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OZET

“Baz1 3-Alkil(Aril)-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-
on Bilesiklerinin Susuz Ortamda pKa Degerlerinin Tayini” adli caligmada
sentezlenen potansiyel biyolojik aktif bilesikler olan  3-alkil(aril)-4-(p-
nitrobenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on bilesiklerinin potansiyometrik
titrasyonlar1 incelendi. Sentezlenen bilesiklerin sudaki coziiniirlikkleri ¢ok kiiciik
oldugundan susuz ortam tercih edilmistir. Bilindigi gibi son yillarda susuz ortam
titrasyonlar1 giderek Onem kazanmistir. Coziiciilerin seciminde farkli ¢oziicii
gruplarindan olmalari, susuz ortam ¢oziiciisii olarak yaygin kullanimlari, dielektrik
sabitleri ve otoprotoliz sabitlerinin farklt olmasi Onemli etken olmustur. Susuz
ortamda ¢oziicli olarak amfiprotik nétral ¢oziiciilerden izopropil alkol ve tert-butil
alkol, dipolar aprotik ¢oziiciilerden aseton ve N,N-dimetilformamit tercih edilmistir.
Titrant olarak susuz ortam titrasyonlarinda genis kullamim alan1 olan
tetrabutilamonyum hidroksidin (TBAH) izopropil alkoldeki ¢ozeltisi kullanilmistir.
Asitlik tayininde titrimetrik analiz yontemlerinde doniim noktasinin belirlenmesi i¢in
kullanilan potansiyometrik metot uygulanmaistir.

Titrasyon sonucunda elde edilen sonuclar tablolar ve grafikler halinde
verilmigstir. Grafikler incelendiginde S seklinde tipik titrasyon egrileri elde edilmistir.
Yar1 notralizasyon metoduyla elde edilen veriler ve grafikler kullanilarak bilesiklerin
coziiciilerdeki asitlik sabitleri hesaplanmistir. Elde edilen bilgilere gore bilesiklerin
asitlik kuvvetlerinin ¢oziiclilerde farklandirildigi belirlenmistir. Farkli R gruplari
iceren 3-substutie-4-(p-nitrobenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on
bilesiklerinin degisik coziiciilerdeki asitlik kuvvetleri ¢oziiciiniin dielektrik sabiti,

otoprotoliz sabiti ve seviyeleme-farklandirma etkileri incelenmistir.

Anahtar Kelimeler: pK, degeri, Potansiyometri, 4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on, ,
Asitlik, Hnp,
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SUMMARY

The potentiometric titrations of the synthesized potentially bioactive 3-
alkyl(aryl)-4-(p-metoxybenzoilamino)-4,5-dihydro-1H-1,2,4-triazol-5-one
compounds were investigated in the current study, entitled “The Determination of
pK., values of Some 3-Substitue3-alkyl(aryl)-4-(p-metoxybenzoilamino)-4,5-
dihydro-1H-1,2,4-triazol-5-one Derivatives in Non-Aqueous media”. Due to very
low solubility of the compounds in water, non-aqueous media were used. The
titrations in non-aqueous media have increasingly utilized in recent years. In
determining the solvents used, their belonging to different solvent groups, wide use
as solvent in non-aqueous investigations and having different autoprotolysis
constants were considered. In non-qaueous medium, 2-propanol and tert-butyl
alcohol among the amphiprotic type, and acetonitrile and N,N-dimethylformamide
among the dipolar aprotic type were preferred as solvent.

Tetrabuthylamonnium hydroxide (TBAH) in 2-propanol, a titrant widely used
in non-aqueous titrations, was used as titrant in all titrations. The potentiometric
method used in determining the end-points in titrimetric analyses was utilized for the
determination of acidity.

The results obtained from the titrations are presented in tables and graphs.
Typical S-shaped titration curves are observed in the graphs. The acidity constants of
the compounds in the solvents chosen were calculated using the graphs and the data
obtained with half-neutralization method. The acidity strength of the compounds was
observed to differ from the information obtained. The acidity strength of 3,4-
disubstituted-1H-1,2,4-triazole-5-on compounds with varying R groups in different
solvents, dielectric constant of the solvents, autoprotolysis constant and leveling-

differentiation effects were investigated.

Keywords : pK, Values , Potentiometry, 4,5-Dihydro-1H-1,2,4-Triazol-5-
One, Acidity, Hnp
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TESEKKUR
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Bu calismada baz1 3-Alkil(Aril)-4-(4-metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-
1,2,4-triazol-5-on bilesiklerinin susuz ortamda asitlik sabitleri (pK,) tayin edilmis, ve
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SEMBOLLER DiZiNi

AcO Asetat

a Indirgenmis iyon

ay Yiikseltgenmis iyon

E Elektrot potansiyeli

E, Standart elektrot potansiyeli

HNP Yar1 notralizasyon potansiyeli

K Denge sabiti

K, Asidin iyonlagma sabiti

Ky Bazin iyonlagma sabiti

K4 Dissosiasyon sabiti

K; Iyon ciftine doniistiirme sabiti

K, Otoprotoliz sabiti

Ky Suyun iyonlagma sabiti

pH Hidrojen iyonlar1 konsantrasyonunun eksi logaritmasi
pKa Asitlik Sabitinin eksi logaritmasi
pKs Otoprotoliz sabitinin eksi logaritmasi
€ Dielektrik sabiti



1. GENEL BILGILER

1.1. GIRIS

“Baz1 3-Alkil(Aril)-4-(4-metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-
5-on Bilesiklerinin Susuz Ortamda pK, Degerlerinin Tayini” adli bu caligmada
literatirde  kayith ~ yontemler  kullamilarak 5 adet  3-alkil(aril)-4-(4-
metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on bilesigi sentezlenmis ve bu
bilesiklerin 4 farkli susuz ¢oziiciide (izopropil alkol, terz-butil alkol, asetonitril ve
N,N-dimetilformamid) tetrabutilamonyum hidroksit (TBAH) potansiyometrik
titrasyonlar1 yapilarak yar1 notralizasyon metodu ile pK, degerleri tayin edilmistir

Boylece, asitlik iizerine ¢oziicii ve striiktiir etkileri incelenerek bulunan
degerler yorumlanmistir.

Arhenius tarafindan gelistirilen elektrokimyanin klasik goriislerine gore bir
asit, sulu ¢ozeltiye H iyonu veren, baz ise OH iyonu veren bir bilesiktir. Bu kavram
kapsamli calismalarla genisletilmistir. Su saf halde kendi kendine az miktarda OH"
ve H;0" iyonlarina ayrisir. Su ve suya benzerlik gosteren bilesiklerin kendi kendine

ayrismasi(otodisosiasyon) asagidaki gibi formiillendirilir.

2H,0 H;0f 4+ OH~ 4))
ONH; NH, + NHj (2)
2ROH <———ROH, + RO~ (3)
2RCOOH RCOOH," + RCOO~ (4)

Burada kendi kendine ayrigsmasi gosterilen c¢oziiciiler amfiprotik ¢oziiciiler
veya amfolitler olarak bilinirler.
Su olusturmak icin bu iki iyonun reaksiyona sokulmasi nétralizasyon olayidir.

Notrallesmeye susuz ortamda amonyum sistemini orneklendirirsek:

—_—

NH4Cl + NaNH, NaCl + 2NH; )

—_— W

NH, + NH, 2NH; (6)



—_—

H;0 " + OH " 2H,0 )
Bu teori amfiprotik c¢oziiciiler igerisindeki asit-baz reaksiyonlarina yorum
getirmeye yardimci olurken bazi disosiye oldugunda H3;O © vermeyen aprotik
coziiciiler icin bu teori gecerli degildir.
Asit baz tamimina ilk olarak Bronsted-Lowry tarafindan evrensel bir yaklasim
getirildi. Buna gore bazlar proton alan, asitler proton veren maddelerdir. Bu tanimda

proton alis verisini iceren tiim notrallesmeleri icerir. Mesela;
H;0" + NH; =———= NH," + H,0O ()

Cogu amfiprotik ¢oziiciide bu dinamik yaklasim oldukca etkindir. Madde asit

veya baz gibi davranabilir. Ornegin asagidaki seride H,SO, ve HSO4_ amfiprotik
H3SO4" ve SO4'2 saf asit veya bazdir.

H3SO4+ — H,SO4y —> HSO, ——> SO4_2 9)

Yap1 diisiiniildiigiinde siilfiirik asidin bir baz olabilecegi ilk olarak inanilmaz
gibi goriilse de bu gosterim sadece siilfiirik asidin proton alabilirligini géstermek i¢in
dir. Bu durumun tek avantaji1 yiik konusunda bir sinirlama olmamasidir. Boylece asit
katyon, notral molekiiller veya bir anyon olabilir ve bu bazlar icinde gecerlidir.
Susuz ¢oziiciilerde pek ¢ok notrallesme reaksiyonu Bronsted Teorisi’nin destegiyle
aciklanablir. Bronsted’in asit tanimi proton varligina dayanir. Ancak proton
icermeyen notrallesmeye benzer reaksiyonlarda vardir. Ornegin bor ve aliiminyum
tuzlar1 ile aminler ve eterler reaksiyondaki tuzlar asit gibi davranirlar. Aminler
Bronsted teorisine gore bazdir.

G. N. Lewis’in gelistirdigi teoriye gore ise notralizasyon genelde uygun bir
elektron verici ile elektron cifti alict madde bilesimi igerir. Akseptor asit gibi
davranirken digeri baz gibi davranir. Eger proton bir akseptor olarak goz Oniine
alinirsa Bronsted’in teorisine uygun olabilir. Klasik goriislerden yola cikilarak

Lewis’in asit-baz tanimi1 tamamlanmistir [1].



1910 yilinda ilk susuz ortam reaksiyonu Folin ve Wenworth tarafindan
gerceklestirilmistir. Daha sonra Hall ve arkadaslari etilendiamin ortaminda fenolil
sodyumetoksitle titre etmistir. Susuz ortam reaksiyonlar1 kimyasal baglar {izerindeki
caligmalarin artmasi, enstiimental metotlarin gelismesi ve ¢ogalmasi, 6zellikle ¢ok
saf maddelere ihtiya¢ duyulmasi nedeniyle iizerinde ¢ok durulan bir konu haline
gelmistir ve giderek 6nem kazanmistir [2].

Bu calismada, zayif asidik 6zelligi oldugu bilinen bu bilesiklerin izopropil
alkol, tert-butil alkol, asetonitril ve N,N-dimetil formamid c¢o6ziiciilerinde
tetrabutilamonyum hidroksit (TBAH) baz1 ile potansiyometrik olarak titrasyonlari
yapilarak Yar1 Notralizasyon Metodu ile pKa degerleri tayin edilmistir. Calismada
boylece, asitlik iizerine coziicii ve striiktiir etkileri incelenerek bulunan degerler
yorumlanmugtir.

Bilindigi gibi [2], zayif asitler ve bazlarin pH degerleri

HA H'+A" dengesi igin (10)
[ AT]
H=pKa + log——
p p g [HA]

formiilii ile bulunur.
Yar1 Notralizasyon Metoduna gore, yar1 notrallesme noktasinda [A™ | = [HA]

olacagindan bu noktada pH=pKa olacaktir.

1.2. Triazoller

‘Triazoller’ besli halkada ii¢ azot iceren bilesiklerdir. 1,2,3-triazol ve 1,2,4-

triazol olmak iizere birbiri ile izomer iki triazol halkas1 vardir.

4 3 4 3
N N
1, 1,
5 - 5
M N1
H
1,2,3-Triazol 1,2,4-Triazol
(v-Triazol) (sim-Triazol)

Sekil 1. 1,2,3-Triazol ve 1,2,4-Triazollerin formiilleri



Her ikisi de aromatik karakterde olan bu halkalarda hidrojen tasiyan azot
atomlarinin elektroik durumu, pirrol’deki azot atomunun elektronik durumunun
aynidir. Diger azot atomlarinin elektronik durumu ise, diazol’lerdeki hidrojen
tasimayan azot atomlarinin elektronik durumu gibidir.

Triazol’ler, diazol’lerden daha zayif bazik 6zellik gosteren bilesiklerdir. Buna
karsin tetraazol’ler ii¢ tersiyer azot atomunun indiiktiv etkileri sonucu, hemen hemen
bir alifatik karboksilli asit kadar kuvvetli bir asitlik gosterirler [3].

Giinimiizde 1,2,4-triazol ve 4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on tiirevlerinin
cok genis bir alanda biyolojik aktiviteye sahip oldugu bilinmektedir. 1,2,4-triazol
halkasini iceren heterosiklik bilesiklerinin biiyiik bir kismu daha cok c¢esitli
farmakolojik Ozellikleriyle taninmaktadir. Bu ozellikler genel olarak antifungal,
antimikrobiyal, antitimor, anti HIV, antiviral, antidepresant, tiiberkiilastatik, iltihap
Onleyici, yag miktarim diisiiren, idrar soktiiriicii, yiiksek tansiyon diisiiriicii, bitki
biiylime diizenleyici, kan damar1 genisletici, aritim Onleyici, kan sekeri diisiiriicii,
agr1 kesici v.b oldugu yapilan bir¢ok inceleme ve aragtirmalar sonucu ortaya
konmustur [4]. Aym sekilde yapilan bir ¢alismada 3-alkil-4-benzilidenamino-4,5-
dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on bilesiginin altmis timor hiicresine karsi aktif oldugu
bulunmus ve raporlanmustir [5].

Yapilan bir calismada, alti adet 4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on tiirevinin
asitlik sabitleri tayin edilmistir. Sulu ortamda ¢oziiniirliikkleri az olan bilesiklerin
etanol-su karisimindaki asitlikleri incelenmis, asitlikleri belirlenen alt1 bilesik
potansiyometrik olarak titre edilip, elde edilen mV degerleri kaydedilmis, gran
metodu kullanilarak doniim noktalar1 ve pK, degerleri hesaplanmistir. Elde edilen
mV degerleri mL titrant hacmine kars1 grafige gecirilmis ve pK, degerleri
hesaplanmistir. Bilesiklerin etanol-su ortamindaki asitlikleri incelendiginde asitlik
siralamas1 3>6>5>2>4>1 seklindedir. Elde edilen verilerde 3’iin en kuvvetli asit

I’inde en zayif asit oldugu tespit edilmistir [ 6].

N——NH R
)I\ /L\ 1.CH,
R ON""o 2. CH,CH;
| B 3.CH,CH,CH3
N—CHQOH 4 CH,CgHs (p-)
5. CH,CgH4Cl (p-)
HO 6. C¢Hs



1.3. Susuz Ortam Reaksiyonlari

Saf su disindaki diger coziiciiler i¢inde gerceklesen reaksiyonlara susuz
ortam reaksiyonlart denir. Fakat tam dogru olmamakla birlikte bazi ¢oziiciilerin suyla
karistirllmasiyla olusan c¢oziiciilerdeki reaksiyonlara da susuz ortam reaksiyonlari
denilmektedir [2,7].

Bir reaksiyonun gerceklesmesinde ¢oziicii onemli bir rol oynar. Her maddeyi
cozebilen ve adina iiniversal ¢oziici denen bir ¢oziicii yillarca aranmugstir. Su
tiniversal olmaya en uygun ¢oziicii olmasina karsin ne yazik ki liniversal degil sadece
essiz bir ¢oziiclidiir. Suyun ¢oziicii olarak en olumsuz yani organik maddelerin
cogunu ¢ozememesidir. Bu nedenle, suyun ¢6zemedigi maddelerin ¢6ziilmesi ve bazi
ozelliklerinin arastirilmasiyla susuz ¢oziiciilere ihtiyag duyulmus olup ve genellikle
bunlarin organik ¢oziiciiler oldugu saptanmistir [2,7].

Cok sayida susuz ¢oziicii oldugundan, suda ¢éziinmeyen on binlerce organik
madde bu ¢oziiciilerde c¢oziilebilmis ve titrasyonlart miimkiin olmustur. Boylece
organik maddeler hakkinda cok yararli bilgiler elde edilmistir. Susuz ortamda
gerceklestirilen pek cok reaksiyon, sulu ortama benzer 6zellikler gosterir.

Susuz ortamlardaki kantitatif tayinlerde, sulu ortamlardaki gibi s6z konusu
maddelerin asitliginden, bazligindan, yiikseltgenmesinden, indirgenmesinden,
cokmesinden vs. yararlanilabilinir [2].

Susuz ortam reaksiyonlar1 1950’1l yillarda daha da ©Onem kazanmistir.
Sebepler su bagliklar altinda toplanabilir:

- Kimyasal baglar iizerindeki caligmalarin artmasi

- Instrumental metotlarin gelismesi ve cogalmasi

- Atom pilleri ve roket yapiminda ¢ok saf metallere ihtiya¢ duyulmasi

Ozellikle ¢ok saf molekiillere ihtiyag duyulmasi, bilim adamlarini susuz
ortam c¢aligsmalarina yoneltmistir. Metal katyonlar1 6nce koordinasyon bilesikleri
halinde coktiiriilmiistiir, susuz coziiciilerde kristallendirilerek saflastirilmis, sonucta
atom pilleri ve roket yapiminda kullanilacak saflikta metaller elde edilmistir.
Boylece, koordinasyon kimyasi ve susuz ortam reaksiyonlar: birlikte gelismeye ve
onem kazanmaya baslamistir. Uzay calismalar1 nedeniyle ABD ve eski Sovyetler

Birligi bu konuya fazlasiyla onem vermislerdir [2].



1.3.1. Susuz Coziiciilerin Yararlan

Susuz coziiciilerin kullanilmasinin bir¢ok yarari vardir.

a) Su cok 1yi bir ¢oziicli olmasina karsin, iiniversal bir ¢oziicii degildir.
Ciinkii Organik asit ve bazlarin biiyiik bir cogunlugunu ¢ozemez. Bu nedenle de bu
tip maddelerin titrasyonlar1 su ortaminda yapilamaz. Dolayisiyla da bu maddeler
hakkinda yeterli bilgiler (asit, baz, ¢okme, komplekslesme, redoks vs.) elde
edilemez. Oysa bu maddeler susuz coziiciilerde ¢oziiniirler ve istenilen bilgiler elde
edilebilir.

b) Su ortaminda sadece Bronsted asitleri titre edilebildigi halde, susuz
ortamda hem Bronsted asitleri, hem de Lewis asitleri titre edilebilmektedir. Boylece
binlerce asidin titrasyonu yapilabilmekte ve Ozellikleri hakkinda bilgi elde
edilebilmektedir.

¢) Su ortaminda titrasyonlar1 miimkiin olmayan bazi metal asetatlar ve
kuaterner amonyum halojeniirler susuz ortamda titre edilebilirler.

d) Anhidrit ve agillerde serbest kalan asitler su ortaminda tayin edilemedigi
halde susuz ortamda tayin edilebilir.

e) Suda ¢oziinmeyen, dolayisiyla titrasyonu miimkiin olmayan ila¢ aktif
maddeleri de susuz ortamda tayin edilebilir.

f) Susuz ¢oziiciilerin sayisi ¢ok fazla oldugundan ve ayrica gesitli oranlarda
Karistirilabildiklerinden herhangi bir maddenin titrasyonu i¢in dielektrik sabiti
degisik olan coziiciiler denenebilir.

g) Bir maddenin asidiklik ve bazlhigi ¢oziiciiye bagli olarak degisir. Bu
nedenle,secimi 1yi yapilan bir ¢oziicii, icinde ¢oziilen zayif bir asidi; se¢imi iyi
yapilan bir asidik ¢oziiciide icinde ¢oziilen zayif bir bazi1 kuvvetlendirir ve onu titre
edilebilecek hale getirir. Ornegin, su ortaminda yeterince bazik olmayan iire, asetik

anhidritli ortamda perklorik asitle titre edilebilecek kuvvete yiikselir.

(CH3CO),0 CH;COO + CH;CO" 11)
CH;CO" + H,NCONH, + C1I0; —[CH;CO-H,NCONH,]*ClO;  (12)
H" + CH;COO® —> CH;COOH (13)



h) ki asidin dissosyasyon sabitleri arasinda sulu ortamda 2 pKa birimi kadar
fark varsa, bu fark susuz ortamda 5 pK, birimine kadar cikabilir ve yan yana
titrasyonlar1 kolaylasir.

Sonug olarak, susuz ortam reaksiyonlar1 dogruluk derecesi yiiksek, hizli, basit

ve uygulama alani genis reaksiyonlardir [2].

1.4. Susuz Ortam Coziiciileri

Susuz ¢oziiciiler organik ve inorganik c¢oziiciiler olmak iizere genel olarak iki

gruba ayrilir.

1.4.1. Organik Coziiciiler

Organik c¢oziiciiler hidrojen bagi akseptorii veya donérii olmalarina,
ortaklanmamis elektron cifti akseptorii veya dondrii olmalarina, dipol momentlerine
ve dielektrik sabitlerine gore cesitli gruplara ayrilirlar. Ancak bunlar arasinda kesin
sinirlar yoktur. Soyle ki elektron ¢ifti donorii veya akseptorii olan ¢oziiciiler, hidrojen
bag1 dondrii veya akseptoril olan ¢oziiciilerden farkli yapr ve ozelliklerde coziiciiler
degildirler. Elektron ¢ifti dondrii olan dimetil siilfoksit, pridin, dioksan gibi ¢oziiciiler
ayni zamanda hidrojen bag1 akseptoriidiirler. Elektron ¢ifti akseptorii olan asetik asit,
alkoller gibi ¢oziiciiler de hidrojen bag1 donorii ¢coziiciilerdir.

Organik ¢oziiciiler hidrojen bagi s6z konusu olunca ii¢ gruba ayrilir,

1. Hidrojen bagi akseptorii ve dondrii olan c¢oziiciilere amfiprotik
coziiciiler denir. Amfiprotik coziiciiler bazik maddelerin varlifinda asit; asidik
maddelerin varliginda ise baz 6zelligi gosteren ¢oziiciilerdir. Bunlar notral ¢oziiciiler,
protojenik ¢oziiciiler ve Protofilik ¢oziiciilerdir.

2. Dipolar Aprotik Coziiciiler: Daha ¢ok hidrojen bagi akseptorii olan
coziiciilerdir. Dipolar aprotik coziiciiler ikiye ayrilir: Protofilik coziiciiler ve
Protofobik ¢oziiciilerdir.

3. Inert Coziiciiler: Hidrojen bag donorii veya akseptorii olmayan

coziiciilerdir [2].



1.4.1.1 Amfiprotik Coziiciiler

Amfiprotik coziiciiler kendiliginden iyonlasabilir ve otoprotolize ugrar [8].

Bu ¢oziiciiler ii¢ grupta incelenir.

1.4.1.1.1. Notral Coziiciiler

Notral ¢oziiciiler metanol, etanol ve glikol gibi kiiciik molekiillii alkollerdir.
Bir alkol molekiilii SH ile gosterilirse, kurulan denge ve sabiti soyle olur.

SH + SH SH " + S ; K,=[SH"][S] (14)

Uriinlerden SH," a liyonyum iyonu, S™ye de liyat iyonu denir. Liyonyum
iyonu boyle bir ¢oziiciide en kuvvetli Bronsted asidi, liyat iyonu ise en kuvvetli
Bronsted bazidir. Buda c¢oziindiigiinde ortamm SH," konsantrasyonunu artiran
maddeler Bronsted asidi, S konsantrasyonunu artiran maddeler de Bronsted bazidir.
Notral coziiciiler hem asitlerin, hem de bazlarin titrasyonunda kullanilabilir. Bu
coziiciilerden en c¢ok izopropil alkol ve tert-butil alkol kullanilir. Ciinkii ikisinin de
otoprotoliz sabiti cok kiigiiktiir. Terz-butil alkoliin donma noktasinin yiiksek olmasina
karsin iyi bir hidrojen bag1 akseptorii ve donorii oldugu i¢in i¢indeki reaksiyonlarda
homokonjugasyona pek rastlanmaz. Bundan dolayr karboksilli asit ve fenol
karisimlarinin titrasyonlarinda da kullanilabilmektedir.

Dielektrik sabiti biiyiik olan nétral ¢oziiciilerde iyon kiimeleri veya iyon
ciftleri olusmaz. Yani bu coziiciilerde konjugasyon olayina rastlanmaz. Izopropil

alkol, metoksietanol ve metanol bu ¢oziiciilere 6rnek olabilir.

1.4.1.1.2. Protojenik Coziiciiler

Oda sicakliginda sivi halde bulunan formik asit, asetik asit gibi kiiciik
molekiilli karboksilli asitlere protojenik coziiciiler denir. Bu ¢oziiciiler iyi birer
hidrojen bag1 donérii fakat kotii birer hidrojen bagi1 akseptoriidiirler. Bu nedenle daha

cok bazik maddeleri ¢c6zmek ve titre etmek icin kullanilir.



Bunlardan asetik asit en 1yi incelenen coziiciilerden biridir. Dielektrik sabiti
kiiciik oldugundan iyonlar arasi reaksiyonlar icin pek uygun bir ortam degildir.
Ayrica asetik asit, asitler icin iyi bir farklandiricidir.

Formik asitin dielektrik sabiti biiyilkk oldugundan icinde ¢o6ziinen asitler
oldukca biiyiik oranda disosiasyona ugrar. Ancak titrasyonlarda titrasyon egrilerinin
sigcrama araliklar1 ¢ok dardir. Bu nedenle doniim noktasinin tayini ¢ok zordur. Bu
coziiciilerde iki doniim noktas1 elde etmek miimkiin degildir. Onemli sakincalarindan
biri hidrojen elektrotla iyi sonu¢ vermemesidir. Bunun nedeni formik asidin

karbondioksit vermesidir [9].

1.4.1.1.3. Protofilik Coziiciiler

Protofilik ¢oziiciiler kuvvetli hidrojen bagi akseptorii, zayif hidrojen bagi
donoriidiir. Buna etilendiamin, biitiamin, tetrametilguanidin gibi ¢oziiciiler 6rnek
olarak verilebilir. Etilendiamin bazik 6zelligi oldukca biiyiik olmas1 nedeniyle asitleri
dengeleyen ve en cok kullanilan protofilik ¢oziiciilerden biridir. Tetrametilguanidin
coziiciisii asit karisimlan icin oldukga bazik bir ¢oziiciidiir. Ancak havadan nem ve

karbondioksit ¢cekmesi gibi istenmeyen 6zelligi vardir.

1.4.1.2. Dipolar Aprotik Coziiciiler

Dipolar aprotik ¢oziiciiler hidrojen bagi akseptoriidiir. Dipol olan ve asit
ozelligi gostermeyen coziiciilerdir. Bu coziiciiler liyon iyonu verdikleri halde liyat

iyonu vermezler. Dipol aprotik ¢oziiciiler ikiye ayrilirlar.

1.4.1.2.1. Protofilik Coziiciiler

Bu ¢oziiciilerden en ¢cok kullanilan1 dimetil siilfoksittir (DMSO).DMSO alkali
metallerle tuz vermesi ve ¢oziiciiniin proton dondr 6zelliginin ortaya ¢ikmasiyla son
yillarda amfiprotik ¢oziicler arasinda yer almaya baslamistir. DMSO bazik 6zelligi

sudan kuvvetli oldugundan ve otoprotoliz sabiti kii¢iik oldugundan i¢inde ¢ok zayif



asitler ve asit karisgimlarn titre edilebilir. Ayrica cam elektrot iizerinde etkisi
olmadigindan potansiyometrik titrasyonlarda tercih edilir.

N,N-dimetilformamid asit ve asit karisimlarinin titrasyonunda ¢ok kullanilan
bir c¢oziiciidiir. Cok az da olsa asidik disosiasyon 6zelligi gosrir. Fakat olusan liyat
iyonu dayanikli degildir. Bu nedenle dipolar aprotik c¢oziiciiler i¢inde yer alir. Alkali
ve amonyum kloriirler hari¢ bircok tuz N,N-dimetil formamid’de kolayca ¢oziiniir.
Kloriirlerin ¢dziinmemesinin nedeni kloriirle hidrojen bagi vermemeleridir.

N,N-dimetil formamid zayif asidik ve nispeten kuvvetli bazik bir aprotik
protofilik ¢oziiciidiir. Asitlere kars1 farklandirma 6zelligi gosterir. Yiiksiiz asitler ile
‘sert’ anyonlar bu ¢oziiciide sudan daha zayiftir. Ornegin; hidrflorik asit, substitue
benzoik asit ve fenoller N,N-dimetil formamid’de zayif asit iken perklorik asit, pikrik
asit ve hidrobromik asit bu ¢oziiciide tamamen iyonlasir. Diger yandan katyonik
asitler, BH", sudakinden 2—10 defa daha kuvvetlidir [7].

THF (tetrahidrofuran) genis Olciide kullanilan dipolar aprotik ¢oziiciiler
arasindadir. Cok diisiik otoprotoliz sabitine sahip olan THF (pKg =34,70) sudan daha
farklandiric1 bir ¢oziiciidiir. Buna ragmen THF nin kullannminda elde edilebilecek
bircok olas1 iistiinliik, c¢oOziicii se¢ciminin biiyiikk Olciide denemelere dayanmasi
nedeniyle tamamiyla gerceklestirilememistir [10].

Protofilik ¢oziiciilere piridin, metil isobiitil keton, aseton gibi ¢oziiciiler drnek

verilebilir.

1.4.1.2.2. Protofobik Coziiciiler

Bu ¢oziiciilerden asetonitril sudan daha az asidik ve baziktir. Bunun nedeni
otoprotoliz sabitinin kii¢iik olusudur. Coziiciiniin cok genis bir calisma aralig1 vardir.
Bu nedenle bazlar1 ve asitleri titre etmek icin cok iyi bir ¢oziiciidiir. pH degeri 16
olarak kabul edilir. Perklorik asit ve siilfiirik asit asetonitril’de dayanikli degildir. Bu
nedenle ¢oziicli ortaminda yapilan titrasyonlarda perklorik asitin asetik asitteki
cozeltisi kullanilir.

Profobik c¢oziiciilere siilfolan (TMS, tetra metil siilfon), nitrometan gibi

coziiciiler ornek olarak verilebilir [11].
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1.4.1.3. Inert Coziiciiler

Oda sicakliginda sivi olan hidrokarbonlarla bunlarin halojenlenmesyle
meydana gelen ve oda sicakliginda sivi olan hidrokarbon tiirevlerine inert ¢oziiciiler
denir. Bu ¢oziiciiler asidik ve bazik grup ihtiva etmediginden dielektrik sabitleri ve
dipol momentleri ¢ok kiiciiktiir. Inert ¢oziiciiler cok zayif hidrojen bag1 akseptoriidiir,
donorliikleri cok daha zayiftir. Buna ragmen ¢oziiciilere mutlak anlamda inert demek
dogru degildir. Benzen molekiilii lizerine yapilan calismalarda benzen buharlarinin
dimer halde oldugu ortaya konmustur. Buna gore benzen molekiilii bagka benzen
molekiilii ile etkilestigine gore bagka bir asit veya baz ile de dimerlesebilir. Bu
nedenle bu c¢oziiciilere mutlak anlamda inert demek dogru degildir [2].

Iki ¢oziicii karisimi hem fiziksel (dielektrik sabiti, yogunluk, viskozite) hem
de kimyasal (asit-baz ve akseptor-donor Ozellikleri) olarak tamamen farkl bir ¢oziicii
ozelligi gosterir. Coziicliniin onemli bir 6zelligi asit-baz 6zelligidir. Coziiciiniin
polaritesi kadar afinitesi yani ¢oziicliniin proton dondr ve proton akseptorliigii
ozellikle ©Onemlidir. Bunun yaninda maddenin iyonlasma derecesi ¢oziiciiniin
dielektrik sabitine baglidir. Ortamin dielektrik sabiti yiiksek ise kuvvetli iyonlasma,
diisiik ise daha az iyonlagma goriiliir. Ortamin dielektrik sabiti, farkli polaritedeki
coziiciilerin tam olarak orani ile degisebilir. Ayn1 zamanda ¢oziinen asitlerin ve
bazlarin kuvvetini degistirebilir. Cozme kapasitesinin artmasi, titrasyon esnasinda
indikator renk degisiminin keskinliginin artmasi ve uygun asit-baz titrasyon egrisini

vermesi nedeniyle ¢oziicli karisimlari tek coziiciiden daha kullanighidir [12].

1.4.2. inorganik Coziiciiler

Inorganik coziiciilere Bronsted asit-baz reaksiyonlarindan ¢cok Lewis asit-baz
reaksiyonlarinda rastlanir. Analitik amagh kullanimlar1 ¢cok sinirhidir. Ciinkii bunlar
cogunlukla ¢ok asindirici, toksik, hava nemine ve oksijene karsit ¢ok duyarlidirlar.
Asit-baz titrasyonlar1 agisindan 6nemli ¢oziiclere fosforoksi kloriir, arsenik, trikloriir,

stv1 kiikiirtdioksit gibi ornekler verilebilir [2].
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1.5. Coziiciilerin Genel Ozellikleri

Coziiciiler kimyasal dengeyi olumlu veya olumsuz etkileyebilir. Bu nedenle

susuz ortamda ¢ok zayif asit veya baz titre edildiginde uygun ¢oziicii titrasyonda

onemli rol oynar. Ciinkii bircok dogal ¢6ziicii (aseton, metil, etil, keton ve metil

isobutil keton) zayif asidik veya bazik bilesikleri farklandirabilir.

1.6. Uygun Coziiciiniin Secilmesi

Susuz c¢oziiciilerin sayis1 ¢cok fazla oldugundan uygun bir ¢dziiciiniin secimi

cogu kez zordur. Bilinen genel bir kurala gore, bir asit titre edilecekse bazik, bir baz

titre edilecekse asidik bir ¢oziicii secilir. Ancak bu sadece ilk adimdir. Bu nedenle bir

maddenin titrasyonu icin uygun ¢oziicii ancak denenerek bulunur. Ciinkii bir asidin

titrasyonu i¢in secilecek ¢oziiniin bazikligi gereginden az veya ¢cok olmamalidir [2].

Ideal bir ¢oziiciide aranan baslica 6zellikler sunlardr:

a.

Coziiciin titrasyonu yapilacak maddeyi, titrant1 ve titrasyon sirasinda
olusacak maddeleri ¢6zmeli

Coziicii ucuz olmali ve kolay bulunmali

Coziici oda sicakliginin altinda ve {stiinde genis bir sicaklik
araliginda si1vi halde bulunmali

Titrasyon sirasinda ortamda jelimsi veya kristal maddeler olusmamali
Coziiciiniin dissosyasyon sabiti (Ks), kiiciik, baska bir deyisle calisma
aralig1 potansiyeli (mV olarak) genis olmali

Asitlerin titrasyonu i¢in secilecek ¢oziicii yeterince bazik, bazlarin
titrasyonu i¢in se¢ilecek ¢oziicii de yeterince asidik olmali
Coziicliniin dipol momenti biiyiik, viskozitesi kiiciik olmali. Boylece
¢Ozme ve iyonlagma iyi, potansiyel okumalar1 kararli olur

Coziinen madde ¢oziiciide bozunmamali veya c¢oziiciiyle kalic1 bir
reaksiyona girmemeli

Coziiciiniin dengeleme etkisi olmamali, ¢oziicii dipolar aprotik olmali
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J. Cozictide asit titre edilecekse asidik, baz titre edilecekse bazik

safsizliklar olmamal [2].
1.7. Susuz Coziiciilerde Hidrojen Baglar:

Hidrojen bagi olusumu susuz ¢oziiciilerde ¢ozme ve ¢oziinme olaylarinda
onemli bir rol oynar. Ornegin hidrojen bag: verebilen fenol gibi bir maddenin inert
bir ¢oziicli i¢cindeki aktivitesi konsantrasyonunun artmasiyla hizla azalmaktadir.
Coziicli ¢cok zayif bir hidrojen bagi akseptorii veya donérii ise, boyle c¢oziiciilerde
coziilen su ve alkol arasinda muhtemelen ¢ok zayif bir hidrojen bagi olan,

SH + H,O =—— SH...OH, (15)

S  + HO ~—— SH...OH (16)

Seklinde karma kompleksler meydana gelir. Coziicliniin hidrojen bagi verme
ozelligi daha da zayif ise ¢oziinenle hidrojen bagi yapmamaista olabilir.

Biitiin proton transferleri bir hidrojen bag1 {izerinden cereyan eder. Buna gore
yiikil ne olursa olsun, bir asit bazik bir ¢oziiciide ¢6ziildiigli zaman ara {iriin, olarak
hidrojen baglh bir kompleks meydana gelir; onu iyonlagsma ve iyonlagsmay1 da iyonik
dissosyasyon reaksiyonu takip eder.

HA + S S.HA == SH'+ A 17)

Ayrica ortamda meydana gelen SH' iyonu bir bagka S molekiilii ile hidrojen
bagli SH'...S bilesigini verir. Bu sekilde meydana gelen SH'...S bilesigine de
solvatize olmus proton denir ve H," seklinde gosterilir. Amfiprotik coziiciilerde,
birka¢ tane SH ¢oziicii molekiilii kendi aralarinda hidrojen bagi yaparak solvatize
olmus protona baglanirlar ve SH,"-(SH), seklinde bilesikler veya kompleksler
meydana getirirler [2].

Susuz ortamdaki titrasyonlarda diisiik dielektrik sabitli ¢oziiciilerdeki asit ve
bazlarin kuvvetlerini ol¢iilen asit ve bazlarin iyon cifti haline doniistiirme sabitleri,
disosiasyon sabitlerinin yaptigindan daha dogru aciklar. Ornegin p.dimetil amino
azobenzenin (asetik asitte kuvvetli bir bazdir.)iyon cifti haline doniistiirme sabitleri
K; ile gosterilirse, iyon ciftinin disosiasyon sabiti K4 ve tiim disosiasyon sabiti K ile

gosterilir. Boylece;
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I + AcOH = IH'AcO , Ki=0.10 (18)
Iyon ¢ifti haline doniisen
TH*AcO* =—— IH' + A0, K4=50x 10° (19)
Disosiasyon
Ve tam disosiasyon sabiti,
K=K x Kq / (1+K)) =4.6 x 10"
Seklinde yazilir. Burada;

I = Indikator, IH" = Indikatoriin asidik sekli,

Dielektrik sabiti € <40 olan kendi kendine iyonlasabilen organik ¢oziiciilerde
perklorat bazi1 bile sadece kismen disosiye olur. Daha biiylikk kismi iyon cifti
olusturur.

Hidrojen bagli iyon ciftlerine ¢oziicti etkisi 2,4,6 trimetilpridinyumtrifloro
asetatin dielektrik sabiti 440 arasindaki c¢oziiciiler secilerek yapilan caligmada,
hidrojen bagli iyon ciftlerinin disosiasyonunun ¢oziiciiniin dielektrik sabiti ve tuzun

konsantrasyonuna bagli oldugu belirlenmistir [13].

1.8. Otoprotoliz

Amfiprotolik c¢oziiciiler kendi kendilerine iyonlasirlar veya otoprotolize
ugrayarak bir ¢ift iyon olustururlar. Otoprotoliz de su esitliklerde gosterildigi gibi, bir

asit-baz reaksiyonudur.

CH3OH + CH3OH CH3OH2+ + CH3O - (20)

NH; + NH; ———— NH4s" + NH, - 2D

Otoprotoliz, ayn1 zamanda otodissosyasyon olarak da bilinir ve bir maddenin
molekiillerinin kendiliginden reaksiyona girerek bir ¢ift iyon olusturmasini ifade eder
[14].

Otoprotoliz varlig1 genellikle saf ¢oziiciiniin fark edilebilir iletkenliginden ya
da ilave asit veya bazla ortaya ¢ikan iletkenlikteki artistan anlasilabilir. Buna ragmen
safsizliklardan gelen iletkenlikle otoprotolizden gelen iletkenlik arasindaki farki ayirt

etmek zordur [15]. Amfiprotik ve benzeri ¢oziiciiler SH ile gosterilirse otoprotoliz
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sabiti K, saf bir ¢oziicliniin iyonlagsma derecesini gosterir. Otoprotoliz reaksiyonu ve
bu reaksiyon i¢in otoprotoliz sabiti sdyle yazilabilir;

SH+SH =——= SH," +S~ ; K=[SH,"][S"] (22)

Bu dengedeki SH," iyonuna liyonyum iyonu, S~ iyonuna da liyat iyonu
denir. Boyle ¢oziiciilerde en kuvvetli asit liyonyum iyonu, en kuvvetli baz da liyat
iyonudur. Ortama liyonyum iyonundan daha kuvvetli bir asit ilave edilirse, kendine
esdeger liyonyum iyonu meydana gelir. Ilave edilen asitlerin hepsi liyonyum
iyonuyla dengelenirler. Liyat iyonundan daha kuvvetli bazlarda asitlerdeki gibi liyat
iyonunda dengelenirler. Ancak coziiciiniin otoprotoliz sabiti ¢ok kiiciik (pKs = 30
gibi) olursa dengeleme olayma rastlanmaz. Boyle c¢oziiciiller asetonitril,
dimetilsiilfoksit gibi dipolar aprotik c¢oziiciilerdir.

Trisubstutie pridin N-oksitlerin, asetonitril ve asetondaki pK, degerleri
incelendiginde pK, degerinin her iki polar protofobik aprotik ¢oziiciideki degisimi
dort pozisyonundaki substutientlerin etkisine gore oldugu belirlenmistir. Onlarin
artis1 elektron donor substutientten (MeO, Me) elektron akseptore dogrudur
( CILNO,). Nitrometan, N,N-dimetilformamid ve metanoldeki disosiasyon sabitleri
asetonitril ve asetondakiyle karsilastirildiginda sabitin degeri sadece c¢oziicii
bazikligine bagl degil otoiyonizasyon sabiti ve ¢oziicli polaritesine de baglidir [16].

Amfiprotik ve baz1 dipolar aprotik c¢oziiciilerde goriilen otoprotoliz
reaksiyonunun derecesi otoprotoliz sabiti ile verilir. pK degerleri,

pKs=[SHy'T[S -1, (23)

pKs = p[SH,"] p[S - 1, (24)
Seklinde verilir.

Bir ¢oziiciiniin pK degerinin biiylik olmasi, onun caligma potansiyel
araliginin biiyiikk olmasidir. Boyle coziiciilerde asit karisimlar bile kademeli olarak
titre edilebilir. Buradaki asit veya tiim asitler protonik Briinsted asitleridir [2].

Titrasyonlarda otoprotoliz sabiti titrasyon reaksiyonlar1 iizerinde etkilidir.
Onun i¢in asit-baz reaksiyonlarinda ¢6zme zorlugu yoksa mutlaka pKg degeri biiyiik
olan coziicii segilir. Ornegin zayif HA asidinin suda kuvvetli baz NaOH ile titre
edildigini diisliniirsek, titrasyon reaksiyonu,

HA + NaOH NaA + H,O (25)
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ve iyonik reaksiyonu,

HA + OH

A+ HO (26)
Aym asit etanolda kuvvetli baz olan sodyum etoksi ile titre edilirse, su
reaksiyonu yazabiliriz;
HA + C,HsONa —> NaA + C,HsOH 27)

HA + GHSO —> A  + H,0 (28)

Reaksiyon (26) basit¢ce A "~ bazi icin iyonizasyon reaksiyonunun tersidir. Bu nedenle,

1 K
Keq = - a
T K Ky (29)
Benzer sekil reaksiyon (28) icin,
Koz —— = Ea'
Kb' S (30)

Kb ve Ka' baz ve asidin etanoldaki iyonlasma sabitidir. Esitlik (26)’e gore
K artinldiginda K, kiigiilir. Bu da titrasyon reaksiyonunun c¢ok daha gii¢
tamamlanacagl anlamina gelir. Benzer esitlik zayif bazin kuvvetli asitle her bir
coziicli i¢in diisiiniilebilir. Biiyiik oranda tamamlanan reaksiyonlar en iyi titrasyon
egrisi verir. Bu nedenle kiiciik otoprotoliz sabiti olan ¢oziiciiler tercih edilmektedir

[17].
1.9. Dielektrik Sabiti

Dielektrik sabiti bir ¢oziiciiniin zit yiiklii parcaciklart ayirma yetenegini olcer.
Dissosiasyonu takiben proton aktarimi olugmasi asitlerin ve bazlarin susuz ¢oziiciiler
icindeki davraniglar1 hakkinda fikir verir. Proton transfer derecesinin Olclimii,
cOziinen ve coziiciiniin K’si ve asit-baz 0Ozellikleriyle belirlenir. Dissosiasyon
derecesini ¢oziiciiniin iyonik yiikii ve elektrik sabiti belirler [18].

Dielektrik sabitinin biiylik olmasi c¢oziicliniin iyi ayirma giiciine sahip
oldugunu gosterir. Su dielektrik sabiti en biiylik ¢oziiciilerdendir. Tam iyonlagsma
proton transferi derecesiyle belirlenir. Asetik asitin dielektrik sabiti 6.2 olup iyon
ciftlerini ayirmada cok etkili degildir. Asetik asitte perklorik asit ¢oziindiigiinde su

dengeler olusur:
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HCIO, + CH;CO,H

CH3COzH; €10, ~ 31)

CH;CO,H, Cl0; =——= CH;COH,* + ClO,

(32)

——=CH;3COH," + Cl0,~

HC104 + CH3C02H (33)

Denge sabiti yontemin tamami icin 107°dir. Perklorik asidin ¢oziiciideki
zayif asit oldugu sonucuna varabiliriz. Arastirmalar proton transferinin
tamamlandigin gosterir. Yani perklorik asit kuvvetli bir asittir. Kiigciik denge sabiti
asetik asitin proton transferinde iyon cifti ayirmak icin yetersiz olmasindandir.

Baz1 asitler ve bazlar proton transfer reaksiyonuna ugrar, iyon ¢ifti

olusturmazlar. Asagidaki reaksiyonlar 6rnek olarak verilebilir:

HA'+ HS H,S N (33)
(34)

2
HB + S (35)

B + HS

Reaksiyonlar icin ¢oziiciiniin dielektrik sabiti asit ve bazin kuvvetini (tam

iyonlagma miktarin1 ) 6nemli derecede etkilemez [17].

1.10. Seviyeleme ve Farklandirma Etkisi

Bir asit veya bazin kuvvetini, igerisinde ¢6ziindiigii ¢oziiciiniin bir proton
alma ve verme egilimi belirler. Farklandiric1 bir ¢oziiciide, cesitli asitler farkli
derecelerde iyonlasirlar ve bu farkli kuvvete sahip iken, seviyeleme ¢oziiciisiinde ise
asitler tamamen iyonlastig1 icin kuvvetleri arasindaki fark gozlenmez bir hal alir
[14]. Amfiprotik c¢oziiciilerdeki seyreltik asit ve baz c¢ozeltileri dikkate alinirsa
¢oziicii katyonu SH," en kuvvetli asit, ¢oziicii anyonu S en kuvvetli bazdir. Kuvvetli
asitler ¢oziicii icerisinde SH," ve kendi konjuge bazina tamamen doniistiigiinden
¢oziicii tarafindan dengelenir. Bu nedenle amfiprotik ¢oziiciilerde kuvvetli asitler ve
bazlar smirhdir. Inert coziiciilerin seviyeleme etkisi yoktur [19]. Bunun nedeni
yeterince asidik veya bazik olmayislaridir. Ayrica pek cogu diisiik polariteli tuzlar
icin bile ¢dozme giicii zayif olan coziiciilerdir. Bu durum ¢ozeltinin iletkenligini
azaltir. Ornegin benzende potansiyometrik titrasyon miimkiin degildir.

Karboksilli asitler ve aminler, amfiprotik ¢oziiciilerde zayif asit ve bazlardir.

Buna karsilik protojenik coziiciilerde, formik asit ve asetik asit gibi karboksilli
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asitlerin asitligi tespit edilmezken, aminler kuvvetli baz haline gelirler. Aminlerin
pKy degerleri suda birbirinden farkliyken formik asitte kuvvetli ve birbirine cok
yakindir. Bunun nedeni kuvvetli asidik c¢oziiciilerin, aminlerin bazlik kuvvetini
dengelemesidir. Dengeleme bu maddelerin protonlanmasi iizerinden olusur. Olusan
format iyonu formik asit ortaminda en kuvvetli baz oldugundan bu maddelerde bir

asitle titre edilebilir (Tablo 1).

Tablo 1. Bazi aminlerin formik asit ve sudaki pKy degerleri

Aminler pKp (formik asit) pKp (suda)
Anilin 0.40 9.6
Pridin 0.40 9.0
Benzidin 0.70 9.0
Dietilanilin 0.70 2.9

Coziicliniin asitligi bazlig1 disinda dielektrik sabiti de oldukc¢a onemlidir.
ortamin dielektrik sabitinin biiyiik olmasi yiiksiiz asitlerin iyonlagmasini kolaylastir.
Bunun nedeni ¢oziiciiniin yiiklii taneciklerin olugsmasina engel olusturmamasidir [2].

Seviyeleme bir ¢oziiciiniin kullanimini sinirlar. Eger protonsuz haldeki asit
A ile protonlanmis baz BH ' ile gosterilirse protoliz dengesi:

——— AH + S~ (36)
SH," + B (37

A"+ SH
BH  + SH

(SH = coziicii)seklinde yazilir.

Eger denge sag tarafa kuvvetli olarak kaymazsa ¢oziiciiyle rekabet nedeniyle
keskin doniim noktas1 beklenemez. Sonug¢ olarak coziicii degisiklige ugratilmadan
kullamlamaz. Ornegin asagida verilen asit ve bazlar verilen coziiciiler degisiklige
ugratilmadan titre edilemez:

1. Suda fenol ve borik asit titrasyonu

2. Alkolde fenol ve borik asit titrasyonu
3. Suda aromatik aminlerin titrasyonu
4

. DMF’de aromatik aminlerin titrasyonu
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Amfiprotik coziiciiler sadece asit ve bazlarin kesin kuvvetleri icin
kullanilabilirler. Bu degerlerden sapma titrasyonda tuz formuyla seviyeleme veya
protolize onciiliikk eder. Bu etki sapmadaki artigla belirlenir [2].

Coziictideki degisim farklandirma etkisi olabilir. Yani iki asidin bagil kuvveti
degisebilir. Asit bir ¢oziiclide seviyelenirken daha zayif bir bazik c¢oziiciide
farklandirilabilir. Ornegin asetik asitte HCI, HCIO, ten daha zayif asittir. Oysaki iki
asit suda aymi kuvvettedir. Benzer durum kuvvetli baz i¢inde gegerlidir.

a-aminoasitlerin %90 asetonitril-asetik asitte hesaplanan pK, degerleri asetik
asitte hesaplanandan, yaklasik 1.5 pK, birimi biiyiiktiir. Bu durum asetik asitin
seviyeleme etkisi kullanilan bilesiklerin baz1 6zelliklerini etkiledigini gosterir. Kesin
bir tanmimlama olmamasina karsin kullanilan c¢oziiciiniin seviyeleme etkisinin

olmamasi, ¢oziicliyii iyilestirir [20].

1.11. Potansiyometri

Potansiyometrik analiz yontemleri, elektrokimyasal hiicrelerde fark edilebilir
bir akim gec¢mezken yapilan potansiyel Olgiimlere dayanan yontemlerdir.
Potansiyometrik teknikler, titrimetrik analiz yontemlerinde doniim noktasinin
belirlenmesinde kullanilmaktayken, daha sonralar1 bu yontemlerle iyon secici bir
membran elektrodun dogrudan potansiyeli dlgiilerek iyon derisimi belirlenmektedir.
Bu elektrotlar 6nemli Olciide girisimlere neden olmaksizin pek ¢ok sayida anyon ve
katyonun kalitatif tayininin hizli ve uygun olarak yapilmasina imkan saglar [21].

Potansiyometrinin temelinde, bir elektrodun potansiyeli icine daldirildig:
cozeltide bulunan iyon veya iyonlarin aktivitelerine baghdir. Bu iyon veya iyonlar
elektrot elementinin tuzlarindan gelebilecegi, elektrot elementiyle ilgisi olmayan
bagska bir element tuzlarindan da gelebilir.

Potansiyometri bir karsilastirma elektrodu ve uygun ikinci bir elektrot ile
olusturulan elektrokimyasal hiicrelerde Olciilen gerilim degerleri kullanilarak
hiicrenin ¢ozeltisindeki iyonlarin nicel analizlerine denir.

Potansiyometrik  titrasyonlar, = kimyasal indikatorlerin  kullanildig1
titrasyonlardan elde edilen verilerden daha makul sonuglar verirler ve 6zellikle renkli

veya bulanmik c¢ozeltilere de uygulanabilirler. Ayrica potansiyometrik titrasyonlarla
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numune ¢ozeltisinde var oldugu bilinmeyen tiirlerde gozlenebilir. Boyle titrasyonlar
kolayca otomatik hale getirilebilirler. Yine elle yapilan potansiyometrik titrasyonlar
indikatorlerle yapilan titrasyonlara gore daha fazla zaman alir [22].

Potansiyometrik yontemlerin gerektirdigi diizenekler basit ve ucuzdurlar. Bu
diizeneklerde bir referans elektrot, bir indikator elektrot ve potansiyel dl¢iim cihazi
bulunur. Cozeltiye daldirilan iki elektrotla meydana getirilen galvanik pilin
(hiicrenin) potansiyeli Olciiliir. Elektrotlardan birisi referans elektrot, digeri indikator
elektrottur. Referans elektrot potansiyeli, daldirildigi c¢ozeltiden etkilenmez.
Potansiyeli, sicaklik degismedigi siirece sabit kalir. Indikator elektrot daldirildig
cozeltide bulunan elektroaktif iyonun konsantrasyonuna bagli olarak bir potansiyel

gosterir. Bu 6zellik Nerst denklemi ile ifade edilir.

_ 0059

E=E,- = y

(38)

a;: indirgenmis iyon, ay: yiikseltgenmis iyon

Potansiyometrik titrasyon tekniginin Onemli bir avantaji spektrofotometrik
yontemlerle belirlenemeyen asitlik sabiti degerinin belirlenmesinde kullanilmasidir.

Ayrica otomatik potansiyometrik titrasyonlar bir¢ok veriyi basariyla verebilir,
titrasyon grafiklerini olusturabilir ve elde edilen asitlik sabitlikleri yiiksek
kesinliktedir [23].

Bircok elektroanalitik uygulamada, elektrotlardan birinin yari-hiicre
potansiyelinin sabit, calisilan ¢ozeltinin bilesiminden bagimsiz olmasi ve degerinin
bilinmesi istenir. Bu tanima uyan elektrot referans olarak nitelendirilir. Referans
elektrota bagl olarak ¢alisan ve potansiyeli analit derisimine bagli olan elektrota da
indikator elektrot veya ¢alisma elektrodu denir.

Ideal bir referans elektrot:
Tersinirdir ve nerst esitligine uyar,
Zamanla degismeyen bir potansiyeli vardir,

Kiiciik bir akima maruz kaldiktan sonra orijinal potansiyeline doner,

sl .

Sicaklik degisimi ile kiiciik bir histerisis gosterir,

Bu ozellikleri tam anlamiyla saglayan referans elektrot nadiren bulunur [21].
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Kalomel referans elektrotlar en ¢ok kullanilan referans elektrotlardir.
Kalomel elektrotlardan en ¢ok kullanilani, hazirlanmas: ve kullanilmasi daha kolay
olan doymus kalomel elektrottur. Bu elektrotun bir mahzur yani sicakliga ¢cok bagh
olmasi ve dengeye ge¢ gelmesidir. Buna karsilik diisiik KCI'lii kalomel elektrotlar
dengeye cok cabuk gelirler ve sicakliga bagimliliklar1 daha azdir [24].

Diger bir referans elektrot giimiis/glimiis kloriir elektrotlaridir. Bu elektrotlar
60 °C’1n iizerindeki sicakliklarda kullanilabildikleri i¢in kalomel elektrotlardan daha
avantajhdirlar.

Indikator elektrotlar, tayini yapilacak iyonun aktivitesinde meydana gelen bir
degisiklige cok kisa zamanda cevap veren ve Ozelliklerini her zaman devam ettiren
elektrotlardir. Fakat, hicbir elektrot, cevabinda bir iyona kesin olarak spesifik
degildir. Indikator elektrotlar ikiye ayrilir. Bunlar:

1. Metalik elektrotlar (1 sinif elektrotlar),

2. Membran elektrotlar (2 sinif elektrotlar),

Metalik elektrotlar giimiis, kursun, civa, bakir, ¢inko ve kadmiyum gibi
yumusak metaller, indikator elektrot olarak kullanilir.

Az coziinen bir tuzun doygun ¢ozeltisi ile dengede olan metallere II. Sinif
elektrotlar denir. Bunlar karsilagtirma elektrotu olarak kullanilirlar. AgCl’iin doygun
cozeltisi ile dengede bulunan Ag metali ve Hg,Cl,’lin doygun ¢ozeltisiyle dengede
bulunan Hg metali biitiin elektrotlara 6rnektir.

Ayrica anyon ve katyonun dogrudan potansiyometrik olc¢iimlerle hizli ve
secici tayinine imkan veren g¢esitli membran elektrotlarda vardir [25-26].

Platin, altin, palladyum veya diger inert metallerden yapilan elektrotlara inert
elektrot denir. Bunlar bir metalin yiikseltgenme basamagindaki iyonlarini ihtiva eden

cozeltilere daldirilarak titrasyon yapilabilir.

1.12. 4,5-Dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on Halkasinin Asitligi Uzerine
Yapilan Calismalar

Kimyanin bir¢ok alaninda, tipta, sanayide, teknolojide genis bir kullanim
alan1 bulan, aldehid ve ketonlarin primer aminler ile reaksiyonlarindan olusan imin

tipi Schiff Bazlar1 bir primer amin gibi hareket eden ve N-NH, grubu iceren 1 tipi
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bilesiklerin bazi aromatik ve/veya heteroaromatik aldehidlerle muamelesinden
heterosiklik bilesikler elde edilmistir [27,28].

Boylece, 1 tipi bilesiklerin piridin-2-, piridin-3- ve piridin-4-karboksi
aldehidler ile muamelesinden 2 tipi Schiff Bazlar1 elde edilmis ve bu bilesiklerin

antifungal aktivite gosterdikleri belirlenmistir (Denklem 11) [29].

N—NH N—NH
A A e
+ —_—

R N O CHO - H,0 R® N O

| N |

NH, N=CH

N
1 2

Bir baska calismada da, 1 bilesiklerinin bazi aromatik aldehidler ile
reaksiyonundan 3 tipi Schiff Bazlar1 elde edilmis ve bu bilesiklerin Anti-kanser ve

Anti-HIV aktiviteleri incelenmistir (Denklem 12) [5].

N NH N—NH . X
LA, w0 —5—= LA w0 (40)

R T -H0 R N 0 HO

NH, 1L=CH—Ar'

Biyomolekiilleri oksidasyon hasarindan koruyan ve organizmanin kendisinin
sentezledigi yada disaridan alinan antioksidanlarla ilgili olarak son birkag yilda 1 tipi
bilesiklerle yapilan ii¢ calismadan birinde 1 bilesiklerinin 3,4-dihidroksibenzaldehid
ile muamelesinden 4 tipi bilesikler sentezlenmis ve bu bilesiklerin susuz ortamda
potansiyometrik yontemle pK, degerleri belirlenmis ve antioksidan 6zellikleri
incelenmis; digerinde 4-hidroksibenzaldehid ile muamelesinden olusan S tipi
bilesiklerin TBAH ile potansiyometrik olarak susuz ortam titrasyonlar1 incelenerek
pK. degerleri belirlenmis ve antioksidan ozellikleri incelenmis ve son olarak 1 tipi
bilesiklerin 2,4-dihidroksibenzaldehid ile reaksiyonundan sentezlenen 6 tipi

bilesiklerin antioksidan 6zellikleri incelenmistir (Denklem 13-15) [30-33].
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N—NH N——NH
LA, HO@CHO o RkN A (41

RJ\N/% + HO@CHO 0 . )'\N /go (42)

RJ\N o * HO@—CHO o RJ\N /ko (43)

1 tipi bilesiklerin tiirevlerindeki  4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on
halkalarinin zayif asidik 6zellik tasidigi bilinmektedir [30-34]. Bundan dolay1 3-
alkil(aril)-4-amino—4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (1)  bilesikleri  sodyum

hidroksitli veya sodyum etoksitli ortamda ¢oziiniirler (Denklem 1) [34].

(1] e
L PN L
U s I . w
\ \ 1]
e T
NH, 20 veya Bt NH, NH,

1

Zayif asidik ozellige sahip oldugu bilinen 1,2,4-triazol ve 4,5-dihidro-1H-
1,2,4-triazol-5-on halkasinin asitliginin belirlenmesi ve pKa degerlerinin tayin
edilmesi amaciyla yapilan ¢alismalarda bilesiklerin susuz bir ¢oziiciideki c¢ozeltisi
tetrabutilamonyum hidroksit (TBAH) ile potansiyometrik titrasyon yontemi

kullanmilmistir. Bu caligmalarin birinde susuz ¢o6ziicii olarak izopropil alkol
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kullanilmis ve potansiyometrik titrasyonlar1 yapilarak 2 tipi bilesiklerin pKa
degerleri tayin edilmistir [35].

Baska bir calismada 3 tipi bilesiklerin ¢o6ziicii olarak izopropil alkol
kullanilarak potansiyometrik titrasyonlar1 yapilarak asitlik iizerine striiktiiriin etkisi

incelenmis ve pKa degerleri 12,03—13,29 arasinda bulunmustur [36].

Yapilan bagka bir calismada 1 tipi bilesiklerin kloroasetil kloriir ve
dikloroasetil kloriir ile muamelesinden karsin olan 3-alkil(aril)-4-klroasetilamino-
4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (10) ve 3-alkil(aril)-4-dikloroasetilamino-4,5-
dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (11) bilesikleri elde edilmis ve bu bilesiklerin
asetonitril, izopropil alkol ve N,N-dimetilformamid susuz ¢o6ziiciilerinde TBAH ile
potansiyometrik titrasyonlar1 yapilarak yar1 notralizasyon potansiyelleri buna karsilik
gelen pKa degerleri bulunarak asitlik {izerine ¢oziicii ve striiktiir etkileri incelenmistir

(Denklem 3 ve Denklem 4) [6,37].

N——NH N——-DNH
|k /L\ |(|) k /L\ 45)
R/ 1|\1 0O + CICHOC — > . 1|\1 0O 4+ Ha
NH, NH _ﬁ_ CH.CI
0
N——NH N——-ANH
| 0 |
N I N
R/ 1|\1 0O + CLCHOO — Il\I 0O 4+ Ha (46)
NH, NH _ﬁ_ CHCl,
0

Yakin zamanlarda yapilan bir c¢alismada 1 tipi bilesiklerin 4-(N,N-
dimetilamino)-benzaldehid ile reaksiyonundan sentezlenen 64 tipi yeni bilesiklerin
asetonitril, izopropil alkol ve N,N-dimetilformamid susuz c¢oziiciilerinde
potansiyometrik olarak tetrabutilamonyum hidroksit (TBAH) ile titrasyonlari
yapilmis ve yari-notralizasyon metodu ile pK, degerleri hesaplanarak asitlik iizerine
coziicii ve striiktiir etkileri incelenmistir. Calismada bilesiklerin pK, degerleri ¢oziicii

ve yapiya bagl olarak 12.44-17.63 arasinda bulunmustur. (Denklem 17) [38].
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1\1 NH N——NH
I

IT 2 R T (6]
NH, N=CH@N(CH3)2
1 7

Benzer nitelikteki baska bir ¢alismada 1 bilesiklerinin furfural ile reaksiyonu
incelenmis ve elde edilen 8 tipi bilesiklerin 4 farkli susuz ¢oziictide (asetonitril, metil
alkol, izopropil alkol ve tert-butil alkol) potansiyometrik olarak TBAH ile
titrasyonlar1 yapilarak yari-notralizasyon metodu ile pK, degerleri hesaplanmis yapi
ve c¢oziiciiye baglh olarak pK,=13.17-15.82 arasinda bulunmus ve ayrica, 8

bilesiklerinin N-asetil tiirevleri elde edilmistir (Denklem 18) [39].

N——NH N—NH
| I
R)\T/ko + CO> CHO "0 . N/KO (48)
NH, L:CHJO ]
(6]
6 8

Schiff baz1 tipinden 9 ve 11 bilesiklerinin sentezlendigi iki farkli calismadan biri [40]
yeni gerceklestirilmis ve elde edilen yeni 9 tipi bilesiklerin metil alkol, izopropil
alkol, fert-butil alkol ve N,N-dimetilformamid susuz coziiciilerinde TBAH ile
potansiyometrik titrasyonlar1 yapilarak yari-nétralizasyon metodu ile pK, degerleri
9.04-15.44 arasinda bulunmus, ayrica 9 bilesiklerinin N-asetil tiirevleri (10) elde
edilmistir. Digerinde [41] ise sentezlenen 11 tipi yeni bilesiklerin aynm ¢oziiciilerde
benzer yontemle pK, degerleri hesaplanmis ve pK,=9,04-15.87 arasinda

bulunmustur. Ayrica, 11 bilesiklerinin N-asetil tiirevleri 12 elde edilmistir.
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)l\ !
+ CHO ——m

1 9

+ (CH;CO),0
- CH;COOH
_COCH;
N——N
I
R T O OCH3
67
N——NH N——NH
| | 10 (50)
+ CH3;0 CHO —pqg o5
R IT (0] 2 R T (0]
NH, N=CH@OCH3
1 11

+ (CH3CO),0
- CH3;COOH

_COCH;

N|_N
LA
N=CH@OCH3

12
Yine son birkac yilda yapilmis bir calismada 13 tipi bilesikler elde edilmis

yapilarinin aydinlatilma ¢alismalar1 yapilarak susuz ortamda potansiyometrik olarak

asitlik sabitleri tayin edilmistir (Denklem 21) [42].
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N——NH N——NH
LA+ wo o —— L 51)
R N (0] -H,0 R N 0 OC,H;s

|
C,H0
NH, 2o 1L=CH OH

1 13

1 Tipi bilesiklerin bir baska ilging reaksiyon serisinde ise agillendirme
reaksiyonlart incelenmistir. Gergeklestirilen ii¢c calismadan birinde 1 bilesiklerinin
p-metoksibenzoil kloriir ile, digerinde sinnamoil kloriir ve iiciinciisiinde fenilasetil
kloriir ile reaksiyonlar1 incelenerek karsin olan yeni 14-16 bilesikleri elde edilmis

(Denklem 22-24) [43-45].

o)
| I [
+ CH30 c-Ccl ——
- ONo 3 - HCI R o (52)

50 71
1 14
NI_NH 0 N——NH
+ CH=CHC—Cl1 m—— | 53
R" N7 O @ - HC R” N7 O (>3)
. | 9
2 NH—C—CH:CH@
1 15

| 9 Nl_NH (54)
+ CH,C—CI -, /g
(0]

Yine 1 tipi bilesiklerin p-nitrobenzoil kloriir ile de reaksiyonlari incelenerek
17 bilesikleri elde edilmis ve susuz ortam titrasyonlar1 potansiyometrik olarak
incelenmis, yari-notralizasyon metodu ile pK, degerleri bulunmus ve asitlik iizerine

striiktiir ve ¢oziicii etkileri incelenmistir (Denklem 25) [46].
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N—NH 0 N—NH
)& /KO v ozN@E—a — J PN (55)

Sentezlenen yeni bilesiklerin izopropil alkol, tert-butil alkol, N,N-
dimetilformamid ve asetonitril ¢oziiciilerinde TBAH ile potansiyometrik olarak
titrasyonlarinin yapildigi bir diger calismada ise,1 Tipi bilesiklerin alifatik asid
kloriirleri ile de agillendirme reaksiyonlart sonucu 18 tipi bilesikler elde edilmis,
yapilar1 aydmnlatilmis ve izopropil alkol, tferz-butil alkol, asetonitril ve N,N-
dimetilformamid susuz c¢oziiciilerinde TBAH ile potansiyometrik titrasyonlari
yapilarak her bilesik icin her bir ¢oziiciideki pK, degerleri (8.69-16.75 arasinda) yari-

notralizasyon metodu ile bulunmustur (Denklem 26) [47].

N—NH N—NH
)\ R' = CH,Cl
: A
/k R—C—Cl o N @ChL (56)
| 9 @1(CHs),
NH2 NH-C—R’
1 18

1 bilesiklerinin 2-furoil kloriir ve tiyofen-2-karbonil kloriir ile reaksiyonlari
incelenerek  3-alkil(aril)-4-(2-furoil(2-tiyenilkarbonil)amino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-
triazol-5-on (76) bilesikleri elde edilmistir. Titrasyonda elde edilen degerler mV-
TBAH hacmi (mL) ne kars1 grafige gecirilerek titrasyon egrileri elde edilmis ve yari-
notralizasyon metodu ile pK, degerleri (8.48-14.57) tayin edilmistir. (Denklem 27)
[48].
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IS OL |
" T/go + CX> CCl —pe & >N Yo X=0,8 (57)
(0]
nie)
X
1 19

3-Alkil(aril)-4-amino-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-onlarin (1) baz1 yeni
tiirevleri ile ilgili bazi teorik calismalar da yapilmistir. Bunlardan birinde 3
bilesiklerinin 4-formilbenzoat ile muamelesinden 20 tipi bilesikler elde edilmis,
yapilar1 aydinlatilmig ve bu bilesiklerin 'H ve *C NMR spektrumlar1 deneysel ve
teorik olarak incelenmistir. Bu amacla bilesikler 6nce B3LYP/6-31G(d,p), B3LYP/6-
311G, HF/6-31G(d,p), HF/6-311G, B3PW/6-31G(d,p) ve B3PW/6-311G temel
fonksiyonelleri kullamlarak optimize edilmis [40]. Optimizasyondan sonra 'H ve "*C
kayma degerleri GIAO [50] metoduna gore Gaussian 98 [49] programi kullanilarak
hesaplanmis. Bulunan degerler ayni1 temel fonksiyoneller kullanilarak TMS igin
bulunan degerlerden cikarilmis ve bulunan degerlerin deneysel verilerle uyumlu
oldugu goriilmiistiir (Denklem 28) [51].

N——NH N——NH

)l\ /k + CH;00C CHO ———> )l\ /k (58)
R ITI (0] -H,0 R IT (0]

NH, N=CH@COOCH3

1 20

Yine 'H ve ?C NMR spektrumlarinin deneysel ve teorik olarak incelendigi
iki seri madde iki farkli ¢alismada elde edilmistir. Calismalardan birinde 21 tipi
bilesikler 1 bilesiklerinin 5-metil-2-furfural ile muamelesinden, digerinde ise 22 tipi
bilesikler 1 bilesiklerinin 5-bromosalisilaldehid ile reaksiyonundan elde edilmis,
yapilar1 aydmlatilmis ve 'H ve BC NMR incelemeleri deneysel ve teorik olarak

yapilmistir (Denklem 29 ve 30) [52,53].

29



N——NH

30

22

(39)

(60)



2. YAPILAN CALISMALAR

2.1. Deneylerde Kullamlan Madde ve Cihazlar

2.1.1. Cahsilan Maddeler

TBAH ile susuz ortam titrasyonlar1 yapilarak yari notralizasyon yontemi ile
pK, degerleri bulunan bes adet 3-alkil(aril)-4-(4-metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-
1H-1,2,4-triazol-5-on bilesiginin formiilleri asagida verilmis olup, bu bilesikler

Kaynak [54] uyarinca sentezlenmistir.

|I\|I— NH ﬂl— NH
HaC— N - N\
3 C\Il\I o 1|\1 0
NH — ﬁ@ OCHj NH — ﬁ@ OCHj
0 o)
26 a 26 b

N——NH ll\ll—NH
Il
Ot A, Db K
| i —
NH —l(lj OCHj, NH ﬁ OCH;,
o
o)

26 ¢

26 ¢
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2.1.2 Cahsilan Maddelerin Sentezi

Calismada asitlikleri incelenen 3-alkil(aril)-4-(4-metoksibenzoilamino)-4,5-
dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on tipi bilesiklerin sentezi Kaynak 54 uyarinca
gerceklestirilmistir. Bu amacla, 6ncelikle, Pinner Metodu [10] kullanilarak nitrillerin
mutlak etanol ile eter gibi susuz bir c¢oziicii i¢cinde HCl gazi ile sogukta

muamelesinden iminoester hidrokloriirler (alkil imidat hidrokloriirler) (23) elde

edilmistir.
R
I ® _©
RCN + CHsOH + HCl(p =—== C=NH, C (61)
OC,Hs
23

Iminoester hidrokloriirlerlerin (1) sogukta mutlak etanollii ortamda etil
karbazat ile muamelesinden elde edilen ester etoksikarbonilhidrazonlarin (2) kaynar
sulu ortamda hidrazin hidrat ile reaksiyonundan 3-alkil(aril)-4-amino-4,5-dihidro-

1H-1,2,4-triazol-5-onlar (25) sentezlenmistir.

R 0 R 0
| ® © Z | v 62
$=NH2 a” +  HNNH—C — (|2=NNH—C\ + NH, 1 (62)
OC,H;s OC,Hs OC,H;s OC,Hs
23 24
R ,0 N—NH
C=NNH—C_ + H,NNH, ———> )I\ /k +  2C,HsOH (63)
OC2H5 OC2H5 R IT o

NH,
24 25

Calismada kullanilan 26 tipi 3-alkil(aril)-4-(4-metoksibenzoilamino)-4,5-
dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on bilesikleri 25 tipi bilesiklerin p-metoksibenzoil
kloriirle ile reaksiyonundan elde edilmistir. Bu amacla, 25a, 25b, 25¢, 25d ve 25e
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bilesiklerinin ayr1 ayr1 p-metoksibenzoil kloriirle muamelesinden, sirasiyla, karsin
olan 26 tipi 3-metil-4-(4-metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on
(26a), 3-etil-4-(4-metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (26b), 3-
benzil-4-(4-metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on  (26¢), 3-p-
metilbenzil-4-(4-metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (26d) ve
3-p-klorobenzil--4-(4-metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (26e)
bilesikleri elde edilmistir. Sentezlenen bilesiklerin Kaynak 54 da sentezlenen
bilesiklere identik olduklar1 erime noktasidegerleri ve ir spektrum verileri ile

kanitlanmustir.

N—NH N——NH
LA - oo Qprea — L - e

R® N O R° N O
| P
NH, NH—C OCH;
25 26

2. 2. Asitlik Sabiti Calismalar:

2.2.1 Asitlik Sabiti Belirlenen Maddeler

Sentezlenen 3-alkil(Aril)-4-(4-metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-
triazol-5-on tiirevi bes bilesigin asitlik sabitleri susuz ortamda potansiyometrik
yontem kullanilarak tayin edildi. Asitliklerine bakilan maddeler sirasiyla soyledir:
3-Metil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (26a)
3-Etil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (26b)
3-Benzil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (26c¢)
3-p-Metilbenzil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (26d)
3-p-Klorobenzil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on (26e)
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2.2 Coziiciiler

3,4-disubstutie-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on tiirevlerinin asitlik sabitlerinin
tayininde susuz ortam coziiciilerinden izopropil alkol, t-butanol, asetonitril ve N,N-
dimetilformamid (DMF) tercih edilmistir. Yapilan tercihte titrant ve asitlerin ¢oziicii
icerisinde iyi ¢oziinmeleri, ¢oziiciilerin sagladiglr genis potansiyel araligi, atmosfer
sartlarinda ¢calisma imkam etkili olmustur. Titrant olarak (TBAH) tetrabutilamonyum
hidroksit’in izopropil alkoldeki ¢ozeltisi kullanilmistir. Coziiciiler izopropil alkol,

N,N-dimetilformamid, aseton ve t-butanol Merck firmasindan temin edilmistir.
2.2.3. Titrantlar

Asitlerin titrasyonunda genis Olciide kullanilan bazik bir titrant olan TBAH
kullanildi. Asitlerin titrasyonunda titrant olarak tetrabutilamonyum hidroksit’in
(TBAH) izopropil alkoldeki standart 0,1 N’lik ¢ozeltisi seyreltilerek 0.05 N’lik

cozeltisi kullanilmistir. Cozelti Merck firmasindan temin edilmistir.

2.2.4. Cihazlar

Yapilan caligmada Jenco model pH metre kullanilmistir. Kullanilan pH metre
pH olctimlerinde +0.01 kesinlikte, mV 0l¢iimiinde +0.05'lik kesinliktedir. Elektrot
olarak sagladigr biiyilk avantajlar nedeniyle pH elektrodu tercih edilmistir.

Titrasyonlarda 1 ml lik pipet kullanilmistir.

2.2.5. Hazirlanan Cozeltiler

3-Alkil(Aril)-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on
tiirevi bes maddenin izopropil alkol, t-butanol, aseton ve N,N-dimetilformamiddeki
10° M 100 mL'lik cozeltileri hazirlanmistir. Titrant olarak kullamlan TBAH’1n
izopropil alkoldeki 0,1 N'lik standart ¢ozeltisinden seyreltilerek 0.05 N 250 mL'lik

cozeltisi hazirlanmistir.



2.2.6 Deneyin Yapihis1

Potansiyometrik titrasyon i¢in gerekli calisma diizenegi kurulmustur. Tampon
tabletler yardimiyla pH'st 7.00+£0.02 (25°C) ve 10.00+£0.05 (25°C) olan iki adet
tampon ¢oOzelti hazirlandi. pH metre tamponlar yardimiyla kalibre edildi. Biitiin
caligmalar  25°C'de  yapildi.  3,4-disubstutie-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on
tiirevlerinin hazirlanan 10~ M'lik cozeltisinden 17 mL beher icine alindi. Cozelti
magnetik  karistiriciyla  karnistinnlarak  homojen hale getirildi. Mikropipetten
karismakta olan asit ¢ozeltisine her defasinda 0.05 mL 0.05 N'lik TBAH'n izopropil
alkoldeki ¢ozeltisi ilave edildi. Ilaveden sonra sabitlesen pH ve mV degerleri pH

metreden okundu titrant hacmine (mL) kars1 grafige gecirildi.

2.3. Asitlik Sabitlerinin Tayini

2.3.1. Yan Notralizasyon Metodu

Titrasyonlar sonucunda titrant hacmine karsilik olan pH ve mV degerleri
okunarak bu degerlere gore titrasyon grafigi ¢izilmistir. Cizilen grafiklerden doniim
noktalar1 bulunmustur. Doniim noktalar1 ilave edilen titrant hacmine (mL) karsilik
mV degerindeki en biiyiik sigramanin oldugu noktalardir. Bu degerlerden de yari
notralizasyon noktalart belirlenmistir. Zayif asit ve bazlarin yar1 notralizasyon

noktalarindaki pKgy degerleri pH degerlerine esit oldugu icin pH degerleri pKgy

degerleri olarak alinmistir. Zayif asit ve onun tuzu bir tampon cozelti olusturur.

Tampon cozeltide:

[A™]
pH = pKa + log (65)
[HA]
Esitliginden yar1 notralizasyonda,
[A7] =[HA] (66)

Oldugundan pH = pKj elde edilir [2].



3. BULGULAR

Bu boliimde 3-Alkil(Aril)-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-
triazol-5-on tiirevlerinin asetonitril, N,N-dimetilformamid, t-butanol ve izopropil
alkol ¢oziiciilerindeki 10~ M'lik ¢ozeltisinin 0.05 N TBAH ile titrasyonu sonucu elde
edilen degerler titrant hacmine (TBAH) kars1 mV olarak Tablo 2,3,4,5 ve 6’da
verilmistir. Ayrica asitlerin mL-mV titrasyon grafikleri de Sekil 2.3.4.5. ve 6.’da
verilmistir. Bu grafikler excel programinda, maddelerin formiilleri Chemwindow 6,0
programinda ¢izilmigstir. Asitlerin formiilleri, okunan pH ve mV degerleri ve ¢izilen

grafikler asagida verilmistir.



3.1. 3-Metil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on
(26a) bilesigi

Tablo 2. 3-Metil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on
(26a) bilesiginin  izopropil alkol tert-butil alkol, asetonitril ve N,N-
dimetilformamiddeki 10~ M'lik ¢ozeltisinin 0.05 N TBAH ile titrasyonu sonuclari.

26a |iZOPROPIL ALKOL | t-BUTIiL ALKOL | ASETONITRIL | DMF
Bilesigi pH mV pH mV pH mV | pH | mV
0,10 |11.46 —241 13.71 -368 1248 |-292 [12.95|-313
0,15 12.09 —271 14.24 -388 13.16 |-323 [13.13]-322
020 |12.37 —286 14.30 -382 13.91 |-361 |14.86-406
0,25 12.65 —300 14.54 -398 1477 | -403 |14.88 | -407
030 |12.94 —315 15.88 -460 15.84 |-452 |15.18 | -420
0,35 13.42 —339 15.33 -433 -681 | 15.54 | -428
0,40 | 14.11 —373 19.20 -631 710 [ 15.60 | -441
0,45 14.39 —383 19.56 -650 717 ]16.91 | -485
0,50 |15.66 —388 19.65 -652 720 |17.14|-515
0,55 15.84 —459 19.63 -653 721 [17.28-522
0,60 |16.30 —484 19.64 -653 7122 17.38|-527
0,65 16.63 —499 19.63 -652 2723 117.45]-530
0,70 | 16.75 —507 19.60 -651 2720 | 17.45-530
0,75 16.84 —512 19.54 -647 716 | 17.45 | -530
0,80 |16.92 —515 19.48 -644 711 [ 17.45|-531
0,85 16.98 —518 19.42 -643 -706

090 |17.03 —521 19.40 -642 -697

0,95 17.06 —523 119.38 | -640 -692

1,00  [17.08 —524 19.37 -639 -686

1,05 17.15 —527 19.32 -637 -679

1,10 [17.16 —528 19.25 -633 -674

1,15 17.18 —529 19.26 -633 -669

1,20 [17.20 —529 19.20 -629 -665

1,25 17.21 —531 19.13 -627 -659

1,30 |17.22 —531 18.99 -622 -655

1,35 17.25 —532 19.06 618 -649

1,40  [17.26 —534 18.90 616

1,45 17.28 —533 18.78 611

1,50  |17.31 —536 18.82 612

1,55 17.30 —534 18.84 613

1,60  |17.31 —535 18.89 -615

1,65 17.31 —535 18.82 -615
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Sekil 2. 3-Metil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-
on  (26a) bilesiginin izopropil alkol tert-butil alkol, asetonitril ve N,N-
dimetilformamiddeki 10 M'lik ¢ézeltilerinin 0.05 N TBAH ile titrasyon grafikleri.



3.2. 3-Etil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on
(26b) bilesigi
Tablo 3. 3-Etil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on
(26b) bilesiginin izopropil alkol, N,N-dimetilformamid, asetonitril ve t-butil
alkoldeki 10~ M'lik ¢ozeltisinin 0.05 N TBAH ile titrasyonu sonuglar

26b | iZOPROPIL ALKOL | t-BUTIiL ALKOL | ASETONIiTRIL | DMF

Bilesigi pH mV pH mV pH mV pH | mV
0,05 [9.44 -139 13.94  |-362  [9.50 -148 | 12.93|-315
0,10 991 -164 1336 |-334  [1041 [-191 |13.05|-323
0,15 11.25 230 1326 |-333  [11.16 [-227 |13.23|-333
0,20 12.06 271 13.97 369 1203|270 | 13.49 | -344
0,25 12.44 -290 1524 [-433  |12.69 |-302 |14.22]-381
0,30 12.73 -305 1596 |-469 1327 |-332 |14.58]-399
0,35 12.93 314 16.03 461|130  |-354 |14.92]-416
0,40 13.23 -330 16.08 479 |1426  |-379 |15.29]-435
0,45 1391 -363 16.77 5507|1530 | -428 | 15.70 | -455
0,50 14.26 -380 694 1940 |-448 |16.62|-501
0,55 15.76 -455 672 1970 |-642 |17.87|-566
0,60 16.17 -475 -696 -669 | 18.65 | -604
0,65 16.28 -483 -689 -681 | 19.07 | -626
0,70 16.38 -488 -690 693 |19.45 | -644
0,75 16.44 -491 -689 -698 | 19.73 | -658
0,80 16.47 -493 -687 =703 |19.96 | -670
0,85 16.53 -495 -671 -705 -679
0,90 16.55 -496 -670 -707 -680
0,95 16.56 -497 -670 706 -685
1,00 16.58 -499 -670 703 -691
1,05 16.61 -500 700 -698
1,10 16.62 -501 -696 701
1,15 16.63 -501 -691 704
1,20 16.65 -502 -687 706
1,25 16.66 -503 -683 =707
1,30 16.68 -504 -679 710
1,35 16.70 -505 -675 711
1,40 16.73 -506 -670 712
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Sekil 3. 3-Etil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on
bilesiginin (26b) izopropil alkol, N,N-dimetilformamid, asetonitril ve t-butil
alkoldekil0™ M'lik ¢ozeltilerinin 0.05 N TBAH ile titrasyon grafikleri.



3.3. 3-Benzil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-
on (26¢) bilesigi
Tablo 4. 3-Benzil-4-(4-metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-
on (26¢) bilesiginin izopropil alkol, N,N-dimetilformamid, asetonitril ve t-butil

alkoldeki 10~ M'lik ¢ozeltisinin 0.05 N TBAH ile titrasyonu sonuglart.

26c | IZOPROPIL ALKOL | t-BUTIiL ALKOL | ASETONITRIL | DMF
Bilesigi pH mV pH mV pH mV | pH | mV
0.05 [1041 -188 1216 |-278  |11.88 |-262 [12.88]-309
0.10 [11.61 249 13.31 334 1272 |-311 | 13.26]-328
0.15 |12.06 272 13.88 363 |13.08  |-326 | 13.41]-336
020 |12.34 -285 14.35 385 | 1346 |-340 | 14.94 | -411
025 |12.54 295 1444 |-390  [13.76 [-355 |15.23|-421
030 [12.73 -305 1459 |-398  [14.10 [-371 |15.50|-435
0.35 |12.90 314 1484  |-411  |14.93 |-412 [15.71]-440
040 |13.12 -325 15.27 436 | 1560  |-443 |16.02]-461
045 |13.41 -339 1606  |-466  |19.71 |-644 |16.80]-500
0.50 |14.22 -379 -685 -666 | 16.86 | -504
0.55 |15.55 -446 -700 673 | 16.86 | -507
0.60 |15.81 -460 -705 -675 |17.01]-510
0.65 |15.96 -467 -706 -677 | 17.05|-512
0.70 [16.09 -474 -703 -675 |17.08-513
075 [16.15 471 -703 675 |17.11|-514
0.80 [16.23 -481 -706 673 |17.10|-514
0,85 [16.29 -484 -706 671 | 17.15|-516
0,90 |16.34 -487 -669 | 17.45|-532
0,95 |16.38 -489 -666 | 17.39 | -529
1,00 |16.47 -494 -665 | 17.41 | -530
1,05 [16.43 -492 -662 | 17.38|-528
1,10 |16.47 -494 -660

1,15 [16.52 -496 -657
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Sekil 4. 3-Benzil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-
on (26c¢) bilesiginin izopropil alkol, N,N-dimetilformamid, asetonitril ve t-butil

alkoldeki 10~ M'lik ¢ozeltilerinin 0.05 N TBAH ile titrasyon grafikleri.



3. 4. 3-p-Metil benzil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-
triazol-5-on (26d) bilesigi

Tablo 5. 3-p-Metil benzil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-
triazol-5-on (26d) bilesiginin izopropil alkol, N,N-dimetilformamid, asetonitril ve t-

butil alkoldeki 10~ M'lik ¢6zeltisinin 0.05 N TBAH ile titrasyonu sonuglari.

26d |iZOPROPIL ALKOL | t-BUTIL ALKOL | ASETONITRIL | DMF
Bilesigi pH mV pH mV pH mV | pH | mV
0,05 12.12 274 1558 |-444 1355  [-343 | 12.66]-347
0,10 [12.49 292 1562 |-454  [13.93  [-361 |13.74|-353
0.15 12.73 -304 1564  |-464 |14.18 |-369 |14.12]-371
020 |12.86 -310 1592 |-465 [1373  |-352 |14.43|-386
0,25 13.02 -318 1578 |-459  |14.03  |-367 |14.66 |-397
030 |13.36 -336 1604 |-470  [1451 [-391 |14.89|-408
0,35 13.87 -362 16.71 -503 [ 1527 |-428 |15.19|-423
0,40 | 14.42 -388 697 | 15.85 |-454 |15.30|-428
0.45 15.68 -452 708 |16.00 | -462 | 15.65|-445
050 | 16.14 -476 711 1605 | -458 |16.65 | -492
0,55 16.33 -486 712 1978 |-473 |17.04|-511
0,60 |16.43 -490 713 660 |17.12]-515
0,65 16.49 -494 712 685 |17.15]|-516
0,70 | 16.54 -497 713 -696 | 17.12|-515
0,75 16.60 -500 714 702 | 17.13 | -516
0,80 | 16.64 -502 714 708 | 17.16 | -515
0,85 16.68 -504 713 713 | 17.13|-516
090 |16.73 -506 713 717 | 17.11|-515
0,95 16.77 -508 711 2722 117.05-509
1,00 |16.80 -510 711 2726 117.00-510
1,05 16.83 511 7128 116.94|-507
1,10 |16.85 513 729 | 16.77 | -499
1,15 16.89 -514 -730

1,20 |16.90 -515 -729

1,25 16.93 -516 728

1,30 | 16.96 -518 727
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Sekil 5. 3-p-Metil benzil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-
triazol-5-on (26d) bilesiginin izopropil alkol, N,N-dimetilformamid, asetonitril ve t-

butil alkoldeki 10~ M'lik ¢6zeltilerinin 0.05 N TBAH ile titrasyon grafikleri.



3.5. 3-p-Klorobenzil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-
triazol-5-on(26e) bilesigi

Tablo 6. 3-p-Klorobenzil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-
triazol-5-on (26e) bilesiginin izopropil alkol, N,N-dimetilformamid, asetonitril ve t-

butil alkoldeki 10~ M'lik ¢6zeltisinin 0.05 N TBAH ile titrasyonu sonuglari.

26e |iZOPROPIL ALKOL | t-BUTIiL ALKOL | ASETONITRIL | DMF

Bilesigi pH mV pH mV pH mV | pH | mV
0,05 11.29 232 1359 |-354  |11.61 |-264 |13.68]-351
0,10 11.74 -255 1509  [-422 |1250 |-292 |13.65]-351
0,15 11.97 267 1446 |-392  |1295 |-313 [13.69]-353
0,20 12.18 276 1449  [-394  |1323 |-328 [13.70]-354
025 12.33 284 1466 |-402  [13.51  [-340 |14.47|-397
0,30 12.50 293 15.01 419 [13.74  |-351 |15.36|-438
0,35 12.73 -305 1569  |-452  [14.10 [-369 |16.59 |-497
0,40 13.20 -328 2000  |-670  [14.71  |-399 [17.94]-519
0,45 13.91 -363 687  [19.02  |-447 |18.41|-591
0,50 14.00 -368 692 |19.05 |-450 [19.19-630
0,55 13.95 -365 696 |19.16  |-614 |19.59 |-651
0,60 14.07 -371 699 1943  |-618 |19.90|-667
0,65 15.66 -451 699 1933 |-621 -678
0,70 16.09 473 697 1937 |-624 -687
0,75 16.27 -483 698 1940 |-625 -695
0,80 16.39 -489 698 1942 |-627 701
0,85 16.47 -493 697 1946 | -629 705
0,90 16.53 -496 696 1947 | -629 708
0,95 16.57 -498 696 1949 |-630 712
0,35 16.59 -499 19.50 | -630 713
0,40 16.62 -500 1948 | -630 716
0,45 16.64 -501 1948 | -629 -718
0,50 16.65 -502 1942 |-627 719
0,55 16.66 -503 720
0,60 16.68 -504 2721
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Sekil 6. 3-p-Klorobenzil-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-
triazol-5-on bilesiginin (26e) izopropil alkol, N,N-dimetilformamid, asetonitril ve t-

butil alkoldeki 10~ M'lik cozeltilerinin 0.05 N TBAH ile titrasyon grafikleri.



4. SONUCLAR

Yapilan caligmada 3-Alkil(Aril)-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-
1,2,4-triazol-5-on tiirevlerinden 26a, 26b, 26c¢, 26d ve 26e bilesiklerinin asitlik
sabitleri ve yar1 notralizasyon degerleri tayin edilmistir. Calisma potansiyometrik
metod kullanilarak 25°C’de susuz ortamda gergeklestirilmistir. Coziicii olarak
amfiprotik ve dipolar aprotik coziiciiler olan izopropil alkol, t-butanol, asetonitril,
N,N-dimetilformamid tercih edilmistir. Kullanilan ¢6ziiciilerdeki elde edilen sonuclar
Tablo 2-6’de verilmistir. Elde edilen verilerden pK, degerleri yar1 nétralizasyon
metoduna gore hesaplamalar yapilmustir.

Bilesiklerin izopropil alkol, t-butil alkol, aseton, N,N-dimetilformamid

coziiciilerindeki asitlik sabitleri ve yar1 notralizasyon potansiyelleri agagidaki gibidir:
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izopropil Alkol
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N,N-Dimetilformamid
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Coziicii

izopropil Alkol

t-Butil Alkol
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N,N-Dimetilformamid

12,79
14,30
13,53
12,95

pK.
12,44

13,36
15,99
12,69
14,22

12,54
14,40
13,46
13,07

pK,
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15,78
14,27
14,55

pK,
12,50
14,48
13,46
13,69

HNP (mV)
-307
382
342
313

HNP (mV)
290

-334
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-302
-381

HNP (mV)
-295
-388
-340
-318

HNP (mV)
-310
-465
-379
-392

HNP (mV)
293
-393
-340
-353



5. TARTISMA

4,5-Dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on halka sisteminde N-H protonunun zayif
asidik  oOzellik  gosterdigi  bilinir.  Bu  calismada  3-alkil(aril)-4-(4-
metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on bilesiklerinde C3’e bagh
substutientlerin etkisi incelenmemistir.

Yapilan calismalarda 3-alkil(aril)-4-(4-metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-
1,2,4-triazol-5-on tiirevi bes bilesiginin pK, ve HNP degerleri tayin edilmistir.
Coziicii olarak susuz ortam coziiclilerineden amfiprotik ve dipolar aprotik
coziiciilerden izopropil alkol, t-butil alkol, asetonitril ve N,N-dimetilformamid
kullamilmistir. Titrasyonda titrant olarak yaygin kullanilan tetrabutil amonyum
hidroksidin (TBAH) izopropil alkoldeki ¢ozeltisi kullanilmagtir.

Coziiclilerin dilelektrik sabitine gore incelendiginde teorik olarak asitlik
siralamasi dielektrik sabitinin artmasiyla asitlik sabiti artar. Bu sonuca gore asitlik
sabiti artis1 t-butil alkol<izopropil alkol<asetonitril<N,N-dimetil formamid
seklindedir. Elde edilen sonuglar 26a ve 26c¢ bilesiklerinde izpropil alkol>N,N-
dimetilformamid>Asetonitril>tert-Butil alkol seklinde, 26d ve 26e bilesiginde
izopropil alkol>Asetonitril>N,N-dimetilformamid>tert-Butil alkol seklinde 26b
bilesiginde izopropil alkol>Asetonitril>tert-Butanol>N,N-dimetilformamid
seklindedir. Sonuclar incelendiginde genel siralamaya uymamakta ancak daha once
yapilan 4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on tiirevi bilesiklerden elde edilen sonuclara
benzerdir.

Bilesiklerin ¢oziiciilerdeki asitlik siralamalart ¢oziicliniin dielektrik sabitine

gore yapilirsa siralama soyle oldugu goriilmiistiir.

izopropil Alkol : 26b>26e>26¢>26a>26d
Tert-butil Alkol 1 26b>26a>26¢>26e>26d
Asetonitril 1 26b>26c=26e>26a>26d

N,N-dimetilformamid : 26a>26c>26e>26b>26d

Dielektrik sabitine gore asitlik kuvvetleri irdelendiginde izopropil alkol ve t-
butanol’iin dielektrik sabitleri sirasiyla 19.4 ve 12.0 olan coziiciilerdeki 3-alkil(aril)-
4-(4-metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on bilesiklerini

asitliklerinin dielektrik sabiti biiyiik olan ¢oziiciide (izopropil alkolde) daha asidik



olmasi beklenir. Yapilan caligmalar  sonucunda elde edilen veriler
incelendiginde tiim bilesikler bu siralamaya uygun oldugu goriiliir.

Dipolar aprotik coziiciiler incelendiginde asitlik kuvvetindeki artis
Asetonitril<N,N-dimetilformamid siralamasinda olmasi beklenirken 26a ve26¢
bilesigi disindaki bilesiklerin bu siralamaya uymadigr goriilmiistiir. Bu durum daha
onceden 4,5-dihidro-1H-1,2,4-triazol-5-on tiirevleri iizerindeki calisma sonuglarina
uygun ancak genel kurala terstir.

Bilindigi gibi dipolar aprotik ¢oziiciiler liyonyum iyonu verdikleri halde liyat
iyonu vermezler. Molekiiler asit HA ve c¢oziici S oldugunda protofilik (N,N-

dimetilformamid gibi) ¢oziiciilerde denge,

HA + S SH*A

SH' + A (67)

Seklindedir. Dengelerde protofilik ¢oziiciilerde birinci ve ikinci dengeler biiyiik
oranda gergeklesirken iigiincii denge ¢ok diisiik oranda saga kayar. Uciincii
dengedeki serbest SH* ortamda bulunabilecek en kuvvetli asittir ve titrantla dogrudan
reaksiyona girebilir. Ancak coziicli protofobik (asetonitril gibi) ise (67) dengesi cok
daha diisiik oranda saga kayar. Uciincii denge ise eser oranda meydana gelir. Boyle
protofobik ¢oziiclide meydana gelen SH' iyonu, protofilik ¢oziiciide meydana
gelenden ¢ok daha kuvvetli asittir. Bu teorik agciklamaya dayanarak calisilan asitlerin
cogunlugunda asetonitril ortaminda N,N-dimetilformamiddekinden daha asidik
olmasi agiklanabilir.

Otoprotoliz sabitine gore incelendiginde kullamlan dort c¢oziiciide de
bilesiklerin zayif asidik ozellik gosterdigi belirlenmistir. Calismalarda elde edilen
verilerden de goriildiigli gibi asetinitrilde 26¢ ve 26e bilesikleri disinda kullanilan
coziiciilerde seviyeleme etkisi gozlenmemistir. Asetonitrilde 26c, 26e bilesikleri

seviyelenmis ve asitlik kuvvetleri birbirine esit cikmustir



6. ONERILER

Tez calismasinda 3-Alkil(Aril)-4-(4-Metoksibenzoilamino)-4,5-dihidro-1H-
1,2,4-triazol-5-on tiirevlerinin asitlik sabitleri incelendi. Onerilen bu calismalarin
yaninda farkli susuz ortam c¢oziiciilerinde ve ¢oziicli karisimlarinda asitlik 6zellikleri
incelenebilir. Ayrica c¢alismalar sirasinda bazi bilesiklerde goriilen indikator

ozellikleri incelenebilir ve bu bilesiklerin kompleks kararlilik sabitleri belirlenebilir.
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