387 sec

RG                 80.6

DW               60.800 usec

DE                12.00 usec

TE                300.0 K

D1           2.00000000 sec

TD0                   1

======== CHANNEL f1 ========

NUC1                 1H

P1                10.40 usec

PL1               -5.00 dB

PL1W        23.82984734 W

SFO1        400.2024714 MHz

SI                32768

SF          400.2000070 MHz

WDW                  EM

SSB                   0

LB                 0.30 Hz

GB                    0

PC                 1.00

1456
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NAME            03-2019

EXPNO               367

PROCNO                1

Date_          20190325

Time              19.13

INSTRUM           spect

PROBHD   5 mm PABBO BB-

PULPROG            jmod

TD                65536

SOLVENT            DMSO

NS                 1024

DS                    4

SWH           24038.461 Hz

FIDRES         0.366798 Hz

AQ            1.3631988 sec

RG                 2050

DW               20.800 usec

DE                12.00 usec

TE                300.0 K

CNST2       145.0000000

CNST11        1.0000000

D1           2.00000000 sec

D20          0.00689655 sec

TD0                   1

======== CHANNEL f1 ========

NUC1                13C

P1                 8.80 usec

P2                17.60 usec

PL1               -3.00 dB

PL1W        68.16146088 W

SFO1        100.6404331 MHz

======== CHANNEL f2 ========

CPDPRG2         waltz16

NUC2                 1H

PCPD2             78.00 usec

PL2               -5.00 dB

PL12              12.50 dB

PL2W        23.82984734 W

PL12W        0.42376125 W

SFO2        400.2016008 MHz

SI                32768

SF          100.6304203 MHz

WDW                  EM

SSB                   0

LB                 1.00 Hz

GB                    0

PC                 1.40
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Ek Şekil 19. 11 BileĢiğinin IR Spektrumu 

 

Ek Şekil 20. 11 BileĢiğinin 
1
H-NMR (DMSO-d6) Spektrumu 

12 11 10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 0 ppm
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NAME            04-2019

EXPNO                50

PROCNO                1

Date_          20190402

Time              21.40

INSTRUM           spect

PROBHD   5 mm PABBO BB-

PULPROG            zg30

TD                65536

SOLVENT            DMSO

NS                   20

DS                    0

SWH            8223.685 Hz

FIDRES         0.125483 Hz

AQ            3.9846387 sec

RG                 90.5

DW               60.800 usec

DE                12.00 usec

TE                300.0 K

D1           2.00000000 sec

TD0                   1

======== CHANNEL f1 ========

NUC1                 1H

P1                10.40 usec

PL1               -5.00 dB

PL1W        23.82984734 W

SFO1        400.2024714 MHz

SI                32768

SF          400.2000076 MHz

WDW                  EM

SSB                   0

LB                 0.30 Hz

GB                    0

PC                 1.00
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Ek Şekil 21. 11 BileĢiğinin 
13

C-NMR (DMSO-d6) Spektrumu 

 
                                          

Ek Şekil 22. 12 BileĢiğinin IR Spektrumu 

200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0 ppm
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NAME            04-2019

EXPNO                51

PROCNO                1

Date_          20190402

Time              22.40

INSTRUM           spect

PROBHD   5 mm PABBO BB-

PULPROG            jmod

TD                65536

SOLVENT            DMSO

NS                 1024

DS                    4

SWH           24038.461 Hz

FIDRES         0.366798 Hz

AQ            1.3631988 sec

RG                 2050

DW               20.800 usec

DE                12.00 usec

TE                300.0 K

CNST2       145.0000000

CNST11        1.0000000

D1           2.00000000 sec

D20          0.00689655 sec

TD0                   1

======== CHANNEL f1 ========

NUC1                13C

P1                 8.80 usec

P2                17.60 usec

PL1               -3.00 dB

PL1W        68.16146088 W

SFO1        100.6404331 MHz

======== CHANNEL f2 ========

CPDPRG2         waltz16

NUC2                 1H

PCPD2             78.00 usec

PL2               -5.00 dB

PL12              12.50 dB

PL2W        23.82984734 W

PL12W        0.42376125 W

SFO2        400.2016008 MHz

SI                32768

SF          100.6304203 MHz

WDW                  EM

SSB                   0

LB                 1.00 Hz

GB                    0

PC                 1.40
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Ek Şekil 23. 12 BileĢiğinin 
1
H-NMR (DMSO-d6) Spektrumu 

 

 

Ek Şekil 24. 12 BileĢiğinin 
13

C-NMR (DMSO-d6) Spektrumu 
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NAME            03-2019

EXPNO               423

PROCNO                1

Date_          20190327

Time              18.57

INSTRUM           spect

PROBHD   5 mm PABBO BB-

PULPROG            zg30

TD                65536

SOLVENT            DMSO

NS                   20

DS                    0

SWH            8223.685 Hz

FIDRES         0.125483 Hz

AQ            3.9846387 sec

RG                 80.6

DW               60.800 usec

DE                12.00 usec

TE                300.0 K

D1           2.00000000 sec

TD0                   1

======== CHANNEL f1 ========

NUC1                 1H

P1                10.40 usec

PL1               -5.00 dB

PL1W        23.82984734 W

SFO1        400.2024714 MHz

SI                32768

SF          400.2000060 MHz

WDW                  EM

SSB                   0

LB                 0.30 Hz

GB                    0

PC                 1.00
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NAME            03-2019

EXPNO               424

PROCNO                1

Date_          20190327

Time              19.57

INSTRUM           spect

PROBHD   5 mm PABBO BB-

PULPROG            jmod

TD                65536

SOLVENT            DMSO

NS                 1024

DS                    4

SWH           24038.461 Hz

FIDRES         0.366798 Hz

AQ            1.3631988 sec

RG                 2050

DW               20.800 usec

DE                12.00 usec

TE                300.0 K

CNST2       145.0000000

CNST11        1.0000000

D1           2.00000000 sec

D20          0.00689655 sec

TD0                   1

======== CHANNEL f1 ========

NUC1                13C

P1                 8.80 usec

P2                17.60 usec

PL1               -3.00 dB

PL1W        68.16146088 W

SFO1        100.6404331 MHz

======== CHANNEL f2 ========

CPDPRG2         waltz16

NUC2                 1H

PCPD2             78.00 usec

PL2               -5.00 dB

PL12              12.50 dB

PL2W        23.82984734 W

PL12W        0.42376125 W

SFO2        400.2016008 MHz

SI                32768

SF          100.6304203 MHz

WDW                  EM

SSB                   0

LB                 1.00 Hz

GB                    0

PC                 1.40
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Ek Şekil 25. 13 BileĢiğinin IR Spektrumu 

 

Ek Şekil 26.  13 BileĢiğinin 
1
H-NMR (DMSO-d6) Spektrumu 
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NAME            04-2019

EXPNO                42

PROCNO                1

Date_          20190402

Time              17.21

INSTRUM           spect

PROBHD   5 mm PABBO BB-

PULPROG            zg30

TD                65536

SOLVENT            DMSO

NS                   20

DS                    0

SWH            8223.685 Hz

FIDRES         0.125483 Hz

AQ            3.9846387 sec

RG                  181

DW               60.800 usec

DE                12.00 usec

TE                300.0 K

D1           2.00000000 sec

TD0                   1

======== CHANNEL f1 ========

NUC1                 1H

P1                10.40 usec

PL1               -5.00 dB

PL1W        23.82984734 W

SFO1        400.2024714 MHz

SI                32768

SF          400.2000083 MHz

WDW                  EM

SSB                   0

LB                 0.30 Hz

GB                    0

PC                 1.00
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Ek Şekil 27. 13 BileĢiğinin 
13

C-NMR (DMSO-d6) Spektrumu 

 
                                          

Ek Şekil 28. 14 BileĢiğinin IR Spektrumu 
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NAME            04-2019

EXPNO                43

PROCNO                1

Date_          20190402

Time              18.21

INSTRUM           spect

PROBHD   5 mm PABBO BB-

PULPROG            jmod

TD                65536

SOLVENT            DMSO

NS                 1024

DS                    4

SWH           24038.461 Hz

FIDRES         0.366798 Hz

AQ            1.3631988 sec

RG                 2050

DW               20.800 usec

DE                12.00 usec

TE                300.0 K

CNST2       145.0000000

CNST11        1.0000000

D1           2.00000000 sec

D20          0.00689655 sec

TD0                   1

======== CHANNEL f1 ========

NUC1                13C

P1                 8.80 usec

P2                17.60 usec

PL1               -3.00 dB

PL1W        68.16146088 W

SFO1        100.6404331 MHz

======== CHANNEL f2 ========

CPDPRG2         waltz16

NUC2                 1H

PCPD2             78.00 usec

PL2               -5.00 dB

PL12              12.50 dB

PL2W        23.82984734 W

PL12W        0.42376125 W

SFO2        400.2016008 MHz

SI                32768

SF          100.6304203 MHz

WDW                  EM

SSB                   0

LB                 1.00 Hz

GB                    0

PC                 1.40
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Ek Şekil 29. 14 BileĢiğinin 
1
H-NMR (DMSO-d6) Spektrumu 

 

 
 

Ek Şekil 30. 14 BileĢiğinin 
13

C-NMR (DMSO-d6) Spektrumu 
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NAME            04-2019

EXPNO               340

PROCNO                1

Date_          20190419

Time               2.07

INSTRUM           spect

PROBHD   5 mm PABBO BB-

PULPROG            zg30

TD                65536

SOLVENT            DMSO

NS                   20

DS                    0

SWH            8223.685 Hz

FIDRES         0.125483 Hz

AQ            3.9846387 sec

RG                 71.8

DW               60.800 usec

DE                12.00 usec

TE                300.0 K

D1           2.00000000 sec

TD0                   1

======== CHANNEL f1 ========

NUC1                 1H

P1                10.40 usec

PL1               -5.00 dB

PL1W        23.82984734 W

SFO1        400.2024714 MHz

SI                32768

SF          400.2000057 MHz

WDW                  EM

SSB                   0

LB                 0.30 Hz

GB                    0

PC                 1.00

1452
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NAME            04-2019

EXPNO               341

PROCNO                1

Date_          20190419

Time               3.07

INSTRUM           spect

PROBHD   5 mm PABBO BB-

PULPROG            jmod

TD                65536

SOLVENT            DMSO

NS                 1024

DS                    4

SWH           24038.461 Hz

FIDRES         0.366798 Hz

AQ            1.3631988 sec

RG                 2050

DW               20.800 usec

DE                12.00 usec

TE                300.0 K

CNST2       145.0000000

CNST11        1.0000000

D1           2.00000000 sec

D20          0.00689655 sec

TD0                   1

======== CHANNEL f1 ========

NUC1                13C

P1                 8.80 usec

P2                17.60 usec

PL1               -3.00 dB

PL1W        68.16146088 W

SFO1        100.6404331 MHz

======== CHANNEL f2 ========

CPDPRG2         waltz16

NUC2                 1H

PCPD2             78.00 usec

PL2               -5.00 dB

PL12              12.50 dB

PL2W        23.82984734 W

PL12W        0.42376125 W

SFO2        400.2016008 MHz

SI                32768

SF          100.6304203 MHz

WDW                  EM

SSB                   0

LB                 1.00 Hz

GB                    0

PC                 1.40
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