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KISALTMALAR ve SİMGELER 

 

 

 

Ar   : Aromatik 

Ark.  : Arkadaşları 

13
C-NMR : Karbon nükleer manyetik rezonans 

d   : Dublet 

DMSO-d6 : Döterodimetilsülfoksit 

e.b.   : Eğilme Bandı 

E.n.   : Erime Noktası 

g : Gram 

g.b.   : Gerilme Bandı 

1H-NMR  : Proton nükleer manyetik rezonans 

IR   : Kızılötesi (Infrared) 

İ.T.K.   : İnce tabaka kromatografisi 

MHz   : Megahertz 

M.A.   : Molekül Ağırlığı 

M             : Multiplet 

Ppm   : Parts per million (Milyonda Bir) 

Q   : Quartet 

Rf    : Alıkonma Faktörü 

s   : Singlet 

y.s.   : Yaygın singlet 

t   : Triplet 

TMS   : Tetrametilsilan 

g   : Gram 

g.b.   : Gerilme Bandı 

Hz   : Hertz 

1
H-NMR : Proton Nükleer Magnetik Rezonans 

IK50   : İnhibitör konsantrasyon  

İTK   : İnce tabaka kromatografisi 
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IR   : İnfrared 

J   : Etkileşme Sabiti 

m   : Multiplet 

M.A   : Molekül Ağırlığı 

MHz  : Megahertz 

m/z    : Kütle/Yük 

                  :Kimyasal Kayma 

ppm  : Parts Per Million (milyonda bir) 

QTREP : Kuadropol/Doğrusal İyon Tuzağı 

s   : Singlet 

t   : Triplet 

YBSK  : Yüksek Basınçlı Sıvı Kromatografisi 

IC50   : % 50 inhibitör konsantrasyon 
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1. ÖZET 

Bazı Yeni Hidrazit-Hidrazonlar ve Bunlardan Türetilen Sübstitüe 1,3,4-

Oksadiazol Türevlerinin Sentezi ve Biyolojik Aktivitelerinin İncelenmesi 

Öğrencinin Adı : Kadriye Akdağ 

Danışmanı  : Prof.Dr. Bedia Kaymakçıoğlu 

Anabilim Dalı : Farmasötik Kimya Anabilim Dalı 

Amaç: Hidrazonlar organik moleküllerin önemli sınıflarından birini oluşturan,                

CO-NH-N=CH- farmakofor grubu içermekte ve antiinflamatuar, antifungal, 

antimikrobiyal, antitüberküler ve antikanser aktivite gibi çeşitili aktivite 

göstermektedirler. Bu tez çalışmasında bir seri hidrazit-hidrazon türevi bileşikler ve 

bu bileşiklerin siklizasyonu sonucunda elde edilen 1,3,4-oksadiazolin bileşiklerin 

sentezi ve biyolojik aktivitelerinin incelenmesi amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntem: Hidrazon bileşikleri hidrazit ve çeşitli aldehit/ketonların etanollü 

ortamda reflüks edilmesi sonucunda sentezlenmektedir. Bu çalışmada 4-kloro-2-

metiltiyopirimidin-5-karbohidrazitten hareketle bir seri yeni hidrazonlar ve bu 

hidrazonların asetik anhidritli ortamda siklizasyonu sonucunda 2,3-dihidro-3-asetil-

1,3,4-oksadiazol bileşikleri sentezlenmiştir. Hidrazon türevlerinin analjezik etkileri 

Sıcak Zemin (Hot plate) Testi yöntemiyle,  antiinflamatuar etkileri de LOX 

inhibisyonu testi kullanılarak tayin edilmiştir. 

Bulgular: Analjezik Aktivitesi test edilen bileşikler içerisinde 2a, 2b, 2c, 2d, 2e, 2f 

ve 2m’de herhangi bir analjezik etki tespit edilememiştir. 2g, 2h, 2k, 2l, 2n, 2o, 2ö ve 

2p, 2r ve 2s’nin kontrol grubu ile kıyaslandığında 20. dakikada başlayan analjezik 

etkinliği 150. dakikaya kadar devam etmiş ve bu artış istatistiksel olarak anlamlılık 

göstermiştir. Prototip olarak seçilen bileşiklerin antiinflamatuvar aktiviteleri 

sonucunda en yüksek inhibisyon % 66.30 ile 2s maddesinde görülmüştür. Bileşik 2a, 

2c, 2l ve 2m ‘de ise % 45.11- 15.11 arasında değişen değerlerde inhibisyon göster-

mişlerdir.  

Sonuç: Aktivite çalışmaları göstermiştir ki sentezlenen 2s maddesin hem analjezik 

hem de antiinflamatuar aktivitesi olduğu tespit edilmiştir. 

Anahtar kelimeler: Hidrazit, Hidrazon, 1,3,4-oksadiazol, analjezik, antiinflamatuar 

aktivite. 
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2. SUMMARY
  
 

Synthesize of New Hydrazide-Hydrazone and Substituted 1,3,4-Oxadiazole
Compunds and Screening Biological Activities

Name of the Student : Kadriye Akdag 

Supervisor  : Prof. Dr. Bedia Kaymakçıoğlu 

Department  : Pharmaceutical Chemistry 

Aim: Hydrazones, one of the important classes of organic molecules, has  –CO-NH-

N=CH- farmacofor group which provides  antiinflamatuar, antifungal, antimicrobial, 

antitubercular, anticancer  and etc.. In this study, aimed to investigate hydrazide-

hydrazone and their corresponding cylization product 1,3,4-oxadiazol. 

Materials and methods: Hydrazone compounds are obtained by the reflux of 

hydrazide and various aldehydes/ketones in ethanol medium. using various catalysts. 

In the present study, new hydrazone and 2,3-dihidro-1,3,4-oxadiazole derivatives are 

synthesized by reacting the 4-chloro-2-thiomethylpyrimidine-5-carbohydrazide with 

substituted aromatic aldehydes and then hydrazone compounds are cyclized by using 

acetic anhydride. Novel compounds are characterized by IR,
 1

H-NMR, 
13

C-NMR and 

MS and elemental analysis. Analgesic effect of hydrazone compounds were 

investigated on Hot-Plate test and antiinflamatuar effect was measured by LOX 

inhibition.  

Results: According to analgesic activity, 2a, 2b, 2c, 2d, 2e, 2f  and 2m do not show 

any analgesic activity. When 2g, 2h, 2l, 2n, 2o, 2ö, 2p, 2r and 2s compounds are 

compared to control group, their analgesic affect was started on 20 minutes and 

continued until 150. minutes and the increase was significant as statistically.Some of 

hydrazone compounds was selected as protype to evaluate antiinflamatuar activity. 

As result of antiinflamatuar activity, the maximum inhibition was  detected 66.30 % 

for 2s compound. Inhibitions of 2a, 2c, 2l, 2m were observed as % 45.11- 15.11. 

 

Discussion: According to activities results, 2s compound shows analgesic activty 

and antiinflamatuar activity. 

Keywords: Hydrazide, Hydrazone, 1,3,4-oxadiazole, antiinflamatuar, analgesic 

activity. 
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3. GİRİŞ VE AMAÇ 

        

Son yıllarda yeni ilaç etkin maddelerin keşfi ile ilgili yapılan çalışmalarda 

hidrazit-hidrazon ve 1,3,4-oksadiazol yapısı içeren bileşikler büyük önem 

kazanmıştır. Çünkü bu bileşikler antimikrobiyal, antikanser, antifungal, antibakte-

riyel, antitüberküler, analjezik, antitrombotik, anti-HIV ve antiinflamatuar gibi 

birçok farklı biyolojik aktivite göstermektedir.  

İproniyazit, izoniyazit, nifuroksazit ve eltrombopag etkin maddeleri aktif 

olarak klinikte hastaların hizmetine sunulmakta ve hidrazit-hidrazon ödevli grubunu 

taşımaktadır. 

                                    

Isoniyazid                                                          Isokarboksazid 

(Antitüberküler)                                                   (Antidepresan) 

 

                     

Iproniyazid                                                                   Nifuroksazid 

(Antitüberküler, Antidepresan)                                     (Antiseptik) 

 

 

Eltrombopag 

                                           (Antitrombotik) 
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Pirimidin halkası, genellikle nükleik asitler, koenzimler ve vitaminlerin yapısında 

bulunan azotlu aromatik bir bazdır. Biyolojik açıdan son derece önemli olan sitozin, 

timin ve urasilin yapısında yer alan pirimidin, nükleik aistlerin yapılarını ve biyolojik 

işlevlerini sağlamaktadır. Ayrıca pirimidin halkası birçok ilaç etkin maddesinin 

yapısında bulunan ve etkinliğini sağlayan önemli bir halka sistemidir. Pirimidnin 

halkasının yer aldığı bazı ilaçlar aşağıda belirtilmiştir:  

                                     

    Abacavir                                                                          Lamivudin 

     (Antiviral)                                                                       (Antiviral)  

 

                                 

Etravirin                                                                            Rilpirin 

(Antiviral)                                                                          (Antiviral) 
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Sildenafil 

(Erektil disfonksiyon ve pulmoner arteriyel hipertansiyon) 

 

 

                           

Rosuvastatin 

(Anti-Kolesterol) 

 

 

 

 

Imatinib 

(Antikanser) 
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Erlotinib 

(Antikanser) 

 

 

 

Lapatinib 

(Antikanser) 

 

  

1,3,4-oksadiazol çekirdeği içeren bileşikler antibakteriyel, antifungal, 

analjezik, antiinflamatuar, antiviral, antikanser, antihipertansif, antikonvülsan, 

antidiyabetik ve antikanser gibi çok geniş bir biyolojik aktivite spektrumu 

sergilemekte ve medisinal kimyada 1,3,4-oksadiazol çekirdeği karboksilik asit, ester 

ve karboksamid gruplarının biyoizosteri olarak kabul edilmektedir. Bundan dolayı, 

son yıllarda 1,3,4-oksadiazol çekirdeği üzerinde çalışmalar artmıştır. Ayrıca, 

pirimidin ve 1,3,4- oksadiazol çekirdekleri içeren Raltegravir
® 

ve Zibotentan® ilaç 

etkin maddeleri klinikte kullanılmaktadır. 
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Raltegravir 

(Anti-HIV) 

 

 

Zibotentan 

(Antikanser) 

 

Bu çalışmada, yukarıda belirtilen literatür verilerine dayanarak etil 4-kloro-2-

tiyometilpirimidin-5-karboksilat bileşiği başlangıç maddesi olarak seçilmiştir.        

Bu bileşikten hareketle öncellikle hidrazit bileşiği ve sonrasında sübstitüe  

aldehitlerle hidrazit bileşiğini etanollü ortamda geri çeviren soğutucu altında 

ısıtılmasıyla hidrazit-hidrazon türevleri elde edilmiştir. Ayrıca sentezlenen hidrazon 

bileşiklerin asetik anhidritli ortamda siklizasyonu sonucunda, 2,3-dihidro-3-asetil-

1,3,4-oksadiazol bileşikleri elde edilmiştir. Sentezlenen bileşiklerin saflığı İTK, 

YBSK ve elementel analiz yöntemleriyle, yapıları ise IR, 
1
H-NMR, 

13
C-NMR ve MS 

sepektroskopik analizlerle aydınlatılmıştır.   

 

Bu çalışma sonucu sentezlenen hidrazit-hidrazon türevlerinin antiinflamatuar 

ve analjezik etkileri incelenmiştir. 
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4. GENEL BİLGİLER 

 

4.1. Hidrazon Türevi Bileşikler Hakkında Genel Bilgiler 

 

Organik moleküllerin önemli sınıflarından biri olan hidrazonlar, yapısında  

–CO-NH-N=CH- 

grubu içeren ve önemli biyolojik aktiviteye sahip olan kimyasal (farmakofor) 

yapılardır. Hidrazon bileşikleri hidrazit ve sübstitüe aldehit/ketonların çeşitli 

katalizörlerle reaksiyonu sonucunda elde edilirler. Literatürde sübstitüe hidrazonların 

sentezi ve aktiviteleriyle ilgili pek çok çalışma yer almaktadır (Küçükgüzel ve Rollas 

2007, Sing ve Raghav 2011, Asif 2014). 

 

Hidrazonlar ve hidrazon türevleri organik kimyada çok yönlü bileşik bir 

sınıfını oluşturmaktadır. Bu bileşikler antiinflamatuar, analjezik, antikonvülsan, 

antitüberküler, anti-tümor, anti-HIV ve antimikrobiyal gibi birçok biyolojik 

aktiviteye sahiptirler. Hidrazonlar yeni ilaçların örneğin metal kompleksler, 

organokatalizör ve heterosiklik hakkların sentezi için de önemli bileşiklerdir.  

 

Hidrazonların fiziksel ve kimyasal özelliklerini farklı özellikler taşıyan 

birbirine bağlı iki azot atomu ve C-N çifte bağı belirlemektedir. C-N çifte bağı tek bir 

elektron çifti içeren azot atomu ile konjüge olmaktadır. Hidrazon grubundaki azot 

atomların her ikisi de nükleofilik karakterde olmasına rağmen amino tipi azot, diğer 

azot atomundan daha reaktiftir. Hidrazon grubundaki karbon atomu ise hem 

elektrofilik hem de nükleofilik karakter sergilemektedir. Böylelikle, hem nükleofilik 

ve hem de elektrofilik gruplarla reaksiyonlar girebilir (Kim ve ark., 2004, Brehme ve 

ark., 2007 ve Nataliya ve ark., 2010 ). 
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Bu özelliklerden dolayı hidrazonların sentezi ve ativiteleriyle ilgili uzun 

yıllardır bilimsel çalışmalar yapılmaktadır ve organik sentezde, özellikle heterosiklik 

bileşiklerin sentezinde hidrazon türevleri oldukça tercih edilen bileşiklerdir.  

  

Yale ve ark. (Yale ve ark., 1953) isonkotinik asit ve substitüe benzoik asitten 

hareketle hidrazit-hidrazon türevlerini sentezlemiştir. Araştırmacılar sentezlenen 

bileşiklerin kayda değer antitüberüler aktivite sergilediğini bildirmişlerdir.  

 

Parmar ve ark. (Parmar ve ark., 1975) 4-asetoamidobenzoik asitten hareketle 

hidrazit-hidrazon türevlerini sentez edip antikonvülsan aktivitelerini incelemişlerdir. 

Araştırmacılar fenil halkasının para (R3) ve meta (R4) konumunda sırasıyla nitrofenil 

karboksilat ve asetil salisilat gruplarının olduğu bileşiklerde yüksek  antikonvülsan 

aktivite,  orto (R1) veya  meta  konumunda (R2) konumunda fenil karboksilat grubu 

içeren bileşiklerin ise daha düşük aktivite sergilediğini tespit etmişlerdir.  

 

Rollas (Rollas, 1981) 1-fenil-3,5-dimetil-4-(p-hidrazino karbonilfenilazo)-

pirazol bileşiğini etanollü ortamda benzaldehit ve sübstitüe  benzaldehitlerle geri 

çeviren soğutucu altında muamele ederek hidrazit-hidrazon türevlerini sentez 

etmiştir. 

 

 

Giraldi ve ark. (Giraldi ve ark.,  1981) 4-(3,3-dimetil-1-triazeno)benzoik asit 

hidrazidi aromatik aldehitlerle muamele ederek bir seri hizdrazon türevleri sentez 

etmiş ve antitumor aktivitelerini test etmişlerdir. Araştırmacılar 2,6-
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dinitrobenzaldehit ve 4-siyanobenzaldehit’den hareketle sentezlenen hidrazon 

bileşiklerin farelerde  TLX5 lenfomaya karşı aktif olduğunu açıklamışlardır. 

 

 

 

Cesur ve ark. (Cesur ve ark., 1990) 4-[(2-metilimidazo[1,2-a]piridin-3-

il)azo]benzoik asit hidrazit bileşiğinden aril hidrazonlar sentez edip E.coli, K. 

pneumoniae, S.aureus ve P.aeruginosa suşlarına karşı antibakteriyel aktitevelerini 

incelemişlerdir. Araştırmacılar sentezlenen bileşiklerin kayda değer antibakteriyel 

aktiteve gösterdiğini bildirmişlerdir.  

 

 

 

Kalsi ve ark. (Kalsi ve ark., 1990)  4-(1H-indol-3-metilen)-2-metil-5-(4H)-

oksazolon bileşiğini metil 4-amino benzoat ile muamele ettikten sonra oluşan ürünü 

hidrazin hidrat ile reaksiyona sokarak hidrazit bileşiği ve sentezlenen hidrazit 

bileşiğini de  2- hidroksi benzaldehit ve 2-metoksi benzaldehit ile muamele ederek 

hidrazon bileşiklerini elde etmişlerdir. Araştırmacılar sentezlenen bileşiklerin anti-

inflamatuar ativitelerini de incelemişlerdir. 

 

Yıldır ve ark. (Yıldır ve ark., 1995) 2-(2-benzotiyazoliltiyo)asetohidrazitten 

hareketle sentezledikleri hidrazon türevlerinin kayda değer antimikrobiyal aktiviteye 

sahip olduklarını tespit etmişlerdir. 
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Saragapani ve Reddy sentezledikleri 15 adet isatin [N-(2-alkilbenzoksazol-5-

karbonil)]hidrazon bileşiklerinin analjezik, antidepresan, H1-antihistaminik aktivi-

telerini test etmişlerdir. Araştırmacılar benzoksazol halkasının 7. konumunda metil 

grubu içeren bileşiklerin çok iyi derecede analjezik etki gösterdiğini bildirmişlerdir.   

 

Ersan ve ark. (Ersan ve ark, 1998), (3-sübstitüe-1,2,4-triazol-5-il-

tiyo)asetohidrazit bileşiğini etanollü ortamda orto /para sübstitüe asetofenon bileşiği 

ile muamele ederek 18 adet hidrazon türevi bileşik sentez edip, bileşiklerin 

antimikrobiyal aktivitelerini test etmişlerdir. Araştırmacılar, sentezlenen bileşiklerin 

Gram (+) ve Gram (-) bakterilere karşı minimal inhibitör konstrasyonun (MİK) ≥ 400 

µg/ml olmasından dolayı çok düşük aktivite gösterdiğini, fakat Candida suşlarına 

karşı bileşiklerin MİK değerinin 100-400 µg/ml aralığında olmasından dolayı orta 

derecede etki gösterdiklerini bildirmişlerdir. 

 

N N
H

N
S CH2

O

NH N

CH3

R

R
1
 

 

Bileşik R R
1
 

1 H 4-CI 

2 H 4-OH 

3 H 4-NO2 

4 H 2-CI 

5 H 2-OH 

6 H 2-NO2 

7 CH3 4-CI 

8 CH3 4-OH 

9 CH3 4-NO2 

10 CH3 2-CI 

11 CH3 2-OH 

12 CH3 2-NO2 
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13 C2H5 4-CI 

14 C2H5 4-OH 

15 C2H5 4-NO2 

16 C2H5 2-CI 

17 C2H5 2-OH 

18 C2H5 2-NO2 

 

 

Ergenç ve ark. (Ergenç ve ark., 1998) 3-fenil-5-sülfonamidoindol-2-

karboksili asit hidrazit bileşiğinden hareketle sentezledikleri bazı hidrazon 

türevlerinin 100 mg/kg’lık dozda antidepresan aktivite gösterdiğini bildirmişlerdir.  

 

 

 

Todesschinia ve ark. (Todesschinia ve ark., 1998) bir seri yeni 2-piridil-

arilhidrazon türevlerini sentez edip analjezik, antiinflamatuar ve antipiretik etkilerini 

incelemişlerdir. Yapılan inceleme sonucunda 2-(2-formilfuran)piridilhidrazon bi-

leşiğinin 80.1  µmol/kg’lık dozda %79’luk bir plörsifikasyon inhibisyonu sergilediği 

ve bu bileşiğin in vitro deneylerde 100 µM konsantrasyonlarda Ca
2+

’yi  karmaşık 

hale getirebildiği, Ca
2+ 

temizleyicisi olarak işlev görebileceği ve trombosit 

agregasyonuna neden olduğu tespit edilmiştir.  

 

 
 
 

Küçükgüzel ve ark. (Küçükgüzel ve ark., 1999), 4-aminobenzohidrazit 

bileşiğini sübstitüearil aldehit bileşikleriyle muamele ederek 4-aminobenzoik asit -

[(5-nitro-2-furil/piridil-sübstitüe-fenil)metilen)hidrazit türevlerini sentez etmişler 

(2a-j)  ve bu bileşikleri 0-5 º C’de  sodyum nitrit ve hidroklorik asitle tepkimeye 

koyarak  bileşiklere karşılık gelen  diazonyum tuzlarını  elde etmişlerdir. 
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Araştırmacılar diazonyum tuzu türevi bileşikleri de asetilaseton ile tepkimeye 

sokarak 2,3,4-pentanetrion-3-[4-[[(5-nitro-2-furil/piridik/sübstitüefenil)metilen]hid-

razinokarbonil]fenil]hidrazon bileşiklerini sentez etmişlerdir. Sentezlenen 

bileşiklerin M. fortuitum ATCC 6841 and M. tuberculosis H37Rv suşlarına karşı 

antimikrobiyal aktiviteleri test edilmiştir. Araştırmacılar 2e, 2i, 3e ve 3g kodlu 

bileşiklerin M. fortuitum suşuna karşı MIK değerinin 32 µg/ml, 3a kodlu bileşiğin M. 

tuberculosis H37Rv suşuna karşı primer taramada MİK değerinin 12.5 µg/ml 

olmasıyla sentezlenen bileşikler arasında en yüksek aktiviteyi gösterdiğini tespit 

etmişlerdir. Bu sonuçlardan yola çıkılarak araştırmacılar 3a bileşiğinin seviye II 

taramasını M. avium M ‘a karşı yaparak MİK ve IC50 değerlerinin sırasıyla 3.13 ve 

0.32 µg/ml olduğunu ve bu bileşiğin M.avium suşuna karşı etkileri olmadığını 

bildirmişlerdir.  

 
 

Holla ve ark. (Holla ve ark., 2000), süksinik dihidrazit bileşiğini etanol-

dimetilformamidli ortamda sübstitüe furan aldehit türevleri ile reaksiyona sokarak 

açilhidrazon bileşikleri elde etmişler ve bileşiklerin Bacillus subtilis, S. aureus, 

P.aeruginosa ve  E. coli mikroorganizmalarına karşı antibakteriyel etkilerini 

incelemişlerdir. Araştırmacılar, sentezlenen tüm bileşiklerin orta derecede, 3b ve 3d 

kodlu bileşiklerin ise en yüksek antibakteriyel etkiyi sergilediğini tespit etmişlerdir.  

 

 

3b: Nitro 

           3d: 4-klorofenil 
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Sridhar ve Ramesh (Sridhar ve Ramesh, 2001)  isatin yapısı içeren hidrazon 

türevleri sentezlemiş ve analjezik, antiinflamatuar ve antipiretik aktivitelerini test 

etmişlerdir. Araştırmacılar sentezlenen 1-difenilaminometil-3-(1-naftilimino)-1,3-

dihidroindol-3-on, 3-(1-naftilimino)-5-bromo-1,3-dihidroindol-2-on ve 1-difenil-

aminometil-3-(4-metilfenilimino)-1,3-dihidroindol-3–on bileşiklerinin yüksek 

derecede analjezik, antiinflamatuar ve antipiretik etkilerinin olduğunu 

açıklamışlardır.  

 

Vicini ve ark. (Vicini ve ark., 2002), 1,2-benzoisotiyazol yapısı içeren 5 seri 

hidrazon türevi sentez edip antifungal ve antibakteriyel aktivitelerini test etmişlerdir. 

Araştırmacılar 2-amino-1,2-benzisotiyazol-3(2H)-on yapısı içeren bileşiklerin Gram 

(+) bakterilere karşı antibakteriyel aktivite gösterdiğini tespit etmişlerdir. 

                 

          

R=H , CH3     n= 0,1 

 

Papakonstantinou-Garoufalias ve ark. (Papakonstantinou-Garoufaliasve ark, 

2002), N-[4-(2,4-diklorofenil)-5-adamantil-1H-1,2,4-triazol-3-il]merkaptoasetik asit 

hidrazit bileşiğini sübstitüe aldehitlerle etanollü ortamda reaksiyona sokarak 

hidrazon türevlerini elde edip antimikrobiyal ve antifungal aktivitelerini 

incelemişlerdir. Yapılan inceleme sonucunda sentezlenen bileşiklerin kayda değer 

aktivite gösterdiği bildirilmiştir.  
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 a: R1,R2= (CH2)3,  b: R1,R2= (CH2)4, c: R1,R2= (CH2)5 

 d: R1,R2= 1-indanil, e) R1, R2= 9-fluorenil 

 

Ling ve ark. (Ling ve ark., 2002), naftalen veya dimetoksifenil yapısı içeren 

iki seri hidrazon türevi  sentez etmişler ve bu bileşiklerin in-vitro glukagon 

antagonist aktivitelerini test etmişlerdir. Yapılan çalışma sonucunda IC50 değeri                

20 nM olan [4-hidroksi-3-siyanobenzoik asit (4-isopropil-benziloksi-3,5-dimetoksi-

fenilmetilen)hidrazit bileşiğinin sıçanlarda açlık kan şekerini düşürdüğü 

bildirilmiştir. 

OH

NH
N

O

O
CH3

O
CH3

O

CH3

CH3

CN  
 

 Küçükgüzel ve ark. (Küçükgüzel ve ark., 2002) 4-(4-metoksibenzoil-

amino)benzoil hidrazinden hareketle sentezledikleri bir seri N
1
-[4-(4-

metoksibenzoilamino)benzoil]-N
2
-sübstitüemetilen hidrazin bileşiklerin, M. 

tuberculosis  H37Rv suşuna karşı antimikrobiyal aktivilerini test etmişlerdir. 

Araştırmacılar sentezlenen bileşiklerin önemli derecede antimikrobiyal etki 

göstermediğini,  fakat 3a kodlu bileşiğin birçok bakteri ve mantarın büyümesini 

inhibe ettiğini bildirmişlerdir. 
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a: 5-nitro-2-furil, b:-C6H4-F(4), c: -C6H4-Cl(4), d: -C6H4-Br(4),  

e: -C6H3-OH, OC2H5(4,3) 

 

Terzioğlu ve ark. (Terzioğlu ve ark., 2003) 2,6-dimetil-N′-sübstitüe-

fenilmetilenimidazo[2,1-b][1,3,4]tiyadiazol-5-karbohidrazitten hareketle bir seri 

hidrazit-hidrazon türevleri sentez edip bu bileşiklerin  sitotoksik ve 9 tip kanser 

hücresinden türeyen 60 insan tümör hücre dizilerine karşı antikanser ativitelerini test 

etmişlerdir. Araştırmacılar sentezlenen yeni hidrazit-hidrazon türevlerinin OVCAR-

3, SK-OV-3 hücrelerinde 5-fluorourasil ve melfalandan daha aktif olduğunu ve 2,6-

dimetil-N′-(2-hidroksifenilmetiliden)imidazo[2,1-b][1,3,4]tiyadiazol-5-karbohidrazit 

bileşiğinin OVCAR hücresi üzerine -5.51 log10GI50 değeri ile en sitotoksik bileşik 

olduğunu açıklamışlardır. 

 

Mamolo ve ark. (Mamolo ve ark., 2003), [5-(piridin-2-il)-1,3,4-tiyadiazol-2-

iltiyo]asetik asit (3,4-diaril-3H-tiyazol-2-iliden)hidrazit bileşikleri sentez edip in 

vitro antimikrobiyal aktivitelerini incelemişlerdir. Araştırmacılar elde edilen 

bileşiklerden; 

 1d, 1f, 1g,1i- l kodlu bileşiklerin M. tuberculosis H37Rv suşuna karşı orta 

derecede antimikrobiyal, 

 1a- l and 1m-w kodlu bileşiklerinde klinik olarak izole edilmiş M. 

tuberculosis suşuna karşı orta derecede antimikrobiyal etki , 

 1d, 1j, 1l, 1o, 1r, 1s, 1u kodlu bileşiklerin de izoniyazid ve rifampisine 

dirençli M.tuberculosis 190 suşuna karşı orta derecede antimikrobiyal etki ve  



17 

 

 1o ve 1u kodlu  bileşiklerin  klinik olarak izole edilmiş M. tuberculosis 

suşuna karşı orta derecede antimikrobiyal etki gösterdiğini bildirmişlerdir. 

 

N S

N
N

S NH

O

N

S

N

R

R
1

 
 

 

Bileşik  R R
1
 

1a H H 

1b H 2-CI 

1c H 3-CI 

1d H 4-CI 

1e H 2-Br 

1f H 3-Br 

1g H 4-Br 

1h H 2-CH3 

1i H 3-CH3 

1j H 4-CH3 

1k H 3-NO2 

1l H 4-NO2 

1m 2-CI H 

1n 3-CI H 

1o 4-CI H 

1p 2-Br H 

1q 3-Br H 

1r 4-Br H 

1s 2-CH3 H 

1t 3-CH3 H 

1u 4-CH3 H 

1v 3-NO2 H 

1w 4-NO2 H 

 

 

Küçükgüzel ve ark. (Küçükgüzel ve ark., 2003) diflunisal etkin maddesinden 

hareketle  bir seri 2´,4´-difluoro-4-hidroksibifenil-3-karbosilik asit [(5-nitro-2-

furil/sübstitüefenill)metilen] hidrazit bileşiği sentez etmişlerdir. Araştırmacılar 

sentezlenen bileşiklerin M. tuberculosis H37Rv suşuna karşı antimikobateriyel 
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aktivilerini, birçok bakteri, mantar ve mayaya karşı da antimikrobiyal aktivilerini test 

etmişlerdir. Yapılan çalışma sonucunda; 

 3a kodlu bileşiğin Staphylococcus epidermis HE-5 ve Staphylococcus aureus 

HE-9 suşlarına karşı sırasıyla 18.75 and 37.5 µg mL
-1 

konstrasyonda, 3o 

kodlu bileşiğin ise Acinetobacter calcoaceticus IÖ-16 suşuna karşı 37.5 µg 

mL
-1

 konstrasyonda etki gösterdiği,  bununla birlite referans olarak kullanılan 

Sefepim ilaç etkin maddesinin bu mikroorganizmalara karşı daha az etkili 

olduğu, 

 Sentezlenen bileşiklerin primer taramada M. tuberculosis H37 Rv 

mikobateriyel suşuna karşı 6.25 µg mL
-1

 konstrasyonda %12-34 oranında 

inhibisyon gösterdiği bildirilmiştir. 

Ayrıca araştırmacılar, fare ve sıçanlarda maksimal elektroşok (MES) ve subkütan 

metrazol (scMET) testleriyle sentezlenen bileşiklerin antikonvülsan aktivitelerini de 

incelediklerini ve 3k bileşiğinin sıçanlarda 30 mg kg
-1

 doz seviyesinde MES testiyle 

%25 koruma sağladığı, 3n ve 3o bileşiklerinin ise 100 ve 300 mg kg
-1

 doz 

seviyesinde sırasıyla 4 ve 0.5 saatten sonra nörotoksisite gösterdiğini açıklamışlardır.  

 

 

a: 5-nitro-2-furil, b: -C6H5, c: -C6H4-Br(4), d: -C6H4-Cl(4), e: -C6H3-Cl2(2,4),            f: -C6H4-

F(2), g: -C6H4-F(3), h: -C6H4-F(4),  i: C6H4-OH(2), j: -C6H4-OH(4),            k: -C6H4-CH3(4), 

l: -C6H4-OCH3(4), m: -C6H4-OCH3-OH (3,4), n: -C6H4-NO2(4),    3o: -C6H2-CH3(2,4,6). 

 

 

Savini ve ark. (Savini ve ark., 2004), 3/5-metiltiyofen-2-karboksaldehit                  

-(N)-hetero-siklikhidrazon türevi 2 seri bileşik  sentez edip antikanser, anti- HIV ve 

antimikrobiyal aktivitelerini incelemişlerdir. Yapılan aktivite çalışmaları sonucunda 

sentezlenenen bileşiklerin; 

 anti-HIV aktivitesine sahip olmadığı,  

 Gram (+) ve Gram (-) bakterildere karşı  inaktif olduğu, 
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 C. albicans suşuna karşı orta derece antifungal etki gösterdiği ve 

 Aşağıda formülü verilen bileşiğin tüm hücre hatlarına karşı tümor büyüme 

inhibisyon aktivitesinin (GI50) 1.63 ile 26.5 µM aralığında sonuç verdiği 

bildirilmiştir. 

 

N

CH3

CH3

NH

N

S

CH3 
 

 

Carvalho ve ark. (Carvalho ve ark., 2004) megazol’den hareketle bir seri 4-

(1-metil-5-nitroimidazol-2-il)-1,3,4-tiyadiazol-2-arilhidrazon türevlerini sentez 

etmişler ve  Trypanosoma cruzi'ye karsı  antiprotozoal aktivitelerini incelemişlerdir. 

Araştırmacılar 4-(1-metil-5-nitroimidazol-2-il)-1,3,4-tiyadiazol-2-(3,4-dihidroksi-

fenil)hidrazon bileşiğinin megazol'den daha aktif olduğunu tespit etmişlerdir. 

 
 

 

 Silva ve ark. (Silva ve ark., 2004) fenotiyazin yapısı içeren açil hidrazon 

türevlerini sentez edip analjezik, antiinflamatuar ve antiplatelet aktivitelerini 

incelemişlerdir. Araştırmacılar sentezlenen (4´-karboksibenziliden) 10H-fenotiyazin-

1-karbohidrazit ve (4´-bromobenziliden)-10H-fenotiyazin-1-karbohidrazit bileşikleri-

nin standart olarak kullanılan dipiron etkin maddesinden daha yüksek analjezik 

etkiye sahip olduğunu bildirmişlerdir. 

 

 

Rahman ve ark. (Rahman ve ark., 2005), uzun zincirli  hidrazit-hidrazon 

türevleri sentezlemiş ve bu bileşiklerin MCF7 göğüs kanser hücresi, NCI-H460 
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akciğer hücresi ve SF-268 santral sinir sistemi hücre hatlarına karşı antikanser 

etkilerini incelemişlerdir. Yapılan çalışma sonucunda sentezlenen bileşiklerin % 32 

civarında kanser hücrelerinde büyümeyi azaltarak aktif olduğu bildirilmiştir. 

 

 

 Ali ve  ark. (Ali ve ark., 2005) mefenamik asitten hareketle sentezledikleri N-

açilarilhidrazon bileşiklerinin analjezik ve antiinflamatuar etkilerini incelemişlerdir. 

Araştırmacılar 4-tolil ve 4-fluorofenil yapısı içeren bileşiklerin 4-bromofenil ve 4-

N,N-dimetilaminofenil yapısı içeren bileşiklerden daha yüksek etki gösterdiğini ve 

mefenamik asit bileşiğindeki karboksilik asit grubunun N-arilhidrazon yapısıyla 

değiştirilmesinin antiinflamatuar etki üzerinde önemli bir avantaj sağlamadığını 

bildirmişlerdir.  

 

 

 

Çukurovalı ve ark. (Çukurovalı ve ark., 2006) 2,4-disübstitüe  tiyazol 

bileşiğinden hareketle sentezledikleri hidrazon türevlerinin antibateriyel ve 

antifungal aktivitelerini incelemişlerdir. Araştırmacılar MİK değeri 16 µg/ml ‘de 

Bileşik 1’in C.tropicalis ve B. subtilis suşlarına karşı,  Bileşik 2’nin de B. Subtilis 

suşuna karşı en yüksek aktiviteyi gösterdiğini belirtmişlerdir.  
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Bileşik 1: R1= OH, R2 = H 

                                               Bileşik 2: R1=H, R2= B 

 

Koçyiğit-Kaymakçıoğlu ve ark. (Koçyiğit-Kaymakçıoğlu ve ark., 2006),                 

4-sübstitüebenzoik asitten hareketle bir seri hidrazit-hidrazon türevleri sentez 

etmişler ve bu bileşiklerin M. tuberculosis H37Rv suşuna karşı antitüberküler 

etkilerini incelemişlerdir.  Araştırmacılar sentezlenen bileşikler arasından en yüksek 

antitüberküler etkinin MİK değeri 6.25 µg/ml olan 4-fluorobenzoik asit [((5-

nitro)tiyofen-2-il)metilen]hidrazit bileşiğinde olduğunu tespit etmişlerdir. 

 

 

 R: H, Br, Cl, NO2   

 Ar: Sübstitüe fenil/tiyofenil, furan, pirol 

Vicini ve ark. (Vicini ve ark., 2006),  benzo[d]isotiyazol hidrazitten hareketle 

hidrazon bileşikleri sentezlemişler ve MT-4 hücreleri kullanarak antiretroviral 

aktivitelerini araştırmışlardır. Sentezlenen bileşiklerin virüslere karşı bir etkinliği 

olmamasına rağmen sitotoksik etki gösterdiği tespit edilmiştir. Buna ek olarak, 2h, 

3h ve 5h kodlu bileşiklerin hematolojik, katı tümörlere ve normal hücrelere karşı en 

yüksek antiproliferatif aktiviteye sahip oldukları bildirilmiştir. 

   

 

 

http://tureng.com/tr/turkce-ingilizce/hematolojik
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Sriram ve ark. (Sriram ve ark., 2006), isonikotinil hidrazit bileşiğinin 1-(4-

asetilfenil)-3-[(4-sübstitüe)fenil]tiyoüre etanollü ortamda reaksiyona sokulmasıyla 

hidrazon türevleri sentezlemişler ve bu bileşiklerin M. tuberculosis H37Rv ve INH-

dirençli M. tuberculosis  suşlarına karşı  BACTEC 460 radyometrik sistem 

kullanarak in vitro antimikobakteriyal aktivitelerini araştırmışlardır. Araştırmacılar 

aşağıda formülü verilen  1-(4-fluorophenyl)-3-(4-{1-[(piridin-4-karbonil)hidrazo-

no]etil}fenil)tiyoüre bileşiğinin M. tuberculosis H37Rv ve INH dirençli,                     

M. tuberculosis karşı MİK değerinin 0.49 μM ve  isoniyazide oranla M.tuberculosis 

H37Rv’ye karşı 3 kat, INH-dirençli M. tuberculosis karşı da 185 kat daha aktif 

olduğunu bildirmişlerdir.  

NH C

S

NH C

N NH C

O

N

CH3F

 

 
Bernardino ve ark. (Bernardino ve ark., 2006), 1H-pirazol-4-karbohidrazit 

bileşiğini kullanarak bir seri hidrazon türevleri sentez etmişlerdir. Araştırmacılar 

ketokonazol, benzidazol, allopurinol ve pentamidin etkin maddelerini referans 

maddesi alarak bu bileşiklerin antileishminal aktivitelerini ve sitotoksik etkilerini 

incelemişlerdir. Yapılan inceleme sonucunda 15 ve 27 kodlu bileşiklerin Leishmania 

(Leishmania) chagasi ve Leishmania (Viannia) braziliensis türlerinden ziyade 

Leishmania amazonensis türü üzerinde daha etkili olduğu gözlenmiştir. Bununla 

birlikte, bu bileşiklerin fare periton makrofajları üzerindeki toksik etkisinin orta 

derecede olduğu, ketokonazol ve pentamidin’e kıyasla toksik etkilerinin düşük 

olduğu tespit edilmiştir.  
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N

N NH

O

N

X

Y

 
 

15 kodlu bileşik: X=nitro, Y=kloro 

27 kodlu bileşik: X=brom, Y= nitro 

 

Cocco ve ark. (Cocco ve ark., 2006), 2-amino-4-(dialkilamino)-6-hidrazino-5-

pirimidinkarbonitril bileşiklerini  çesitli aldehit veya ketonlarla etanollü ortamda 

reaksiyonu sokarak hidrazon türevlerini sentez etmişlerdir. Araştırmacılar 

sentezlenen hidrazon türevlerinin 10
-5

 ve 10
-7

 M konsantrasyonlarda, lenfoma,  

kolon,  melanom,  yumurtalık,  böbrek,  prostat, göğüs ve merkezi sinir sitemi insan 

kanser hücrelerine karsı antikanser aktivitelerini incelemişler ve  

 Pirimidin halkasının 6. konumda arilidenhidrazinil sübstitüsyonun 

aktiviteyi olumlu derecede arttığını, 

 Pirimidin halkasının 6. konumdaki arilidenhidrazin grubunda klor 

atomunun bulunmasının antitümor aktiviteyi attırdığını, 

 En yüksek aktivitenin 2,4,-dikloro ve 2,6-dikloro sübstitüsyonlarında 

gözlemlendiğini, 

 Pirimidine bağlı pirolidin grubunun aktiviteyi önemli derece arttığını 

ve pirolidin grubu yerine morfolin grubu sübstitüye edildiğinde 

aktivitenin azaltığı, sadece 2-amino-6(2-(4-klorobenziliden)-

hidrazinil)-4-(morfolin-1-il)pirimidin-5-karbonitril ve 2-amino-6-(2-

(2,6-diklorobenziliden)hidrazinil)-4-(morfolin-1-il)pirimidin-5-karbo-

nitril bileşiklerinde iyi derecede aktivite gösterdiğini bildirmişlerdir.  
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Swamy ve ark. (Swamy ve ark., 2007), 8-[(2-karbohidroksi-3-hidroksi)fenil] 

oktanal ve 8-[(2-karbohidroksi-3-hidroksi-6-nitro)fenil]oktanal bileşiklerini 80
◦
C’de 

metanollü ortamda isonikotinik asit ile muamele ederek  N-isonikotinil-N'-8-[(2'-

karbohidroksi-3'-hidroksi)fenil]oktanal hidrazon ve N-isonikotinil-N'-8-[(2'-karbo-

hidroksi-3'-hidroksi-6-nitro)fenil]oktanal hidrazon bileşikleri elde etmişler ve bu 

bileşiklerin M. smegmatis mc
2
155 karşı antimikobakteriyel aktivitelerini 

incelemişlerdir. Araştırmacılar, sentezlenen bileşiklerin isoniyazidden daha aktif 

olduğunu ve bileşiklerin M. tuberculosis H37Rv’ye karşı da etkinlik gösterdiğini 

bildirmişlerdir. 

OH

CH3

(CH2)7 N
NH O

N  

5: R=H 

  6 :R=NO2 

 

Gürsoy ve Güzeldemirci (Gürsoy ve Güzeldemirci, 2007), [6-(4-

bromofenil)imidazo[2,1-b]tiyazol-3-il]asetik asit hidrazit bileşiğinden hareketle 

ariliden hidrazit bileşikleri elde etmişler ve NCI-H460 (akciğer), MCF7 (gögüs) ve  

SF-268 (CNS) hücre hatlarına karşı sitotoksik etkilerini  incelemişlerdir. 

Araştırmacılar aşağıda formülü verilen bileşiğin prostat hücre hattına karşı log10 GI50 

değerinin <-8.00 olduğunu ve kanser tedavisinde umut vaad eden bir bileşik 

olduğunu açıklamışlardır. 



25 

 

 

 

Radwan ve ark. (Radwan ve ark.,2007) 3-sübstitüe indol bileşiğinden 

hareketle sentezledikleri hidrazon türevlerinin analjezik ve antiinflamatuar 

aktivitelerini test etmişlerdir. Araştırmacılar sentezlenen 3-(1H-indol-3-il)-3-okso-2-

((5-fenil-2H-pirazol-3-il)-hidrazano)propiyonitril bileşiğin kayda değer analjezik ve 

antiinflamatuar etkiye sahip olduğunu açıklamışlardır. 

 

 

Varache-Lembège ve ark. (Varache-Lembège ve ark., 2008), 1,3-dihidro 

ksanton karboksaldehitten hareketle sentezledikleri hidrazon türevlerinin in vitro 

MTT kolorimetrik metotu kullanarak 24 saat ve 72 saatlik zaman dilimleri içinde 

MCF-7 göğüs kanser hücresine ve KB 3.1 skuamöz hücreli oral karsinom hücrelerine 

karşı antiproliferatif etkilerini test etmişlerdir. Yapılan inceleme sonucunda 

araştırmacılar IC50 değerleri mikromolar konsantrasyon aralığında olan dört bileşiğin,  

belirtilen hücre hatların hepsine karşı aktif olduğunu ve bu bileşiklerin doksorubisin 

ile karşılaştırıldığında proliferasyonda %50 inhibisyon etkisine neden olan 

konsantrasyonda zamana bağlı önemli bir değişiklik göstermediğini açıklamışlardır.  
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Xia ve ark. (Xia ve ark., 2008), 1-arilmetil-3-aril-1H-pirazol-5-karbohidrazit 

hidrazon bileşikleri sentezlemişler ve A549 akciğer kanser hücresinde büyüme 

etkisini incelemişlerdir. Yapılan çalışma neticesinde sentezlenen tüm bileşiklerin 

A549 akciğer kanser hücresinde büyümeyi inhibe edebildiği tespit edilmiştir. Ayrıca 

araştırmacılar, bu bileşiklerin yapı-aktivite ilişkilerini incelemiş olup bileşiklerin 

lipofilite (LogP) değerinin 4.12- 6.80 olduğunda A549 hücrelerinin büyümesini 

inhibe edebildiğini ve salisilaldehitten hareketle elde edilen hidrazon türevi 

bileşiklerin daha yüksek aktiviteye sahip olduğunu açıklamışlardır. 

 

Ar =a: 1,3-benzodioksol-5-il, 2-hidroksifenil; b: 4-hidroksifenil; c: 4-metoksifenil, d:2-furanil 

 

Vogel ve ark. (Vogel ve ark., 2008), 2-fenilindol-3-karbaldehitin çeşitli 

benzoik asit veya piridin karboksilik asit hidrazitlerle kondensasyonu sonucunda 

hidrazon türevleri sentez etmişler ve bu bileşiklerin antimikotik aktivitelerini 

incelemişlerdir. Araştırmacılar, hidrazon bileşiklerin kayda değer aktivite 

sergilediğini belirtmişlerdir. 
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Bhandari ve ark. (Bhandari ve ark., 2008), [2-(2,6-dikloroanilino)fenil]asetik 

asit hidrazitten hareketle bir seri hidrazon türevi sentez etmişler ve bu bileşiklerin 

antiinflammatuar, analjezik ve ülserojenik etkilerini incelemişlerdir. Yapılan çalışma 

sonucunda aşağıda formülü verilen bileşiğin en yüksek anti-inflamatuar etki 

gösterdiği tespit edilmiştir.  

NH

NH

O

N

ClCl

Br

 

Lima ve ark. (Lima ve ark., 2008), trombin inhibitörü etkin maddeler üzerinde 

yapılan modelleme çalışmaları neticesinde bu bieşiklerin açilhidrazon türevlerini 

sentez etmişler ve antirombik etkilerini incelemişlerdir. Yapılan çalışma sonucunda; 

 4f ve 4j kodlu bileşilerin thrombini indükleyerek trombosit agregasyonunu 

inhibe ettiği, 

 4e ve 4h kodlu bileşiklerin ise TXA2 oluşumu ile trombosit agregasyonunu 

inhibe ettiği ve  

  4b ve 4g bileşiklerinin ise thrombinin kolejen ya da araşidonik asiti 

indükleyerek trombosit agregasyonunu inhibe ettiği tespit edilmiştir.  
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Onnis ve ark. (Onnis ve ark., 2009), 2-sübstitüefenilindol-3-karbaldehit 

bileşiğini benzoik asit veya piridin karbsosilik asidi etanollü ortamda ve asetik asid 

katalizörlüğünde 1 saat reaksiyona sokarak 2-arilamino-6-trifluorometil-3-

hidrazonokarbonil)piridin bileşiklerini elde etmişlerdir. Araştırmacılar, hidrazon 

türevi bileşikleri insan hücre hatlarına karşı antikanser aktivitelerini incelemişlerdir. 

Yapılan çalışma sonucunda birçok bileşiğin mikromolar veya nanomolar 

konsantrasyonda kayda değer GI50 değeri gösterdiği ve 2,4-diklorofenil sübstitüenti 

taşıyan 29 kodlu bileşiğin hayvanlarda toksik etki göstermeden tüm kanser hatlarına 

karşı nanomolar kkonsantrasyonda etki gösterdiği tespit edilmiştir. Ayrıca, 29 kodlu 

bileşik Ulusal Kanser Entitüsü (NIH) tarafındanin in vivo Hollow Fiber Assay 

denemesi için seçildiğini de bildirilmiştir.  

NF3C

NH
N

N

O

CH3

Cl  

29 kodlu bileşik 

 

Liu ve ark.( Liu ve ark., 2009) ribavirin hidrazit bileşiğini benzaldehit veya 

asetofenon türevleriyle muamele ederek sentezledikleri hidrazon bileşiklerinin A549 

akciğer kanser hücrelerine karşı antiproliferatif aktivitelerini incelemişlerdir. 

Araştırmacılar sentezlenen (Z)-N´-(1-(5-kloro-2-hidroksifenil)etiliden)-1-((2R,3R,-

4S,5R)-3,4-dihidroksi-5-(hidroksimetil)tetrahidrofuran-2-il)-1H-1,2,4-triazol-3-kar-

boksamit bileşiğinin 20 μM konsantrasyonda etkili olduğunu tespit etmişlerdir. 
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Tian ve ark. (Tian ve ark., 2009), bir seri açilhidrazon türevi sentezlemişler ve 

bu bileşiklerin CEM hücreleri kullanılarak antiviral ve sitotoksik aktivitelerini 

incelemişlerdir. Yapılan inceleme sonucunda elde edilen en yüksek aktiviteye 14f ve 

14i kodlu bileşiklerin sahip olduğu ve bu bileşiklerin sırasıyla EC50 değerinin 0.21 ve 

0.17 μM olduğu belirlenmiştir. 

 

14f: R1 = H, R2=3-OCH3O, 4-OHPh 

14i: R1=H, R2= benzo(1,3,d)isokzol 

 

Kulandasamy ve ark. (Kulandasamy ve ark., 2009), 3,4-dipropiloksi-N
2
,N

5
-

bis(sübstitüe)tiyofen-2,5-dikarbohidrazit bileşikleri sentez etmişler ve bu bileşiklerin 

maksimal elektroşok (MES) ve subkutan pentilentetrazol (PTZ) nöbet testleriyle 

nörotoksisite ile antikonvülsan aktivitelerini incelemişlerdir. Yapılan aktivite 

çalışmasına göre elde edilen bileşiklerin arasından düşük nörotoksisite ve yüksek 

aktivite gösteren bileşik 3,4-dipropiloksi-N
2
,N

5
-bis[1-(2-tiyenil)etiliden]tiyofen-2,5-

dikarbohidrazit olduğu tespit edilmiştir. 

 

 

 

Jordão ve ark. (Jordão ve ark., 2009), bir seri N-sübstitüe-fenilamino-5-metil-

1H-1,2,3-triazol-4-karbohidrazit bileşikleri sentezlemişler ve araşidonik asit, 

adrenalin ve ADP kullanılarak insan trombosit agregasyona karşı in vitro antiplatelet 
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aktivitelerini incelemişlerdir. Araştırmacılar 2a, 2c, 2e, 2g ve 2h kodlu bileşiklerin 

antiplatelet aktivite açısından umut verici moleküller olduğunu açıklamışlardır. 

 
 
2a: R=H, Ar=fenil, 2c: R=H, Ar=piridin-4-il, 2e:R=H, Ar=6-bromo-thien-2-il 

2g:R=H, Ar=furan-2-il, 2h: R=CI, Ar=furan-2-il 

 

Gökçe ve Küpeli (Gökçe ve Küpeli, 2009), bir seri 6-sübstitüe-3(2H)-

piridazon-2-asetil-2-(p-sübstitüebenzil)hidrazon bileşikleri sentezlemiş olup bu 

bileşiklerin analjezik ve antiinflamatuar aktivilerini incelemiştir. Elde edilen 

bileşikler indometazin ile aynı oranda antiinflamatuar etki ve aspirinden daha yüksek 

analjezik etki gösterdiği tespit edilmiştir. Ayrıca, sentezlenen bileşiklerin ülserojenik 

yan etkiye sahip olmadığı bildirilmiştir.   

N

N

N

N

R
2

CO NH

N

R
1

OH

 

Khan ve ark. (Khan ve ark., 2009) 1,2-diaminobenzen bileşiğini α-

ketoglutarik asit ile muamele ederek 3-(3-okso-3,4-dihidrokinoksalin-2-il) 

propiyonik  asit elde etmiş ve bu bileşiğin hidrazin hidrat ile tepkimesi sonucunda 

hidrazit türevi sentez edilmiştir. Sentezlenen hidrazit bileşiğinin etanollü ortamda 

aromatik aldehitlerle rekasiyonu sonucunda bir seri yeni hidrazon türevleri elde 

edilmiş ve bu bileşiklerin antiinflamamtuar, antimikrobiyal aktiviteleri incelenmiştir. 

Araştırmacılar; 
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-sentezlenen bileşiklerden bazılarının orta derecede antimikrobiyal etkilerinin 

olduğunu, 

- para konumunda fluoro ve kloro gibi elektronegatif sübstitüsyonları içeren 

bileşiklerin orto veya meta konumunda elektronegatif/elektropozitif gruplar içeren 

bileşiklerden daha yüksek antimikrobiyal etkiye sahip olduğunu, 

- para konumunda metoksi grubu içeren bileşikerin daha yüksek 

antiinflamatuar özelliğe sahip olduğunu bildirmişlerdir.  

 

 

 

Abdel-Aziz ve Abdel-Rahmen (Abdel-Aziz ve Abdel-Rahmen, 2010), pirazin 

2-karboksilik asid hidrazit bileşiğinden hareketle bir seri hidrazon türevi sentezlemiş 

ve bu bileşiklerin M.tuberculosis karşı antitüberküler aktivitelerini test etmişlerdir. 

Yapılan çalışma neticesinde sentezlenen hidrazon türevlerinin pirazinamid’den daha 

az aktif olduğu tespit edilmiştir. 

N

N

NH

O

N

R

R
1

 

3a: R = H, R
1
 = 4-Cl; 3b: R = H, R

1
 = 2-OH;  3c: R = H, R

1
 = 3-OH;   

3d:R = H, R
1
 = 4-OH;  3e: R = H, R

1
 = 3-NH2;  3f: R = H, R

1
 = 4-OCH3;   

3g:R = H, R
1
 = 3-OCH3, 4-OH; 3h: R = CH3, R

1
 = H;  

3i: R = CH3, R
1
 = 4-OCH3;  3j: R = CH3, R

1
 = 4-Br 

 

Kumar  ve  ark. (Kumar ve ark., 2010), bir seri benzoik asit hidrazonları ve bu 

bileşiklerin nikotin asit türevlerini sentezleyip M. tuberculosis (MTB) suşuna karşı 

antitüberküler aktivitelerini test etmişlerdir. MİK değeri 3.5 x10
-3

 olan nikotinik asit 

N-(3,5-dinitrobenzoil)-N´-(4-metoksibenziliden)hidrazit bileşiğinin elde edilen 

bileşikler arasından en yüksek aktivitei gösterdiği tespit edilmiştir. 
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Pavan ve ark. (Pavan ve ark., 2010), bir seri izonikotinoilhidrazon 

bileşiklerini sentezleyip antitüberküler aktivitelerini incelemişlerdir. Araştırmacılar 

sentezlenen bileşikler arasından aşağıda formülleri verilen bileşiklerin, birinci kuşak 

ve ikinci kuşak antitüberküler ilaçlara göre kıyaslanabilir veya daha iyi aktivite ve 

daha az toksik etki göstermiş olmasından dolayı tüberküloz tedavisinde umut vaad 

edici bileşikler olduğunu bildirmişlerdir.  

 

R: fenil, metil 

 

 

            
 

 

Edrees ve ark. (Edrees ve ark., 2010) bir seri 2-[N-aril-2-okso-2-(4-

klorofenil)etanhidrazonil]-6-metil-4(3H) pirimidinon bileşiği sentez edip bu 

bileşiklerin antitümor, antibakteriyel ve antifungal aktivitelerini incelemişlerdir. 

Araştırmacılar;  

 E. coli suşuna karşı 5f, 5g ve 5h kodlu bileşiklerinin orta derecede etki 

gösterdiğini,  

 5g ve 5h bileşiklerinin S. aureus suşuna karşı en yüksek aktiviteyi  

gösterdiğini ve  
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 5b, 5d ve 5i bileşiklerinin de tümor hücre hatlarına karşı kaydedeğer aktivite 

sergilediğini tespit etmişlerdir. 

NH

N

O

CH3

O

N
NH Cl

X  

a= 4-OCH3, ,b= 4-CH3, c: 3-CH3, d=H, e:4-CI 

f:3-CI, g:3-NO2 h: 4-NO2, i=4COCH3, j: 4-COOEt 

 

Effenberger ve Schobert (Effenberger ve Schobert, 2010)  doymuş, doymamış 

ve terpen ile sonladırılmış yağ asitlerini kullanarak doksorubisin N-açilhidrazon 

türevleri sentez etmişler ve insan HL-60 lenfoma, 5182A melanoma, MCF-7/topo 

göğüs ve KB-V1/Vbl serviks karsinoma hücrelerine karşı antikanser aktivitelerini 

incelemişlerdir. Araştırmacılar (metoksikarbonil)andekanoil hidrazon yapısı içeren 

bileşiğin KB-V1/Vbl ve 518A2 hücrelerine karşı doksorubisinden daha aktif 

olduğunu tespit etmişlerdir. 

 

Cui ve ark. (Cui ve ark., 2010) furan yapısı içeren 2 seri N-açilhidrazon türevi 

bileşikler sentez etmişler ve bileşiklerin antitümor aktivitelerini incelemişlerdir. 

Yapılan inceleme sonucunda insan promiyelositik lösemi hücresine karşı IC50 değeri 

16.4 μM olan (E)-2-hidroksibenzaldehit-5-(2,4-difluorofenil)furoil hidrazon 

bileşiğinin doksorubisinden daha yüksek aktivite gösterdiği ve bu nedenle kanser 

tedavisinde umut vaad eden bir bileşik olduğu tespit edilmiştir. 

 

Çıkla ve ark. (Çıkla ve ark., 2010) 4-aminobenzoik asit hidraziti 4-

flurobenzaldehit veya 4-(triflurometil)benzaldehit ile reaksiyona sokarak 4-amino-

N´-[(4-sübstitüefenil)metilen]benzoik asit hidrazit türevlerini elde etmişler ve bu 

bileşikleri de sübstitüe aril izosiyanatlarla muamele ederek 1-[4-[[2-[(4-

sübstitüefenil)metilen)hidrazino]karbonil]fenil]-3-sübstitüe tiyoüre türevlerini elde 

etmişlerdir. Araştırmacılar sentezlenen bileşiklerin in vitro MT-4 hücre kültüründe 
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HIV-1 (IIIB) ve HIV-2 (ROD) suşlarına karşı,  HeLa, Vero, HEL ve E6SM hücre 

kültürü ortamlarında HSV-1, HSV-2, Coxsackie B4, Sindbis ve varicella-zoster 

virüslerine karşı antiviral; M.tuberculosis H37 Rv suşuna karşı antitüberküler;  A 549 

ve L 929 hücre hatlarına karşı da antikanser ve sitoktoksik etkinliklerini incelemiştir. 

Araştırmacılar sentezlenen bileşiklerin kayda değer antitüberküler ve antiviral 

aktivite sergilemediğini, ancak 4a, 5a ve 5e bileşiklerin 10 µM konstrasyonda ve 4 

günlük inhibsyon periyodunda  %10-20 oranında sitotoksik etki gösterdiğini 

bildirmişlerdir.   

 

 

Sivaumar ve ark. (Sivakumar ve ark., 2010) bir seri (4Z)-3-metil-1-((2-okso-

2H-kromen-4-il)karbonil)-1H-pirazol-4,5-dion 4-((4-sübstitüefenil)hidrazin bileşikle-

ri sentez edip bu bileşiklerin analjezik etkilerini incelemişlerdir. Araştırmacılar 

aromatik pozisyonda 4-kloro, 4-bromo, 3,4-dikloro, 3,4-dibromo ve 4-metil 

gruplarının olmasının analjezik etkiyi arttırdığını tespit etmişlerdir.  

 

Lou ve ark. (Lou ve ark., 2011) hücre bazlı tarama yöntemini kullanarak 

tiyenopirimidin yapısı taşıyan bazı asetohidrazonların sitotoksik etkiye sahip 

olacağını bulmuşlardır ve bu bilginin ışığında 38 adet N´-benziliden-2-(4-

oksotiyeno[2,3-d]pirimidin-3(4H)-il)asetohidrazon bileşikleri sentezlemişlerdir. 

Ayrıca, sentezlenen bileşiklerin MTT testi ile sitotoksik aktivitelerini incelemişlerdir. 

Yapılan inceleme sonucunda araştırmacılar sentezlenen birçok bileşiğin;  

 A549, HeLa, ve MBA-MD-231 tümor hücrelerine karşı IC50 değeri  

10 ila 20 μm arasında olduğunu, 

 elde edilen bir çok bileşiğin flow sitometri ve kaspaz aktivite 

testleriyle kaspaz-bağımlı apoptoziye indüklediğini, 

 HEK-293T normal hücre hattına karşı net bir etkilerinin olmadığını, 

fakat tümor hücrelerine karşı selektif bir etkisinin olduğunu, 

 Floresan polarizasyon in vitro bağlama testi ile bileşiklerin Mcl-1 ve 
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Bid arasındaki etkileşimi önemle derecede etkilemediği ve bundan 

dolayı sitotoksik mekanizmalarını başka bir mekanizma üzerinden 

sağladığını tespit etmişlerdir.  

 

N
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Chimenti ve ark. (Chimenti ve ark., 2011) [4-(4’-sübstitüefenil)tiyazol-2-

il]hidrazin türevlerini sentez edip  ve klotrimazol ve flukonazol referanslarina karşı  

in vitro antifungal aktivitelerini incelemişlerdir. Araştırmacılar sentezlenen 

bileşiklerden bazılarının C. albicans ve C. glabrata ‘ya karşı aktivite gösterdiklerini 

bildirmişlerdir. 

 

 

        Thomas ve ark. (Thomas ve ark., 2011), mikrodalga yöntemi kullanarak sulu 

ortamda izoniyazit ve sübstitute aldehitleri tepkimeye sokarak N'-[(1Z)-(sübstitüearil) 

metiliden]piridin-4-karbohidrazit bileşiklerini sentezlemişler ve bu bileşiklerin  

antidepresan  ve nötropik aktivitelerini test etmişlerdir. Araştırmacılar sentezlenen 

bileşiklerin antidepresan ve nötropik aktiviteye sahip olduğunu, N'-[(1Z)-(2,5-

dimetoksifenil)metiliden]piridin-4-karbohidrazit bileşiğin yüksek antidepresan ve N'-

[(1Z)-(4-nitrofenil)metiliden]piridin-4-karbohidrazit bileşiğinin en yüksek nötropik 

aktiviteyi gösterdiğini belirtmişlerdir. 

 

 

 

Ar: 4-NO2C6H4, 2,5(OCH3)2C6H3 
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Moldovan ve ark. (Moldovan ve ark., 2011), 2-ariltiyazol hidrazon türevi 

bileşikler sentezlemişler ve  bileşiklerin akut faz kemik iliği cevabı, fagosit aktivite 

ve hücresel nitrik oksit (NO) oluşturma kapasitesini inceleyerek antiinflamatuar 

aktivitelerini test etmişlerdir. Yapılan çalışma neticesinde; 

 3,4,16 ve 22 kodlu bileşiklerin nitrik asit oluşumunu inhibe etme etkisinin 

meloksikam’dan daha yüksek olduğu , 

 10,15,17,18 ve 22 kodlu bileşiklerin de düşük nötrofil yüzdesinden 

kaynaklanan kesin lökosit sayısını azaltıkları, 

 tüm bileşiklerin fagosit aktivitesini inhibe ettikleri tespit edilmiştir. 

 

                                     

 

Thomas ve ark. (Thomas ve ark., 2011) yaptıkları diğer bir çalışmada 4-

hidroksi-8-(trifluorometil)kinolin-3-karbohidrazit bileşiğini etanollü ortamda 26-30 

C' de aldehit bieşikleri ile 30 dakika karıştırarak bir seri hidrazon türevi sentez 

etmişlerdir. Araştırmacılar sentezlenen bileşiklerin antibakteriyel ve 

antimikobakteriyel suşlarına karşı in vitro antimikrobiyal aktivitelerini test etmişler 

ve 5b, 5e, 5h ve 5j bileşiklerin umut vaad eden bileşikler olduğunu açıklamışlardır.  

 

 
 

 Yogeeswari ve ark. (Yogeeswari ve ark., 2011), bir seri 5-(4-nitrofenil) 

furoik-2-asit hidrazon türevlerini sentez etmişler ve sentezlenen bileşiklerin anti-
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hiperaljezik ve anti-allodinik etkilerini sıçanlarda kronik konstriksiyon  hasarına 

bağlı deneysel diyabetik nöropati modeli ile incelemişlerdir. Araştırmacılar 

sentezlenen bileşiklerin önemli derecede aktivite gösterdiğini ve nöropatik ağrı 

tedavisi için umud vaad eden yeni öncü bileşikler olduğunu belirtmişlerdir.   

 

 

Hassan ve ark. (Hassan ve ark. 2011),  bir seri pirazolo [3,4-d]pirimidin ve 

pirazol hidrazonları sentez etmişler ve bu bileşiklerin insan göğüs adenokarsinom 

hücresi olan MCF-7 hücre hattına karşı antiproliferatif aktivitelerini incelemişlerdir. 

Araştırmacılar, (E)-1-(4-klorofenil)-6-metil-5-(3,4,5-trimetoksibenzilidenamino)-1H-

pirazolo[3,4d]-pirimidin-4(5H)-on bileşiğinin 7,60 ve 13,29 μM IC50 değerlerine 

sahip olduğu ve sisplatine kıyasla daha etkin bir bileşik olduğunu açıklamışlardır.  
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Özdemir ve ark. (Özdemir ve ark., 2012) sentezledikleri 6-sübstitüe -3(2H)-

piridazinon-2-asetil-2-(sübstitüebenzil) hidrazon türevlerinin analjezik, anti-

inflamatuar ve antimikrobiyal aktiviteleri incelemişlerdir. Araştırmacılar sentezlenen 

2-(3-(4-benzilpiperidin-1-il)-6-oksopiridazin-1((6H)-il)-N´-(2-fluorobenziliden)ase -

tohidrazit bileşiğinin asetilsalisik asitten daha yüksek analjezik etkiye ve 

antiinflamatuar aktivitesinin de indometasin bileşiğine çok yakın olduğunu tespit 
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etmişlerdir. Ayrıca sentezlenen bileşiklerin orta derece antimikrobiyal etkilerinin 

olduğu belirtilmiştir. 

 

 

Altıntop ve ark. (Altıntop ve ark., 2012), 2-[(1-metil-1H-tetrazol-5-il)tiyo)]-

asetohidrazit  bileşiğini etanollü ortamda sübstitüe aldehit  veya ketonlarla 5 saat 

reaksiyona sokarak bir seri hidrazon türevi sentezlemiştir. Araştırmacılar elde edilen 

bileşiklerin Candida türlerine karşı antifungal aktivitelerini test edip ketokonazol ile 

karşılaştırmış ve en aktif antikandidal bileşiklerin genotoksitesini umuC ve Ames 

testleri ile belirlemişlerdir. Ayrıca NIH3T3 ve A549 hücre hatlarına karşı hidrazon 

bileşiklerin sitotoksik etkilerini incelemişlerdir. Yapılan çalışmalar neticesinde 

C.albians’a karşı MİK değeri 0.05 mg/ml olan bileşik 8 en yüksek antifungal etkiyi, 

bileşik 5’in de A549 hücre hattına karşı umut veren antikanser bileşik olduğu ortaya 

çıkmıştır. 
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Bileşik 5: R=CI, R

1
=H 

           Bileşik   8:R=N(CH3)2, R
1
=H 

 

 

 

 Malhotra ve ark. (Malhotra ve ark., 2012)  bir seri ( E)- N´-(sübs-

titüebenziliden)isonikotin hidrazit türevlerini sentez edip maksimal elektroşok (MES) 

ve subkutan pentilenetetrazol (scPTZ) nöbet modelleriyle antikonvülsan aktivitelerini 

incelemişlerdir. Yapılan inceleme sonucunda N´-(difenilmetilen)isonikotin hidrazit 

bileşiğinin MES ve scPTZ nöbet modellerinde koruma sergilediği tespit edilmiştir.  
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Sharma ve ark. (Sharma ve ark., 2012) 2-fenil asetohidrazit bileşiğini uygun 

benzaldehit veya aromatik ketonlarla muamele ederek sentezledikleri hidrazon 

türevlerinin  maksimal elektroşok yöntemiyle in vivo antiknovülsan aktivitelerini 

incelemişlerdir. Araştırmacılar elektron çeken grupların sübstitüye olduğu bile-

şiklerin önemli derecede nöbetleri azalttığını bildirmişlerdir.  

 
 

  Koopaei ve ark. (Koopaei ve ark., 2013) sentezledikleri yeni hidrazon 

türevlerinin abdominal konstriksiyon testi (ağrıdan kıvranma testi) ile analjezik 

aktivitelerini incelemişlerdir. Araştırmacılar sentezlenen birçok bileşiğin kontrol 

ilacına kıyasla önemli derecede ağrıyı azalttığını ve 2-(2-fenoksibenziliden)-1-(2-

nitrofenil)hidrazin bileşiğinin mefenamik asitten daha aktif olduğunu tespit 

etmişlerdir. 

 

 

Pieczonka ve ark. (Pieczonka ve ark., 2013) 3-okso-1H-imidazol-4-

karbohidrazit bileşiğini oda sıcaklığında  ve metanollü ortamda  sübstitüe   aldehit 

veya ketonlara 16 saat karıştırarak yada metanollü ortamda 2 saat geri çeviren 

soğutucu altında ısıtarak bir seri hidrazon türevi elde etmişlerdir. Araştırmacılar 

sentezlenen bileşiklerin Gram (+) ve Gram (-) suşlarına karşı antimikrobiyal 

aktivitelerini test etmişler ve 6i, 6j ve 6k kodlu maddelerin en yüksek aktiviteyi 
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gösterdiğini açıklamışlardır. 

 
 
6i: 1-Benzil-5-methil-N´-[(Z)-(5-nitro-2-furil)metiliden]-1H-imidazol-4-karbohidrazit- 3-oksit 

6j: 1,5-Dimethil-N´-[(Z)-(5-nitro-2-furil)metiliden]-1H-imidazol- 

4-karbohidrazit 3-oksid  

6k: 1-Siklohekzil-5-methil-N´-[(Z)-(5-nitro-2-furil)metiliden]-1H-imidazol-4-karbohidrazit-3-oksid 

 

Çıkla ve ark. (Çıkla ve ark., 2013) , etodolak etkin maddesinden hareketle 

etodolak hidrazit-hidrazonları sentez edip 60 tane insan hücre hattına arşı antikanser 

aktivitelerini incelemişlerdir. Yapılan inceleme sonucunda sentezlenen 9 kodlu 2-

(1,8-dietil-1,3,4,9-tetrahydropirano[3,4-b]indol-1-il)asetik asit [(4-klorofenil)meti-

len]hidrazit bileşiğinin prostat hücre hattı PC-3’e karşı 10
-5

 M (10 µm) 

konsantrasyonunda %58.24 büyüme inhibisyonu gösterdiği bildirilmiştir. Ayrıca 

MIT kolometrik metot ile 9 kodlu bileşiğin çeşitli dozlarda in vitro prostat hücre hattı 

PC-3’e ve sıçan fibroblast L-929 hücre hattına karşı hücre yaşayabilirlik ve büyüme 

inhibisyonu da test edilmiş olup bileşiğin antikanser etkiyi  PC-3 hücresine karşı IC50 

54µM (22.842 mg/mL)konsantrasyonda gösterdiği ve etodolak ile kıyaslandığında L-

929 sıçan fibroblastında sitotoksi etki göstermediği açıklanmıştır.  

 

 

 Tatar ve ark. (Tatar ve ark., 2013), 2-aroilamino-3-metilbütanohidrazit 

bileşiğinden hareketle sentezlediği hidrazon türevlerinin anti-HIV aktivitelerini 

incelemişlerdir. Yapılan inceleme sonucunda 8S, 11S ve 12S kodlu bileşiklerin IC50 
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değerleri sırasıyla 123.8 µM (selektif indeks, SI > 3), 12.1 µM (SI > 29) ve 17.4 µM 

konsantrasyonda anti-HIV aktivite gösterdiği tespit edilmiştir. 

 

8S: 2-fluorofenil, 11S: 2,6-difluorofenil, 12S: 2-fluoro-6-klorofenil 

 

Kaplanek ve ark. (Kaplanek ve ark., 2015), Tröger baz yapısındaki diester 

bileşiğini oda sıcaklığında dioksanlı ortamda hidrazit hidrat ile muamele ederek 

hidrazit bileşiği elde etmişlerdir. Sentezlenen hidrazit bileşiğini de oda sıcaklığında 

ve dimetilsülfoksitli ortamda 5-sübstitüe-2-hidroksibenzaldehit veya 2-N-heterosiklik 

aldehitveya keton bileşikleri ile tepkimeye sokarak hidrazon bileşikleri elde 

edilmiştir. Araştırmacılar CCRF-CEM (T-lymphoblastic leukaemia), CEM-DNR (T-

lymphoblastic leukaemia, daunorubisin dirençli), K562 (akut miyeloid lösemi) and 

K562-TAX (akut miyeloid lösemi, Paklitaksel’e dirençli), A549 (insan akciğer 

adenokarsinoma), HCT116 (insan kalın bağırsak kanseri), HCT116p53 (insan kalın 

bağırsak kanseri, p53-eksikliği) kanser hücre hatlarını ve BJ (insan fibroblast) and 

MRC-5 (insan akciğer fibroblast) sağlıklı hücre hatlarını kullanarak sentezlenen 

hidrazon bileşiklerin antikanser aktivitelerini test etmişlerdir. Yapılan aktivite 

çalışması neticesinde 2-hidroksi-5-metoksibenziliden (hidrazon 7), 2- hidroksi -5-

fluorobenziliden (hidrazon 8), kinolin-2-il-metiliden (hidrazon 13) and di(2-

piridil)metiliden (hidrazon 14) yapısı içeren hidrazon bileşiklerinin en yüksek 

antikanser aktivite gösterdiği tespit edilmiştir. 

 

Küçükgüzel ve ark. (Küçükgüzel ve ark., 2015), tolmetin etkin maddesinden 

hareketle bir seri hidrazit-hidrazon türevi sentez etmiş ve sentezlenen bileşikler 

arasından 4g kodlu N´-[(2,6-diklorofenil)metiliden]-2-[1-metil-5-(4-metilbenzoil)-

1H-pirol-2-il]asetohidrazit bileşiğinin MTT kolorimetrik metodu ile HCT-116 

(ATCC, CCL-247) ve HT-29 (ATCC, HTB-38) kolon hücre hatları kullanılarak 

çeşitli dozlarda büyüme inhibisyonunu ve hücre yaşayabilirliğini test edilmiştir. 4g 

bileşiğinin kolon hücre hatt HT-29 (ATCC, HTB-38) karşı IC50 değeri 76 µm olarak 
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saptanmıştır ve tolmetine kıyasla NIH3T3 fare embriyonik fibroblast hücrelerine 

karşı sitotoksisite göstermemiştir. Ayrıca, araştırmacılar 4g bileşiğinin apopotik 

yolakta kaspaz-3, kaspaz-8, kaspaz-9 ve anneksin- V aktivasyonunu sağlamasından 

dolayı antikanser etkisi olduğunu bildirmişlerdir. 

 

 

Kardeşler ve ark. (Kardeşler ve ark., 2015) sentezledikleri 2´,4´-difluoro-4-

hidroksi-N'-(arilmetiliden)bifenil-3-karbohidrazit bileşiklerinin anti-HCV ve 

antikanser etkilerini test etmişlerdir. Araştırmacılar, sentezlenen bileşiklerinin 

birçoğunun Huh7/Rep-Feo1b ve Huh 7.5-FGR-JCI-Rluc2A sisteminde viral 

replikasyonunu inhibe ettiğini ve 3b kodlu 2´,4´-difluoro-4-hidroksi-N'-(2-

piridilmetiliden)-bifenil-3-karbohidrazit bileşiğinin ve diflunsial etkin maddesinin 

artan konsantrasyonlarda (2.5-40 µM)  sulforrhodamin B testi ile 72 saat karaciğer 

hücre hatlarına (Huh7, HepG2, Hep3B, Mahlavu, FOCUS and SNU-475) karşı 

antiproliferatif ativitelerini incelemişlerdir. 3b bileşğinin Huh7, HepG2, Hep3B, 

Mahlavu, FOCUS ve SNU-475 hücrelerine karşı IC50 değerlerinin sırasıyla 10, 10.34 

16.21 4.74, 9.29 ve 8.33 µM olduğu ve apoptotik hücre ölüm indüksiyon indikatörü 

olarak SubG1/G0 fazında dramatik hücre döngü kontrolü ürettiği tespit edilmiştir.  

 

 

Yang ve ark. (2016), pirimidin amit yapısı içeren bir seri hidrazon türevi 

bileşik sentezlemiş ve bu bileşiklerin Nilaparvata lugens (N.lugens), Plutella 

xylostella (P.xylostella), Mythimna separata (M. separata), Helicoverpa armigera 

(H. armigera), Pyrausta nubilalis (P. nubilalis) ve Culex pipiens pallens (C. pipiens 

pallens)’e karşı insektisidal aktivitelerini test etmişlerdir. Yapılan bu çalışmada 

sentezlenen bileşiklerden en yüksek insektisidal aktiviteyi aşağıda formülü verilen                 
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5-bromo-N-(2-(2-(2,4-diklorobenziliden)hidrazinokarbonil)-5-kloro-3-metil-fenil)-

piridinamit bileşiğinin gösterdiği tespit edilmiştir. 

 

 

 

Tatar ve ark. (Tatar ve ark., 2016), (2S)-4-(metilsülfanil)-2-[[(4-

metilfenil)sülfonil]-amino]bütanoik asit hidrazit bileşiğinden hareketle sentezlediği 

38 adet açilhidrazon bileşiğin anti-HIV ve antimicrobiyal aktivitelerini 

incelemişlerdir. Araştırmacılar sentezlenen tüm bileşilerin Gram (+) bakterilerine 

karşı güçlü bir aktivite gösterdiğini ve 23 kodlu bileşiğin metisilin dirençli 

Staphylococcus aureus (MRSA) karşı MİK değerinin 3.9 g/ml olduğunu 

bildirmişlerdir. 30 kodlu bileşiğin ise Enterococcus faecalis, Listeria monocytogenes, 

and Bacillus cereus’a karşı MİK değerinin 8 g/ml olduğunu açıklamışlardır.  
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4.2. 1,3,4-Oksadiazolin Türevi Bileşikler 

 

 Bir oksijen atomu ve 2 azot atomu içeren 5 üyeli halka sistemine oksadiazol 

veya furadiazol denir. Furan halkasınının 2 adet metilen grubunun (=CH) 2 adet 

piridin tipi nitrojen (-N=) ile yer değiştirmesi sonucunda türetilmiştir. Oksadiazol 

halkasının içerdiği azot atomlarının konumlarına göre 4 tip izomeri mevcut olup 

bunlar 1,2,3-, 1,2,4-, 1,2,5- ve 1,3,4-oksadiazollerdir (Soraes de Oliveira ve ark., 

2012). 

 

 

         

Hidrazit-hidrazonların asetik anhidrit veya açilklorürlerle intramoleküler 

siklizasyonu sonucunda stabil bir yapıya sahip olan 2,3-dihidro-1,3,4-oksadiazol 

türevleri sentezlenmektedir. 2,3-Dihidro-1,3,4-oksadiazol bileşiklerinin antiinflama-

tuar, antibakteriyel, antifungal, antidepresan, antitümor, antikonvülsan ve antioksidan 

gibi çok çeşitli biyolojik aktiviteye sahip olmasından dolayı son yıllarda 2,3-dihidro-

1,3,4-oksadiazol bileşikleri ile ilgili çalışmalar önem kazanmıştır (Abadi ve ark., 

2003, Rajak ve ark., 2009 ,  Rollas ve Karakuş, 2012). 

 

Hearn ve ark. (Hearn ve ark., 1995) sentezledikleri hidrazit-hidrazolarını 

asetik anhidrit veya propiyon anhidritle ile muamele ederek 3-asetil-2,3-dihidro-

1,3,4-oksadizol türevlerini sentez etmişlerdir. 
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Rollas ve ark. (Rollas ve ark., 2002) 4-fluorobenzoik asit hidrazitten hareketle 

hidrazon türevlerini sentezlemişler ve bu bileşiklerin asetik anhidritli ortamda 

siklizasyonu sonucunda 3-asetil-1,3,4-oksadiazolin bileşiklerini elde etmişlerdir. 

Araştırmacılar sentezlenen hidrazon türevi ve 3-asetil-1,3,4-oksadiazolin türevi 

bileşiklerin S. aureus, E. coli, P. aeruginosa ve C. albicans karşı antibakteriyel ve 

antifungal aktivitlerini incelemişlerdir. Yapılan inceleme sonucunda 4-fluorobenzoik 

asit [(5-nitro-2-furanil)metilen]hidrazit bileşiğinin S. aureus’a karşı seftriakson ile 

aynı aktiviteyi ve NCLS 1997 verilerine gore 1c, 1d, 2a bileşiklerinin MİK değerleri 

seftriakson ile benzerlik gösterdiği tespit edilmiştir. 

 
Ar: 5-nitrofuran-2-il, 4-nitrofenil, 3-nitrofenil, 2,4-dinitrofenil 

 

 

Allam ve ark. (Allam ve ark., 2002) siyanoasetildiazoindol-2-on bileşiğini 

asetik asit ile siklize ederek siyanometiloksadiazol spiroindolin bileşiğini ve elde 

edilen bu  bileşiği de sübstitüe aldehit türevleriyle muamelere ederek  non-asetile 

spiro 1,3,4-oksadiazolin türevleri sentez etmişlerdir.  

  

 
 

 

Tsoleridis ve ark. (Tsoleridis ve ark., 2003) hidrazon türevlerini trietilamin ve 

benzen varlığında açil klorür bileşiği ile muamele ederek yada trietilamin varlığında 

fenoksiasetik asit-tolüen-p-sulfonil klorür ile muamele ederek 3-açil-2,5-disübstitüe-

1,3,4-oksadiazolin bileşikleri elde etmişlerdir. 
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Jin ve ark. (Jin ve ark., 2006) N′-sübstitüe benziliden-3,4,5-trimetoksi-

benzohidrazid  bileşiğinden hareetle sentezledikleri hidrazon ve 3-asetil-2-sübstitüe 

fenil-5-(3,4,5-trimetoksifenil)-2,3-dihidro-1,3,4-oksadiazol türevlerini sentez 

etmişler ve MTT metodu kullanarak sentezlenen bileşiklerin in vitro antiproliferatif 

aktivitelerini incelemişlerdir. Yapılan inceleme sonucunda 2a,2b, 2c ve 2f kodlu 

hidrazon türevlerinin ve 3l, 3m kodlu oksadiazolin bileşiklerinin PC3 hücrelerine 

karşı aktif olduğunu ve IC50 değerlerinin sırasıyla 0.2, 1.8, 0.2, 1.2, 1.7, ve 0.3 μM 

olduğu tespit edilmiştir. Ayrıca araştırmacılar 2a, 2c ve 2f kodlu hidrazonların 

Bcap37 ve BGC823 hücrelerine karşı orta derecede etkili olduğunu bildirmişlerdir. 

 

   

2a-o 

 

 

3a-o 

a: 2-F, b: 3-F, c:4-F,d: 2-CF3, e:3-CF3, f: 4-CF3, g: 3,4-2CI, h: 2,5-2OCH3,  i: 3,4-2F, j: 2,3-2OCH3, k: 

4-CI-3-NO2, l: 3,5-2CI, m: 2,4-2OCH3, n: 2,6-2CI,  o: 3,4,5-3OCH3 
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 Somoygi (Somoygi, 2007) keton veya aldehit bileşiklerinden sentezlenmiş 

açil hidrazon türevlerini asetik anhidritle muamele ederek 3-asetil-2,3-dihidro-1,3,4-

oksadiazol bileşiklerini ve bu bileşikleri de potasyum permanganate veya amonyum 

seryum (IV) nitrat ile oksitleyerek 2,5-disübstitüe-1,3,4-oksadiazol türevlerini elde 

etmişlerdir.  

                                         

 

 Islam ve ark. (Islam ve ark., 2007) non-sübstitüe asetanilidden hareketle isatin 

ve sentezlenen isatin türevlerini 4 saat asetik anhidrit ile geri çeviren soğutucu 

altında muamele ederek 1,3,4-oksadiazolin türevlerini elde etmiş ve sitotoksik 

aktivitelerini incelemişlerdir. Araştırmacılar kloro sübstitüenti içeren bileşiğin daha 

yüksek sitotoksik etkiye sahip olduğunu tespit etmişlerdir.  

 

X:H, CI 

 

 

Joshi ve ark. (Joshi ve ark., 2008), 4-pirol-1-il-benzoik asit hidrazit 

bileşiğinden hareketle hidrazon türevilerini  ve 3-asetil-1,3,4-oksadiazolin 

bileşiklerini  sentez etmişlerdir. Gram (+) ve Gram (-) karşı antibakteriyel,                  

M. tuberculosis H37Rv suşuna karşı antitüberküler aktivitelerini incelemişlerdir. 

Araştırmacılar 1,3,4-oksadiazolin yapısı içern 7a ve 7b kodlu bileşiklerin                

M. tuberculosis H37Rv suşuna karşı kayda değer aktivite gösterdiğini tespit 

etmişlerdir.  
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N CO NH N CH R

 

6a-e 

 

N

N

O

N COCH3

R  

7a-eR: (a) fenil, (b) 2,6-diklorofenil, (c) 3-nitrofenil, (d) 4-(dimetilamino)fenil, (e) 4-hidroksifenil 

 

Ke ve ark. (Ke ve ark. 2008) aroilhidrazon bileşiklerini toluenli ortamda 

sübstitüe benzoilisosiyanatlarla muamele ederek üre  ödevli grubu içeren 1,3,4-

oksadiazolin türevlerini veya  aroilhidrazon bileşiklerini asetik anhidrit ile muamele 

ederek 3-asetil-2,3-dihidro-1,3,4-oksadiazol türevlerini sentez etmişlerdir.   

Araştırmacılar sentezlenen bileşiklerin monoamin oksidaz (MOA) inhibisyon 

etkilerini incelemiş ve  birçok bileşiğin  10
-5

 ila 10
-3

  konsantrasyon aralığında orta 

derecede MAO inhibisyon etkisine sahip olduğunu bildirmişlerdir.  

Ke ve ark. (Ke ve ark., 2009) yaptıkları diğer çalışmada sentezledikleri yeni 

3-asetil-2,3-dihidro-1,3,4-oksadiazol türevlerinin ve üre  ödevli grubu içeren 1,3,4-

oksadiazolin türevlerinin mayalardaki kitin sentezini inhibe ettiğini bildirmişlerdir. 

 

              

 

 

 Han ve ark. (Han ve ark., 2009) alkil sübstitüe fruktoz yapısı içeren 3-asetil-

5-alkil-2,3-dihidro-1,3,4-oksadiazol bileşiklerini hem mikrodalga yöntemiyle hem de 

yağ banyosu kullanarak sentez etmişlerdir. 

Mallikarjuna ve ark. (Mallikarjuna ve ark., 2009), 4-isopropiltiyazol-2-

karbohidrazit bileşiğinden hareketle hidrazon türevi bileşikler  ve 3-asetil-1,3,4-

oksadiazolin türevlerini elde etmişler ve bu bileşklerin in vitro antibakteriyel, 
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antifungal ve M. tuberculosis H37Rv suşuna karşı antitüberküler aktivitelerini 

incelemiştir. Araştırmacılar yaptıkları inceleme sonucunda: 

 3-asetil-1,3,4-oksadiazolin halkası içeren bileşiklerin mikroorganizmlara karşı 

hidrazon türevi bileşiklerden daha aktif olduğunu, 

 Hidrazon türevi bileşiklerin Gram (+)  organizmalara karşı Gram (-) ve 

mantarlara oranla daha yüksek aktive gösterdiği ve MİK değerlerinin 16-125 

μM arasında olduğu , 

 Yapısında indüktif elektron çeken ve mesomerik etkiyle elektron veren 

grupların olması, özellikle diklorobenzen halkasının yapıda yer almasının 

antibakteriyel aktivite açıdan önemli olduğunu,  

 6f kodlu hidrazon bileşiğin ve 7f kodlu 1,3,4-oksadiazol halka sistemi içeren 

bileşiğin yüksek  antimikrobiyal aktivitelerinin olduğunu, 

 Sentezlenen hidrazon ve 1,3,4-oksadiazolin bileşiklerinin isoniyazide kıyasla 

M. tuberculosis H37Rv suşuna karşı aktivitesinin düşük olduğu, bununla 

birlikte sentezlenen bu bileşklerin arasından en yüksek aktiviteyi 7a-7d kodlu 

bileşiklerin sergilediğini ve  

 7d kodlu bileşiğin A549 hücre hattına karşı maksimum sitotoksik  etki 

gösterdiğini (250 μM konsantrasyonda)  

 tespit etmişlerdir.  

                              

                                 

                   6a-f                                                                     7a-f 

R: (a)fenil, (b)3,4,5-trimetoksifenil, (c) 4-trimetilaminofenil, (d) 4-hidroksifenil, (e) 4-nitrofenil, (f) 

2,3-diklorofenil 

 

Wang ve ark. (Wang ve ark., 2009),  yaptıkları bir çalışmada, 1,2:4,5-di-O-

isopropilidene-a-D-ribo-heksofuranoz-3-uloz bileşiğini asetik asit katalizörlüğünde 
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metanollü ortamda sübstitüe hidrazin bileşikleri ile 60 C de 12 ile 24 arasında 

reaksiyona sokarak hidrazon türevi bileşikler elde etmişlerdir. Sentezlenen hidrazon 

türevi bileşikler (2:1) oranında asetik anhidritte çözülmüş ve sodyum asetat 

katalizörlüğünde  150 C de mikrodalgada 10 dakika süre ile ısıtılmış, daha sonra 

karışım oda sıcaklığına kadar soğutulmuş ve oluşan  katı maddeye toluen eklenerek 

indirgenmiş basınç altında reaksiyon ortamında oluşan 3-asetil-1,3,4-oksadiazolin 

bileşiği elde edilmiştir. Sentezlenen bileşikler etil asetat-siklohekzan (1:8 oranında) 

karışımı kullanılarak kolon kromatografisiyle saflaştırılmıştır. Ayrıca, araştırmacılar 

3-asetil-1,3,4-oksadiazol bileşiklerin  sentezi sırasında sodyum asetat kullanılmasının 

asetik asidi tamponladığı için reaksiyon ortamında asetik asitten dolayı oluşan yan 

reaksiyonların önlenebileceğini tespit etmişlerdir. 

 

                                                            

N
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4a-g (R isomer) 5a-g (S-isomer) 
   

 

Rostom ve ark. (Rostom ve ark, 2009); polisübstitüepirimidin yapısı içeren 

hidrazon türevleri sentez edip bu bileşiklerin MCF-7 göğüs adenokarsinomu, HepG2 

hepatoselüler kanser hücresi ve HT29 kolon kanser hücresi olmak üzere üç insan 

hücre dizisine karşı in vitro sitotoksik etkilerini test etmişlerdir. Yapılan çalışma 

sonucunda sentezlenen N’-(4-klorobenziliden)-2-[4-(4-benziloksi-3-metoksifenil)-5-

siyano-6-okso-1,6-dihidropirimidin-2-ilsülfanil] asetik asit hidrazidi bileşiğinin test 

edilen hücre dizilerine karşı LC50 ve LC90 seviyelerinde sitotoksik aktivite sahip 

olduğu tespit edilmiştir. 
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Hassan ve ark. (Hassan ve ark., 2010), 1-adamantilkarbohidrazitten hareketle 

hidrazon ve 3-asetil 1,3,4-oksadiazolin türevlerini sentezlemiş etmişlerdir.  

Araştırmacılar bu bileşiklerin antiviral ve antimikrobiyal aktivitelerini incelenmesi 

sonucunda bu bileşiklerin kayda-değer aktivite göstermediğini tespit etmişlerdir.  

                    

 

1940 yılından beri 5 üyeli heterosiklik bileşiklerin antibakteriyel, antiprotozol 

aktivite sergilediği bilinmektedir. Son yıllarda çalışmalar göstermiştir ki, 2,3-dihidro-

1,3,4-oksadiazol bileşiklerin sentezi sırasında oluşan asetil substitütentin hidrojen 

bağlama etkileşimi ile farmakokinetik etkiyi arttırmasından  ve arttırılmış metabolik 

stabilite sağlamasından dolayı bu bileşikler antimikrobiyal, antifungal, anti-

inlamatuar ve antikonvulsan etki göstermektedir. Bu bilgiler ışığında Ishii ve ark. 

(Ishii ve ark., 2011)  sübstitüe benzoik asit hidrazitini 5-nitro-tiyofen-2-karboksal-

dehid ile tepkimeye sokarak hidrazon türevlerini ve bu bileşiklerin de asetik 

anhidritli ortamda siklizasyonu sonucunda 1,3,4-oksadiazolin türevlerini sentez 

etmişlerdir. Araştırmacılar bu bileşiklerin S. aureus, T. cruzi, ve C. albicans suşlarına 

karşı in vitro aktivitelerini incelemişlerdr. Yapılan in vitro çalışmalar sonucunda ; 

 S. aureus ATCC 25923 karşı 3.28–2.95 μg/ml MİK değerleri ve T. Cruzi  

suşuna karşı 7.91 μM  olan IC50 değerine sahip  5l ve 5o kodlu bileşiklerin 

en yüksek aktiviteyi gösterdiği ve 
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 C. albicans’a  karşı MİK değeri  3.28–2.95 μg/ml olan 5e kodlu bileşik ile 

MİK değeri 4.72 - 4.25 μg/ml  olan 5b  kodlu bileşiğin en aktif bileşikler 

olduğu tespit edilmiştir.  

 

R
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NO2                        R
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5a-5o 

R: (a) H;  (b)-CI; (c)-Br: (d) – I; (e) –CF3, (f) –CH3; (g)-C2H5; (h)-C3H7;(i)-OCH3,  

(j)-OC2H5; (k) –C3H7; (l)-OC4H9; (m) –NO2; (n) –CN, (o)-C2H3O2 

 

 

Hu ve ark. (Hu ve ark., 2012), kombretastatin A-4 analogu olan naftalen-3-

karbohidrazit bileşiğinden hareketle bir seri 3-asetil-1,3,4-oksadiazolin bileşiği 

sentez etmişler ve HepG2, MCF-7 ve B16-F10 hücre hatları kullanarak bileşiklerin 

antiproliferatif etkilerini incelemiştir. Yapılan çalışma sonucunda : 

 antiproliferatif aktivite açısından fenil halkasının para sübstitüe  konumundaki 

grupların etkisi Cl > F > Br > Me şeklinde olduğu, 

 orto ve meta konumundaki sübstitüentlerin aynı derecede etkiye sahip olduğu, 

 metoksi grubu içeren 6b kodlu bileşiğin zayıf aktivite gösterdiği ve bundan 

dolayı metoksi grubunun oksadiazolin analogların etki göstermesinde rol 

oynamadığı, 

 orto konumunda hidroksi içeren fenil grubunu taşıyan 6m kodlu bileşiğin kayda 

değer aktivite gösterirken, orto grubunda nitro grubunun olmasının aktiviteyi 

azalttığı, 

 naftalen-3-il  grubu içeren 6n kodlu bileşiğin en yüksek aktiviteyi gösterdiğini 

tespit etmişlerdir. 
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                    a:fenil, b:4-metilfenil, c:2-bromo, d:3-bromo, e:4-bromo, f:2-kloro, 

g:4-kloro, h:2-fluoro, i:3-fluoro,  j:4-fluoro, k:2-NO2, l:4-NO2, m: 2-OH, 

n:1-naftil, o:2-piridil, p:3-piridil, q:4-piridil, r:4-metilfenil, s:3-tiyofenil, 

                    t:4-fenilmetoksifenil 

 

Mevcut olarak kullanılan antibiyotik ilaçlara direncin artmasından dolayı 

Osorio ve ark. (Osorio ve ark. 2012), hidrazon, oksadiazol, şalkon ve dihidroşalkon 

yapısında bileşikleri sentez edip, S. aureus ATCC 25923 ve metisiline dirençli S. 

aureus (MRSA) suşlarına karşı antimikrobiyal aktivitelerini test etmişlerdir. 

Araştırmacılar bazı hidrazon türevi bileşiklerin MRSA susuna karşı yüksek aktivite 

gösterdiği, ancak 3-asetil-1,3,4-oksadiazolin yapısındaki bileşiklerin kayda değer 

aktivite göstermediği tespit edilmiştir.  

NH
N

O

R2

R1           

N

O

N

CH3

O

R2

R1  

 

Wani ve ark. (Wani ve ark., 2013), 2-metil-5-nitro-1H-imidazol bileşiğinden 

hareketle bir seri hidrazon ve bir seri oksadiazolin türevlerini sentez edip bu 

bileşiklerin fizikokimyal özelliklerini, lipofilik etkinliğini (LipE)  ve in vitro 

antiamibik etkinliğini araştırmışlardır. Yapılan fizikokimyal özelliklerini ve lipofilik 

etkinliği çalışmaları sonucunda açilhidrazon türevi bileşiklerin bunlara karşılık gelen 

oksadiazolin bileşiklerine göre daha etkin olduğu ve aktivite için –CO ve NH 

grupların gerekli olduğu  tespit edilmiştir. Ayrıca, araştırmacılar in vitro antiamibik 

analizler ve in silico çalışmaları sonucunda HZ1 ve HZ5 kodlu bileşiklerin en yüksek 
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aktiviteyi gösterdiğini açıklamışlardır. Buna ek olarak, HepG2 hücre hattı kullanarak 

yapılan sitotoksik çalışması sonucunda sentezlenen bileşiklerden  en yüksek 

aktiviteyi HZ5 (IC50: 0.96 μM) ve HZ9 (IC50: 0.81 μM) kodlu bileşiklerin gösterdiği 

tespit edilmiştir. 

                     

 

          HZ1-HZ12                                                                         OZ1-OZ12 

 

Shyma ve ark. (Shyma ve ark., 2013), 6-metilnikotinik asit hidrazitten 

hareketle iki seri 3-asetil-2-sübstitüe-5-[3-(6-metil-piridinil]-2,3-dihidro-1,3,4-

oksadiazol bileşiği sentez etmişlerdir. Araştırmacılar;    

 Sentezlenen bileşiklerin S. aureus (ATCC25923), E. coli (ATCC 25922) ve       

P. aeruginosa (ATCC 27853) suşlarına karşı antibakteriyel aktivitelerini 

incelenmiş olup  5g ve 5h kodlu bileşiklerin yüksek aktivite;  5e, 5f, 7a, 7b ve  7c 

kodlu bileşiklerin ise orta derecede aktivite gösterdiğini, 

  A. flavus, C. keratinophilum ve C. Albicans (MTCC 227) suşlarna karşı yapılan 

antifungal aktivite çalışması sonucunda 5e, 5g, 5h, 7b ve 7c kodlu bileşiklerin A. 

flavus ve suşları üzerinde flukonazol bileşiğine kıyasla daha iyi aktivite 

gösterdiğini, 

  antioksidan çalışması sonucunda 5e, 5f ve 5g  kodlu bileşiklerin 

butilhidroksitoluen (BHT) kıyasla  kayda değer aktivite gösterdiğini,  

tespit edilmiştir.  
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                   5a-i                                                         7a-i 

                                              

Palace-Berl ve ark. (Palace-Berl ve ark., 2013), 4-sübstitüebenzoik asit 

hidrazit bileşiğini 5-nitro-2-furan karboksialdehit ile  muamele ederek hidrazon 

bileşikleri ve bu bileşiklerin asetik anhidritli ortamda siklizasyonu sonucunda 3-

asetil-1,3,4-oksadiazolin türevlerini sentez etmişlerdir. Araştırmacılar, hem hidrazon 

bileşiklerinin hem de oksadiazolin bileşiklerinin J774 ve  FN1 human fibroblast 

hücrelerine karşı sitotoksik ve T. cruzi suşuna karşı antibakteriyel aktivilerini 

incelemişlerdir. Yapılan çalışma sonucunda aşağıda formülü verilen bileşiğin umut 

vaad eden bir sitotoksik bileşik olduğu tespit edilmiştir. 

 

Chaaban ve ark. (Chaaban ve ark., 2014), naftalenil asetat ve 4-

metoksinaftalenil grubu içeren hidrazon ve 1,3,4-oksadiazolin bileşiklerini sentez 

etmişler ve bu bileşiklerin antikanser aktivitelerini incelemişlerdir. Yapılan inceleme 

sonucunda ; 

 3. Konumunda asetoksi grubu içeren 3c ve 7c kodlu bileşiklerin GI50 değerlerinin 

sırasıyla 0.175-3.91 μM ve 0.306 - 11.7 μM arasında olduğu,  

 3c kodlu bileşiğin  katı tümor hücre hatlarına karşı seçici olduğu ve 

 Hesaplama ve farmakokinetik tahminleri sonucunda 7c kodlu bileşiğin ilaç 

olmaya aday bir  bileşik olduğu  tespit edilmiştir.  
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Distinto ve ark. (Distinto ve ark., 2016), sübstitüearilhidrazin ve                                       

3,4-diklorobenzaldehit bileşiğinden hareketle hidrazon ve 1,3,4-oksadiazolin 

türevlerini elde etmişlerdir. Araştırmacılar sentezlenen bileşiklerin monoamin 

oksidaz (MAO-B) enzimini inhibe etkisini incelemişler ve bazı bileşiklerin kayda 

değer aktivite sergilediğini bildirmişlerdir.   
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5. DENEYSEL BÖLÜM (GEREÇ VE YÖNTEM) 

 

5.1. Kullanılan Araç ve Gereçler 

 

5.1.1. Kimyasal Maddeler 

 

Etil 4-kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinkarboksilat (Aldrich), hidrazin hidrat                          

(%80, Merck), glasiyel asetik asit (Merck), petrol eteri (Merck), aseton 

(Merck),  etil asetat (Merck), Silikajel (Fluka 254 nm, 0.2 mm, 20x20 cm), 

Anisaldehit (Aldrich), salisilaldehit (Aldrich), 5-nitro-2-tiyofenkarboksi-

aldehit (Aldrich), ,,-trifluoro-p-tolilaldehit (Aldrich), 3-kino-

linkarboksialdehit (Aldrich),  3,4-diklorobenzaldehit (Aldrich), 2,6-dikloro-

benzaldehit (Aldrich), 3,5-dikloro-salisilaldehit (Aldrich), 4-hidroksi-benzal-

dehit (Aldrich), 4-(1-pirolidinil)benzaldehit (Aldrich), Isatin (Aldrich), 2-

kloro-3-kinolinkarboksaldehit (Aldrich), indol-3-karboksialdehit (Aldrich), 6-

[4-(metilsulfonil)fenil]-2-piridin-karboksaldehit (Aldrich), 6-klorobenzal-

dehit  (Aldrich),  4-(1-piperidinil)benzaldehit (Aldrich), 4-piridinilkar-

boksaldehit (Aldrich), 2-tiyofenkarboksaldehit (Aldrich), piridin-3-

karboksaldehit (Aldrich), 5-bromo-2-tiyofenkarboksaldehit (Aldrich), 5-

bromo-2-furankarboksaldehit (Alfa Aesar), vanilin (Aldrich), 3-kloro-

benzaldehit (Aldrich), 3,4,5-trimetoksibenzaldehit  (Aldrich), 4-bromoben-

zaldehit (Aldrich), etanol (Merck), metanol  (Merck), n-butanol (Merck), 

siklohekzan (Merck). 

 

5.1.2. Kullanılan Elektronik Cihazlar 

 

IR Spektrofotometresi : BRUKER Ultrashield  TM  

Nükleer Manyetik Rezonans Spek-

trometresi 
: 

BRUKER 300/600 MHz 

Ultrashield  TM 

 

Kütle spektrometresi : Ab-SciEx 3200 Q-Trap MSMS 
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Elementel Analiz Cihazı : 
CHNS-Thermo Scientific Flash 

2000 

Erime Noktası Tayin Cihazı : Kleinfield SMP-II basic model 

 

5.2. Genel Sentez Yöntemleri 

5.2.1. 4-Kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinkarboksilik asit hidraziti [1] 

 

0.7 g Etil 4-kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinkarboksilat bileşiği 5 ml metanolde 

çözülür ve üzerine 0.5 ml hidrazin monohidrat eklenir. Elde edilen reaksiyon 

karışımı oda sıcaklığında 4 saat karıştırılır. İTK ile kontrol edilerek reaksiyon 

sonlandırılır, bir saat buzdolabında bekletilir. Daha sonra süzülür, distille su 

ile yıkanır ve kurutulur. Metanolden kristallendirilerek saflaştırılır. 

 

5.2.2. 4-Kloro-2-metiltiyo-N'-(arilmetiliden)pirimidin-5-karbohidrazit 

[2a-t] 

 

0.5 g (2.2 mmol) hidrazit 10 ml etanolde 2 damla gl. asetik asit varlığında  

ısıtılır. Bu karışıma sübstitüe aldehit (2.2 mmol) ilave edilir. Reaksiyon 

karışımı su banyosunda geri çeviren soğutucu altında 2-4 saat kaynatılır. İTK 

ile kontrol edilerek reaksiyon sonlandırılır. Oluşan katı süzülür ve kurutulur, 

sonra uygun bir çözücüden kristallendirilerek saflaştırılır. 

 

5.2.3. 5-(4-Kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinil)-2-aril-3-asetil-2,3-dihidro-

1,3,4-oksadiazol [3a-e] 

   

İlgili hidrazon bileşikleri (2a-t) (3 mmol) asetik anhidrit (5 ml) ile 160-

180’C’de 1 saat elektrikli manto üzerinde ısıtılır. İTK ile kontrol edilerek 

reaksiyon sonlandırılır. Elde edilen karışım buzlu suyun için dökülür. Oluşan 

katı madde süzülür, kurutulur. Uygun bir çözücüden kristallendirilerek 

saflaştırılır.  
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5.3. Kromatografik Çalışmalar 

 

5.3.1. İnce Tabaka Kromatografisi 

 

Sentezlenen maddelerin reaksiyon takibi ve safsızlık kontrolleri İTK ‘dan 

yararlanılarak saptanmıştır. Adsorban olarak 0,2 mm kalınlığındaki Silika Jel 

F-254 plaklar kullanılmıştır. 

 

Reaksiyon ortamından alınan örnekler ve son ürün, uygun çözücü sistemi 

kullanılarak kontrol edilmiştir. Bileşiklere ait lekeler, dalga boyu 254 nm olan 

UV ışık altında incelenmiş, verdikleri renkli lekeler işaretlenmiştir.  

 

Kullanılan Çözücü Sistemleri: Çözücü sistemleri kromatografik çalışmalara 

uygun olarak hazırlanıp, oranları aşağıda belirtilmiştir. 

 

 S1: Petrol Eteri: Etil Asetat (30:70, h:h) 

 S2: Petrol Eteri:Aseton (60:40, h:h) 

 

5.3.2. Yüksek Basınçlı Sıvı Kromatografisi 

 

Sentezlenen bileşiklerin saflık kontrolü için Zıt Fazlı Yüksek Basınçlı Sıvı 

Kromatografisi (YBSK) yöntemi kullanılmıştır. Bu yöntemde: Water 

Agilence Yüksek Basınçlı Sıvı Kromatografisi cihazı, Hichrom Kromasil 

100-5C18 (4,6 x150 mm) kolon, 1311A Quat pompa, G-1315A PDA detektör 

kullanılmıştır.  

 

Bileşiklerin kromatografik kontrollerinde kullanılan gradient çözücü sistemi  

kromatografik çalışmalar için kullanılabilecek saflıkta olup, mobil faz   

oranları aşağıda belirtilmiştir:  
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Zaman Aralığı (dk) Asetonitril (%) Su (%) 

0-3 50 50 

3-6 75 25 

6-9 100 0 

9-12 100 0 

12-15 75 25 

15-18 50 50 

18-20 50 50 

 

Sentezlenen bileşiklerin, metanoldeki çözeltileri ile hazırlanan stok çözeltiler 

hedef derişime (10 μg/ml) mobil fazla seyreltilmiştir. Çözeltiler, 100 μl 

hacminde, mobil fazın akış hızı 1 ml/dak olan sisteme enjekte edilmiştir.  

 

Bileşiklere ait pikler PDA detektör ile 230.4 nm, 254.4 nm, 280.4 nm ve 

310.4 nm’de dalga boylarında incelenmiş ve bileşiklerin alıkonma zamanları 

tespit edilmiştir.  

 

5.4. Biyolojik Çalışmalar 

 

Sentezlenen moleküllerin analjezik aktivitesinin değerlendirilebilmesi için 

Balb/c fareler kullanılmıştır. Bu amaçla “Deney Hayvanları Uygulama 

Araştırma Merkezinden (DEHAMER) Etik onay alınmıştır (Etik No: 

01.2012.mar).  Analjezik etkinliğin saptanabilmesi için ilk aşamada Sıcak 

Zemin (Hot plate) ve Kuyruk Batırma Testi (Tail immersion) olmak üzere iki 

farklı ağrı testinin kullanılması amaçlanmıştır. 

 

5.4.1. Sıcak Zemin (Hot plate) Testi 

 

Sıcak zemin testi, spinal ve supraspinal düzeyde, non-inflamatuar özellikte 

akut nosiseptif davranışın değerlendirilmesi için uygulanan ve termal uyaranı 

kullanan bir ağrı testidir. Denekler sıcaklığı istenilen düzeyde sabitlenebilen 
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metal bir zemin üzerine yerleştirilen pleksiglastan yapılan bir silindir içerisine 

bırakılır. Silindirin taban ve tavan yüzeyleri bulunmaz, böylelikle deneğin 

doğrudan sıcak zemin ile temas etmesi sağlanır. Zeminin sıcaklığı 52.5°C-

55±1°C arasında olacak şekilde ayarlanır ve denek platforma konarak süre 

başlatılır. Değerlendirilen parametre deneğin ön veya arka pençesini çekmesi 

veya yalaması veya zemin üzerinde zıplama davranışlarından birini gösterdiği 

ana kadar geçen süredir. Söz konusu davranışlar nosisepsiyon göstergesi 

olarak kabul edilir. 20-30 s içerisinde bahsi geçen davranışları göstermeyen 

denekler herhangi bir doku hasarına karşı hemen düzenekten alınarak deney 

dışı bırakılır. Her deneğin deney öncesi 3 kez bazal ölçümleri yapılır ve 

ortalaması alınır. Bazal değerleri belirlenen denekler daha sonra teste alınarak 

nosisepsiyon davranışı kontrol ve bazal değerlere göre değerlendirilir. 

Sirkadyen ritimden ileri gelen davranış farklılıklarını önlemek için deney 

süresince bazal ölçümleri de kapsayan tüm ölçümlerin aynı gün diliminde 

yapılmasına dikkat edilir. Her denek düzeneğe alınmadan önce zemin su ile 

temizlenerek kuruması beklenir. Süreler deneyimli araştırmacılar tarafından 

gözlemlenerek kronometre yardımıyla kaydedilir.  

 

5.4.2. LOX İnhibisyon Testi 

 

LOX inhibisyon aktivitesi 2003 yılında Baylac ve Racine tarafından 

geliştirilen spektrofotometrik metot ile ölçülmektedir. Potasyum fosfat 

tamponu (1,98 ml; 100mM; pH 9.0), 40 µL analizi yapılacak test numunesi  

ve 20 µL lipooksijenaz çözeltisi karıştırılır ve 25 C’de 10 dak. inkübe edilir. 

Test numunesi ve standart olarak kullanılan Nordihidroguatik asit 

(Nordihydroguaiaretic acid , ´ NDGA´ ) DMSO’de çözülür. Bu karışıma 10 

µL linoleik asit ilave edilerek reaksiyon başlatılır. 10 dak. boyunca 234 

nm’deki absorpsiyonu takip edilir. Tüm kinetik çalışmalar kuvars küvette 

geçekleştirilir. Herbir örnek ve ve kontrol numunesi 3 defa bu işleme tabii 

tutulur. % enzim inhibisyonu aşağıdaki formül ile hesaplanır: 

% I =100 - (ODtest/ODkontrol) x 100 
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6. BULGULAR 

 

6.1. 4-Kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinkarboksilik asit hidraziti [1] 

 

 
 

0.700 g (3 mmol) etil 4-kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinkarboksilat bileşiği ve 10 mmol 

hidrazin monohidrat, 5.2.1’de verilen sentez yöntemine göre reaksiyona sokulur. 

Oluşan ürün süzülür, distile su ile yıkanır ve kurutulur. Metanolden 

kristallendirilerek saflaştırılır. 

 Renk 
: Krem renkli toz madde 

 Verim 
: % 80 

 E.n. 
: 98-100.2 

◦
C 

 Çözünürlük 
: 

Etanol ve metanolde çözünmez, petrol eteri, aseton 

ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C6H7ClN4OS.1/2C2H5OH için                                        

(M.A.: 241.70  g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 34.79 4.17 23.18 13.27 

Bulunan (%) : 34.67 4.21 22.88 12.81 

 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değer(dk.): 2.427 
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 Şekil 1: Bileşik 1’nin YBSK Kromatogramı 

 

SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3361, 3309,  3277 (N-H g.b.), 3000 (aromatik =C-H 

g.b.), 2984, 2903 (asimetrik C-H g.b.), 2872 (simetrik C-H g.b.), 1678 (hidrazon 

C=O g.b.), 1602 (pirimidin C=N g.b.), 1562, 1473, 1413 (aromatik C=C g.b. 

hidrazon N-H e.b., C-N g.b.), 1357 (C-O g.b.), 1172 (aromatik =C-H düzlem içi e.b), 

1080  (Ar-Cl g.b.), 678 (C-S-C g.b.). 

 

 

Şekil 2. Bileşik 1’nin IR spektrumu 
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1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 2.51 (s, 3H,-SCH3), 4.70 (s, 2H, -

NH-NH2), 8.49 (s,1H, -NH-NH2), 9.01 (s, 1H, pirimidin CH protonu)  

 

 

 
       

 Şekil 3: Bileşik 1’nin 
1
H-NMR Spektrumu 

 

 
13

C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 14.15-14.54 (-S-CH3 ve etanole ait 

CH3-CH2-OH), 61.16 (etanole ait CH3-CH2-OH), 116.22 (C-3), 157.96 (C-2), 

159.53 (C-4), 166.03 (C-5), 175.68 (C-1) 

 

 
 

Şekil 4: Bileşik 1’nin 
13

C-NMR Spektrumu 
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Kütle spektrumu:  

QTRAP (ES, MS m/z): C6H7ClN4OS için monoizotopik kütle (hesaplanan/bulunan): 

218.66 / 219.0. 

ES-mz: 219.0, 172.8, 156.98, 141.0, 112.8, 72.0, 40.0. 

 

 

 

 

 
 

Şekil 5: Bileşik 1’nin Kütle Spektrumu 
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6.2.4-Kloro-2-metiltiyo-N´-[(4-metoksifenil)metiliden]pirimidin-5-karbohidra-

zit [2a] 

 

 
 

0.5 g hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla glasiyel asetik asit varlığında 

ısıtılır. Bu karışıma anisaldehit (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2´de verilen genel 

yönteme göre elde edilir. Elde edilen reaksiyon karışımının 1 saat buzdolabında 

bekletilmesiyle katı madde elde edilir, süzülür ve kurutulur. Etanolden 

kristallendirilerek saflaştırılır. 

 Renk : Beyaz renkli toz madde 

 Verim : % 90 

 E.n. : 136-137.1 
◦
C  

 Çözünürlük : 
Etanol ve metanolde çözünmez, petrol eteri, aseton 

ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

Elementel analiz C14H13ClN4O2S için (M.A.: 336.80) g/mol); 

 

  C H N S 

Hesaplanan (%) :      49.93        3.89     16.64     9.52 

Bulunan (%) :      49.87       3.82     16.61     9.50 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk.) : 8.079 
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Şekil 6: Bileşik 2a’nın YBSK Kromatogramı  

 

SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3231 (Hidrazon N-H g.b.), 3070 (aromatik =C-H g.b.), 

2987 (asimetrik C-H g.b.), 2887 (simetrik C-H g.b.), 1681 (hidrazon C=O g.b.), 1601 

(C=N g.b.), 1567, 1512, 1485, 1438,1419 (aromatik C=C g.b. hidrazon N-H e.b., C-

N g.b.), 1098,1025 (Ar-Cl g.b.), 828 (1,4-disübstitüe benzen e.b.), 673 (C-S-C g.b.). 

 

 

Şekil 7: Bileşik 2a’nın IR Spektrumu 

 
 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 2.52 (s, 3H, -SCH3), 3.81 (s,3H, H-

8), 7.04 (d, 2H, J=7.6 Hz, aromatik protonlar, H-5, H-6 ), 7.69 (d, 2H, J=7.5 Hz, 

aromatik protonlar, H-4, H-7), 8.37 (s,1H, H-3), 8.69 (s,1H, H-1 ), 11.23 (s,1H, H-2) 
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Şekil 8: Bileşik 2a’nın 
1
H-NMR Spektrumu 

 

6.3. 4-Kloro-2-metiltiyo-N'-[(2-hidroksifenil)metiliden]pirimidin-5-

karbohidrazit [2b] 

 
 

 0.5 g hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla glasiyel asetik asit varlığında 

ısıtılır. Bu karışıma salisilaldehit  (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2´de verilen yönteme 

göre elde edilir. Elde edilen reaksiyon karışımının 1 saat buzdolabında 

bekletilmesiyle katı madde elde edilir, süzülür ve kurutulur. Etanolden 

kristallendirilerek saflaştırılır.  

 Renk 
: Sarı renkli, iğne şeklinde madde 

 Verim 
: % 88 
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 E.n. 
: 179-180 

◦
C  

 Çözünürlük 
: 

Etanol ve metanolde çözünmez, petrol eteri, aseton 

ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C13H11ClN4O2S  için (M.A.: 322.77 g/mol); 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 48.37 3.44 17.36 9.93 

Bulunan (%) : 48.24              3.40 17.32 9.89 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değer(dk.): 8.876  

 

 

Şekil 9: Bileşik 2b’nin YBSK Kromatogramı 

 

SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3217 (Hidrazon N-H g.b.), 3100 (aromatik =C-H g.b.), 

2986 (asimetrik C-H g.b.), 1678 (hidrazon C=O g.b.), 1619 (hidrazon C=N g.b.), 

1556, 1478 (aromatik C=C g.b., hidrazon N-H e.b., C-N g.b.), 1360 (C-O g.b.), 1132 

( Ar-Cl g.b.), 746 (1,2-disübstitüe benzen e.b.), 602 (C-S-C g.b.). 
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Şekil 10: Bileşik 2b’nin IR Spektrumu  

 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 2.52 (s, 3H, -SCH3), 6.91-7.44 

(m,4H, aromatik protonlar), 8.68, 8.71 (2s, 2H, pirimidin CH ve N=CH), 11.43 (ys, 

1H, fenol OH), 11.65 (ys, 1H, CONH). 

 

 

 

 
13

C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 14.38 (-S-CH3), 116.52, 118.22, 

119.38 (C-3, C-7, C-9,C-11, C-12), 131,43 (C-10), 143.60 (C-6),  157.67- 158.65 

(C-8), 159.56- 160.08  (C-2), 161.44 (C-4), 165.15 (C-5), 172.30 (C-1). 
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Şekil 11: Bileşik 2b’nin 
1
H-NMR  Spektrumu  

 

 

 

 

Şekil 12: Bileşik 2b’nin 
13

C-NMR Spektrumu  
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6.4. 4-Kloro-2-metiltiyo-N'-[(5-nitro-2-tiyofenil)metiliden]pirimidin-5-

karbohidrazit [2c] 

 

 

0.5 g hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla glasiyel asetik asit varlığında 

ısıtılır. Bu karışıma 5-nitro-2-tiyofen karboksialdehit (2.2 mmol) ilave edilerek 

5.2.2.´de verilen genel yönteme göre elde edilir. Elde edilen reaksiyon karışımının 1 

saat buzdolabında bekletilmesiyle katı madde elde edilir, süzülür ve kurutulur. 

Kaynar etanolden yıkanarak saflaştırılır.  

 Renk 
: Turuncu renkli pamuksu madde  

 Verim 
: % 93 

 E.n. 
: 224-226 

◦
C  

 Çözünürlük 
: 

Etanol ve metanolde çözünmez, petrol eteri, aseton 

ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C11H8ClN5O3S2 için (M.A.: 357.796 g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 36.93 2.25 19.57 17.92 

Bulunan (%) : 36.96 2.23 19.54 17.92 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk.): 8.036 
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Şekil 13: Bileşik 2c’nin YBKS  Spektrumu  

 

SPEKTRAL BULGULAR: 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3232 (Hidrazon N-H g.b.), 3087 (aromatik =C-H g.b.), 

2979 (asimetrik C-H g.b.), 1693 (hidrazon C=O g.b.), 1666 (hidrazon C=N g.b.), 

1577, 1552, 1528,1487, 1424 (aromatik C=C g.b., hidrazon N-H e.b., C-N g.b. ve 

nitro asimetrik g.b.), 1366 (C-O g.b.), 1303 (nitro simetrik g.b.) , 1033 (Ar-Cl g.b.), 

639 (C-S-C g.b.). 

 

 
 

Şekil 14: Bileşik 2c’nin IR Spektrumu 

 
 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 2.51 (s,3H, -SCH3),  7.47 (d, 1H, 

J=4.2 Hz,  H-3), 8.11 (d, 1H, J=4.2 Hz, H-5), 8.65, 8.69 (2s, 2H,  H-1 ve H-3 ), 

11.60 (s,1H, H-2). 
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Şekil 15: Bileşik 2c’nin 
1
H-NMR Spektrumu 

 

 

 

 

13
C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 14.26 (S-CH3), 121.52 (C-3), 

129.30-130.30 (C-8 ve C-9), 146.55 (C-6), 150.70 (C-7), 156.65 (C-2 ve C-10),  

158.65 (C-4), 165.29 (C-5), 172.30 (C-1). 
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Şekil 16: Bileşik 2c’nin 
13

C-NMR  Spektrumu 

 

 

6.4.  4-Kloro-2-metiltiyo-N´-[(,,-trifluoro-p-tolil)metiliden]pirimidin-5-

karbohidrazit [2d] 

 

 
 

0.5 g hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla glasiyel asetik asit varlığında 

ısıtılır. Bu karışıma ,,-trifluoro-p-tolilaldehit (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2.’de 

verilen genel yönteme göre elde edilir. Reaksiyon bitiminde elde edilen katı madde 

süzülür ve kurutulur. Etanolden kristallendirilerek saflaştırılır.  

 

 

 



76 

 

 Renk 
: Beyaz –parlak toz madde 

 Verim 
: % 88 

 E.n. 
: 179-180 

o
C 

 Çözünürlük 
: 

Etanol ve metanolde çözünmez, petrol eteri, aseton 

ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C14H10ClF3N4OS için (M.A.: 374.77 g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 44.87 2.69 14.95 8.56 

Bulunan (%) : 44.79 2.60 14.92 8.58 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değer(dk.): 9.517  

 

 

 

Şekil 17: Bileşik 2d’nin YBSK  Spektrumu 
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SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3353, 3212 (Hidrazon N-H g.b.), 2996, 2908 

(asimetrik C-H g.b.), 2785 (simetrik C-H g.b.), 1686 (hidrazon C=O g.b.), 1555, 

1474, 1407 (C=N, aromatik C=C g.b., hidrazon N-H e.b., C-N g.b.), 1377 (C-O g.b.),  

1061 (Ar-Cl g.b.), 837 (1,4-disübstitüe benzen), 794 (C-F g.b.), 663 (C-S-C g.b.). 

 

 
 

 

Şekil 18: Bileşik 2d’nin IR  Spektrumu 

 

 
 

 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 2.51 (s, 3H, -SCH3),  7.83 (d, 2H, 

J=8.1 Hz, H-4 ve H-7), 7.92 (d, 2H, J=8.1 Hz, H-5 ve H-6), 8.51 (s, 1H, H-3), 8.70 

(H-1),  11.48 (s, 1H, H-2). 
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Şekil 19: Bileşik 2d’nin 
1
H-NMR Spektrumu 

 

 

6.5.  4-Kloro-2-metiltiyo-N'-[(3,4-diklorofenil)metiliden]pirimidin-5-

karbohidrazit [2e] 

 

 
 

0.5 g hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla glasiyel asetik asit varlığında 

ısıtılır. Bu karışıma 3,4-diklorobenzaldehit (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2 ´de 

verilen yönteme göre elde edilir. Reaksiyon bitiminde elde edilen katı madde süzülür 

ve kurutulur. Etanolden kristallendirilerek saflaştırılır. 
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 Renk 
: Krem renkli iğne şeklinde kristal madde 

 Verim 
: % 89 

 E.n. 
: 209-210 

◦
C 

 Çözünürlük 
: 

Etanol ve metanolde çözünmez, petrol eteri, aseton 

ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C13H9Cl3N4OS için (M.A.: 375.66 g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 41.56 2.41 14.91 8.54 

Bulunan (%) : 41.52 2.40 14.90 8.50 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk.) : 10.334 

  

 

 

Şekil 20: Bileşik 2e’nin YBSK Kromatogramı 

 

SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3231, 3151 (Hidrazon N-H g.b.), 3048 (aromatik =C-H 

g.b.), 2962, 2905 (asimetrik C-H g.b.), 2817 (simetrik g.b.), 1681 (hidrazon C=O 

g.b.), 1610 (C=N g.b.), 1558, 1475, 1409, 1404 (aromatik C=C g.b., hidrazon N-H 
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e.b., C-N g.b.), 1380,1364 (C-O g.b.), 1011 (Ar-Cl g.b.), 814 (1,2,4-trisübstitüe 

benzen e.b.),  675 (C-S-C g.b.) 

 

 

 

Şekil 21: Bileşik 2e’nin IR Spektrumu 

 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  2.51 (s, 3H, -SCH3), 7.68-7.90 (m, 

3H, aromatik protonlar), 8.39 (s, 1H, N=CH), 8.68 (s, 1H, pirimidin CH protonu), 

11.46 (s, 1H, CONH). 
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Şekil 22: Bileşik 2e’nin 
1
H-NMR Spektrumu 

 

 

6.6.  4-Kloro-2-metiltiyo-N´-[(2,6-diklorofenil)metiliden]pirimidin-5-

karbohidrazit [2f] 

 

 

0.5 gr hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla gl. asetik asit varlığında ısıtılır. Bu 

karışıma 2,6-diklorobenzaldehit (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2´de verilen yönteme 

göre elde edilir. Reaksiyon bitiminde elde edilen katı madde süzülür ve kurutulur. 

Etanolden yıkanarak saflaştırılır.  

 Renk 
: Beyaz pamuksu madde 

 Verim 
: % 89 

 E.n. 
: 230-231 

◦
C 
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 Çözünürlük 
: 

Etanol ve metanolde çözünmez, petrol eteri, aseton  

ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C13H9Cl3N4OS için (M.A.: 375.66g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 41.56 2.41 14.91 8.54 

Bulunan (%) : 
41.53 2.38 14.90 8.55 

 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk.): 9.509 

 

 

 

Şekil 23: Bileşik 2f’nin YBSK Kromatogramı 

 

SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3241, 3140 (hidrazon N-H g.b.), 3063 (aromatik =C-H 

g.b.), 2979, 2923 (asimetrik C-H g.b.), 1673 (hidrazon C=O g.b.), 1606 (C=N g.b.), 

1561,1484, 1438, 1422 (aromatik C=C g.b., hidrazon N-H e.b., C-N g.b.), 1366 (C-O 

g.b.), 1067 (Ar-Cl g.b.), 914 (1,2,3-trisübstitüte benzen e.b.). 
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Şekil 24: Bileşik 2f’nin IR Spektrumu 
 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  2.51 (s,3H,-SCH3),  7.30 7.75 (m, 

4H, aromatik protonlar), 8.39 (s, 1 H, N =CH), 8.68 (s, 1H  pirimidin CH protonu), 

11.45 (s,1H, CONH). 

 

 
 

 

Şekil 25: Bileşik 2f’nin 
1
H-NMR Spektrumu 
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13
C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 14.14 (-S-CH3), 129.73 (C-3), 

130.64 (C-9 ve C-11), 131.65 (C-11), 134.49 (C-9 ve C-12), 145.60 (C-6), 157.22 

(C-2), 159.14 (C-4), 165.79 (C-5), 171.01 (C-1). 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Şekil 26: Bileşik 2f’nin 
1
H-NMR Spektrumu 

 

 

 

Kütle spektrumu:  

QTRAP (ES, MS m/z): C13H9Cl3N4OS için monoizotopik kütle (hesaplanan/ 

bulunan): 375.66 / 377.0 (M
+
+ 2) 

ES-m/z: 377.0, 359.0, 316.8, 112.8, 72.1. 
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Şekil 27: Bileşik 2f’nin Kütle Spektrumu 

 

 

6.7.  4-Kloro-2-metiltiyo-N´-[(3,5-dikloro-2-hidroksifenil)metiliden]pirimidin-

5-karbohidrazit [2g] 
 

 
0.5 gr hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla gl. asetik asit varlığında ısıtılır. Bu 

karışıma 3,5-diklorosalisilaldehit (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2 ´de verilen yönteme 

göre elde edilir. Reaksiyon bitiminde elde edilen katı madde süzülür ve kurutulur. 

Etanolden yıkanarak saflaştırılır.  

 Renk 
: Sarı renkli toz madde 

 Verim 
: % 88 



86 

 

 E.n. 
: 244-246  

◦
C 

 Çözünürlük 
: 

Etanol ve metanolde çözünmez, petrol eteri, aseton  

ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C13H9Cl3N4O2S  için (M.A.: 391.660 g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
39.87 2.32 14.30 8.19 

Bulunan (%) : 
39.65 2.17 14.18 8.05 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değer(dk.): 9.417  

 

 

 

Şekil 28: Bileşik 2g’nin YBSK Kromatogramı 

 

 

 

SPEKTRAL BULGULAR: 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3550 (Fenol O-H g.b.), 3233 (hidrazon N-H g.b.), 3075 

(aromatik =C-H g.b.), 2981 (asimetrik C-H g.b.), 1681 (hidrazon C=O g.b.), 1611 

(C=N g.b.), 1561, 1480, 1450, 1434 (aromatik C=C g.b., hidrazon N-H e.b. ve C-N 

g.b.),1390,1366,1377 (fenol O-H e.b., C-O g.b.),1083 (Ar-Cl g.b.), 614 (C-S-C g.b.). 
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Şekil 29: Bileşik 2g’nin IR Spektrumu 

 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 2.51 (s, 3H, -SCH3), 7.50 (d, 1H, J= 

2.7 Hz, H-3), 7.61 (d, 1H, J=2.4 Hz, H-2), 8.29 (s, 1 H, N =CH), 8.67 (s, 1H, H-1), 

11.62 (s, 1H, CONH). 

 

 

13
C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  121.8 (C-7), 123.4 (C-3), 126.9, 

127.2 (C-9, C-11), 128.9 (C-12), 132.4 (C-10), 146.38 (C-6), 160.02 (C-2 ve C-8), 

162.47 (C-4), 166.05 (C-5), 171.0 (C-1). 
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              Şekil 30: Bileşik 2g’nin 
1
H-NMR Spektrumu 

 

 

 
 

 

 Şekil 31: Bileşik 2g’nin 
13

C-NMR Spektrumu 
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6.8.  4-Kloro-2-metiltiyo-N´-[(4-hidroksifenil)metiliden]pirimidin-5-

karbohidrazit [2h] 

 

 
0.5 g Hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla gl. asetik asit varlığında ısıtılır. Bu 

karışıma 4-hidroksibenzaldehit (2.2 mmol) ilave edilerek  5.2.2´de  yönteme göre 

elde edilir. Reaksiyon bitiminde elde edilen katı madde süzülür ve kurutulur. 

Etanolden yıkanarak saflaştırılır.  

 Renk 
: Kahverengi renkli toz madde 

 Verim 
: % 85 

 E.n. 
: 237-238  

◦
C 

 Çözünürlük 
: 

Etanol ve metanolde çözünmez, petrol eteri, aseton  

ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C13H11ClN4O2S  için (M.A.: 322.770 g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
48.37 3.44 17.36 9.93 

Bulunan (%) : 
48.34 3.43 17.38 9.91 
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KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değer(dk.): 4.956  

 

 

Şekil 32: Bileşik 2h’nin YBSK Kromatogramı 

 

SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3212 (hidrazon N-H g.b.), 3052 (aromatik =C-H g.b.), 

2930 (asimetrik C-H g.b.), 2883 (simetrik C-H g.b.), 1682 (hidrazon C=O g.b.), 1610 

(C=N g.b.), 1571, 1492,1440,1414, 1413 (aromatik C=C g.b., hidrazon N-H e.b. ve 

C-N g.b.), 1362 (fenol O-H e.b., C-O g.b.), 1080 (Ar-Cl g.b.), 793 (1,4-disübstitüe 

benzen e.b.),  

 

 

 

Şekil 33: Bileşik 2h’nin IR Spektrumu 
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1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  2.51 (s, 3H, -SCH3),  6.84 (d, 2H, 

J=8.4 Hz, H-4 ve H-7), 7.57 (d, 2H J=8.2 Hz,  H-5 ve H-6),  8.29 (s, 1H, H-3), 8.67 

(s, 1H, H-1), 11.62 (s, 1H, H-2). 

 

 

 
 

Şekil 34: Bileşik 2h’nin 
1
H-NMR Spektrumu 

 

 

13
C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  13.98 (-SCH3),  115.72  (C-9 ve C-

11), 121.5 (C-3),  125.01 (C-7), 128.93 ( C-8 ve C-12), 147.8 (C-6), 160.9 (C-2 ve 

C-10) , 162.3 (C-4), 165.20 (C-5), 171.8 (C-1).  
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Şekil 35: Bileşik 2h’nin 
1
H-NMR Spektrumu 

 

 

6.9.  4-Kloro-2-metiltiyo-N´-[4-(3-kinolin)metiliden]pirimidin-5-

karbohidrazit [2i] 

 

 
0.5 g hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla gl. asetik asit varlığında ısıtılır. Bu 

karışıma kinolin-3-karboksaldehit (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2´de verilen yönteme 

göre elde edilir. Reaksiyon bitiminde elde edilen katı madde süzülür ve kurutulur. 

Etanolden yıkanarak saflaştırılır.  

 

 Renk 
: Krem parlak toz madde 

 Verim 
: % 82 

 E.n. 
: 241  

◦
C 

 Çözünürlük 
: 

Etanol metanol ve asetonda çözünmez, petrol eteri,  

ve dimetilsülfoksitte çözünür. 



93 

 

 

 Elementel analiz sonuçları C16H12ClN5OS.C2H5OH  için (M.A.: 403,89 

g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
53.53 449 17.34 7.94 

Bulunan (%) : 
53.01 4.21 17.04 7.35 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değer(dk.): 7.167  

 

 

 
 

Şekil 36: Bileşik 2i’nin YBSK Kromatogramı 

 

 

SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3362, 3215 (hidrazon N-H g.b.), 3032 (aromatik =C-H 

g.b.), 2929 (asimetrik C-H g.b.), 2868 (simetrik C-H g.b.) 1691 (hidrazon C=O g.b.), 

1603 (C=N g.b.), 1554, 1474 ,1407,1404 (aromatik C=C g.b., hidrazon N-H e.b. ve 

C-N g.b.), 1362 (C-O g.b.), 1006 (Ar-Cl g.b.), 675 (C-S-C g.b.)  
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Şekil 37: Bileşik 2i’nin IR Spektrumu 

 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 1.32 (etanole ait CH3CH2OH),  2.51 

(s, 3H, -S-CH3), 4.35 (etanole ait CH3CH2OH), 7.64- 7.84 (m, 4H, H-3, H-4, H-5 ve 

H-6), 8.54-8.70 (m, 3H, pirimidin CH, H-2 ve N=CH), 9.31 (s, H-1, 1H protonu), 

11.49 (s, 1H, CONH)  

 

 
 

Şekil 38: Bileşik 2i’nin 
1
H-NMR Spektrumu 
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6.10. 4-Kloro-2-metiltiyo-N´-[4-(1-pirolidin)benziliden]pirimidin-5-karbo-

hidrazit [2j] 

 

 
0.5 g hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla gl. asetik asit varlığında ısıtılır. Bu 

karışıma 4-(1-pirolidin)benzaldehit (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2´de verilen 

yönteme göre elde edilir. Reaksiyon bitiminde elde edilen katı madde süzülür ve 

kurutulur. Etanolden yıkanarak saflaştırılır.  

 Renk 
: Kahverengi renkli toz madde 

 Verim 
: % 88 

 E.n. 
: 232  

◦
C 

 Çözünürlük 
: 

Etanolde ve metanolde çözünmez, petrol eteri, 

asetonda ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C17H18ClN5O2S  için (M.A.: 375.88 g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
54.32 4.83 18.63 8.53 

Bulunan (%) : 
54.12 4.23 18.00 8.82 

 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk.): 9.951 
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Şekil 39: Bileşik 2j’nin YBSK Kromatogramı 

 

SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3187 (hidrazon N-H g.b.), 3100 (aromatik =C-H g.b.), 

2960 (asimetrik C-H g.b.), 2847 (simetrik C-H g.b.), 1666 (hidrazon C=O g.b.),  

1594, 1562, 1525, 1432 (aromatik C=C g.b., hidrazon C=N g.b., N-H e.b., C-N g.b.), 

1064 (Ar-Cl g.b.), 638 (C-S-C g.b.). 

 

 

Şekil 40: Bileşik 2j’nin IR  Spektrumu  

 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  1.96 (s, 4H, H-9 ve H-10), 2.50 (s, 

3H, -SCH3), 3.28 (s, 4H, H-8 ve H-11) , 6.59 (d, 2H,  J= 8.1 Hz, 2H, H-5 ve H-6), 
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7.55 (d, J= 8.0 Hz, 2H, H-4 ve H-7),  8.21 (s, 1 H, H-3), 8.65 (s, 1H,  H-1), 11.08 (s, 

1H, H-2). 

 

 

 

Şekil 41: Bileşik 2j’nin 
1
H-NMR Spektrumu 

 

 

13
C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  14.07 (-S-CH3), 25.49 (C-14 ve C-

15), 47.69 (C-13 ve C-16), 112.04 ( C-9 ve C-11), 121.09 (C-7 ve C-3), 129.23 (C-8 

ve C-12), 149.44-149.66 (C-6 ve C-10), 156.59 ( C-2), 158.82 ( C-4), 166.21 (C-5), 

175.98 (C-1). 
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Şekil 42: Bileşik 2j’nin 
13

C-NMR Spektrumu 

 

6.11. 4-Kloro-2-metiltiyo- N´-[(2-okso-1,2-dihidro-3H-indol-3-iliden]pirimidin-

5-karbohidrazit [2k] 

 

 
 

0.5 g hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla gl. asetik asit varlığında ısıtılır. Bu 

karışıma isatin (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2´de  yönteme göre elde edilir. 

Reaksiyon bitiminde elde edilen katı madde süzülür ve kurutulur. Etanolden 

yıkanarak saflaştırılır.  

 Renk 
: Sarı renkli toz madde 

 Verim 
: % 88 

 E.N. 
: 268-269 

◦
C 

 Çözünürlük 
: 

Etanolde, metanolde ve asetonda çözünmez, petrol 

eteri ve dimetilsülfoksitte çözünür. 
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 Elementel analiz sonuçları C14H10ClN5O2S.C2H5OH  için (M.A.: 393.848 

g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
48.79 4.09 17.78 8.14 

Bulunan (%) : 
47.90 4.00 17.12 7.99 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değer (dk.): 4.736 

 

Şekil 43: Bileşik 2k’nin YBSK Kromatogramı 

 

SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3195, 3141 (N-H g.b.), 3067 (aromatik =C-H g.b.), 

2997,2991,2810 (asimetrik C-H g.b.), 1705 (isatine ait C=O g.b.), 1673 (hidrazona 

ait C=O g.b.), 1539, 1460  (aromatik C=C g.b., hidrazon C=N g.b., N-H e.b., C-N 

g.b.), 1021 (Ar-Cl g.b.), 635 (C-S-C g.b.). 
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Şekil 44: Bileşik 2k’nin IR  Spektrumu  

 

 
1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 1.33 (etanole ait CH3-CH2-OH) 

2.51 (s, 3H, -SCH3), 4.35( etanole ait CH3-CH2-OH), 7.69-8.8 (m, 5H, aromatik 

proton), 10.88 (s, 1H, indol NH), 11.96 (s,1H, CONH)  

 

 

 

Şekil 45: Bileşik 2k’nin 
1
H-NMRSpektrumu 
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13
C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 13.74-13.92 (-S-CH3 ve etanole ait 

CH3-CH2-OH), 61.90 (etanole ait CH3-CH2-OH), 111.16 (C-13), 115.16 (C-9), 

122.07 (C-11), 123.07-123.47 (C-3 ve C-12), 132.09 (C-10), 138.28 (C-8), 143.76 

(C-6), 157.40 (C-2), 159.10 (C-4), 164.49 (C-5), 166.00 (C-7), 176.27 (C-1). 

 

 

 
 

 

Şekil 46: Bileşik 2k’nin 
13

C-NMR Spektrumu 

 

 

6.12. 4-Kloro-2-metiltiyo- N´-[(2-kloro-kinolin-3-metiliden]pirimidin-5-

karbohidrazit [2l] 

 

 
 

0.5 g hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla gl. asetik asit varlığında ısıtılır. Bu 

karışıma isatin (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2´de verilen yönteme göre elde edilir. 

Reaksiyon bitiminde elde edilen katı madde süzülür ve kurutulur. Etanolden 

yıkanarak saflaştırılır.  
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 Renk 
: Sarı renkli toz madde 

 Verim 
: % 94 

 E.n. 
: 277-279 

◦
C 

 Çözünürlük 
: 

Etanolde, metanolde ve asetonda çözünmez, petrol 

eteri ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C16H11Cl2N5OS.C2H5OH  için (M.A.: 438.33 

g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
49.32 3.91 15.98 7.32 

Bulunan (%) : 
49.11 3.20 15.23 7.15 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk): 9.409  

 

 

 

Şekil 47: Bileşik 2I’nin YBSK Kromatogramı 
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SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

):  3219 (hidrazon N-H g.b.), 3142, 3043  (aromatik =C-

H g.b.), 2980, 2926 (asimetrik C-H g.b.), 2864 (simetrik C-H g.b.), 1678 (hidrazon 

C=O g.b.), 1608 (hidrazon C=N g.b.), 1573, 1545 ,1456,1406 (aromatik C=C g.b., 

hidrazon N-H e.b., C-N g.b.), 1367 ( C-O g.b.), 1168 (Ar-Cl g.b.), 678 (C-S-C g.b.). 

 

 

 
 

Şekil 48:  Bileşik 2l’nin IR Spektrumu  

 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 1,34 (t, 3H, etanole ait CH3-CH2 

OH), 2.52 (s, 3H, -SCH3), 4.3 (q, 2H, etanole ait CH3-CH2 OH),  7.13-7.24 (m, 2H, 

H-6 ve H-7), 7.44-7.47 (d, 1H, H-8), 7.79 (s, 1H, H-4), 8.44-8.47 (d, 1H, H-8), 8.57-

8.65 (2s, 2H, H-3 ve H-1) ve 11.61 (s,1H, H-2). 

 

 

13
C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 14.10-14.64 (etanole ait CH3-CH2-

OH ve S-CH3), 112.37 (C-3), 120.90 – 124.88 (C-10, C-9, C-8a, C-12 ve C-11), 

131.02 (C-7), 137.50 (C-12a), 145.42 (C-6), 156.65 (C-2 ve C-13), 158.86 (C-4), 

165.21 (C-5), 176.20 (C-1). 

 

 

 



104 

 

 

 

 

 

 
 

Şekil 49: Bileşik 2l’nin 
1
H-NMR Spektrumu  
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Şekil 50: Bileşik 2l’nin 
13

C-NMR Spektrumu  

 

6.13. 4-Kloro-2-metiltiyo- N´-[(1H-indol-3-il)metiliden]pirimidin-5-

karbohidrazit [2m] 

 

 
 

0.5 g hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla gl. asetik asit varlığında ısıtılır. Bu 

karışıma indol-3-karboksaldehit (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2´de verilen yönteme 

göre elde edilir. Reaksiyon bitiminde elde edilen katı madde süzülür ve kurutulur. 

Kaynar etanolden yıkanarak saflaştırılır.  

 

 Renk 
: Sarı renkli toz madde 

 Verim 
: % 87 

 E.n. 
: 216-218

◦
C 

 Çözünürlük 
: 

Etanolde, metanolde ve asetonda çözünmez, petrol 

eteri ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C15H12ClN5OS  için (M.A.: 345.81 g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
52.10 3.50 20.25 9.27 

Bulunan (%) : 
51.23 4.38 20.76 9.00 
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KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk): 7.266  

 

 
 

Şekil 51: Bileşik 2m’nin YBSK Kromatogramı  

 

SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3225 (hidrazon N-H g.b.), 3097 (aromatik =C-H g.b.), 

2978 (asimetrik C-H g.b.), 2892 (simetrik C-H g.b.), 1674 (hidrazon C=O g.b.), 1608 

(hidrazon C=N g.b.), 1492, 1454, 1404 (aromatik C=C g.b., hidrazon N-H e.b., C-N 

g.b.), 1367 ( C-O g.b.), 1064 (Ar-Cl g.b.), 666 (C-S-C g.b.) . 
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Şekil 52: Bileşik 2m’nin IR spektrumu 

 

 
1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 2.60 (s,1H,- S-CH3), 7.68-7.73 (t, 

1H, H-7), 7.85-7.90 (t, 1H, H-8)  7.99 (d, J= 8.4 Hz, 2H, H-4 ve H-6), 8.19 (d, J= 8.4 

Hz, 1H, H-9), 8.72 (s, 1H, H-3), 8.87 (s, 1H, H-1) ve 11.28 (s, 2H, H-2 ve H-5). 

 

 

 

 
 

Şekil 53: Bileşik 2m’nin 
1
H-NMR spektrumu 
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13
C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 14.02 (-SCH3), 111.61-111.86 (C-7 ve 

C-11), 120.39, 122.09, 122.67, 124.36 (C-3, C-9, C-10, C-8, C-7a), 130.49 (C-12), 

136.99 (C-11a), 144.88 (C-6), 156.03 (C-2), 158.29 (C-4), 165.72 (C-5), 175.48 (C-1). 

 

 

 

 

Şekil 54: Bileşik 2m’nin 
13

C-NMR spektrumu 

 

 

6.14. 4-Kloro-2-metiltiyo- N´-[(6-(4-metilsülfonil)fenil)piridin-2-

il)metiliden]pirimidin-5-karbohidrazit [2n] 
 

 

 
0.5 g hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla gl. asetik asit varlığında ısıtılır. Bu 

karışıma 6-[4-metilsulfonil)fenil]-2-piridinil karboksialdehit (2.2 mmol) ilave 

edilerek 5.2.2´de verilen yönteme göre elde edilir. Reaksiyon bitiminde elde edilen 

katı madde süzülür ve kurutulur. Kaynar etanolden yıkanarak saflaştırılır.  

 Renk 
: Sarı renkli toz madde 

 Verim 
: % 86 
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 E.n. 
: 224

◦
C 

 Çözünürlük 
: 

Etanol, metanol ve asetonda çözünmez, petrol eteri 

ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C19H16ClN5O3S2  için (M.A.: 461.95 g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
49.40 3.49 15.16 13.88 

Bulunan (%) : 
49.00 3.21 15.99 13.73 

 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk): 7.378  

 

 

 

Şekil 55: Bileşik 2n’nin YBSK Kromatogramı 

 

SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3228 (hidrazon N-H g.b.), 3048 (aromatik =C-H g.b.), 

2971, 2924  (asimetrik C-H g.b.), 2866 (simetrik C-H g.b.), 1674 (hidrazon C=O 

g.b.), 1493,1453, 1404 (aromatik C=C g.b., hidrazon N-H e.b., C-N g.b.), 1382 ( C-O 

g.b.), 1087 (Ar-Cl g.b.), 687(C-S-C g.b.) 
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Şekil 56: Bileşik 2n’nin IR spektrumu 

 
 

 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 1,3 (t, 3H, etanole ait CH3CH2OH), 

2,51 (s, 1H, -S-CH3), 3.29 (s, 1H, H-9 çözücünün su piki ile birlikte), 4.3 (q, 2H, 

etanole ait CH3CH2OH),  7.97- 8.14 (m, 4H, H-7, H-6, H-4 ve H-5), 8.38 (d, 2H, J= 

8.7, H-8 ), 8.51 (s, 1H, H-3), 8.70 (s, 1H, H-1), 11.57 (s, 1H, H-2). 

 

1
H-NMR (300 MHz) (CDCI3/TMS) δ ppm: 1,42 (t, 3H, etanole ait CH3CH2OH), 

2,68 (s, 1H, -S-CH3), 3.11 (s, 1H, H-9), 4.41 (q, 2H, etanole ait CH3CH2OH),  7.78- 

8.27 (m, 6H, H-3, H-7, H-6, H-4 ,H-5 ve H-8), 8.82 (s, 1H, H-3), 11.63 (s, 1H, H-2) 
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Şekil 57: Bileşik 2n’nin 
1
H-NMR spektrumu (DMSO-d6) 
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Şekil 58: Bileşik 2n’nin 
1
H-NMR spektrumu (CDCI3) 

 

 

 

13
C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 13.66 - 13.99 (-S-CH3 ve etanole ait 

CH3CH2OH ), 43.66 (C-18), 61.23 (etanole ait CH3CH2OH), 119.75, 121.58 (C-3, 

C-6 ve C-10), 127.42, 127.49 (C-13, C-17, C-14 ve C-16 ), 138.33 (C-9), 141.09, 

142.69 (C-6 ve C-12), 153.34 (C-7), 154.13 (C-11), 159.20 (C-2), 160.90 (C-4), 

164.80 (C-5), 172.68 (C-1).  
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Şekil 59: Bileşik 2n’nin
1
C-NMR spektrumu 

 

 

6.15.  4-Kloro-2-metiltiyo- N´-[(2-klorofenil)metiliden]pirimidin-5-

karbohidrazit [2o] 
 

 
 

0.5 g hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla gl. asetik asit varlığında ısıtılır. Bu 

karışıma 2-klorobenzaldehit (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2´de verilen yönteme göre 

elde edilir. Elde edilen reaksiyon karışımının 1 saat buzdolabında bekletilmesiyle 

katı madde elde edilir, süzülür ve kurutulur. Etanolden kristallendirilerek saflaştırılır. 

 Renk 
: Beyaz iğne şeklinde kristaller 

 Verim 
: % 92 

 E.n. 
: 144.2-145.1

◦
C 

 Çözünürlük 
: Etanol ve metanolde çözünmez, aseton, petrol eteri 
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ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C13H10Cl2N4OS  için (M.A.: 341.22 g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
45.76 2.95 16.42 9.40 

Bulunan (%) : 
46.20 3.15 16.55 9.77 

 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk): 9.559  

 

 
 

Şekil 60: Bileşik 2o’nun YBSK Kromatogramı 

 

SPEKTRAL BULGULAR: 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3221, 3154 (hidrazon N-H g.b.) ,3057  (aromatik =C-H 

g.b.), 2978, 2923 (asimetrik C-H g.b.), 2866 (simetrik C-H g.b.), 1673 (hidrazon 

C=O g.b.),  1594, 1551, 1467, 1463, 1444, 1401 (hidrazon C=N g.b aromatik C=C 

g.b., hidrazon N-H e.b., C-N g.b.), 1366 ( C-O g.b.), 1075 (Ar-Cl g.b.), 749 (1,2-

disübstitüe benzen e.b.). 
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Şekil 61: Bileşik 2o’nin IR  Spektrumu  

 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 1.30 (t, 3H, etanole ait CH3-CH2-OH), 

2.51 (s,3H,S-CH3), 4.32 (q, 2H, etanole ait CH3-CH2-OH), 7.42-7.55 (m, 3H, benzen 

halkasına ait aromatik protonlar), 7.98 (t, 1H, aromatik proton), 8.70, 8.73 (2s, 2H, 

pirimidin CH ve N=CH), 11.56 (s,1H,-CONH)  

 

 

13
C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 14.12-14.40 (-S-CH3 ve etanole ait 

CH3-CH2-OH), 62.19 (etanole ait CH3-CH2-OH), 126.18 (C-11 ve C-3), 126.63 (C-

12), 130.41 (C-9), 131.58 (C-10), 134.45 (C-8), 137.01 (C-7), 143.94 (C-6), 156.11 (C-

2), 159.48 (C-4), 165.32 (C-5), 176.80 (C-1).  
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Şekil 62: Bileşik 2o’nin
1
H-NMR spektrumu 

 

 

 

 
 

 

Şekil 63: Bileşik 2o’nin
13

C-NMR spektrumu 
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Kütle spektrumu:  

QTRAP (ES, MS m/z): C13H10Cl2N4OS için monoizotopik kütle (hesaplanan/ 

bulunan): 341.22 / 342.8 

ES-m/z: 342.8, 186.8, 144.8, 112.8, 72.0. 

 

 

 

 

 
 

 

Şekil 64: Bileşik 2o’nin
 
Kütle spektrumu 
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6.16.  4-Kloro-2-metiltiyo- N´-(4-(piperidin-1-il)benziliden)pirimidin-5-

karbohidrazit [2ö] 
 

 
 

0.5 g Hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla gl. asetik asit varlığında ısıtılır. Bu 

karışıma 4-(piperidin-1-il)benzaldehit (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2´de verilen 

yönteme göre elde edilir. Elde edilen reaksiyon karışımının 1 saat buzdolabında 

bekletilmesiyle katı madde elde edilir, süzülür ve kurutulur. Kaynar etanolden 

yıkanarak saflaştırılır. 

 Renk 
: Sarı renkli toz madde 

 Verim 
: % 89 

 E.n. 
: 161-162 

◦
C  

 Çözünürlük 
: 

Etanol, metanol ve asetonda çözünmez, petrol eteri 

ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C18H20ClN5OS.1/2C2H5OH  için (M.A.: 412.94 

g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
55.26 5.61 16.96 7.77 

Bulunan (%) : 
55.03 5.27 16.53 7.23 
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KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk): 10.297  

 

 
 

Şekil 65: Bileşik 2ö’nin
 
YBSK Kromatogramı 

 

 

SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3243 (hidrazon N-H g.b.), 3038 (aromatik =C-H g.b.), 

2923 (asimetrik C-H g.b.), 1685 (hidrazon C=O g.b.), 1603 (hidrazon C=N g.b.), 

1560, 1487, 1400 (aromatik C=C g.b., hidrazon N-H e.b., C-N g.b.), 791 (1,4-

disübstitüe benzen C-H e.b.),  671 (C-S-C g.b.)  

 

 
 

Şekil 66: Bileşik 2ö’nin
 
 IR spektrumu 
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1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  1,34 (etanole ait CH3-CH2-OH), 

1.58 (s, 6H, H-9, H-10 ve H-11), 2,51 (s,3H,-S-CH3), 3.27 (triplet görümünde 

singlet, 4H, H-8 ve H-12), 4,30 (etanole ait CH3-CH2-OH), 6.97 (d,  J= 8.7Hz, 2H, 

H-4 ve H-7), 7.56 (d, J=7.8 Hz, 2H, H-5 ve H-6), 8.26 (s, 1H, H-3), 8.66 (s, 1H, H-

1), 11.14 (s, 1H, H-2). 

 

 

 
 

Şekil 67: Bileşik 2ö’nin
1
H-NMR spektrumu 

 

 
13

C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 13.56-13.98 (etanole ait CH3-CH2-

OH) ve S-CH3), 61.06 (etanole ait CH3-CH2-OH),  23.89 ( C-15), 24.91 (C-14, C-

16), 48.30 (C-13 ve C-17), 114.50 ( C-3, C-9, C-11), 122.97 (C-7), 128.47 (C-8 ve  

C-12), 147.51 (C-6), 152.36 (C-2 ve C-10), 159.68 (C-4), 164.45 (C-5), 176.28      

(C-1). 
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Şekil 68: Bileşik 2ö’nin
13

C-NMR spektrumu 

 

 

6.17.  4-Kloro-2-metiltiyo- N´-((piridin-4-il)metiliden)pirimidin-5-

karbohidrazit [2p] 
 

 
 

0.5 g hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla gl. asetik asit varlığında ısıtılır. Bu 

karışıma piridin-4-karboksialdehit (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2´de verilen 

yönteme göre elde edilir. Elde edilen reaksiyon karışımının 1 saat buzdolabında 

bekletilmesiyle katı madde elde edilir, süzülür ve kurutulur. Etanolden 

kristallendirilerek saflaştırılır. 

 

 



122 

 

 Renk 
: Sarı renkli iğne şeklinde kristaller 

 Verim 
: % 81 

 E.n. 
: 238-240

◦
C  

 Çözünürlük 
: 

Etanol ve metanolde çözünmez, aseton, petrol eteri 

ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C12H10ClN5OS  için (M.A.: 307.76 g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
46.83 3.28 22.76 10.42 

Bulunan (%) : 
46.27 3.05 22.42 10.31 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk): 5.449  

 

 

 Şekil 69: Bileşik 2p’ninYBSK Kromatogramı 
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SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3195 (hidrazon N-H g.b.), 3148 (aromatik =C-H g.b.), 

2975, 2922 (asimetrik C-H g.b.), 1679 (hidrazon C=O g.b.), 1571, 1518 (hidrazon 

C=N g.b., aromatik C=C g.b., hidrazon N-H e.b., C-N g.b.), 1367 (C-O g.b.), 1160 

(Ar-Cl g.b.), 839 (4-sübstitüe piridin C-H e.b.),  657 (C-S-C g.b.).  

 

 

 
 

 

Şekil 70: Bileşik 2p’nin IR spektrumu 
 

 

 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  2,51 (s,3H,-S-CH3), 6.84 (d, J= 8.1 

Hz, 2H, H-4 ve H-7), 7.12 (d, J= 7.2Hz, 2H, H-5 ve H-6), 8.28 (s, 1H, H-3), 8.67    

(s, 1H, H-1), 11.18 (s, 1H, H-2). 

 

 

 
13

C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 13.97 (-S-CH3), 115.46 (C-3), 

121.87 (C-8 ve C-11), 147.91 (C-6 ve C-7), 149.00 (C-9 ve C-10), 158.90 (C-2), 

162.30 (C-4), 165.70 (C-5), 172.80 (C-1). 
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Şekil 71: Bileşik 2p’nin
1
H-NMR spektrumu 

 

 

 

 

 

Şekil 72: Bileşik 2p’nin
13

C-NMR spektrumu 
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6.18. 4-Kloro-2-metiltiyo- N´-((tiyofen-2-il)metiliden)pirimidin-5-

karbohidrazit [2r] 
 

 
 

0.5 g hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla gl. asetik asit varlığında ısıtılır. Bu 

karışıma tiyofen-2-karboksialdehit (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2´de verilen 

yönteme göre elde edilir. Elde edilen reaksiyon karışımının 1 saat buzdolabında 

bekletilmesiyle katı madde elde edilir, süzülür ve kurutulur. Etanolden 

kristallendirilerek saflaştırılır. 

 Renk 
: Sarı renkli iğne şeklinde kristaller 

 Verim 
: % 86 

 E.n. 
: 220-221

◦
C  

 Çözünürlük 
: 

Etanol ve metanolde çözünmez, aseton, petrol eteri 

ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C11H9ClN4OS2  için (M.A.: 312.80 g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
42.24 2.90 17.91 20.50 

Bulunan (%) : 
42.21 2.79 17.86 20.04 
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KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk): 7.577  

 

 

 

   Şekil 73: Bileşik 2r’nin YBSK Kromatogramı 

 

SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3212 (hidrazon N-H g.b.), 3002 (aromatik =C-H g.b.), 

2932  (asimetrik C-H g.b.), 1675 (hidrazon C=O g.b.),  1596, 1572 (hidrazon C=N 

g.b., aromatik C=C g.b., hidrazon N-H e.b., C-N g.b.), 1365 (C-O g.b.), 1162 (Ar-Cl 

g.b.), 790, 725 (2-sübstitüe tiyofen e.b.),  637 (C-S-C g.b.). 

 

 
 

       Şekil 74: Bileşik 2r’nin IR spektrumu 
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1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  2.51 (s, 3H, -S-CH3), 7.13-7.68   

(m, 3H, H-4, H-5 ve H-6), 8.64, 8.66 (2s, 2H, H-1 ve H-3), 11.27 (s, 1H, H-2). 

 

 

 

 
 

 Şekil 75: Bileşik 2r’nin
1
H-NMR spektrumu 

 

 
13

C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  13.98 (-S-CH3), 118.60 (C-3), 

127.88 (C-9 ve C-10), 130.78 (C-8), 138.39 (C-7), 143.80 (C-6), 156.27 (C-2), 

158.39 (C-4), 165.30 (C-5), 174.69 (C-1). 
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Şekil 76: Bileşik 2r’nin
13

C-NMR spektrumu 

 

 

6.19. 4-Kloro-2-metiltiyo-N´-((piridin-3-il)metiliden)pirimidin-5-karbohidrazit 

[2s] 
 

 
 

0.5 g hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla gl. asetik asit varlığında ısıtılır. Bu 

karışıma pirimidin-3-karboksialdehit (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2´de göre elde 

edilir. Elde edilen reaksiyon karışımının 1 saat buzdolabında bekletilmesiyle katı 

madde elde edilir, süzülür ve kurutulur. Etanolden kristallendirilerek saflaştırılır. 
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 Renk 
:  Beyaz toz madde 

 Verim 
: % 80 

 E.n. 
: 165-167

◦
C  

 Çözünürlük 
: 

Etanol, metanol, aseton, petrol eteri ve 

dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C12H10ClN5OS  için (M.A.: 307.79 g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
46.83 3.28 22.76 10.42 

Bulunan (%) : 
46.02 2.95 21.98 10.80 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk): 4.335  

 

 

 

Şekil 77: Bileşik 2s’nin YBSK Kromatogramı 
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SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3177 (Hidrazon N-H g.b.), 3050 (aromatik =C-H g.b.), 

2932  (asimetrik C-H g.b.), 1691 (hidrazon C=O g.b.), 1608 (hidrazon C=N g.b.),  

1557, 1508, 1474, 1492, 1422 (aromatik C=C g.b., hidrazon N-H e.b., C-N g.b.), 

1365 (C-O g.b.), 1064 (Ar-Cl g.b.), 647 (C-S-C g.b.). 

 

 

 

Şekil 78: Bileşik 2s’nin IR spektrumu 

 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  1.31 (t, 3H, etanole ait CH3-CH2-

OH), 2,51 (s, 3H, -S-CH3), 4.33 (etanole ait CH3-CH2-OH),  7.48 - 7.53 (t, 1H, H-6), 

8.11 (s, 1H, H-3), 8.46 - 8.85 (m, 4H, H-1, H-4, H-5 ve H-7), 11.27  (s, 1H, H-2). 
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Şekil 79: Bileşik 2s’nin
1
H-NMR spektrumu 

 

 

13
C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  13.62-13.96 (-S-CH3 ve etanole ait 

CH3-CH2-OH), 61.19 (etanole ait CH3-CH2-OH),  124.03 (C-3 ve C-10), 130.07 (C-

7), 130.43 (C-11), 144.94 (C-6), 148.56 (C-8),150.63 (C-9), 156.60 (C-2), 158.43 

(C-4), 165.58 (C-5) ve 175.81 (C-1). 
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Şekil 80: Bileşik 2s’nin
13

C-NMR spektrumu 

 

 

6.20. 4-Kloro-2-metiltiyo-N´-((5-bromotiyofen-2-il)metiliden)pirimidin-5-

karbohidrazit [2ş] 
 

 

 
 

0.5 g hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla gl. asetik asit varlığında ısıtılır. Bu 

karışıma 5-bromo-tiyofen-2-karboksialdehit (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2´de 

verilen yönteme göre elde edilir. Elde edilen reaksiyon karışımının 1 saat 

buzdolabında bekletilmesiyle katı madde elde edilir, süzülür ve kurutulur. Etanolden 

kristallendirilerek saflaştırılır. 
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 Renk 
:  Beyaz toz madde 

 Verim 
: % 80 

 E.n. 
: 218-219

◦
C  

 Çözünürlük 
: 

Etanol, metanol, aseton, petrol eteri ve 

dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C11H8BrClN4OS2  için (M.A.: 391.69 g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
33.73 2.06 14.30 16.37 

Bulunan (%) : 
33.19 2.91 15.03 16.49 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk): 9.344  

 

 

 
 

Şekil 81: Bileşik 2ş’ninYBSK Kromatogramı 
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SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3248 (Hidrazon N-H g.b.), 3071 (aromatik =C-H g.b.), 

2984, 2923 (asimetrik C-H g.b.), 1693 (hidrazon C=O g.b), 1606 (hidrazon C=N 

g.b.), 1593, 1567, 1482 (aromatik C=C g.b., hidrazon N-H e.b., C-N g.b.), 1397      

(C-O g.b.), 1166 (Ar-Cl g.b.), 794 (2-sübstitüe tiyofen e.b.),  631 (C-S-C g.b.). 

 

 

 

Şekil 82: Bileşik 2ş’nin
 
IR spektrumu 

 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  2,51 (s, 3H, -S-CH3), 7.27           

(d, J=3.9 Hz, 2H, tiyofen protonları), 8.56-8.67 (ss, 1H, pirimidin CH protonu ve 

N=CH) , 11. 31 (s, 1H, CONH). 

 

 
 

Şekil 83: Bileşik 2ş’nin
1
H-NMR spektrumu 
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13
C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 14.03 (-S-CH3), 115.60 (C-10 ve C-

3), 131.71-131.85 (C-8 ve C-9), 141.30 (C-6), 159.42 (C-2), 165.30 (C-4 ve C-5), 

172.74 (C-1). 

 

 

 
 

 

Şekil 84: Bileşik 2ş’nin
13

C-NMR spektrumu 

 

 

6.21. 4-Kloro-2-metiltiyo-N´-((5-nitrofuran-2-il)metiliden)pirimidin-5-

karbohidrazit [2t] 
 

 

 
 

0.5 g hidrazit (2.2 mmol) 10 ml etanolde 2 damla gl. asetik asit varlığında ısıtılır. Bu 

karışıma 5-nitrofuran-2-karboksialdehit (2.2 mmol) ilave edilerek 5.2.2´de verilen 

yönteme göre elde edilir. Elde edilen reaksiyon karışımının 1 saat buzdolabında 

bekletilmesiyle katı madde elde edilir, süzülür ve kurutulur. Etanolden 

kristallendirilerek saflaştırılır. 
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 Renk 
:  Beyaz toz madde 

 Verim 
: % 82 

 E.n. 
: 238-239

 ◦
C  

 Çözünürlük 
: 

Etanol, metanol, aseton, petrol eteri ve 

dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C11H8ClN5O4S  için (M.A.: 341.73 g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
38.66 2.36 20.45 9.38 

Bulunan (%) : 
38.45 2.20 20.21 9.42 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk): 6.600  

 

 

 

Şekil 85: Bileşik 2t’nin
 
YBSK Kromatogramı 
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SPEKTRAL BULGULAR 

 

IR Spektrumu (υmaks, cm
-1

): 3236 (hidrazon N-H g.b.), 3139 (aromatik =C-H g.b.), 

2980, (asimetrik C-H g.b.), 1697 (hidrazon C=O g.b.), 1554, 1493,1452 (hidrazon 

C=N g.b., aromatik C=C g.b., hidrazon N-H e.b., C-N g.b.), 1339 (C-O g.b.), 1093 

(Ar-Cl g.b.),  631 (C-S-C g.b.). 

 

 

Şekil 86: Bileşik 2t’nin
 
IR spektrumu 

 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  1.30 (t, 3H, etanole ait CH3-CH2-

OH), 2.51 (s,3H,-S-CH3), 4.30 (q, 2H, etanole ait CH3-CH2-OH) 7.18 (d, J=3.9  Hz, 

1H, H-4), 7.79 (d, J= 3.9 Hz, 1H, H-5) , 8.4 (s, 1H, H-3), 8.72 (s, 1H, H-1) ve 11. 65  

(s, 1H, CONH). 
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    Şekil 87: Bileşik 2t’nin
1
H -NMR spektrumu 

 

 

 

 
13

C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 13.61-13.95 (-S-CH3 ve etanole ait 

CH3-CH2OH ), 61.31 (etanole ait CH3-CH2OH ), 114.75-115.00 (C-3, C-8 ve C-9), 

143.50 (C-6), 151.68-151.84 (C-7 ve C-10), 156.51 (C-2), 158.57 (C-4), 165.32 (C-

5), 173.20 (C-1). 
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Şekil 88: Bileşik 2t’nin
13

C-NMR spektrumu 

 

 

 

 

6.22.  2-(2-Klorokinolin-3-il)- 5-(4-kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinil)-3-asetil-2,3-

dihidro-1,3,4-oksadiazol [3a] 

 

 
 

Bileşik 2l (1mmol) ve 5 ml asetik anhidritten hareketle 5.2.3´de belirtilen yönteme 

göre elde edilir. Etanolden kristallendirilerek saflaştırılır. 

 Renk 
:  Turuncu toz madde 

 Verim 
: % 55 

 E.n. 
: 221-222

◦
C  
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 Çözünürlük 
: 

Etanol ve metanolde çözünmez, aseton, petrol eteri 

ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C18H13Cl2N5O2S için (M.A.: 434.30g/mol) 

   C   H  N S 

Hesaplanan (%) : 
49.78 3.02 16.13 7.38 

Bulunan (%) : 
49.28 3.04 16.05 7.42 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk): 4.745  

 

 

Şekil 89: Bileşik 3a’nin
  
YBSK Kromatogramı 
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SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υ maks , cm
-1

): 3152, 3102 (O-H g.b.), 3008 (aromatik =C-H g.b.), 

2986 (asimetrik C-H g.b.), 1712 (asetil grubu C=O g.b.), 1628 (oksadiazolin halkası  

C=N g.b.), 1588, 1531, 1493 (aromatik C=C g.b.), 1449 (N-N g.b.), 1339 (C-O g.b.), 

1296 (C-O-C g.b.), 1035 (Ar-Cl g.b.). 

 

 

 

Şekil 90: Bileşik 3a’nin
  
IR spektrumu 

 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  1,31 (t,3H,etanole ait CH3-CH2-

OH), 2.09 (s, 1H, H-3), 2.49-2.60 (s, 3H, -S-CH3 çözücü piki ile birlikte ), 4.24-4.32 

(q, 2H, CH3-CH2-OH), 7.28-7.49 (m, 4H, H-2, H-6, H-7 ve H-8), 8.04 (s, 1H, H-5), 

8.30-8.35 (2s, 2H, H-1 ve H-4).  

 

 

13
C-NMR (75 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 14.05 (-S-CH3), 20.76 (C-8), 104.97 

(C-6), 113.67, 115.91, 118.65  (C-12, C-14, C-10a, C-3), 124.37 (C-11), 126.62 (C-

13), 129.09 (C-9 ve C-10), 142.33 (C-14a), 151.02 (C-5), 159.60 (C-2 ve C-15) , 

162.18 (C-4), 167.88 (C-7), 173.64 (C-1). 
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Şekil 91: Bileşik 3a’nin
13

H-NMR spektrumu 
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Şekil 92: Bileşik 3a’nin
13

C-NMR spektrumu 

 

 

6.23. 2-(2-Klorofenil-3-il)-5-(4-kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinil)-3-asetil-2,3-

dihidro-1,3,4-oksadiazol [3b] 

 

 
Bileşik 2o (1mmol) ve 5 ml asetik anhidritten hareketle 5.2.3´de belirtilen yönteme 

göre elde edilir. Etanolden kristallendirilerek saflaştırılır. 

 Renk 
:  Turuncu kristal madde 

 Verim 
: % 61 

 E.n. 
: 211-212

◦
C  

 Çözünürlük 
: Etanol ve metanolde çözünmez, aseton, petrol eteri ve 
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dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C15H12Cl2N4O2S.1/2C2H5OH  için (M.A.: 406.29 

g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
47.30 3.72 13.79 7.89 

Bulunan (%) : 
47.16 3.25 13.40 7.21 

 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk): 4.895 

 

 
 

Şekil 93: Bileşik 3b’nin
 
YBSK Kromatogramı 

 

 

SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υ maks , cm
-1

) : 3020 (aromatik =C-H g.b.), 2984, 2980  (asimetrik 

C-H g.b.), 1720 (asetil grubu C=O g.b.), 1655, 1628 (oksadiazolin halkası  C=N 

g.b.), 1549,1487, 1408 (aromatik C=C g.b.) , 1438 (N-N g.b.), 1367 (C-O g.b.), 1288 

(C-O-C g.b.), 1036 (Ar-Cl g.b.), 655 (C-S-C g.b.) 
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Şekil 94: Bileşik 3b’nin IR spektrumu 
 

 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  1,29  (t, 3H, etanole ait CH3-CH2-

OH), 2.08  (s, 1H, H-3), 2.43  (s, 3H, -S-CH3 ), 4.17- 4.32 (q, 2H, CH3-CH2-OH),  

7.26 (s, 1H, H-2),  7.40 -7.54 (m, 4H, H-4, H-5, H-6 ve H-7 ), 8.09 (s,  1H, H-1) 

 

 

 
 

Şekil 95: Bileşik 3b’nin 
1
H-NMR spektrumu 
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13
C-NMR (150 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm: 14.34 – 14.53  (S-CH3 ve etanole 

ait CH3-CH2-OH), 21.24 (C-8), 61.06 (etanole ait CH3-CH2-OH), 105.44 (C-6), 

128.48 (C-3, C-11 ve C-13), 130.26 (C-10), 131.05 (C-12), 133.50 (C-14), 142.83 

(C-9), 153.37 (C-5), 162.62 (C-2), 163.65 (C-4), 165.98 (C-7), 176.49 (C-1).  

 

 

 
 

 

Şekil 96: Bileşik 3b’nin
13

C-NMR spektrumu 

 

 

6.24. 2-(1H-indol-3-il)-5-(4-kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinil)- 3-asetil-2,3-dihidro-

1,3,4-oksadiazol [3c] 

 

 
 

Bileşik 2m (1mmol) ve 5 ml asetik anhidritten hareketle 5.2.3’de belirtilen yönteme 

göre elde edilir. Etanol-siklohekzan karışımından kristallendirilerek saflaştırılır. 
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 Renk 
:  Turuncu toz madde 

 Verim 
: % 54 

 E.N. 
: 190-191

◦
C  

 Çözünürlük 
: 

Etanol ve metanolde çözünür, aseton, petrol eteri 

ve dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C17H14ClN5O2S.1/3C2H5OH  için (M.A.: 403.20 

g/mol) 

    C H N S 

Hesaplanan (%) : 
52.63 4.00 17.37 7.95 

Bulunan (%) : 
51.98 3.93 17.09 7.67 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk): 3.425 

 

 

 

Şekil 97: Bileşik 3c’nin YBSK Kromatogramı 
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SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υ maks, cm
-1

): 3152, 3102 ( İndol halkası N-H g.b.), 3051 

(aromatik =C-H g.b.), 2980, 2928 (asimetrik C-H g.b.), 1712  (asetil grubu C=O 

g.b.), 1628 (oksadiazolin halkası C=N g.b.), 1589, 1551,1493 (aromatik C=C g.b.) , 

1444 (N-N g.b.), 1375 (C-O g.b.), 1296 (C-O-C g.b.), 1011 (Ar-Cl g.b.). 

 

 
 

 

   Şekil 98: Bileşik 3c’nin IR spektrumu 
 

 

1
H-NMR (300 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  1,31  (t, 3H, etanole ait CH3-CH2-

OH), 2.09 (s, 1H, H-3), 2.52  (s, 3H, -S-CH3 ),  4.25- 4.32 (q, 2H, CH3-CH2-OH),  

7.29-7.51  (m, 5H,  H-2,  H-4,  H-6, H-7, H-8),  8. 04 – 8.37 (m, 2H, H-1 ve H-5). 

 

 

 

 
13

C-NMR (150 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  14.22 – 14.56  (-S-CH3 ve etanole 

ait CH3-CH2-OH), 21.27 (C-8), 61.07 (etanole ait CH3-CH2-OH), 105.26 (C-6),  

116.29, 116.80, 119.02 (C-9, C-10, C-11 ve C-13), 124.56 (C-3), 125.74 (C-13), 

127.15 (C-12), 129.24 (C-9a), 135.65 (C-13a), 153.57 (C-5), 162.70 (C-2), 164.14 

(C-4), 166.38 (C-7), 170.35 (C-1). 
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Şekil 99: Bileşik 3c’nin 
1
H-NMR spektrumu 

 

 

 

 
 

Şekil 100: Bileşik 3c’nin 
13

C-NMR spektrumu 
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6.25. 2-(5-Nitrofuran-2-il)-5-(4-kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinil)-3-asetil-2,3-

dihidro-1,3,4-oksadiazolin  (3d) 
 

 
 

Bileşik 2t (1mmol) ve 5 ml asetik anhidritten hareketle 5.2.3’de belirtilen yönteme 

göre elde edilir. Etanol-siklohekzandan kristallendirilerek saflaştırılır. 

 

 Renk 
:  Turuncu toz madde 

 Verim 
: % 65 

 E.N. 
: 215

◦
C  

 Çözünürlük 
: 

Etanol, metanol, aseton, petrol eteri ve 

dimetilsülfoksitte çözünür. 

 

 Elementel analiz sonuçları C13H10ClN5O5S  için (M.A.: 383.77 g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
40.69 2.63 18.25 8.36 

Bulunan (%) : 
40.98 3.56 18.06 8.19 

 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk): 5.449 
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Şekil 101: Bileşik 3d’nin 
 
YBSK Kromatogramı 

 

 

SPEKTRAL BULGULAR 

IR Spektrumu (υ maks , cm
-1

): 3308, 3138 (etanole ait OH g.b.), 2987 (aromatik 

=C-H g.b.), 2905 (asimetrik C-H g.b.), 1697 (C=O g.b.), 1637 (C=N g.b.), 

1555,1533, (aromatik C=C g.b.) , 1475 (N-N g.b.), 1393 (C-O g.b.), 1289 (C-O-C 

g.b.), 1011 (Ar-CI g.b.). 

 

 

 
 

Şekil 102: Bileşik 3d’nin IR spektrumu 
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1
H-NMR (600 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  1,35  (t,3H,etanole ait CH3-CH2-

OH), 2.19 (s,1H, H-3), 2.56  (s, 3H,  -S-CH3 ),  4.25- 4.32 (q, 2H, CH3-CH2-OH),  

7.33-7.35 (d, 2H, H-2 ve H-4), 7.79 (d,  J:4.2 Hz, 1H, H-5), 8.09 (s, 1H, H-1). 

 

 

 
 

Şekil 103: Bileşik 3d’nin 
1
H-NMR spektrumu 

 

 
1
C-NMR (150 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  14.40 – 14.49  (-S-CH3 ve etanole 

ait etanole ait CH3-CH2-OH), 21.11 (C-8), 61.20 (etanole ait CH3-CH2-OH), 105.26 

(C-6), 114.01 (C-3), 116.06 (C-11), 142.48-149.93 (C-9), 151.85 (C-12), 153.37 (C-

5), 162.46 (C-2), 163.88 (C-4), 166.71 (C-7), 173.70 (C-1). 
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Şekil 104: Bileşik 3d’nin 
13

C-NMR spektrumu 

 

6.26. 2-(Tiyofen-2-il)-5-(4-kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinil)-3-asetil-2,3-dihidro-

1,3,4-oksadiazol  [3e] 

 

 
 

Bileşik 2r (1mmol) ve 5 ml asetik anhidritten hareketle 5.2.3´de belirtilen yönteme 

göre elde edilir. Etanol-siklohekzandan kristallendirilerek saflaştırılır. 

 

 

 Renk 
:  Turuncu kristal madde 

 Verim 
: % 51 

 E.n. 
: 159.7-162.3 C 

 Çözünürlük 
: 

Etanol, metanol, aseton, petrol eteri ve 

dimetilsülfoksitte çözünür. 
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Elementel analiz sonuçları C13H11ClN4O2S2.1/3 C2H5OH  (M.A.: 370.18 g/mol) 

  C H N S 

Hesaplanan (%) : 
44.34 3.54 15.13 17.32 

Bulunan (%) : 
44.86 3.48 14.98 16.98 

 

 

 

KROMATOGRAFİK BULGULAR 

Rt Değeri (dk): 3.750 

 

 

 

Şekil 105: Bileşik 3e´nin YBSK Kromatogramı 

 

 

 

IR Spektrumu (υ maks , cm
-1

): 3093 (aromatik =C-H g.b.), 2980 (asimetrik C-H 

g.b.), 2894 (simetrik C-H g.b.), 1713 (asetil grubu C=O g.b.), 1629 (oksadiazolin 

grubu C=N g.b.), 1547,1489,1405  (aromatik C=C g.b ,N-N g.b.) ,1359 (C-O g.b.), 

1286 (C-O-C g.b.), 1038 (Ar-Cl g.b.) 
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Şekil 106: Bileşik 3e’nin 
 
IR 

 
spektrumu 

 

 
1
H-NMR (600 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  1.28  (t, 3H, etanole ait CH3-CH2-

OH), 2.10 (s, 1H, H-3), 2.51 (s, 3H,  -S-CH3 ), 4.20- 4.28 (m, 2H, CH3-CH2-OH),  

7.03- 7.05 (t, 1H, H-4), 7.31-7.32 (d, 2H, H-5), 7.38 (s, 1H, H-2), 7.62-7.63 (d, 1H, 

J= 4.8, H-6), 8.04 (s, 1H, H-1). 

 

 
13

C-NMR (150 MHz) (DMSO-d6/TMS) δ ppm:  14.29-14.51 (-S-CH3 ve etanole ait 

CH3-CH2-OH), 21.16 (C-8), 61.11 (etanole ait CH3-CH2-OH), 105.46 (C-6), 127.34, 

128.64, 129.38  (C-3, C-10 ve C-11), 138.65 (C-12), 142.29 (C-9), 153.40 (C-5), 

162.56 (C-2), 164.06 (C-4), 166.21 (C-7), 172.80 (C-1). 
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Şekil 107: Bileşik 3e’nin 
 1

H-NMR
 
spektrumu 

 

 

 

 
 

 

 

     Şekil 108: Bileşik 3e’nin 
13

C-NMR
 
spektrumu 
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7. TARTIŞMA 

 

Bu tez kapsamında etil 4-kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinkarboksilat bileşi-

ğinden hareketle hidrazit-hidrazon ve 1,3,4-oksadiazolin bileşikleri aşağıdaki şemada 

gösterildiği gibi sentez edilmiştir.   

 

 

    Şema 1: Tez kapsamından sentezlenen bileşiklerin genel sentez yöntemleri 

 

7.1. 4-Kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinkarboksilik asit hidraziti 

 

4-kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinkarboksilik asit hidrazit bileşiğinin elde 

edilebilmesi için öncellikle Rollas ve ark. 1986 yılında yaptığı bir çalışma referans 

alınarak 0.001 mol etil 4-kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinkarboksilat´ın üzerine 0.6 ml 

hidrazin hidrat ilave edilerek elektrikli mantoda ve geri çeviren soğutucu altında 110-

130 
o
C ısıtılmıştır. Bu yöntem ile istenilen hidrazit bileşiği elde edilmemiştir.  
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Daha sonra bu metot modifiye edilerek çözücü ortamı sırasıyla n-bütanol ve 

siklohekzanol yapılarak 110-130 
o
C ve 130-160 

o
C’de ısıtılmıştır. Modifiye edilen bu 

yöntem ile de sentezlenmesi planlanan hidrazit bileşiği elde edilememiştir.  

 

 Ragavendran ve ark., 2007 yılında sentezledikleri hidrazit bileşiğinin sentez 

yöntemi referans alınarak ester bileşiğine diklorometan içerisinde hidrazin hidrat 

ilave edilerek ve 0-3 C’de 4 saat karıştırmak suretiyle hidrazit bileşiği elde 

edilmiştir. Fakat bu metot ile elde edilen hidrazit bileşiğinin verimi  % 50 ‘nin 

altındadır.  

 

Daha sonra Altıntop ve ark.,  2012 yılında yaptıkları hidrazit bileşiği sentez 

yöntemi referans alınarak  metanollü ortamda ester bileşiğine hidrazin hidrat ilave 

edilmesi ve oda sıcaklığında 4 boyunca karıştırılmasıyla yaklaşık % 80 verim ile 

hidrazit bileşiği [1] elde  edilmiş ve tez kapsamında bu yöntem kullanılmıştır. 

 

Hidrazit bileşiğin sentez mekanizması incelediğinde; hidrazinin nükleofilik 

atak yaparak ester bileşiğinin yapısında bulunan kısmi pozitif yüklü karbonile 

bağlanması ve reaksiyon sonucunda alkol açığa çıkmasıyla birlikte hidrazit bileşiği 

elde edildiği görülmektedir. 

 

 

  

Şema 2: Hidrazit türevlerinin sentez mekanizması. 
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Sentezlenen hidrazit bileşiğinin erime noktası (98-100
o
C), başlangıç maddesi 

olan ester bileşiğinden farklıdır (60-63C). Ayrıca IR spektrumu incelendiğinde, 

hidrazit yapısındaki serbest NH2 ve bağlı NH grubuna ait gerilme titreşimleri 3361, 

3309 ve 3277 cm
-1

´ de olmak üzere iki band şeklinde, C= O  gerilme bandı 1678 cm
-

1
´de keskin bir band şelinde görülmüştür. Aromatik =C-H gerilme bandı 2984 cm

-

1
´de ve pirimidin halkasına bağlı –CI atomunun gerilme bandı 1080 cm

-1
´de tespit 

edilmiştir. 

 

        Sentezlenen hidrazit bileşiğinin 
1
H-NMR spektrumu incelendiğinde, hidrazit 

grubuna ait -NH2 ve -NH protonlarının  kimyasal kayma değerlerinin sırasıyla 4.70 

8.49 ppm’de singlet şeklinde sinyal verdiği tespit edilmiştir. Ayrıca pirimidin 

halkasındaki CH protonun ise 9.01 ppm’de sinyal verdiği belirlenmiştir. 

 

 

 

      Hidrazit bileşiğinin 
13

C-NMR spektrumuna incelendiğinde karbonil karbonun 

(C=O) 166.03 ppm’de,CH3’deki karbon atomunun 14.15 ppm’de  ve tiyometil grubu-

nun bağlandığı halka için karbon atomunun da 175.68 ppm’de sinyal verdiği tespit 

edilmiştir.  
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Literatür verisi incelendiğinde, Mazi 2002 yılında yaptığı tez çalışmasında 

diflusial’den hareketle sentezledikleri hidrazit türevinin IR spektrumunda 3365       

cm
-1

’de,  N-H g.b. ve 1641 cm
-1

’de C=O g.b.’na sahip olduğunu bildirmiştir.  

 

Gürsoy ve Karalı (Gürsoy ve Karalı, 2003)  3-[[(3-fenil-4(3H)-kinazolin-2-

il)merkaptoasetil]hidrazono]-1H-2-indolinon türevle-rinin 
1
H-NMR spektrumunda 

NH2 ve NH  gruplarının 4.26- 4.27 ve 9.29-9.31 ppm’de sinyal verdiğini 

bildirmişlerdir. Araştırmacılar sentezlenen türevlerin IR spektrumunu 

incelediklerinde  N-H ve C=O gerilme bandlarını sırasıyla 3300-3298 cm
-1

 ve 1651 

cm
-1

 olduğunu tespit etmişlerdir. 

 

Güzel ve ark. (Güzel ve ark., 2008) sentezledikleri 2-(hidrazinokarbonil)-3-

sübstitüefenil-1H-indol-5-sulfonamid türevlerinin 
1
H-NMR spektrumu ile değerlen-

dirdiklerinde NH2 ve NH protonlarını sırasıyla 4.46- 4.52 ppm ve 8.03 – 9.23 ppm 

arasında sinyal verdiğini tespit etmişlerdir.  

 

Hassan ve ark. (Hassan ve ark., 2011) sentezledikleri N-(4-klorosülfonil)-4-

(hidrazinkarbonil)-1H-pirazol-5-il)asetamid bileşiğinin 
1
H-NMR spektrumunda 4.20 

ppm’de hirazit grubuna ait NH2 protonlarını, 8.89 ppm’de geniş singlet 

görünümünde, 8.89 ppm’de NH protonunu geniş singlet görünümünde sinyal 

verdiklerini tespit etmişlerdir.  
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Wardakhan ve ark.  (Wardakhan ve ark., 2013) sentezledikleri 2-amino-5,6-

dihidro-4H-siklopenta[b]tiyofen-3-karbohidrazit bileşiğinin IR spektrumunda 3456-

3322 cm
-1’

de N-H ve 1686 cm
-1

’de C=O gerilme bandlarına sahip olduğunu, 
1
H-

NMR spektrumunda 4.66 ppm’de NH2 protonlarının ve 8.77 ppm’de NH 

protonlarının sinyal verdiğini ve 
13

C-NMR spektrumunda 164.9 ppm’de karbonil 

karbonunun sinyal verdiğini bildirmişlerdir.  

 

Shubhangi ve ark. (Shubhangi ve ark., 2013) etil - 6- metil- 2- okso / tiyokso-

4-sübstitüe fenil- 1,2,3,4-tetrahidro pirimidin-5-karboksilat bileşiğinden hareketle 

sentezledikleri hidrazit bileşiğinin spektrumlarını incelediklerinde IR spektrumunda 

C=O , N-H gerilme banlarını sırasıyla 1648-1672 cm
-1 

ve 3210-3430 cm
-1 

aralığında 

olduğunu, 
1
H-NMR spektrumunda da 4.2-4.6 ppm aralığında NH2 protonlarının ve 

7.3- 7.9 ppm aralığında NH protonlarının sinyal verdiğini tespit etmişlerdir.  
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Desai ve ark. 2015 yılında yaptıkları bir çalışmada sentezledikleri 4-(4-

hidroksifenil)-6-metil-2-okso-1,2,3,4-tetrahidropirimidin-5-karbohidrazid bileşiğinin 

IR spektrumunda 1685 cm
-1’

 de C=O ve 3342 cm
-1

’de NH gerilme badlarına sahip 

olduğunu ve 
13

C-NMR spektrumunda karbonil karbonunun 165.2 ppm’de sinyal 

verdiğini açıklamışlardır.  

 

       

 Sonuç olarak sentez ettiğimiz hidrazit bileşiğinin IR ve NMR spektrum 

verilerine bakıldığında literatür verileri ile uyumlu olduğu tespit edilmiştir. 

 

7.2. 4-Kloro-2-metiltiyo-N'-(arilmetiliden)pirimidin-5-karbohidrazitleri [2a-t] 

 

4-Kloro-2-metiltiyo-N'-(arilmetiliden)pirimidin-5-karbohidrazit bileşikleri 

(2a-t), sentezlenen hidrazit bileşiğinin (1) aril aldehitlerle glasiyel asetik asit 

katalizörlüğünde ve etanollü ortamda 90-100 °C ‘de geri çeviren soğutucu altında 

ısıtılması sonucunda % 85 - % 92 verim ile elde edilmiştir (Singh ve ark, 1992).   

 

 Hidrazon sentezi için karbonil bileşiği olarak aldehit türevleri yerine keton 

bileşikleri de kullanılabilir. Keton bileşikleri kullanıldığında hidrazondaki C=N 

kromoforik grubundaki karbona bağlı alkil/aril grubu bulunmaktadır.  

  

 Litratürler incelendiğinde hidrazon sentezi için çeşitli çözücüler ve 

katalizörler kullanıldığı tespit edilmiştir. Genel olarak çözücü sitemi olarak etanol 

(Cui ve ark., 2010 ve Koçyiğit-Kaymakçıoğlu ve ark., 2006), metanol (Deep ve ark., 

2010), tetrahidrofuran (Szarvasi ve ark., 1973), bütanol (Turan-Zitouni ve 
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Kaplancıklı, 1998), glasiyel asetik asit (Ismaiel ve ark., 1984 ve Metwally ve ark., 

2006), ve isopropanol (Özdemir ve ark., 2010) kullanılmaktadır. Amal ve Ergenç, 

1957 yılında yaptıkları bir çalışmada ise izoniyazit ile keton bileşiğini; güneş ışığına 

maruz bırakmak veya her iki bileşiği havanda kuru kuruya karıştırmak suretiyle 

izonikotinil hidrazonlarını sentezlemişlerdir. 

 

Hidrazit türevlerinin senteziyle ilgili reaksiyon mekanizması incelediğinde; 

nükleofilik karakter özelliğine sahip hidrazit bileşiğinindeki NH2 atomunun, aldehit 

molekülünde elektronegatiflik fark nedeniyle protone olmuş karbonil grubundaki 

karbon atomuna hücum etmesiyle başladığı ve su çıkışıyla son bulduğu tespit 

edilmektedir.  

 

 

 

 

      Şema 3: Hidrazon türevlerinin sentez mekanizması. 

 

Bu çalışma ile sentezlenen hirazit-hidrazon türevlerinin saflıkları İTK, erime 

noktası ve YBSK ile tespit edilditen sonra yapılarının aydınlatılması için IR, 
1
H-

NMR, 
13

C-NMR ve kütle spektrosopik yöntemler kullanılarak tespit edilmiştir. 

Sentezlenen hidrazit-hidrazon bileşiklerinin fiziksel ve analitik verileri aşağıdaki 

Tablo 1´de özetlenmiştir.  
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Tablo 1.  Sentezlenen Hidrazit-Hidrazon Türevlerinin Fiziksel ve Analitik Verileri 

 

Bileşik -Ar Molekül Formülü E.n. (C) Rt (dk.) Verim (%) 
Elementel Analiz  

C           H           N        S 

2a 

 
4-metoksifenil C14H13CIN4O2S 136-137.1 8.079 90 

34.79 4.17 23.18 13.27 

34.67 4.21 22.88 12.81 

2b 

 
2-hidroksifenil C13H11ClN4O2S 179-180 8.876 88 

48.37 3.44 17.36 9.93 

48.24 3.40 17.32 9.89 

2c 

 
5-nitro-2-tiyofenil C11H8ClN5O3S2 224-226 8.036 93 

36.93 2.25 19.57 17.92 

36.96 2.23 19.54 17.92 

2d 

 
,,-trifluoro-p-tolil C14H10ClF3N4OS 179-180 9.517 88 

44.87 2.69 14.95 8.56 

44.79 2.60 14.92 8.58 

2e 

 
3,4-diklorofenil C13H9Cl3N4OS 209-210 10.334 89 

41.56 2.41 14.91 8.54 

41.52 2.40 14.90 8.50 

2f 

 
2,6-diklorofenil C13H9Cl3N4OS 230-231 9.509 89 

41.56 2.41 14.91 8.54 

41.53 2.38 14.90 8.55 

2g 

 

3,5-dikloro-2-

hidroksifenil 
C13H9Cl3N4O2S 244-246 9.417 88 

39.87 2.32 14.30 8.19 

39.65 2.17 14.18 8.05 

2h 

 
4-hidroksifenil C13H11ClN4O2S 237-238 4.956 85 

48.37 3.44 17.36 9.93 

48.34 3.43 17.38 9.91 

2i 

 
Kinolin-3-il C16H12ClN5OS.C2H5OH   241 7.167 82 

53.53 449 17.34 7.94 

53.01 4.21 17.04 7.3 

2j 

 
4-(1-pirolidinil)benzil C17H18ClN5O2S 232 9.951 88 

54.32 4.83 18.63 8.53 

54.12 4.23 18.00 8.82 
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Bileşik -Ar Molekül Formülü E.n. (C) Rt (dk.) Verim (%) Elementel Analiz  

2k 

 

2-okso-1,2-dihidro-3H-

indol-3-il 

C14H10ClN5O2S.C2H5OH   268-269 4.736 88 48.79 4.09 17.78 8.14 

47.90 4.00 17.12 7.99 

 

2l 2-kloro-kinolin-3-il C16H11Cl2N5OS.C2H5OH   277-279 9.409 94 
49.32 3.91 15.98 7.32 

49.11 3.20 15.23 7.15 

2m 

 
1H-indol-3-il C15H12ClN5OS 216-218 7.266 87 

52.10 3.50 20.25 9.27 

51.23 4.38 20.76 9.00 

 

2n 

6-((4-metilsülfonil)-

fenil)piridinil 
C19H16ClN5O3S2 224 7.378 86 

49.40 3.49 15.16 13.88 

49.00 3.21 15.99 13.73 

2o 

 
2-klorofenil C13H10Cl2N4OS 144.2-145.1 9.559 92 

45.76 2.95 16.42 9.40 

46.20 3.15 16.55 9.77 

2ö 

 
4-(piperidin-1il)benzil C18H20ClN5OS.1/2C2H5OH   161-162 10.297 89 

55.26 5.61 16.96 7.77 

55.03 5.27 16.53 7.23 

2p 

 
piridin-4-il C12H10ClN5OS 238-240 5.449 81 

46.83 3.28 22.76 10.42 

46.27 3.05 22.42 10.31 

 

2r 
tiyofen-2-il C11H9ClN4OS2 220-221 7.577 86 

42.24 2.90 17.91 20.50 

42.21 2.79 17.86 20.04 

 

2s 
Piridin-3-il C12H10ClN5OS 165-167 4.335 80 

46.83 3.28 22.76 10.42 

46.02 2.95 21.98 10.80 

 

2ş 
5-bromotiyofen-2-il C11H8BrClN4OS2 218-219 9.344 80 

33.73 2.06 14.30 16.37 

33.19 2.91 15.03 16.49 

 

2t 
5-nitrofuran-2-il C11H8ClN5O4S 238-239 6.600 82 

38.66 2.36 20.45 9.38 

38.45 2.20 20.21 9.42 



166 

 

7.2.1. Hidrazit-Hidrazon Türevlerinin IR Bulguları 

 

Kırmızı ötesi (İnfrared) spektroskopisi, elektromagnetik spektrumunda 

görünür bölge ve mikro dalgalar arasında bulunur ve dalga boyu 0.8-500 µm (dalga 

sayısı N=12500-20 cm
-1

) olan ışımadır. Bu bölgedeki soğurma, moleküllerin titreşme 

ve dönme düzeylerini uyarır. Kırmızı ötesi ışımanın enerjisi, moleküldeki bağları 

bozmaya yetmez, elektronik uyarma da yapamaz; fakat atomların kütlelerine, 

bağların gücüne ve molekül geometrisine bağlı olarak bağların titreşme genliklerini 

arttırır. Kırmızı ötesi soğurma bantları olarak görülen titreşmeler, molekülde bağların 

ve atom gruplarının dipol momentlerinde değişme yapabilen titreşmelerdir. 

 

        Molekül titreşmesi ″gerilme titreşmesi″ ve ″eğilme titreşmesi″ olmak üzere iki 

türlüdür. Gerilme titreşmesi bağ ekseni doğrultusunda ritmik hareketi, eğilme 

titreşmesi ise bir atoma doğru olan bağlar arasındaki açının değişmesi ve atom 

grubunun molekül içindeki hareketidir.  

 

IR spektrumları iki türlü bilgi verir: (i) Organik bileşiklerin yapısındaki 

fonksiyonel gruplar ve (ii) iki organik bileşiğin aynı olup olmadığıdır. IR 

spektroskopisinde organik bileşiklerin ödevli gruplarının karakteristik bandları vardır 

ve bu karakteristik bandlar bileşiğin yapısıyla ilgili ipuçları vermektedir (Erdik E, 

2005 ve Ergenç N, Gürsoy A, Ateş Ö, 1999). 

 

 Bu kapsamda, sentezlenen hidrazit-hidrazon bileşiklerinin fonksiyonel 

gruplarının ve/veya atom gruplarına ait karakteristik bandlarının tespit edilerek 

yapılarının aydınlatılması için IR spektroskopi analizi yapılmıştır.  

 

Hidrazit-hidrazon türevlerinin IR spektrumunda oluştuğu  1674-1692          

cm
-1

´lerde keskin bir band şeklinde C=O gerilme bandı (Amid I bandı), 3233- 3200 

cm
-1

´lerde N-H gerilme bandı , 1619-1554 cm
-1

´lerde C-N gerilme bandı ve N-H 

eğilme bandıyla (Amid II bandı) ile  kanıtlanmıştır. Tablo 2´de sentezlenen hidrazit-

hidrazon bileşiklerinin IR analiz verileri özetlenmiştir. 
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Tablo 2. Sentezlenen Hidrazit-hidrazon Bileşiklerin IR karakteristik bandları 

Bileşik N-H g.b. C=O g.b. 

 

C=N g.b. Aromatic C=C g.b., hidrazon 

N-H e.b. ( ve C-N g.b. 

2a 3231 1681 1601 1567,1512,1485,1438,1419 

2b 3217 1678 1619 1556,1478 

2c 3232 1693 1666 1603,1584,1545,1462 

2d 3213 1697 1600 1555,1474,1407 

2e 3353,3212 1681 1610 1558,1475,1409,1404 

2f 3241 1673 1606 1561,1484,1438,1422 

2g 3233 1682 1611 1561,1480,1450,1434 

2h 3212 1681 1610 1571,1511,1492,1450,1414 

2i 3362,3215 1691 1613 1554,1474,1437,1404 

2j 3187 1666 1594 1562,1525,1432 

2k 3195 1673 1600 1539,1460 

2l 3219 1678 1608 1573,1545,1531 

2m 3225 1674 1608 1572,1492,1454,1404 

2n 3228 1674 1600 1491,1453,1404 

2o 3221 1673 1600 1594,1561,1487,1463,1444, 

1401 

2ö 3243 1685 1603 1560,1515,1400 

2p 3195 1679 1600 1571,1518 
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2r 3212 1675 1600 1596,1567,1400 

2s 3177 1691 1608 1588,1557,1492,1479,1423 

2ş 3248 1693 1600 1593,1567,1482 

2t 3236 1697 1600 1554, 1493, 1452 

 

Literatür verileri incelendiğinde; Gürsoy ve ark. (Gürsoy ve ark., 1990) 

sentezledikleri [(4,5-difenil-1H-imidazol-2-il)tiyo]asetik asit arilmetilenhidrazit ve 2-

[(4,5-difenil-1H-imidazol-2-il)tiyo]-3-metilbutanoik asit arilmetilenhidrazit türevle-

rinin IR spektrumunda C=O gerilme bandı (g.b.), N-H eğilme bandı (e.b.) ve C=N 

g.b. sırasıyla 1655-1687, 1505-1565 ve 1637-1652  cm-
1
 aralığında olduğunu tespit 

etmişlerdir. 

 

Mamolo ve ark. (Mamolo ve ark., 2001)  antimikrobiyal aktivitelerini 

incelemek amacıyla sentezledikleri [5-(piridin-2-il)-1,3,4-tiyadiazol-2-iltiyo]asetik 

asit arilidenhidrazit türevlerinin IR spektrumunda N-H g.b. , C=O g.b.’nı sırasıyla 

3180-3210 cm
-1

’lerde ve 1670-1690 cm
-1

’lerde olduğunu açıklamışlardır.  

 

 

Papakanstantinou ve ark. (Papakanstantinou ve ark., 2002) sentezledikleri    

3-sübstitüe-4-(2,4-diklorofenil)-5-adamantil-1,2,4-triazol hidrazit  bileşiklerinin IR 

spektrumunda N-H gerilme bandlarını 3250 cm
-1

’de ve C=O gerilme bandının ise 

1663-1670 cm
-1

’de olduğunu bildirmişlerdir. 

Sreejaa ve ark. (Sreejaa ve ark., 2002) sentezlemiş oldukları                           

2-hidroksiasetofenon nikotinik asit hidrazon türevi OH gerilme bandının 3432        
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cm
-1

’de, N-H gerilme bandının 3238 cm
-1

, C=O gerilme bandının 1672 cm
-1

 ve C=N 

gerilme bandının ise 1603 cm
-1

’de olduğunu tespit etmişlerdir. 

 

Küçükgüzel ve ark. (Küçükgüzel ve ark., 2003) yaptıkları bir çalışmada 

hidrazit-hidrazon bieşiklerine ait hidrazonlara ait N-H gerilme bandlarını              

3261 - 3090 cm
-1 

aralığında, C=O gerilme titreşimlerini 1662 - 1614 cm
-1

’de ve C=C 

gerilme bandlarını 1609 - 1574 cm
-1 

’de olduğunu bildirmişlerdir. 

 

 

 

Sondhi ve ark. (Sondi ve ark., 2006), sentezledikleri hidrazon türevi 

bileşiklerde N-H gerilme bandını 3176-3188 cm
-1

, C=O gerilme bandını 1651-1685 

cm
-1 

ve C=N gerilme bandını ise 1597-1650 cm
-1

’de olduğunu açıklamışlardır. 

 

Özdemir ve ark. (Özdemir ve ark., 2010) antifungal ativitelerini incelemek 

amacıyla sentezlemiş oldukları tetrahidroimidazo[1,2-a]piridin-2-karboksilik asit 

hidrazit türevlerinin IR spektrumunda  N-H, C=O ve C=N gerilme bantlarını sırasıyla 

3389-3158, 1640-1630 ve 1610-1590 cm
-1

’lerde  olduğunu tespit etmişlerdir. 
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Thiyagarajan ve ark. (Thiyagarajan ve ark., 2011), sentezledikleri hidrazon 

türevlerinin IR spektrumunda C=N gerilme banlarını 1582 – 1586 cm
-1

’lerde , N-H 

gerilme bandlarını 3280 – 3412 cm
-1

’lerde ve karbonil grubuna ait C=O gerilme 

banlarını 1625-1655 cm
-1

’lerde tespit etmişlerdir. 

 

 

González-Baró ve ark. (González-Baró ve ark., 2012) sentezledikleri hidrazon 

bileşiklerinin  N-H gerilme bandını 3157 cm
-1

, C=O gerilme bandını 1688 cm
-1

, O-H  

gerilme bandını da 3014 cm
-1

 olduğunu bildirmişlerdir. 
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Konstantiovic ve ark. (Konstantiovic ve ark., 2015) isatin-3-(4-

hidroksi)benzoilhidrazon bileşiğinin  IR spektrumunda C=O gerilme bandını 1681 

cm
-1

’lerde, isatin halkasına ait C=O gerilme bandını 1740-1720 cm
-1

’lerde, hidrazon 

C=O gerilme bandını 1681 cm
-1

’lerde, C=N gerilme bandını 1610 cm
-1

’lerde,  N-H 

gerilme bandını da 3176 ve 3215 cm
-1

’lerde olduğunu bildirmişlerdir.  

 

Bu tez kapsamında sentezlenen 2 bileşiği isatin artığı içermete olup bu 

bileşiğin IR spektrumu incelendiğinde hidrazona ait C=O g.b. 1673 cm
-1

, isatin 

halkasına ait C=O g.b.’nın 1705 cm
-1

, C=N  g.b. ‘nı aromatik  alan içerisinde ve  

yaklaşık 1539 cm
-1

, N-H g.b.’nı 3195 ve 3141 cm
-1

 ‘de tespit edilmesi literatür 

verisiyle benzer sonuçlar verdiğini göstermiştir. 

 

 

 

Warkdakhan ver ark. (Warkdakhan ver ark., 2013) sentezledikleri hidrazon 

türevlerinde  C= O g.b. ve C=N g.b. sırasıyla 1680-1698 cm
-1

, 1626-1640 cm
-1

´lerde 

gözlemlediklerini bildirmişlerdir. 
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Jin ve ark. (Jin ve ark., 2012) sentezledikleri (E)-N´-(furan-2-ilmetilen)-5-

metilizoksazol bileşiğinin IR spektrumunu incelediklerinde C=N g.b. ve C=O 

g.b.´lerrini sırasıyla 1624 cm
-1 

ve 
 
1654 cm

-1
 civarlarında tespit etmişlerdir.  

 

 

 

Sonuç olarak yapılan literatür araştırması sonucunda sentezlediğimiz hidrazon 

bileşiklerine ait IR bulgularının literatür verileri ile uyumlu olduğu gözlemlenmiştir 

. 
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7.2.2. Hidrazit-Hidrazon Türevlerinin 
1
H-NMR Bulguları 

 

        Nükleer Magnetik Rezonans (NMR) spektroskopisi, moleküllerdeki atomların 

elektromagnetik ışımanın belli bir bölgesini absoprlaması easına dayanır.  Diğer 

spektroskopilerden iki noktada farklıdır. Bunlar; 

 Elektronlarla değil, çekirdeklerle ilgili olması, 

 Kuvvetli bir manyetik alana ihtiyaç duyulmasıdır.  

 

NMR spektroskopisi bazı çekirdeklerin kendi etrafında dönmeleri sonucunda bir 

mıknatıs gibi hareket etmelerine dayanan ve çekirdeklerin manyetik özelliklerinin 

öenm kazandığı bir absorpsiyon spektrometre çeşidir. Bu spektroskopi yöntemi ile 

organik bileşiklerin yapıları büyük ölçüde belirlenebilmektedir ( Balcı, 2000). 

 

Sentezlenen hidrazit-hidrazon yapısındaki bileşiklerin 300/600MHz ‘lık 

frekansta ve DMSO-d6 çözücüsünde alınan 
1
H-NMR spektrumları incelendiğinde; bu 

bileşiklerin oluştuğunun en önemli spektroskopik kanıtı, hidrazit yapısındaki sentez 

ilkel maddesi olan bileşik 1´e ait -CONHNH2’den kaynaklanan -NH2 grubuna ait 

4.27 ppm ‘deki pikin kaybolması ve azometin protonuna (-CH=N-) ait 7.41-8.71 

ppm’lerde integral değeri bir protona karşılık gelen pikin ve amit protonun 11.14-

11.65 ppm civarlarında gözlenmesidir. Tablo 3’de sentezlenen hidrazit-hidrazon 

türevlerinin N=CH, CO-NH, S-CH3 ve pirimidin halkasındaki CH protonların 
1
H-

NMR spektrumundaki imyasal kayma değerleri belirtilmiştir.  

 

Tez kapsamında elde edilen bileşiklerde [2a-t] -S-CH3 protonları 2.51-2.52 

ppm aralığında singlet olarak görülmektedir. Pirimidin halkasının 5.konumunda 

bulunan CH protonu 8.65 – 8.87 ppm aralığında ve çoğunlukla tek singlet olarak 

tespit edilmiştir.  

 

Bununa birlite Bileşik 2b, 2c, 2k, 2l, 2o, 2r ve 2ş ‘de pirimidin CH protonu 

azometin protonuyla birlikte iki singlet şeklinde gözlenmiştir. Ayrıca 2i, 2k ve 2s 

kodlu bileşiklerinde de pirimidin CH protonu, azometin protonu ve aromatik 

protonlarla birlikte multiplet şeklinde gözlenmiştir.  
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Tablo 3. Sentezlenen Hidrazit-hidrazon Bileşiklerin 
1
H-NMR Spektrumunda 

gözlenen N=CH ve CONH kimyasal kayma değerleri 

Bileşik N=CH CO-NH S-CH3 Pirimidin CH 

2a 8.37 11.23 2.52 8.69 

2b 8.68 11.65 2.52 8.68, 8.71 

2c 8.65 11.60 2.51 8.65, 8.69 

2d 8.51 11.48 2.51 8.70 

2e 8.39 11.46 2.51 8.68 

2f 8.39 11.45 2.51 8.68 

2g 8.67 11.62 2.51 8.67 

2h 8.29 11.30 2.51 8.67 

2i 8.54 11.49 2.51 8.54-8.70 

2j 8.21 11.08 2.50 8.65 

2k -  11.96  2.51 7.69-8.8o 

2l 8.57 11.61 2.52 8.44-8.47 

2m 8.72 11.28 2.60 8.87 

2n 8.51 11.57 2.51 8.70 

2o 8.70 11.56 2.51 8.70, 8.73 

2ö 8.26 11.14 2.51 8.66 

2p 8.28 11.18 2.51 8.67 

2r 8.64-8.66 11.27 2.51 8.64, 8.66 

2s 8.11 11.27 2.51 8.46-8.85 

2ş 8.56 11.31 2.51 8.56, 8.67 

2t 8.40 11.65 2.51 8.72 
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             2o Kodlu Bileşik                                                     2ş Kodlu Bileşik  

 

Şema 5 : 2o ve 2ş Kodlu bileşiklerin 
1
H-NMR spektrumunda N=CH ve pirimidin 

CH protonları  

 

Elemental analiz ile sentezlenen 2i,2k, 2l, 2o, 2s ve 2t kodlu bileşiklerinin     

1 mol etanol tuttuğu,  2ö kodlu bileşiğin ise yarım mol etanol tuttuğu saptanmış olup 

bileşiklere ait 
1
H-NMR spektrumlarında etanole ait piklerin bulunması belirtilen 

bileşiklerde etanol tuttuğunu kanıtlamaktadır. Etanole ait -CH3 protonları 1.30-1.34 

ppm, -CH2 protonları ise 4.32-4.25 ppm’de gözlenmiştir.  

 

Bileşik 2n’nin DMSO-d6 içerisinde alınan 
1
H-NMR spektrumunda 

metilsulfonil protonları çözücünün su piki ile birlikte 3.29 ppm ‘de sinyal verdiği 

düşünülmüştür. Bu durumu doğrulamak amacıyla 2n kodlu bileşiğin dötore 

kloroform çözücüsü içerisinde de 
1
H-NMR spektrumu alınmış olup 3.11 ppm ‘de  üç 

proton integrasyonuna sahip singlet pikin gözlenmesiyle bileşikteki metilsulfonil 

grubuna ait protonlar kanıtlanmıştır.  
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                         DMSO-d6                                                                         CDCI3 

 

                                                                    

 

 

1
H-NMR spektrum verileriyle ilgili literatürler incelendiğinde;  Rollas ve 

Ergenç (Rollas ve Ergenç, 1996),  benzoik asit hidrazitten hareketle bir seri hidrazon 

türevi bileşikleri sentez etmişler ve bu bileşiklerin 
1
H-NMR spektroskopik analizinde 

sentezlenen bileşiklerin azometin protonunu 8.3 ppm’de,  CONH protonunu  ise 

yaklaşık 12.1 ppm’de sinyal verdiğini belirtmişlerdir. 

 

Küçükgüzel ve ark.’larının (Küçükgüzel ve ark., 2002) 4-(4-metoksibenzoil-

amino)benzoil hidrazinden hareketle sentezledikleri N
1
-[4-(4-metoksibenzamino)-

benzoil]-N
2
-sübstitüemetilen hidrazin bileşiklerinin 

1
H-NMR spektrumuna 

bakıldığında azometin protonunu  (HC=N-) 8.33-8.46 ppm’de, hidrazit-hidrazon NH 

protonunu ise (CO-NH-N) 11.59-12.18 ppm’de gözlemledikleri tespit edilmiştir.  

Su piki + -SO2CH3 protonları 
Çözücü Piki 

SO2CH3 protonları 
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Moreau ve ark. (Moreau ve ark., 2002), 6,8-diasetoksi/6,8-dihidro-9-okso-

9H-ksantan karboksialdehitleri etanollü ortamda aril hidrazin bileşikleri  ile 

reaksiyona sokarak hidrazon  türevlerini sentez etmişlerdir. Araştırmacılar 

sentezlenen bileşiklerin DMSO-d6 içeresinde ve 500 MHz’de alınan 
1
H-NMR 

spektrumlarını incelediklerinde CH=N protonunu 8.44 ppm’de iki singlet şeklinde ve 

NH protonunun 10.71 ppm’de singlet şeklinde gözlediklerini bildirmişlerdir. 

 

 

 

Sriram ve ark. (sriram ve ark., 2005) sentezledikleri N´-(1-(2-hidroksi-3-

(piperazin-1-ilmetil)fenil)etiliden)benzohidrazid bileşiğinin 
1
H-NMR spektrumunda 

CO-NH protonun 10.88 ppm’de sinyal verdiğini bildirmişlerdir.  
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Bijev 2006 yılında yaptığı bir çalışmada etil 5-(4-klorofenil)-1-(3-{2-[1-(4-

metoksifenil)metiliden]hidrazino}-3-oksopropil)-2-metil-1H-3-pirolkarboksilat 

bileşiğinin 
1
H-NMR spektrumunda CH=N protonunu 7.82 ppm’de, CONH 

protonunu 11.18 ppm’de, OCH3 protonunu 3.83 ppm’de , metoksi grubunun  

sübstitüe  olduğu fenil  grubundaki aromatik protonları 6.95-7.70ppm aralığında ve 

kloro sübstitüenti içeren fenil halkasındaki aromatik protonların 7.44-7.58 ppm 

aralığında sinyal verdiğini bildirmişlerdir.  

 

 

 

Bu tez kapsamında sentezlenen 4-metoksifenil yapısı içeren 2a bileşiğinin  

1
H-NMR spektrumunda  3.81 ppm’de -OCH3 protonu, 7.04-7.69 ppm aralığında 

aromatik protonlarının, 8.37 ppm’de azometin protonu ve 11.23 ppm’de -CONH 

protonunun tespit edilmesi elde edilen sonuçların litratür ile uyumlu olduğunu 

göstermektedir. 

 

 

Koçyiğit-Kaymakçıoğlu ve ark. (Koçyiğit-Kaymakçıoğlu ve ark., 2006) 

sentezledikleri 4-fluorobenzoik asit ((sübstitüe)metilen)hidrazit bileşiklerinde N=CH 

ve CONH protonlarının 
1
H-NMR spektrumunda  sırasıyla 8.48.16-8.69 ppm, 11.59-

2.02 ppm civarlarında sinyal verdiklerini bildirmişlerdir. Araştırmacılar tarafından 
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sentezlenen ve 5-nitrotiyofen sübstitüenti içeren hidrazon bileşiğinin 
1
H-NMR 

spektrum verileri detaylı olarak aşağıda belirtilmiştir.  

 

 

 

Bu tez kapsamında sentezlenen 3c bileşiğinin de 
1
H-NMR spektrum verileri 

de aşağıda detaylı bir şekilde verilmiş olup literatürle uyumlu bulunmuştur.  

 

3c kodlu Bileşik 

 

Zheng ve ark. (Zheng ve ark., 2009) sentezledikleri 1-(4-tert-butilbenzil)-N´-

(1-(3,5-disübstitüe-2-hidroksifenil) etiliden)-3-(4-sübstitüefenil)-1H-pirazol-5-karbo-

hidrazit türevlerin 400 MHz ve DMSO-d6 çözücüsü içerisinde aldıkları 
1
H-NMR 

spektrumunda  NH protonun 11.46 ppm’de singlet, OH protonun ise 13.21 ppm ‘de 

sinyal verdiğini tespit etmişlerdir. Araştırmacılar NH protonun düşük alanda 

gözlenmesinin nedenini, hidrojen bağı oluşumu olabileceğine ve 13.21 ppm’de OH 

protonun sinyal vermesinin de intramoleküller hidrojen bağ oluşumudan 

kaynaklanabileceğini belirtmişlerdir. 
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Özkay ve ark. (Özkay ve ark., 2005) benzimidazol yapısı içeren hidrazon 

türevlerinin 
1
H-NMR spektrumunda  8.40-8.53 ppm aralığında CH=N protonunu  ve 

11.63-11.76 ppm aralığında ise -CONH protonunu gözlemdiklerini bildirmişlerdir. 

 

 

Almasirad ve ark. (Almasirad ve ark., 2011), sentezledikleri 2-

(feniltiyo)benzoilaril hidrazon türevi bileşiklerin 
1
H-NMR spektrumlarında azometin 

protonunu 8.1 – 8.2 ppm aralığında singlet, 11.6 – 12.15 ppm aralığında N-H 

protonlarını ise singlet olarak gözlemlediklerini bildirmişlerdir. 
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Mussa (Mussa, 2012) sentezlediği 9-metil-4-(p-sübstitüebenzilidenhidra-

zano)-7-(p-metoksifenil)-5H-pirimido[4´,5´: 4,5]pirol[2,3-d]pirimidin bileşiklerinin 

1
H-NMR spektrumunda N=CH ve pirimidin halkasında CH protonlarının sırasıyla 

7.01-8.3 ppm ve 8.59-8.60 ppm civarlarında sinyal verdiğini bildirmiştir. 

 

Singh ve ark. (Singh ve ark., 2013), sentezledikleri 2-hidroksiasetofenon-2-

tiyofenil hidrazon bileşiğinin 
1
H-NMR spektrumunu incelediklerinde NH ve OH 

protonlarını sırasıyla 11.29 ve 13.20 ppm’de tespit etmişlerdir. 

 

 

 

Lopes ve ark. (Lopes ve ark., 2013), sentezledikleri N´-(4-(dimetilamino)-

benziliden)-N-(-2-fenil-4-sübstitüe)pirimidin-5 karbohidrazit 
1
H-NMR spektrumunu 

incelediklerinde N=CH protonun 7.98 ppm,  pirimidin halkasındaki CH protonun 

8.79-8.91 ppm ve CONH protonun 11.67-11.91 ppm civarlarında sinyal verdiklerini 

tespit etmişlerdir.  
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Bekheit ve ark. (Bekheit ve ark., 2013), sentezledikleri 2-asetilpiridin 

fenoksiasetil hidrazon bileşiğinin DMSO-d6 ve  D2O çözücüleri içeresinde içerisinde 

1
H-NMR spektrumunu incelemişlerdir. Araştırmacılar DMSO-d6 çözücüsü içerisinde 

alınan 
1
H-NMR spektrumunda, hidrazon NH protonuna ait 10.83 ve 10.71 ppm’de 

iki pik tespit etmişlerdir. D2O çözücüsü eklenerek aldıkları spektrumda bu iki pikin 

kaybolduğunu belirtmişlerdir. Araştırmacılar bu iki sinyalin amid-imid (NH-C=O  

N=C-OH) tautomerisinden (1:1) kaynaklanmasından dolayı D2O çözücüsü içerisinde 

gözlenemediğini açıklamışlardır. 

 

 

Kaplancıklı ve ark. (Kaplancıklı ve ark., 2014) sentezledikleri 2-[(pirimidin-

2-il)tiyo]asetohidrazit bileşiğini etanollü ortamda aldehit ve/veya ketonlarla muamele 

ederek bir seri N´-(ariliden)-2-[(pirimidin-5-il)tiyo]asetohidrazit türevlerini 

sentezlemişlerdir. Araştırmacılar sentezlenen bileşiklerin DMSO-d6 çözücü içinde 

alınan 
1
H-NMR spektrumlarında azometin protonuna ait pikin 7.92 – 8.45 ppm 

aralığında singlet, 10.76 - 11.78 ppm civarında N-H protonunu singlet olarak ve 

pirimidin halkasınındaki protonları da 8.2 – 8.8 ppm aralığında tespit ettiklerini 

bildirmişlerdir. 
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Ratel ve ark. (Ratel ve ark., 2013), N´-[2-kloro-6-metoksikinolin-3-

il)metiliden]-sübstitüebenzohidrazitten bir seri hidrazit-hidrazon türevi bileşikleri 

sentezlemişlerdir. Araştırmacılar sentezledikleri bileşiklerinin 
1
H-NMR spektru-

munda azometin protonlarının  8.79-9.11 ppm, CONH- protonunun ise 11.23-12.26 

ppm aralığında olduğunu bildirmişlerdir.  

 

 Thiyagarajan ve ark. 2014 yılında yaptıları bir çalışmada ({[(2E)-2-

[(sübstütüe)benziliden]hidrazin}karbonil)benzensülfonamit türevlerinin 
1
H-NMR 

spektrumunda CH=N ve CONH protonlarını sırasıyla 8.16-8.73 ppm ve 11.78 ppm 

arasında tespit ettiklerini bildirmişlerdir. 

 

 

Inam ve ark. (Inam ve ark., 2014) 3-(4-(7-kloroinolin-4-il)piperazin-1-

il)propanhidrazit bileşiğinden hareketle sentezledikleri hidrazon türcvlerinin 300 

MHz ve dötoryumlanmış kloforom içerisinde alınan 
1
H-NMR spektrumunda 8.01 -

8.09 ppm aralığında –N=CH protonun ve 11.00-12.3 ppm civarında CO-NH 

protonun sinyal verdiğini tespit etmişlerdir.  
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Yurttaş ve ark.( Yurttaş ve ark., 2015)  tarafından sentezlenen N´-(Ariliden)-

4-[(pirimidin-2-il)tiyo]bütanohidrazit türevlerinin DMSO-d6 çözücüsü içerisinde 500 

MHz’de
 

alınan
 1

H-NMR spektrumları incelendiğinde bileşiklerin E/Z izomer 

göstermesinden dolayı  -CONH ve -N=CH protonlarının iki singlet olarak sırasıyla 

11.33-11.47 ppm ve 7.90-8.08 ppm aralığında olduğu görülmüştür. 

 

 

 

Puskullu ve ark. (Puskullu ve ark., 2015) melatonin biyoizoster analoğu olan 

sübstütüe kinolin 2-karbaldehit hidrazon bileşiklerindeki -N=CH ve CO-NH 

protonlarının  
1
H-NMR spektrumunda sırasıyla 8.01-8.51 ppm ve 10.26-11.93 ppm 

civarında  rezonans verdiklerini bildirmişlerdir. 

 

 

Sonuç olarak, Literatür verileri sentezlenen [2a-t] bileşiklerinin 
1
H-NMR 

spektrum verileriyle uyumlu olduğu tespit edilmiştir.    
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7.2.3. Hidrazit-Hidrazon Türevlerinin 
13

C-NMR Bulguları 

 
12

C atomları çekirdekte bulunan proton ve nötron sayılarının toplamının çift 

sayı olması nedeni ile, yani spin kuantum sayısı 0 oldugundan NMR de gözlenemez. 

13
C izotopu ise tabiatta bulunan toplam karbon atomlarının yalnızca % 1.1 kadarını 

içermektedir. Bu nedenle karbon atomlarının çoğu rezonans olayına katılamaz.        

13
C izotoplarının spin kuantum sayısı 1/2 dir ve NMR ile gözlenebilir.                     

13
C çekirdekleri normal hidrojen çekirdeklerine göre uyarılmaya karşı 400 defa daha 

az duyarlıdır. Tabiatta 
13

C izotopunun çok çok az bulunması bir molekülde aynı 

zamanda da komşu olarak bulunma ihtimalini çoğunlukla sıfıra düşürür ve böylece 

de  
1
H NMR'de gözemlenen komşu 

1
H-

1
H eşleşmesi, 

13
C-NMR’ında   

13
C-

13
C 

yarılması şelinde gözlenmez. Genellikle proton eşleşmesi engellendiğinden "proton 

decoupled" 
13

C-NMR spektrumunda her bir çizgi bir tür karbon atomunu ifade eder.  

(Erdik, 2007). 

 

Bu kapsamda, sentezlenen hidrazit-hidrazon türevlerin 
1
H-NMR verilerini 

desteklemek amacıyla seçilen 2c, 2f, 2g, 2h, 2j, 2k, 2l, 2m, 2n, 2o, 2ö, 2p, 2r, 2s, 2ş 

ve 2t bileşiklerinin 75 MHz ve DMSO-d6 çözücüsü içerisinde proton decoupled 

tekniği kullanılarak 
13

C-NMR spektrumları alınmıştır. 

 

Hidrazit-hidrazon türevleri için karakteristik olan –CONH, C=NH 

karbonlarına ait rezonanslar sırasıyla 164.49-166.05 ve 143.66-149.66 ppm 

aralığında olduğu tespit edilmiştir. Tablo 4’de seçilen hidrazit-hidrazon türevlerinin 

CO ve CH=N karbonlarının 
13

C-NMR spektrumundaki kimyasal kayma değerleri 

belirtilmiştir.   
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Tablo 4. Sentezlenen Hidrazit-hidrazon Bileşiklerin 
13

C-NMR spektrumunda 

karakteristik pikleri 

Bileşik CO HC=N 

2b 165.15 143.66 

2c 165.29 146.55 

2f 165.79 145.60 

2g 166.05 146.38 

2h 165.20 147.8 

2j 166.21 149.44-149.66 

2k 164.49 143.76 

2l 165.21 145.42 

2m 165.72 144.88 

2n 164.49 142.69 

2o 165.32 143.94 

2ö 164.45 147.51 

2p 165.70 147.91 

2r 165.30 143.80 

2s 165.58 144.94 

2ş 165.30 141.30 

2t 165.32 143.50 

 

 

2c,, 2h ve 2p bileşiklerine  ait 
13

C-NMR bulguları molekül formülleri 

üzerinde ayrıntılı olarak aşağıda incelenmiştir. 

 

 

 

2c Bileşiğinin 
13

C-NMR Değerleri 
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2h Bileşiğinin 
13

C-NMR Değerleri 

 

 

 

2p Bileşiğinin 
13

C-NMR Değerleri 

 

            ChemBio Draw software programı kullanılarak  (5-nitro-2-tiyofenil)metiliden 

(2c), 4-hidroksibenziliden (2h) ve piridin-4-metiliden (2p) artıkları için karbonların 

kimyasal kayma değerleri değerleri hesaplanmıştır. Spektrum verileriyle hesaplanan 

değerler karşılaştırıldığında elde edilen sonuçların uyumlu olduğu tespit edilmiştir. 

 

 

 

 

      

  (ppm)Hesaplanan (ppm)Gözlenen 

C1 153.7 150.70 

C2 154.1 156.65 

C3 128.9 129.30-130.30 

C4 128.8 129.30-130.30 
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Literatür verileri incelendiğinde, Küçükgüzel ve ark. (Küçükgüzel ve ark., 

2003) sentezledikleri diflunisal hidrazit-hidrazon bileşiklerinin 
13

C-NMR 

spektrumlarını incelemişlerdir. Araştırmacılar N -[(4-klorofenil)-metiliden]-2 ,4 -

difluoro-4-hidroksibifenil-3-karbohidrazit bileşiğinin 
13

C-NMR spektrumunda 

N=CH ve C=O grubuna ait karbonları 148.45 ve 165.27 ppm’de gözlediklerini 

bildirmişlerdir. 

 

 

  (ppm)Hesaplanan (ppm)Gözlenen 

C1 129.3 125.01 

C2 130.2 128.93 

C3 115.8 115.72 

C4 162.9 160.9 

C5 115.8 115.72 

C6 130.2 128.93 

  (ppm)Hesaplanan (ppm)Gözlenen 

C1 141.3 147.9 

C2 121.5 121.87 

C3 151.0 149.00 

C4 151.0 149.00 

C5 121.5 121.87 
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Kuriakose ve ark. 2007 yılında bir çalışmada N'-(fenil(piridin-2-

il)metilen)nikotin hidrazid bileşiğinin 
13

C-NMR spektrum verilerini  ayrıntılı olarak 

aşağıdaki şekilde olduğunu belirtmiştir. 

 

 

Gürkök ve ark. (Gürkök ve ark., 2009) antioksidan etkilerini incelemek 

amacıyla sentezledikleri 1H-indol-3-karbaldehit sübstitüefenil hidrazon bileşiklerinin 

400 MHz ve DMSO-d6 çözücüsü içerisinde alınan 
13

C-NMR spektrumunda azometin 

karbonun  142.72-146.73 ppm civarında sinyal verdiğini bildirmişlerdir. 

 

 

 

Abdel-Aziz ve Abdel Rahman 2012 yılında sentezledikleri pirazin-2-

karboksilik asit hidrazit ve 4-hidroksibenzaldehitdin reasiyonu sonucunda 2-

hidroksibenziliden-pirazin-2-karboksilik asit hidrazid bileşiğin ayrıntılı olarak 
13

C-

NMR spektrumu incelemiş ve aşağıdaki şekilde belirtilmiştir. 
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Jorgea ve ark.´larının (Jorgea ve ark., 2013) sentezledikleri sübstitüe-[N’-

(benzofuroksan-5-il)metilen]benzohidrazit türevlerinin 
13

C-NMR spektrumuna 

bakıldığında, azometin karbonunun 144.0-154.9 ppm aralığında ve karbonil karbonu 

da 161.7-164.00 ppm aralığında  sinyal verdiği görülmüştür.  

 

Silva de Miranda ve ark. tarafından 2012 yılında piroksikamdan hareketle 

sentezlenen hidrazon bileşiklerinin 
13

C-NMR spektrumunda  azometin karbonunun 

144.70- 152.42 ppm ve karbonil karbonunun 164.51- 165.98 ppm civarlarında sinyal 

verdiği tespit edilmiştir. 

 

 

Özdemir ve ark. (Özdemir ve ark., 2012) sentezledikleri hidrazon türevlerinin 

100 MHz  
13

C-NMR spektrumunda  azometin karbonunun 142.61- 142.99 ppm ve 

karbonil karbonunun 164.56-164.64 ppm civarlarında sinyal verdiğini bildirmiş-

lerdir.  

 

 

Cui ve ark. 2015 yılında yaptıkları bir çalışmada antitumor etilerini incelemek 

amacıyla dehidroepiandrosteron-17-hidrazon heterosiklik aromatik ve estron-17- 

hidrazon heterosiklik aromatic türevlerini sentez edip bileşiklerin yapılarını proton ve 

karbon NMR spektrumuyla incelemişlerdir. Araştırmacılar karbon NMR’ında 123.7, 

130.5,134.5, 149.8, 154.3 ppm’de piklerin bulunmasını bileşiğin yapısında bulunan 

piridin halkasının varlığını kanıtladığını belirtmişlerdir. Ayrıca azometin protonlarını 
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da 141.0-141.9 ppm aralığında gözlendiğini açıklamışlardır. Yukarıda ayrıntılı olarak 

13
C- NMR’ı incelenen 2p ve 2s bileşikleri piridin halkası içermeke olup literatürde 

verilen değerlere uygunluk gösterdiği tespit edilmiştir. 

 

  Sonuç olarak sentezlenen bileşiklerin 
13

C-NMR verileri literatürlerle uyumlu 

olduğu tespit edilmiştir. 

 

 

7.2.4. Hidrazit-Hidrazon Türevlerinin  Kütle  Bulguları 

 

Kütle spektrometresi, İnfrared ve Nükleer Magnetik ezonans (NMR) 

spektrosopik metotlarla birlikte  organik molekülün yapısının aydınlatılmasında 

kullanılan bir yöntemdir. Bu yöntem molekülün buharlaştırılması ve iyonlaştırılması 

işlemleri, kısaca iyonlaşma, gaz fazında bulunan moleküllerin yüksek enerjili 

elektronlarla bombardıman edilerek molekül iyonları oluşturulmasına dayanır. 

Molekül iyonu, moleküldeki bir elektron çiftinden elektron çarpması sonucu bir 

elektron ayrılmasıyla oluşur.  Oluşan molekül iyonu, M
+. 

 sahip olduğu enerjiden 

dolayı, yeni iyonlar, yani molekül bölümleri vermek üzere parçalanır (Ergenç N, 

Gürsoy A, Ateş Ö, 1999). 

 

Hidrazit bileşiği (1) ve sentezlenen hidrazit-hdrazit bileşikleri arasından 

prototip olarak seçilen hidrazit-hidrazon bileşiklerinden 2f ve 2o bileşiklerinin kütle 

spektrumu QTREP metodu ile çözümlenmiştir. Kuadropol/Doğrusal İyon Tuzağı 

(QTREP) hassas, hızlı ve iyon tuzağı işlevselliği ile avantajlı bir kütle analiz 

yöntemidir. Bileşiklerin kütle spektrumu incelendiğinde –Cl atomuna sahip 

olmalarından ileri gelen M
+
+2 moleküler-iyon pikleri gözlenmiştir. 

        Yapılan kütle analizleri sonucunda hidrazon bileşiklerinin molekül-iyon 

piklerinin [M+H]
+
 ve [M+NH4]

+
 şeklinde dedekte edildiği gözlenmiştir.  

 

Bileşiklere ait olası parçalanma yolları Şekil 109, Şekil 110 ve Şekil 111’de 

gösterilmiştir. 
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Şekil 109:  Bileşik 1’inin olası parçalanma yolları 
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Şekil 110:  Bileşik 2f’inin olası parçalanma yolları 
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Şekil 111: Bileşik 2o’nun  olası parçalanma yolları 
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7.3. 5-(4-Kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinil)-2-aril-3-asetil-2,3-dihidro-1,3,4-

oksadiazoller 

Hidrazon grubundaki azot atomların de nükleofilik karakterde olması, karbon 

atomu ise hem elektrofilik hem de nükleofilik karaktekterde olması sebebiyle 

hidrazon ödevli grubu içeren bileşikler hem nükleofilik ve hem de elektrofilik 

gruplarla reaksiyonlar girebilir. Bu özellikten dolayı, hidrazon türevleri organik 

kimyada birçok heterosiklik bileşiğin sentezinde kullanılmaktadır. Örneğin hidrazon 

türevlerinin  

-NaBH4 ile redüksiyonu sonucunda alkil hidrazit türevleri (Ergenç ve ark., 

1998),   

-trietilamin kloro asetilklorür ile reaksiyonundan azetidinon bileşikleri 

(Doğan ve ark. 1998, Kumar ve ark. 2010), 

 

-tiyoglikolik asit veya tiyolaktik asit ile reaksiyonundan tiyazolidinon 

bileşikleri (Kalsi ve ark. 1990, Cesur ve ark. 1994 ve Küçükgüzel ve ark. 2002), 

  

-asetik anhidrit ile tepkimesi sonucunda 3-asetil-2,3-dihdro-1,3,4-oksadiazol 

(Rollas ve ark. 2002, Durgun ve ark. 1993), 

 

-tiyonil klorür, fosfor oksiklorür, fosfor pentaoksid, trifenilfosfin veya triflik 

anhidrit tepkimesi sonucunda 2,5-disübstitüe-1,3,4-oksadiazol bileşikleri (Kayed ve 

ark. 2007) elde edilmektedir.  
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Şema 6: Hidrazon bileşiklerinin genel kimyasal reaksiyonları  

 

Bu çalışma kapsamında sentezlenen hidrazit-hidrazon türevlerinin asetik 

anhidrit varlığında asetilasyonu ve intramoleküler siklizasyonu sonucunda 3-asetil-

2,3-dihidro-1,3,4-oksadizol bileşikleri elde edilmiştir. 3-asetil-2,3-dihidro-1,3,4-

oksadizol halka sisteminin oluşumuyla ilgili reaksiyon mekanizması aşağıdaki 

şekilde belirtilmiştir. 

 

 

  

Şema 7: 3-asetil-2,3-dihidro-1,3,4-oksadizol halkasının sentez mekanizması  
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5-sübstitüe-3-asetil-2,3-dihidro-1,3,4-oksadizol türevlerinin senteziyle ilgili 

literatürler incelendiğinde hidrazit-hidrazon bileşiğinin yapısına bağlı olarak 

reaksiyon zamanı, reaksiyon süresi ve sıcaklık farklılığı olduğu tespit edilmiştir. 

Örneğin; 

Metot A: Hidrazit-hidrazon türevleri asetik anhidrit ile 1 saat geri çeviren 

soğutucu altında reksiyona sokulmasıyla (Yale ve ark. 1953, Burch ve ark. 1967, 

Hassan ve ark. 1982, Büyüktimkin ve ark. 1990, Khalil ve ark. 1993, Farghaly ve 

ark. 2004, Cerioni ve ark. 2009),  

Metot B: 30 dak. hidrazit-hidrazon türevlerinin asetik anhidritli ortamda 130-

140 C ‘de geri çeviren soğutucu altında ısıtılmasıyla (Ergenç ve ark., 1989), 

Metot C: 30 dak. 140-200 C’de hidrazit-hidrazon türevlerinin asetik anhidrit 

ile geri çeviren soğutucu altında ısıtılmasıyla (Durgun ve ark., 1993), 

Metot D: 4 saat hidrazit-hidrazon türevlerinin asetik anhidrit ile geri çeviren 

soğutucu altında ısıtılmasıyla (Dewangan ve ark., 2010) 

Metot E: 3 saat hidrazit-hidrazon türevlerinin asetik anhidrit ile geri çeviren 

soğutucu altında ısıtılmasıyla (Fathy ve ark. 1991, Osório ve ark., 2012), 

Metot F: 400 watt altında hidrazit-hidrazon türevlerinin asetik anhidrit ile 

3.5-5.5 dak. reaksiyona sokulmasıyla (Mogilaiah ve ark., 2009), 

Metot G: hidrazit-hidrazon türevlerinin sodium asetat ve asetik anhidrit 

varlığında ısıtılmasıyla (Eid ve ark. 1994, Wang ve ark. 2009) 5-sübstitüe-3-asetil-

2,3-dihidro-1,3,4-oksadizol bileşikleri elde edilmektedir. 
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  Ayrıca literatürlerde hidrazit-hidrazon türevlerinin asetil klorür ile ısıtılması 

sonucunda 3-asetil-2,3-dihidro-1,3,4-oksadizol bileşiklerinin elde edildiği         

belirtilmiştir (Somogyi ve ark. 1985, Armesto ve ark. 1988, Bacu ve ark. 2003).  

 

  Bu tez kapsmında hidrazon bileşikleri asetik anhidrit ile 130-150 C´de 

elektrikli mantoda ısıtılması sonucunda 3-asetil-2,3-dihidro-1,3,4-oksadizol 

bileşikleri elde edilmiştir.  Sentezlenen 3-asetil-2,3-dihidro-1,3,4-oksadizol 

bileşiklerinin fiziksel ve analitik verileri Tablo 5 ‘de özetlenmiştir.
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Tablo 5.  Sentezlenen  3-asetil-2,3-dihro-1,3,4-Oksadiazol Türevlerinin Fiziksel ve Analitik Verileri 

 

Bileşik -Ar Molekül Formülü E.n. (C) Rt (dk.) Verim (%) 
Elementel Analiz  

C           H           N        S 

3a 

 

2-Klorokinolin-3-il C18H13Cl2N5O2S 221-222 4.745 55 49.78 3.02 16.13 7.38 

49.28 3.04 16.05 7.42 

3b 

 

4-kloro-2-metiltiyo-5-

pirimidinil 

 

C15H12Cl2N4O2S.1/2C2H5OH 211-212 4.895 61 47.30 3.72 13.79 7.89 

47.16 3.25 13.40 7.21 

3c 

 

1H-indol-3-il C17H14ClN5O2S.1/3C2H5OH 190-191 3.425 

 

54 52.63 4.00 17.37 7.95 

51.98 3.53 17.09 7.67 

3d 5-nitrofuran-2-il 

 

C13H10CIN5O5S 215 5.449 65 40.69 2.63 18.25 8.36 

40.34 2.54 18.13 7.32 

33 Tiyofen-2-il C13H11ClN4O2S2.1/3 C2H5OH 159.7-162.3 3.750 51 44.34 3.54 15.13 17.32 

44.86 3.48 14.98 16.98 



200 

 

 

7.3.1. 1,3,4-Oksadiazolin Türevleri için IR Bulguları  

 

Sentezlenen oksadiazolin bileşiklerin IR spekturumu ile oluştuğunu en önemli 

kanıtları; hidrazit-hidrazon türevleri 3250-3200 cm
-1

 civarlarında gözlenen N-H 

g.b.’nın 1691-674 cm
-1

’lerde hidrazide ait C=O g.b.’nın ve hidrazona N-H e.b. ve    

C-N g.b.’larının sentezlenen 1,3,4-oksadiazolin bileşiklerinde gözlenmemesi ve bu 

piklerin yerine  1720-1697 cm
-1

’lerde asetil grubuna  ait C=O g.b. ‘nın, oksadiazolin 

halkasına ait  C-O-C ve C-N g.b.’larının sırasıyla 1296-1286 ve 1628-1655 1697     

cm
-1

’lerde gözlenmesidir. Yaptığımız çalışma sonucunda sentezlenen 1,3,4 

oksadizolin bileşiklerinin karakteristik bandları  aşağıdaki tabloda özetlenmiştir. 

 

Tablo 6. Sentezlenen 1,3,4-Oksadiazolin Bileşiklerin IR Karakteristik Bandları 

Bileşik C=O g.b. C=N g.b. C-O-C g.b. 

3a 1712 1628 1296 

3b 1720 1655,1628 1288 

3c 1712 1628 1296 

3d 1713 1629 1286 

3e 1697 1637 1289 

 

    Hearn ve ark.’ları da 1995 yılında yaptıkları bir çalışmada sentezledikleri 2,5-

disübstitüe-3-asetil-1,3,4-oksadiazolin bileşiklerinin  IR spektrumunda asetil grubuna 

ait C=O g.b.’nı 1675- 1666 cm
-1

’lerde tespit etmişlerdir. 1,3,4-oksadiazolin 

bileşiklerinin sentezinde kullandığı hidrazit-hidrazit türevlerinde ise C=O g.b.’nın 

1654 cm
-1

’de olduğunu bildirmişlerdir. 
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Büyüktimkin ve ark. (Büyüktimkin ve ark., 1990), sentezledikleri 2-(-difenil 

-asetiloksi)metil-3-asetil-5-sübstitüe-1,3,4-oksadiazolin bileşiklerinin IR spektru-

munda  aromatik C=C, C=N ve asetil grubuna ait C=O gerilme bantlarını sırasıyla 

yaklaşık 1595, 1604-1603 ve 1699-1740 cm
-1

 ‘de tespit ettiklerini bildirmişlerdir.  

 

 

Fuloria ve ark. (Fuloria ve ark., 2009), N-(sübstitüebenziliden)-3-

fenilpropiyonhidrazitleri çinko klorür katalizörlüğünde asetik anhidrit ile tepkimeye 

sokarak 1-(2-aril-5-fenetil-1,3,4-oksadiazol-3(2H)-il)etanon türevlerini sentez 

etmişlerdir. Araştırmacılar sentezlenen bileşiklerin IR spektrumlarını incelediğinde 

asetil grubuna ait C=O gerilme bandını 1680-1686 cm
-1’

lerde, C=N gerilme bandının 

1608-1613 cm
-1’ 

de, C-O-C gerilme bandını da 1249-1256 cm
-1

 ‘lerde olduğunu 

gözlemlemişlerdir. 

, 

Chaaban ve ark. (Chaaban ve ark., 2014), 4-metoksinaftalen asetat yapısı 

içeren 1,3,4-oksadiazolin bileşiklerinin IR spektrumunu incelediğinde, asetil grubuna 

ait C=O gerilme bandını 1630-1666 cm
-1’

lerde, C=N gerilme bandının 1580-1607 

cm
-1’ 

de, C-O-C gerilme bandlarını da 1210-1044 cm
-1

 ‘lerde olduğunu 

gözlemlemişlerdir. 
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Mogilaiah ve ark. (Mogilaiah ve ark., 2009), 1-(4-asetil-5-aril-5-metil-

[1,3,4]oksadiazol-2-ilmetil)-3-(4-klorofenil)-1H-[1,8]naftiridin-2-on bileşiklerinin IR 

spektrumunda  asetil grubuna ait C=O g.b. 1722-1734 cm
-1

’de ve C=N g.b. 1582-

1588 cm
-1

’de olduğunu tespit etmişlerdir.   

 

 

Dewangan ve ark. 2010 yılında sentezledikleri 2-sübstitüe-5-(piridin-4-il)-3-

asetil-3(2H)-1,3,4-oksadiazol bileşiklerinin IR spektrumunda C=O g.b.´nın         

1700-1733 cm
-1

 civarlarında olduğunu bildirmişlerdir. 

 

 

 

Ajani ver ark. (2010), mikrodalga yöntemi kullanarak sentezledikleri 3-(2-(5-

sübstitüe-2-oksoindolin-3-iliden)hidrazinil)-3,4-dihidrokinoksalin-2(1H)-on bileşik-

lerinin IR spektrumunda C=O g.b. 1705 cm
-1

  civarlarında, C=N g.b. ise 1570-1575 

cm
-1

  civarlarında olduğunu tespit ettiklerini bildirmişlerdir. 
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Yapılan literatür araştırması sonucunda sentezlenen 1,3,4-oksadiazolin 

bileşiklere ait IR bulgularının literatür verileri ile uyumlu olduğu gözlemlenmiştir. 

 

7.3.2. 1,3,4-Oksadiazolin Türevleri için 
1
H-NMR Bulguları 

 

5-(4-Kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinil)-2-aril-3-asetil-2,3-dihidro-1,3,4-oksa-

diazol bileşiklerinin 
1
H-NMR spektrumlarını incelediğimize; ilkel maddeleri olan 

hidrazit-hidrazon bilşiklerindeki azometin (N=CH), CONH protonlarına ait piklerin 

kaybolması ve oksadiazolin halkasına ait O-CHR-N metin protonunu 7.28-7.51 ppm 

aralığında ve asetil grubuna ait protonları 2.08-2.19 ppm aralığında gözlenmesi 

hedeflenen bileşiklerin sentezlendiğini gösteren spektrosopik kanıtlardan biridir.  

 

Tablo 7. Sentezlenen 1,3,4-oksadiazolin Bileşiklerin 
1
H-NMR Spektrumunda CH ve 

COCH3 kimyasal kayma değerleri 

 

Bileşik Oksadiazolin halkasına ait -

CH- 

-COCH3 protonu 

3a 7.28-7.49 2.09 

3b 7.26 2.08 

3c 7.29-7.51 2.09 

3d 7.31-7.32 2.10 

3e 7.33-7.35 2.19 
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Konuyla ilgili literatürler incelendiğinde; Somogyi 1988 yılında yaptığı başka 

bir çalışmada sentezlediği 3-asetil-2-(poliasetoksialkil)-5-fenil-2,3-dihidro-1,3,4-

oksadiazol bileşiklerin 
1
H-NMR spekturumunda oksadiazol halkasının 2. 

Konumundaki protonu 6.96-7.13 ppm, asetil protonlarını da 2.35-2.26 ppm  

civarlarında singlet olarak gözlemlemiştir.  

 

 

Doğan ve ark. (Doğan ve ark., 1998) 2-(3-asetiloksi-2-naftil)-4-asetil-5-

sübstitüe-1,3,4-oksadiazolin bileşiklerinin 
1
H-NMR spektrumunda O-COCH3 

protonlarını 2.13-2.32 ppm, O-COCH3 protonlarını 2.18-2.39 ppm ve oksadiazolin 

halkasındaki CH protonunu ise 6.99-8.14 ppm’de tespit etmişlerdir. 

 

Joshi ve ark.´nın (Joshi ve ark., 2008) sentezledikleri 3-asetil-5-(4-(pirol-1-il)-

fenil)-2-sübstitüefenil-2,3-dihidro-1,3,4-oksadiazol bileşiklerinin 
1
H-NMR spektrum-

larına bakıldığında, bileşiklerin oksadiazolin halkasındaki O-CHR-N sinyalinin 

singlet olarak 7.19-7.48 ppm civarında, asetil grubuna metil protonlarının 2.21 -2.27 

ppm aralığında  2 singlet şeklinde olduğu tespit edilmiştir.  
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Koçyiğit-Kaymakçıoğlu ve ark. (Koçyiğit-Kaymakçıoğlu, 2012), sentezle-

dikleri 3-asetil-5-(4-fluorofenil)-2-(3-hidroksi-4-metoksifenil)-2,3-dihidro-1,3,4-ok-

sadiazol türevlerinin 
1
H-NMR spekturumunda asetil  grubuna ait metil protonların 

1.96-2.28 ppm, oksadizolin halkasına ait O-CHR-N protonunun 6.68-7.26 ppm 

aralığında kimyasal kaymaya sahip olduğu ve hidrazon bileşikleri için karakteristik 

olan CONH sinyalinin gözlenmediğini bildirmişlerdir.  

 

 

Chawla ve ark. (Chawla ve ark., 2010) , sentezledikleri 3-asetil-5-(3-kloro-1-

benzo[b]tiyofen-2-il)-2-sübstitüefenil-2,3-dihidro-1,3,4-oksadiazol bileşiklerinin     

1
H-NMR spekturumunu incelediklerinde  asetil grubundaki metil protonlarını 2.15 

ppm, oksadiazolin halkasına ait O-CHR-N  metin protonunu 6.78-6.95 ppm 

aralığında gözlemlediklerini belirtmişlerdir.  

 

Yang ve ark. (Yang ve ark., 2011), pirazol halkası içeren 3-asetil-2,3-dihidro-

1,3,4-oksadiazol bileşiklerinin 
1
H-NMR spektrumunda, 2.26-2.50 ppm aralığında 

asetil grubuna ait metil protonlarını ve 8.43-8.77 ppm aralığında oksadiazolin 

halkasına ait O-CHR-N  metin protonunu tespit etmişlerdir. 
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Rollas ve ark. (Rollas ve ark., 2002) 4-fluorobenzoik asit hidrazitden 

hareketle sentezledikleri bir seri 3-asetil-2,5-disübstitüe-1,3,4-oksadiazolin 

bileşiklerinin 
1
H-NMR spektrumunda oksadiazolin halkasına ait O-CHR-N metin 

protonlarını 7.08-7.14 ppm aralığında, asetil grubuna ait metil protonlarını da 2.35 – 

2.38 ppm aralığında tespit etmişlerdir. Ayrıca, araştırmacılar tarafından sentezlenen 

5-nitrofuran sübstitüenti içeren bileşiğin 
1
H-NMR verileri ayrıntılı bir biçimde 

aşağıda gösterilmiştir. 

 

 

Bu tez kapsamında sentezlenen 3d kodlu bileşik, 5-nitrofuran sübstitüenti 

içermektedir ve bu bileşiğin 
1
H-NMR  iteratu verileri incelediğinde  iterature 

verileri ile uyumlu olduğu tespit edilmiştir. 
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3d kodlu Bileşik 

 

Omar ve ark.´nın (Omar ve ark., 2007) şeker urasil-1-ilmetilhidrazondan 

hareketle sentezledikleri 1,3,4-oksadiazolin bileşiklerinin 
1
H-NMR spekturumu 

incelendiğinde O-asetil metil protonlarının 1.95-2.15 ppm, oksadizolin halkasına ait 

O-CHR-N metin protonunun 7.26-7.31 ppm civarlarında kimyasal kaymaya sahip 

olduğu tespit edilmiştir.  

 

 

Özet olarak, sentezlenen 2,3-dihidro-1,3,4-oksadiazol bileşiklerinin 
1
H-NMR 

spekturum verilerinin literature verileriyle uyumlu olduğu tespit edilmiştir. 

 

 

7.3. 3.
13

C-NMR Bulguları 

 

Bu tez apsamında sentezlenen 2,3-dihidro-1,3,4-oksadiazol bileşiklerin 
13

C-NMR 

spektrumunda incelendiğinde  asetil grubuna ait metil karbonu 20.76-21.22 ppm,   

oksadiazolin halkasının 2. konumunda (O-C=N) karbonu 151.02-153.37 ppm  ve  

oksadiazolin halkasının 5.konumunda  yer alan O-C-N karbonu 104.97-105.44 ppm 

aralığında  kimyasal kayma değerlerine sahip olduğu tespit edilmiştir.  
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Sentezlediğimiz bileşiklerden 3a, 3b, 3c, 3d ve 3e bileşiklerine ait 
13

C-NMR 

bulguları molekül formülleri üzerinde ayrıntılı olarak aşağıda sunulmuştur. 

 

3a Bileşiği 

 

 

3b Bileşiği 

 

   

3c Bileşiği 
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3d  Bileşiği 

 

 

 

3e Bileşiği 

 

Somoygi 1984 yılında diaçilhidrazonlardan hareketle sentezlediği 3-asetil-

2,3-dihidro-1,3,4-oksadiazol türevlerinin 
13

C-NMR spektrumunda C=O, C=N, ve 

CH3 sinyallerinin  sırasıyla 162.92-176.36, 149.78-169.35, 20.18-22.93 ppm’lerde 

olduğunu bildirmiştir.  
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Durgun ve ark. 1993 yılında 1-fenil-3,5-dimetil-4-(4-hidrazinokarbonilfenil-

azo)pirazolden hareketle sentezledikleri 2,5-disübstitüe-2,3-dihidro-1,3,4-

oksadiazolin bileşiklerinin 
13

C-NMR spektrumunda  asetil grubuna ait metil 

karbonunu, karbonili ve  oksadiazolin halkasında yer alan C=N kimyasal kayma 

değerlerini sırasıyla 21.4 ppm, 162-168 ppm ve   143.5-148.9 ppm’de  olduğu tespit 

ettiklerini bildirmişlerdir.  

 

 

Ashry ve ark. (Ashry ve ark., 1987) 1,2:5,6-di-O-isopropiliden--D-ribo-

heksofuran-3-uloz benzoilhidrazonu asetik anhidrit ile siklize ederek  bu bileşiğe 

karşılık gelen 3-asetil-2,3-dihidro-2,2-dimetil-5-fenil-1,3,4-oksadiazol türevlerini 

sentez etmişler ve CDCI3 çözücüsü içerisinde alınan 
13

C-NMR spektrumlarını 

incelemişlerdir. Araştırmacılar spektrumunda asetil grubuna ait C=O, oksadizolin 

halkasına  ait O-CHR-N, O-C=N sinyallerinin sırasıyla 163.5- 167.9 ppm, 92.3-102.4 

ppm ve 151.5- 155.9 ppm aralığında olduğunu gözlemlemişlerdir. 

 

Shyma ve ark. 2013 yılında sentezledikleri 3-asetil-2-aril-2H/metil-5-[3-(6-

metilpiridinil)]-2,3-dihidro-1,3,4-oxadiazol] bileşiklerin CDCI3 çözücüsü içinde 100 

MHz frekansta alınan 
13

C-NMR spektrumlarında oksadiazolin halkasına ait C=O 
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karbonununu 167.85-167.94   ppm, oksadiazol halkasına ait karbonları da  sırasıyla 

152.04- 154.09 ppm (C2) 88.30-100.95 (C5) ppm ve piridin halkasına ait C6 

protonunu ise 161.69-162.14 ppm  aralığında tespit etmişlerdir. 

 
 

Kaplancıklı, 2011 yılında bir seri 5-(pirimidin-2-il)tiyometil]-1,3,4-

oksadiazol-2(3H)-tiyon bileşikleri sentezlemiş ve bileşiklerin 
13

C-NMR 

spektrumlarında okzadiazol halkalarına ait karbonları  163.61-165.77 ppm ve 

pirimidin halkasının kükürte bağlı C2 karbonunu ise 169.90 ppm ‘de tespit ettiğini 

bildirmiştir 

 

 

Zorzi ve ark. (Zorzi ve ark., 2014) tarafından yapılan bir çalışmada 3-asetil-5-

(sübstitüefenil)-2-(5-nitrofuran-2-il)-2,3-dihidro-1,3,4-oksadiazol bileşikleri sentez 

edilmiş ve bileşiklerin 
13

C-NMR spektrumlarında oksadiazolin halkasına ait 

karbonların sırasıyla 84.6 ppm, 153.4 ppm civarında , karbonil grubunun 167.1 ppm 

ve asetil grubuna ait metil karbonunun  20.9 ppm civarında kimyasal kaymaya sahip 

oldukları belirtilmiştir. 
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Hamdi ve ark. (Hamdi ve ark., 2011), sentezledikleri 4-(4-asetil-5-sübstitüe-

4,5-dihidro-1,3,4-oksadiazol-2-il)metoksi)-2H-kromen-2-on türevlerinin 
13

C-NMR 

spektrumunda,  oksadiazolin halkasına ait karbonların sırasıyla 114.9-115.5 ppm , 

153.1 ppm civarında, karbonil grubunun 162.0-168.0 ppm ve asetil grubuna ait metil 

karbonunun 20.8-25.9 ppm civarında sinyal verdiğini belirtmişlerdir. 

 

Desai ve Dodiya (Desai ve Dodiya, 2011),   sentezledikleri 1-[2-(2-kloro-6-

metil(3-kinolin-il)-5-(4-nitrofenil)-1,3,4-oksadiazolin-3-il)]-3-(aril)prop-2-en-1-on 

bileşiklerin yapısını aydınlatmak amacıyla bileşiklerin 
13

C-NMR spektrumunu 

incelemişlerdir. Araştırmacılar bileşiklerin spekturumunda asetil grubuna ait C=O, 

oksadizolin halkasına ait O-CHR-N, O-C=N sinyallerini sırasıyla 167.0 ppm, 70.1 

pm ve 155.0 ppm civarında tespit etmişlerdir. Sentezlenen 1-[2-(2-kloro-6-metil-    

(3-kinolin-il)-5-(4-nitrofenil)-1,3,4-oksadiazolin-3-il)]-3-(3-hidroksifenil)prop-2-en-

1-on bileşiğinin kimyasal kayma değerleri detaylı olarak aşağıda belirtilmiştir. 
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Bu çalışmada tarafımızdan sentezlenen ve 2-klorokinolin yapısı içeren          

3a bileşiğinin 5-(4-kloro-2-metiltiyo-5-pirimidinil)-2-(2-klorokinolin-3-il)-3-asetil-

2,3-dihidro-1,3,4-oksadiazol bileşiğimizin 
13

C-NMR spektrum bulgularını detaylı 

incele-diğimizde, hem oksadiazolin halkasına ait hem de kinolin halkasında yer alan 

karbon atomların karakteristik kimyasal kayma değerlerinin yukarıdaki literatür ile 

uyumlu-luk gösterdiği tespit edilmiştir.   
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7.4. Antiinflamatuar Aktivite Çalışma Sonuçları  

 

Yapılan çalışma ile toplam 21 maddenin analjezik etki potansiyelleri 

değerlendirilmiştir. Bu maddelerden 2a, 2b, 2c, 2d, 2e, 2f ve 2m maddelerinin 

herhangi bir analjezik etkisi gözlemlenememiştir. 2g maddesi için 150 ve 180. 

dakikalarda ağrılı uyarana cevap için geçen süre aynı grubun bazal değerlerine göre 

anlamlı derecede yüksek bulunmuştur. Kontrol grubu ile kıyaslandığında ise 

herhangi bir anlamlı değişim gözlenmemiştir. 2h maddesi için 120 ve 180. 

dakikalardaki tepki süresi bu grubun bazal değerlerine göre ve 20, 120 ve 150. 

dakikalardaki değerlerin kontrol grubunun aynı zaman dilimdeki değerlere göre 

anlamlı derecede yüksek bulunmuştur. 2j maddesi grubun bazal değerine göre 120 ve 

150. dakikalarda, kontrol grubuna göre ise 20, 60, 90, 120 ve 150.dakikalarda deney 

hayvanlarının ısıl uyarana tepki verme süresini yükseltmiştir.  

2k maddesi ise bazal değeri  ilgili dakikalarda alınan ölçüm değerleri kontrol 

grubu ile karşılaştırıldığında 20. dakikadan başlayarak 160 dakika boyunca ağrılı 

uyarana cevap için geçen süre istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek 

bulunmuştur. 2l maddesi için hem kendi bazal değeri hem de kontrol grubuna göre 

kıyaslamalarda 120. dakika ölçümlerindeki yükseklik istatistiksel anlamlılık 

göstermektedir. 2m maddesi uygulanan hayvanlarda ısıl uyarana tepki verme süresi 

aynı grubun bazal değeri ile karşılaştırıldığında 120. dakikada anlamlılık gösterirken 

kontrol grubu değerleri ile karşılaştırıldığında 20, 40, 60, 90 ve 120. dakikada önemli 

derecede yüksek bulunmuştur. 3n maddesi grubun kendi bazal değerine göre 60, 90, 

150 ve 180. dakikalarda ve kontrol grubu ile karşılaştırıldığında 20, 40, 60, 90 ve 

120. dakikalarda uyarana verilen cevap için geçen süreyi artırmıştır.  

2o maddesi grubun kendi bazal değerine göre 60, 90, 150 ve 180. dakikalarda 

ve kontrol grubu ile karşılaştırıldığında 20, 40, 60, 90 ve 120. dakikalarda uyarana 

verilen cevap için geçen süreyi artırmıştır. 

2ö maddesi  uygulanan farelerde ısı uyaranına karşı tepki verme süreleri aynı 

grubun bazal değerleri ile karşılaştırıldığında 60, 150 ve 180. dakikalarda, kontrol 

grubu ile kıyaslandığında ise 20. dakikadan 150.dakikaya kadar uyarana verilen 

tepkiye kadar geçen süreyi artırmıştır. 
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2s maddesinin tepki süresinde yaptığı yükselme grubun bazal değeri ile 

karşılaştırıldığında 90. dakikadan 180. dakikaya kadar anlamlılık gösterirken kontrol

 grubu ile karşılaştırıldığında 20, 90 ve 120. dakikalarda anlamlılık 

göstermektedir. 

 

2ş maddesi  uygulanan farelerde ısı uyaranına karşı tepki verme süreleri aynı 

grubun bazal değerine göre 60, 90, 120, 150 ve 180. dakikalarda, kontrol grubu ile 

karşılaştırıldığında 20.dakikadan itibaren 150.dakikaya kadar daha yüksek 

bulunmuştur. 

 

2t maddesinin tepki süresinde yaptığı yükselme grubun bazal değeri ile 

karşılaştırıldığında 90. dakikadan 180. dakikaya kadar anlamlılık gösterirken kontrol 

grubu ile karşılaştırıldığında 20, 90 ve 120. dakikalarda anlamlılık göstermektedir. 
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Tablo 1: Analjezik aktivite sonuçları (Enjeksiyon Sonrası Ağrı Eşiği (tepki süresi) 

(sn) 

Grup Doz 
(mg/kg) 

Enjeksiyon 

öncesi Bazal 

Ağrı eşiği (sn) 

10. dk 

 

20. dk 

 

40. dk 

 

60. dk 

 

Kontrol 

(n=9) 
- 

24,5±2,6 23,1±2,4 16,3±1,8 18,9±3,5 19,1±3,3 

2a (n=10) 50 
18,7±0,8 8,9±1,7 9,6±1,7 14,3±5,2 18,4±7,0 

2b  

(n=9) 
50 

17,6±0,6 16,7±5,6 7,3±6,9 21,0±7,5 11,6±1,3 

2c 

(n=10) 
50 

17,5±0,5 14,0±5,3 6,2±1,3 9,9±1,5 13,8±5,4 

2d (n=10) 50 
18,0±0,5 11,9±1,5 13,2±5,3 14,4±5,3 14,1±5,3 

2e (n=10) 50 
19,7±0,7 10,9±5,6 15,3±5,3 13,6±5,3 18,4±7,0 

2f(n=10) 50 
24,2±1,1 21,1±1,9 22,4±2,2 25,0±2,3 27,6±3,6 

2g (n=9) 50 
22,1±1,0 18,3±2,1 15,9±1,3 23,3±2,0 21,0±2,2 

2h (n=9) 50 
23,4±1,8 26,6±1,9 27,0±4,0 27,1±5,0 29,3±4,0 

2i(n=8) 50 
24,9±1,5 24,3±2,4 27,3±2,4++ 30,4±3,9+ 34,9±3,0*++ 

2k(n=9) 50 
24,9±1,7 25,3±2,8 32,8±5,9 +

 
42,4±6,4*++

 
42,0±6,4*++

 

2j(n=6) 50 
22,2±2,3 27,7±4,6 23,5±3,0+ 26,0±3,3 29,5±2,9+ 

2l (n=8) 50 
24,9±2,3 18,6±1,8 22,5±4,8 25,5±5,8 26,0±5,7 

2m (n=10) 50 
22,6±1,9 22,2±2,9 23,6±5,0 24,5±5,1 25,3±4,1 

2n (n=9) 50 
24,8±1,8 26,2±2,6 30,2±4,1 ++

 
29,1±3,2 + 

38,4±5,5 

**++ 

2o(n=8) 50 
29,1±1,7 28,3±1,3 31,4±5,1 + 36,0±4,6 ++ 41,4±4,6 * ++ 

2ö(n=8) 50 
24,4±2,1 24,4±2,2 32,8±1,0 +++ 42,6±4,2 * +++ 

52,3±2,6***+

++ 

2p(n=9) 50 
23,7±1,5 23,2±2,7 28,8±2,2+++ 33,2±4,7+ 38,8±4,6*++ 

2r (n=9) 50 
26,9±2,6 28,1±4,6 31,3±4,7 ++

 
38,0±5,5 ++

 
42,1±3,9*+++

 

2s (n=8) 50 
22,8±0,9 28,5±4,5 25,3±2,6+

 27,3±2,4 31,1±4,8 

2ş(n=9) 50 
21,6±1,2 17,8±2,7 13,9±1,7 21,1±2,6 + 36,0±5,4** + 

2t (n=9) 50 
22,8±2,0 25,4±2,0+ 25,1±3,1 + 27,0±4,8 28,7±4,5 
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Tablo 1 nin Devamı …. 

Grup Doz 
(mg/kg) 

90.dk 

 
120.dk 

 
150. dk 

 

180. dk 

 

Kontrol (n=9) 50 20,8±3,0 19,3±2,4 22,2±4,0 20,3±2,4 

2a (n=10) 50 12,4±5,4 21,3±6,7 20,2±6,7 21,8±2,5 

2b (n=9) 50 17,3±5,6 11,0±1,6 9,6±1,9 11,8±3,5 

2c (n=10) 50 14,7±5,1 8,9±1,5 9,0±1,2 14,6±5,3 

2d (n=10) 50 18,9±7,0 18,4±4,7 23,0±6,3 24,8±7,3 

2e (n=10) 50 18,6±7,0 27,5±7,1 20,4±6,7 21,8±6,5 

2f (n=10) 50 25,8±2,4 22,7±2,4 23,5±2,2 - 

2g (n=9) 50 22,3±1,6 24,2±4,2 38,4±5,6 **
 

40,8±5,8 ***
 

2i(n=8) 50 35,6±4,4*+ 35,4±3,9*++ 42,5±4,4***++ 39,1±3,2*** 

2h (n=9) 50 32,0±4,7 41,8±6,3 **++
 

39,4±4,1*+ 39,6±5,9 *
 

2j(n=6) 50 37,8±5,5*+ 43,3±5,6***++ 40,7±6,2**+ - 

2k(n=9) 50 
50,9±6,0***+++ 45,0±6,4 ** ++ 

51,6±4,7 

***+++
 

54,4±4,4 *** 

2l (n=8) 50 33,6±6,8 45,9±6,2**++ 41,2±4,4++
 36±4,1 

2m (n=10) 50 23,5±3,4 28,5±4,5 - - 

2n (n=9) 50 30,3±2,1 + 32,0±2,3 ++ 33,3±5,2 30,1±5 

2o(n=8) 50 37,0±5,2 + 47,5±4,7 *** +++ 41,9±5,9 * + - 

2ö(n=8) 50 
52,5±4,1***+++ 52,1±5,3***+++ 48,1±6,0**+++ 

54,9±4,5***++

+ 

2p(n=9) 50 32,4±4,0+ 37,5±3,8*++ 44,8±5,8***+ 40,4±5,9** 

2r (n=9) 50 41,8±6 *++
 

36,7±4,9 ++
 

40,3±6,7* 48,8±5,1 *** 

2s (n=8) 50 32,4±4,3*+
 

34,0±4,8*+ 35,0±5,8**
 

32,8±4,7* 

2ş(n=9) 50 35,6±5,2** 26,2±4,5 28,0±3,8 - 

2t(n=9) 50 35,8±7,0 45,9±6,8** ++ 47,2±6,3** ++ 43,0±5,6*  
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7.5. Antiinflamatuar Aktivite Çalışma Sonuçları 

 

Sentezlenen maddeler arasında prototip olarak seçilen 2a,2b, 2c, 2d, 2e, 2f, 

2g, 2h, 2k, 2l, 2m, 2n, 2o, 2ö, 2p ve 2s maddelerinin Nordihidroguatik asit standart 

alınarak 5-LOX yöntemiyle anti-inflamatuar aktiviteleri test edilmiştir.  Yapılan 

çalışma sonucunda 2c, 2l, 2m ve 2s kodlu bileşiklerimizin Nordihidroguatik asite 

kıyasla orta derecede etki gösterdiği tespit edilmiştir.  

Tablo 2: Anti-inflamatuar Aktivite Bulguları  

Bileşikler (100 µg/ml) 
% LOX inhibisyon 

(Ortalama±SS) 

2a 45,11±2,60 

2b ------- 

2c 15,11±2,60 

2d -------- 

2e -------- 

2f -------- 

2g -------- 

2h -------- 

2k -------- 

2l 35.11±2,60 

2m 22.11±2,60 

2n -------- 

2o -------- 

2ö -------- 

2p -------- 

2s 66.30±2,73 

NDGA  (20 µg/ml) 92,61 ± 1,73 
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Orta Derecede Aktivite Gösteren Bileşikler: 

 

2c 

 

 

 

2l 

 

 

 

2m 

 

 

 

2s 
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8. SONUÇ 

 

Bu çalışmada etil 4-kloro-2-metiltiyopirimidin 5--karboksilat başlangıç 

maddesi kullanılarak bir seri hidrazit-hidrazon ve bu bileşiklerin siklizasyonu 

sonucunda bir seri 2,3-dihidro-3-asetil-1,3,4-okzadiazol bileşikleri sentez edilmiştir. 

Tez kapsamında 26 adet orijinal madde sentezlenmiştir. Sentezlenen tüm bileşiklerin, 

saflıkları erime noktası ve ince tabaka kromatografisi ile kontrol edildikten sonra, 

yapıları elementel analiz, yüksek basınçlı sıvı kromatografisi, IR, 
1
H-NMR, 

13
C-

NMR ve kütle spektroskopik yöntemleri kullanılarak aydınlatılmıştır.  

Ayrıca sentezlenen 17 hidrazon maddenin analjezik etki potansiyelleri 

değerlendirilmiştir. Bu maddelerden 2a, 2b, 2c, 2d, 2e, 2f ve 2m maddelerinin 

herhangi bir analjezik etkisi gözlemlenememiştir. 2g maddesi için 150 ve 180. 

dakikalarda ağrılı uyarana cevap için geçen süre aynı grubun bazal değerlerine göre 

anlamlı derecede yüksek bulunmuştur. Kontrol grubu ile kıyaslandığında ise 

herhangi bir anlamlı değişim gözlenmemiştir. 2h maddesi için 120 ve 180. 

dakikalardaki tepki süresi bu grubun bazal değerlerine göre ve 20, 120 ve 150. 

dakikalardaki değerlerin kontrol grubunun aynı zaman dilimdeki değerlere göre 

anlamlı derecede yüksek bulunmuştur.  2j maddesi grubun bazal değerine göre 120 

ve 150. dakikalarda, kontrol grubuna göre ise 20, 60, 90, 120 ve 150.dakikalarda 

deney hayvanlarının ısıl uyarana tepki verme süresini yükseltmiştir.  

2k maddesi için ilgili dakikalarda alınan ölçüm değerleri kontrol grubu ile 

karşılaştırıldığında 20. dakikadan başlayarak 160 dakika boyunca ağrılı uyarana 

cevap için geçen süre istatistiksel olarak anlamlı derecede yüksek bulunmuştur. 2l 

maddesi için hem kendi bazal değeri hem de kontrol grubuna göre kıyaslamalarda 

120. dakika ölçümlerindeki yükseklik istatistiksel anlamlılık göstermektedir. 2m 

maddesi uygulanan hayvanlarda ısıl uyarana tepki verme süresi aynı grubun bazal 

değeri ile karşılaştırıldığında 120. dakikada anlamlılık gösterirken kontrol grubu 

değerleri ile karşılaştırıldığında 20, 40, 60, 90 ve 120. dakikada önemli derecede 

yüksek bulunmuştur. 2n maddesi grubun kendi bazal değerine göre 60, 90, 150 ve 

180. dakikalarda ve kontrol grubu ile karşılaştırıldığında 20, 40, 60, 90 ve 120. 

dakikalarda uyarana verilen cevap için geçen süreyi artırmıştır.  
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2o maddesi grubun kendi bazal değerine göre 60, 90, 150 ve 180. dakikalarda 

ve kontrol grubu ile karşılaştırıldığında 20, 40, 60, 90 ve 120. dakikalarda uyarana 

verilen cevap için geçen süreyi artırmıştır. 

 

2ö maddesi uygulanan farelerde ısı uyaranına karşı tepki verme süreleri aynı 

grubun bazal değerleri ile karşılaştırıldığında 60, 150 ve 180. dakikalarda, kontrol 

grubu ile kıyaslandığında ise 20. dakikadan 150.dakikaya kadar uyarana verilen 

tepkiye kadar geçen süreyi artırmıştır. 

 

2p maddesinin tepki süresinde yaptığı yükselme grubun bazal değeri ile 

karşılaştırıldığında 90. dakikadan 180. dakikaya kadar anlamlılık gösterirken kontrol 

grubu ile karşılaştırıldığında 20, 90 ve 120. dakikalarda anlamlılık göstermektedir. 

 

2r maddesi uygulanan farelerde ısı uyaranına karşı tepki verme süreleri aynı 

grubun bazal değerine göre 60, 90, 120, 150 ve 180. dakikalarda, kontrol grubu ile 

karşılaştırıldığında 20.dakikadan itibaren 150.dakikaya kadar daha yüksek 

bulunmuştur. 

 

2s maddesinin tepki süresinde yaptığı yükselme grubun bazal değeri ile 

karşılaştırıldığında 90. dakikadan 180. dakikaya kadar anlamlılık gösterirken kontrol 

grubu ile karşılaştırıldığında 20, 90 ve 120. dakikalarda anlamlılık göstermektedir. 

 

Sonuç olarak, hem analjezik hem antiinflamatuar etki için sentezlenen          

2s kodlu 4-kloro-2-metiltiyo-N´-((piridin-3-il)metiliden)pirimidin-5-karbohidrazit 

bileşiği umut vaad eden bir bileşik olarak tespit edilmiş olup bu konudaki geliştirme 

ve aktivite çalışmalarının  devam ettirilmesi planlanlamaktadır. Buna ek olarak, 

sentezlenen tüm hidrazit-hidrazon ve 1,3,4-oksadiazolin türevlerinin antikanser başta 

olmak üzere anti-HIV ve antionvülsan gibi çeşitli aktivite araştırmalarının  

tamamlanması hedeflenmektedir. 
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