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ÖZET 

 

YÜKSEK LĠSANS TEZĠ 

 

OKSĠJEN VE KÜKÜRT SÜBSTĠTÜE 1,4-NAFTAKĠNONLARIN SENTEZĠ VE 

ANTĠMĠKROBĠYAL AKTĠVĠTELERĠNĠN ĠNCELENMESĠ 

 

HASAN KILINÇ 
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(TEZ DANIġMANI:YRD. DOÇ. DR. KIYMET BERKĠL AKAR) 

 

 

Bu çalışmada, yeni 2-sübstitüe-1,4-naftakinon bileşikleri sentezlenmiş ve bu bileşiklerin 

antimikrobiyal aktiviteleri incelenmiştir. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) 

nükleofilik yer değiştirme reaksiyonları karşılık gelen O- veya S- nükleofiliyle bir baz 

varlığında (K2CO3 ve TEA) gerçekleştirilmiş ve 25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 33, 34 

bileşikleri % 75-99 verimlerle elde edilmiştir. Sentezlenen bileşiklerin yapısı IR, 
1
H 

NMR, 
13

C NMR, Kütle ve Elementel Analiz ile aydınlatılmıştır. Yapılar tüm metotlar 

tarafından doğrulanmıştır. Elde edilen bileşiklerin antimikrobiyal aktivite testleri 

P.vulgaris, B.subtilis, C.utilis, C.albicans, E.aerogenes, B.cereus, S.pyogenes 

mikroorganizmalarına karşı agar spot metodu kullanılarak incelenmiştir. Bu çalışmada 

elde edilen sonuçlara göre tüm organizmalar üzerinde bakteriyosidal değil 

bakteriyostatik etkiye sahiptir. 

 

 

 

 

 

2016, 89 SAYFA 

 

ANAHTAR KELĠMELER: Naftakinon, Yerdeğiştirme, Antimikrobiyal aktivite 

 

 



 

ii 
 

ABSTRACT 
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SYNTHESIS AND INVESTIGATION OF ANTIMICROBIAL ACTIVITIES OF 

OXYGEN AND SULPHUR SUBSTITUTED 1,4-NAPHTHOQUINONES  
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In this study, a series of novel 2-substituted-1,4-naphthoquinones were synthesized and 

evaluated for their antimicrobial activities. Nucleophilic substition reactions of 2,5,8-

tribromo-1,4-naphthoquinone (24) were realized with related O- or S- nucleophiles in 

the presence of a base (K2CO3 or TEA) in yield of % 75-99 and 25, 26, 27, 28, 29, 30, 

31, 33, 34 were obtained. The structures of the compounds were confirmed by IR, 
1
 H 

NMR, 
13

C NMR, MS and elementel analysis. All this methods confirmed the structure 

of the compounds. The antimicrobial activity tests of the obtained compounds were 

examined agains P.vulgaris, B.subtilis, C.utilis, C.albicans, E.aerogenes, B.cereus, 

S.pyogenes using agar spot technique. According to the resulst obtained in these studies 

showed that all compounds don’t have bacteriocidal effect and they have bacteriostatic 

effect on the organism.  
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1. GĠRĠġ 

1.1. Tezin Amacı ve Önemi 

Kinonlar doğada çok yaygın olarak bulunan aromatik bileşiklerdir. Pek çok bitki 

familyasına ait bitkilerde bulunmakla birlikte fungi, alg ve bakteriden de izole 

edilmişlerdir. Kinonlar kimyasal yapılarından dolayı benzokinonlar, antrakinonlar, 

naftakinonlar ve fenantrekinonlar olmak üzere sınıflandırılırlar (Şekil 1.1) (Lopez ve 

ark., 2014). 

 

ġekil 1.1. Kinon bileşiklerinin temel kimyasal yapıları 

Kinonlar doğada çok sık rastlanan bileşiklerdir ve kanser tedavisinde kullanılan 

anthracyclinler, danorubicin, doxorubicin, mitomycin, mitoxantronlar ve saintopin gibi 

pek çok ilacın yapısında bulunurlar. Kinonların sitotoksik etkisi DNA topoisomeraz-

II’nin inhibisyonundan kaynaklanmaktadır. 1,4-Naftakinon (2) kinon ailesinin önemli 

bir üyesidir. Endüstride 1,4-naftakinonlar, farmasötiklerin, zirai kimyasalların ve diğer 

fonksiyonel kimyasalların üretiminde ham madde olarak kullanılmaktadır. 1,4-

Naftakinonlar iki adet keton grubu içerdiği için elektron kabul etme potansiyelleri çok 

yüksektir (Verma, 2006). 

Naftakinonlar kinon ailesinin önemli bir sınıfıdır. Naftakinonlar yapısal olarak naftaline 

6 benzerler ve 1,4-pozisyonlarındaki iki karbonil grubuyla karakterize edilirler (Şekil 

1.2). Bu nedenle 1,4-naftakinonlar olarak adlandırılırlar. Karbonil grupları aynı 

zamanda 1 ve 2 pozisyonlarında da bulunabilir fakat bunlar 1,4-naftakinonlar’a oranla 

çok daha az bulunmaktadır (Lopez ve ark., 2014).  
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ġekil 1.2. Naftalin (6) ve naftakinon’ un (2) kimyasal yapıları 

Naftakinonlar son derece reaktif organik bileşiklerdir. Bu bileşikler renkleri sarı-kırmızı 

aralığında olan doğal ve sentetik boyalar olarak kullanılmaktadır. Bu bileşikler ve 

türevleri doymamış karbonil bileşikleridir. Karbonil gruplarıyla çift bağlar arasındaki 

konjugasyon nedeniyle 1,4-naftakinonlar şiddetli renklere sahiplerdir (Lopez ve ark., 

2014). Endüstride bu amaçla çok yaygın olarak kullanılmaktadırlar. 1,4-Naftakinonlar 

yüzyıllardır saç ve deri boyamada boya olarak kullanılmaktadır. Bir naftakinon bileşiği 

olan lawson (2-hidroksi-1,4-naftakinon) (7) geleneksel boya olarak 5000 yıldan fazla bir 

süredir kullanılan kına olarak bilinen Lawsoniaalba bitkisinin verdiği renkten sorumlu 

olan bileşiktir (Şekil 1.3). Aynı zamanda naftakinonlar boya ve farmasötiklerin 

üretiminde önemli aracı bileşiklerdir (Verma, 2006). 

    

ġekil 1.3. Kına bitkisi ve etken maddesi Lawson’un 7 kimyasal yapısı 

Naftakinonlar son derece reaktif küçük moleküller olup, doğadan monomerler, dimerler, 

trimerler ve tetramerler olarak izole edilmişlerdir. Bu bileşikler aynı zamanda furano ve 

pirano türevleri olarak da bulunabilirler (Hook ve ark., 2014). Aynı zamanda bitkilerde 

ve mikroorganizmlarda sekonder metabolitler olarak bulunurlar (Lopez ve ark., 2014). 

Doğal olarak bulunan 1,4-naftakinonlar doğada ve özellikle de yüksek yapılı bitkilerde 

oldukça yaygındır. Naftakinonların en yoğun şekilde görüldüğü bitkiler 

Plumbaginaceae, Juglandaceae, Ebenaceae, Boraginaceae, Dioncophyllaceae, 
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Ancistrocladaceae, Iridaceae, Verbenaceae, Scrophulariaceae, Avicenniaceae, 

Balsaminceae, Bignoniaceae, Gentianaceae, Droseraceae, Nepenthaceae, Lythraceae 

ve Euphorbiaceae olarak sayılabilir. Bitkilerin yanı sıra naftakinonlar alg, fungi, bazı 

hayvanlar ve bazı bakterilerin metabolizma ürünlerinde de bulunmaktadır (Lopez ve 

ark., 2014). 

Naftakinon bileşikleri asetat ve malonat metabolik yolu (plumbagin 10), 

shikimate/succinylCoA birleşik metabolik yolu (lawson 7), shikimate/mevalonate 

metabolik yolu ve shikimatenon mevalonat emetabolik (Sesamumindicum saçak kök 

kültürlerinden elde edilen izoprenlenmiş naftakinonlar için) olmak üzere çeşitli 

metabolik yollarla biyosentezlenirler. Bunlar insan vücudunda örneğin kan pıhtılaşması 

için hayati öneme sahip vitaminler K1 ve K2 vitaminlerinin yapısal öncüsü olan 

Vitamin K3 (menadion 13) olarak bulunurlar. Bu vitaminin doğal olarak meydana gelen 

yapısal analoğu (plumbagin 10) birçok bitki familyasında bulunur ve bu bileşiğin hücre 

üremesini, hücre ölümlerini ve kanser oluşumunu inhibe etmesi dolayısıyla biyoaktif 

olduğu bilinmektedir. Çeşitli karbon iskeletlerine sahip olan naftakinonlar aynı zamanda 

mantar, likenler, bakteri, su yosunları ve deniz organizmalarında da bulunmaktadır. 

Bunlara ilave olarak artropodlar, kırkayaklar, kınkanatlılar, örümcekgiller ve beyaz 

karıncalar naftakinonları kimyasal savunma ajanları olarak kullanmaktadırlar. 1,4-

Naftakinonlar aynı zamanda Leiobunumnigripalpi ile akraba bir böcek tarafından 

üretildiği de bilinmektedir (Hook ve ark., 2014). 

Naftakinonlar biyolojik aktiviterleri ve yapısal özellikleri nedeniyle tıbbi kimyada çok 

özel bileşiklerdir. Metabolik olaylarda elektron transport zincirlerinde hayati roller 

üstlenirler. Kinon kimyasının temel özelliği, kinonların kolay indirgenmesi ve bu 

nedenle bir oksitleme veya dehidrohalojenleme ajanı olarak hareket etme kabiliyeti 

kazanmasıdır. Bu redoks özelliği tam aromatik bir sistemin oluşumu sayesinde 

gerçekleşir (Pinto ve de Castro, 2009). 

 

 



 

4 
 

Naftakinonlar son 30 yılda pek çok taksonomik, fitokimyasal ve farmakolojik 

çalışmanın konusu olmuşlardır (Hook ve ark., 2014). Naftakinonları içeren bitkiler 

geleneksel Çin tıbbı, ayurvedik tıp, kempo, sub-Saharan geleneksel tıbbı gibi çeşitli 

tıplarda tedavi amaçlı olarak yoğun şekilde kullanılmaktadır (Hook ve ark., 2014). 

Lapachol [2-hidroksi-3-(3-metil-2-bütenil)-1,4-naftakinon] 8, lawson 7, juglon (5-

hidroksi-1,4-naftakinon) 9 ve plumbagin (2-metil-5-hidroksi-1,4-naftakinon) 10 

bitkilerden izole edilen doğal naftakinonlara örnek olarak verilebilir (Şekil 1.3 ve Şekil 

1.4). Bu bitkiler geleneksel Hint tıbbında tedavi amaçlı kullanılmaktadır (Lopez ve ark., 

2014). 

 

ġekil 1.4. Lapachol 8, juglon 9 ve plumbagin 10 bileşiklerinin kimyasal yapıları 

Balsaminaceaefamiyasına ait impatiensbalsamina bitkisi lawson 7, 2-metoksi-1,4-

naftakinon (11) ve metilen-3,3’-bilawson (12) bileşiklerini içermektedir (Şekil 1.5). Bu 

bitki geleneksel tıpta özellikle deri ağrılarının giderilmesinde tedavi amaçlı olarak 

kullanılmaktadır. Yapraklarından elde edilen su siğiller ve yılan sokmasının tedavisinde 

kullanılmaktadır. Bu bitki Asya’da romatizma, kırık ve diğer rahatsızlıkların 

tedavisinde, Kore’de bu bitki kabızlık ve gastrit tedavisinde, Çinde zehirli balık yiyen 

ve yılan sokan hastaların tedavisinde Vietnamda ise bu bitkinin ekstresi saç uzamasını 

hızlandırmak amacıyla kullanılmıştır (Anonim, 2015).  
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ġekil 1.5. İmpatiensbalsamina bitkisi ve meyvesi ve bu bitkiden izole edilen 

naftakinon türevlerinin kimyasal yapısı 

Menadion (2-metil-1,4-naftakinon) (13) (Şekil 1.6), plumbagin 10 ve lapachol 8 (Şekil 

1.4) gibi bazı naftakinon bileşikleri Chagas ve Kala-azar gibi hastalıkların tedavisinde 

tripanosomları yok edici aktiviteleri nedeniyle kullanılmaktadır (Verma, 2006). 

 

ġekil 1.6. Menadion 13 bileşiğinin kimyasal yapısı 

1,4-Naftakinon farmakoforunu içeren streptonigrin (McBride ve ark., 1966), 

mitomycinler (Keyes ve ark., 1991) (Şekil 1.7), actinomycinler (Reich ve ark., 1962) 

gibi birçok ilaçların ve alkanninlerin, 2-hidroksinaftaninon türevlerinin ve 1,4-furano 

naftakinonların antifungal ve sitotoksik aktivite gösterdikleri bildirilmiştir (Tandon ve 

ark., 2004).  
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ġekil 1.7. 1,4-Naftakinon farmakoforu içeren Streptonigrin 14 ve Mitomycin 15 

ilaçlarının yapısı 

Antracyclineler, mitoxantroneler ve saintopin (Şekil 1.8) gibi pek çok önemli antitümör 

ilaç bir kinon çekirdeği içerir (Kim ve ark., 2006). Bu bileşikler lösemi, lenfoma, meme, 

rahim, yumurtalık, mesane kanseri ve akciğer kanseri de dâhil olmak üzere pek çok 

kanser türünün tedavisinde kullanılmaktadır (Anonim, 2015). 

 
ġekil 1.8. Mitoxantrone 16 ve Saintopin 17 bileşiklerinin kimyasal yapıları 

Bir hidroksi-1,4-naftakinon türevi olan atovaquone 18 ticari olarak satılan geniş 

spektrumlu bir anti-protozoal ilaçtır (Valente ve ark., 2007). Aynı zamanda naftakinon 

farmakoforunun antitümör, antimikrobiyal, antiinflamatory, antialerjik, antimalaryal ve 

antileşmanyal aktiviteler gösterdikleri de bilinmektedir (Paengsri ve Baramee, 2013) 

(Şekil 1.9). 

 

ġekil 1.9. Atovaqunone 18 bileşiğinin kimyasal yapısı 
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En önemli biyoaktif naftakinon türevleri olan Vitamin K lipofilik ve hidrofobik 

vitaminlerdir. Çoğunlukla kanın pıhtılaşması için gerekli proteinlerin post-translasyonel 

modifikasyonu için gereklidir. K Vitamini tek bir bileşik değildir. K Vitaminleri 2-

metil-1,4-naftakinon (13) türevi bileşiklerdir (Şekil 1.10). Bu bileşikler ayrıca 3-

pozisyonunda alifatik yan zincir buludururlar. Bütün K vitaminlerinin etki mekanizması 

aynı olduğundan naftakinon yapısı bu vitaminlerin ana fonksiyonel grubu olarak kabul 

edilmektedir (Skattebol ve ark., 2011). K Vitaminleri, kan pıhtılaşması, kemik 

metabolizması ve hücre büyümesini de içerisinde bulunduran hayati öneme sahip 

birtakım biyokimyasal prosesler K vitaminleri aracılığıyla gerçekleşmektedir. Aynı 

zamanda K vitaminlerinin bazı tümör hücrelerinin büyümesini inhibe ettiği de 

bilinmektedir (Danies ve ark., 2003). K Vitaminlerinin keşfinden sorna bir terapötik 

ajan olarak 1,4-nfatakinonların sentezi ve geliştirilmesi önemli bir çalışma alanı haline 

gelmiştir (Tandon ve Kumar, 2013). 

 

ġekil 1.10. K Vitamininin türevleri 
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Polifonksiyonel naftakinonların sentezi son yüzyılda üzerinde çok çalışılan bir konu 

olmuştur. Naftakinon türevlerinin sentezinde pek çok yöntem geliştirilmiştir. Bu 

yöntemler genel olarak Dötz reaksiyonu, Hauser-Krasuannulasyonu ve Diels-Alder 

reaksiyonu şeklinde sayılabilir.  

Kinon bileşikleri çok özel ve ayrıcalıklı bileşikler olup kimya, materyal bilimi, 

nanoteknoloji ve tıpta çok önemli bir yere sahiptir. 

2-Arilsülfanil-1,4-naftakinonlar ilaç olarak kullanılmaktadır (Singh ve Baruah, 2009). 

1,4-Naftakinonların tiyoeter türevlerinin son derece zengin biyoaktiviteye sahip 

olmaları onların yüksek redoks potansiyellerinden kaynaklanmaktadır. Bu naftakinon 

türevlerinin antiviral (Ganapaty ve ark., 2006), molluscidal (Silva ve ark., 2005), 

antimalarial (Biot ve ark., 2004), antileşmanyal (Mantyla ve ark., 2004), 

antiproliferative (Tandon ve ark., 2009), antibakteriyel ve antifungal (Tandon ve ark., 

2009) aktivitelere sahip oldukları bilinmektedir (Tandon ve ark., 2009). 

Bakteriyel enfeksiyonların görülme sıklığının son yıllarda ciddi şekilde artış 

göstermiştir (Tandon ve ark., 2009). Antibakteriyel ilaçların yaygın şekilde kullanımı ve 

bunların bakteriyel enfeksiyonlara karşı direnç kazanması ciddi sağlık sorunlarına yol 

açabilir. Geniş spektrumlu antibakteriyel ilaçlarda görülen bu durum yeni antibakteriyel 

ilaçların keşfine yol açmıştır. 

Naftakinonlar ilaç, tarım ilacı, boya ve diğer fonksiyonel kimyasalların endüstriyel 

olarak üretiminde hammadde olarak yoğun şekilde kullanılmaktadır (Ambrogi ve ark., 

1970). Kinonlar enerji üretimine katkıları ve elektron-transport sisteminde hayati 

bağlantılar oluşturmaları sebebiyle biyokimyada son derece önemli bileşiklerdir 

(Hodnett ve ark., 1983). Bu nedenle bu bileşiklerin biyolojik aktiviteleri onların 

prokaryotik ve ökaryotik hücreler üzerine etkilerini de içerecek şekilde geniş bir alanda 

incelenmiştir (Riffel ve ark., 2002). 

1,4-Naftakinonlarda elektron verici veya elektron çekici grupların varlığı radikal anyon 

oluşumuna etki etmektedir (Tran ve ark., 2004). Bu nedenle naftakinon yapısında 

heteroatomların varlığı ilginç biyolojik aktivite profilleri oluşturmaktadır (Tandon, 

2004). Bu konuda yapılan çalışmalar doğal biyolojik aktif naftakinonlarda en çok 
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bulunan heteroatomlar olmaları nedeniyle daha çok S, N ve O atomu içeren 1,4-

naftakinon türevlerinin sentezi üzerine yoğunlaşmıştır. Ayrıca son zamanlarda yapılan 

çalışmalarda halojen atomu içeren naftakinon türevlerinin etkili birer antifungal bileşik 

oldukları ispatlanmıştır (Anderson, 2005). 

2-Sübstitüe-1,4-naftakinon türevleri naftakinonlar içerisinde önemli bir yere sahiptir. 

Sübstitüe naftakinonlar genel olarak çok aktif bileşikler olmakla birlikte özellikle 

naftakinon çekirdeğinin 2-konumunda bir sübstitüentin bulunmasının çekirdeğe son 

derece önemli biyolojik aktiviteler kazandırdığı önemli bir gerçektir (Çizelge 1.1) 

(Aeken ve ark., 2011). 1,4-Naftaninonların antimikrobiyal aktiviteleri üzerine yapılan 

bir çalışmada 1,4-naftakinonların 2- veya 3-pozisyonlarında en az bir tane elektron 

verici veya zayıf elektron çekici gruba sahip olmaları gerektiğini göstemiştir (Gershon 

ve Shanks, 1975). Böylece hidrojen bağlama kapasitesi arttığından etkin bölgesine daha 

kuvvetli bağlanmayı sağlamaktadır (Riffel ve ark., 2002). 

2-Sübstitüe-1,4-naftakinonların doğal türevlerinin izolasyonu ve sentezine yönelik 

sayısız çalışma yapılmıştır. Bu çalışmalarda elde edilen naftakinon türevlerinin 

biyolojik aktivitelerinin incelenmesine yönelik yapılan çalışmalar bu bileşiklerin çok 

çeşitli ve yüksek biyolojik aktivite gösterdikleri tespit edilmiştir. Bu nedenle bu alanda 

yapılan çalışmaların sayısı her geçen gün artmaktadır. 

Çizelge 1.1. Biyolojik aktivite gösteren 2-sübstitüe1,4-naftakinon bileşiklerine örnekler 

BileĢiğin Yapısı  

  
 

Ġsmi Lawson 2-Metoksi-1,4-naftakinon 2-Tiyometil
-1,4-

naftakinon 

Gösterdiği 

Biyolojik Aktivite 
 Antitümör 

 Antimikrobiyal 

 Anti-

inflammatory 

 Antiparazitik 

 Sitotoksik vd. 

 Antisıtma 

 Antifungal 

 Antigastrikadenokarsinom 

 Antimikrobiyal 

 Antitümör 

 Antisıtma 

 Antianjiyojenik 

 Antimikrobiyal 
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Bir hidroksinaftakinon bileşiği olan Lawson 7 ve diğer naftakinonların amino asitlerle 

renkli ürünler verdikleri bilinmektedir. Sübstitüe naftakinonlar bu nedenle potansiyel 

parmak izi reaktifi olarak önemli bir bileşik sınıfı oluşturmaktadır (Jelly ve ark., 2010). 

1,4-Naftakinon türevi boyalar aynı zamanda radikalik polimerleşme reaksiyonlarında 

foto başlatıcı olarak da kullanılmaktadır. Bu naftakinon türevi başlatıcıların etkinliği 

boyadan hidrojen donörüne elektron transfer prosesinde meydana gelen serbest enerji 

değişimiyle açıklanmaktadır (Szymczak ve ark., 2012). Amino naftakinonlar aynı 

zamanda fotoğraf alanında da çeşitli kullanımlara sahiptir. Dialkilamino-1,4-

naftakinonlardan (22) fotosensitiv moleküller olarak gümüş içermeyen fotoğrafik 

materyallerde fiziksel imaj geliştirici olarak ve fotorezist materyallerde 

yararlanılmaktadır (Şema 1.1) (Russkikh, 1992). 

 

ġema 1.1. 2-Dialkilamino-1,4-naftakinonun (22) fotodönüşümü 

Çeşitli kromoforlara ve floroforlarakovalenet olarak bağlanmış α-naftakinonlar eşsiz 

“switching-anahtarlama’’ özellikleri göstermesine neden olan tersinir redoks 

fonksiyonlarına sahiplerdir (Illos ve ark, 2006). Moleküler anahtarlar pH, ışık, sıcaklık, 

bir elektrik akımı veya bir ligand gibi bir uyarıcının varlığında iki veya daha fazla 

kararlı konformasyon arasında değişim gösterirler. Bu bileşikler moleküler bilgisayarlar 

ve biyolojik makineler gibi nanoteknolojide geniş uygulamalara sahiptir (Joachim ve 

Gimzewski, 2001). 

Doğal naftakinonların ve onların sentetik analoglarının özellikle biyolojik aktif 

bileşiklerin ve ilaçların eldesinde önemli birer başlangıç bileşiği (Wooand Kim, 2012) 

olmaları sebebiyle bu bileşiklerin sentezinde yeni metodolojilerin geliştirilmesi son 

derece önemli bir çalışma alanı haline gelmiştir (da Silva ve ark., 2009). Doğal ve 

sentetik 1,4-naftakinon türevlerine olan ilgi son yıllarda giderek artmış bu konuda 

sayısız çalışma yapılmıştır (Tandon ve ark., 2009).  
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Bu bileşiklerin tedavi edici özelliğe sahip olmaları sebebiyle sitotoksik, antitümor, 

antiviral, molluscidal, antiinflammatory, antiplatelet (Lien ve ark., 1997), antialerjik, 

antimalarial, antileishmanial, antibakteriyel, antifungal ve antiproliferative aktivitesi 

gibi biyolojik etkinliklerini çeşitlendirmek amacıyla çok sayıda 1,4-naftakinon türevi 

bileşik sentezlenmiştir (Tandon ve ark., 2009). Doğal ürün türevleri olan ilaçların 

sentezi bu alandaki çalışmalarda özellikle dikkat çekmektedir (Bolognesi ve ark., 2008). 

Bu tez çalışmasında başlangıç maddesi olarak 2,5,8-tribromo-1,4-naftakinon (24)  

(Şekil 1.11) bileşiği kullanılacaktır (Çakmak ve ark., 2012). 2,5,8-tribromo-1,4-

naftakinon (24) bileşiğinde 2- konumunda bulunan brom atomunun O ve S-

nükleofilleriyle yerdeğiştirme tepkimeleri gerçekleştirilerek 2- O ve S sübstitüe-1,4-

naftakinon bileşikleri sentezlenecektir. Böylece elde edilmesi planlanan bileşiklerde 2-

konumunun yanı sıra 5,8- konumları da sübstitüedir ve dolayısıyla bu bileşiklerde yeni 

naftakinonların sentezi için önemli aracı bileşiklerdir. Daha sonra aromatik halkadaki 

brom atomlarının yerine bir çok farklı grup takılabilir ve polifonksiyonolize 

naftakinonon türevleri sentezlenebilir.  

 

ġekil 1.11. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon (24) bileşiği 

O- ve S- sübstitüe 1,4-naftakinonların son derece önemli biyolojik aktivitelere sahip 

oldukları bilinmektedir. Elde edilmesi planlanan naftakinon türevlerinin her biri 

potansiyel biyoaktif bileşiklerdir ve ilaç sentezi ve doğal ürün sentezi çalışmalarında 

çok önemli birer anahtar bileşik konumundadır. Bu nedenle bu çalışmanın bir sonraki 

aşamasında elde edilen saf bileşiklerin antimikrobiyal özelliklerinin incelenmesi 

amaçlanmıştır. Sonuç olarak bu tez kapsamında yapılması amaçlanan çalışmalar şu 

şekilde özetlenebilir (Şema 1.2): 

1. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon (24) bileşiğinin O- ve S-nükleofilleriyle reaksiyonu 

ile 2- sübstitüe-1,4-naftakinonların eldesi 

2. Elde edilen bileşiklerin antimikrobiyal aktivitelerinin incelenmesi 
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ġema 1.2. Tez çalışmasında hedeflenen sentezler 
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2. KAYNAK ÖZETLERĠ 

İbiş ve grubu tarafından yapılan bir çalışmada 2,3-dikloro-1,4-naftakinon bileşiğinden 

çıkılarak iki basamakta N,S-sübstitüe-1,4-naftakinon bileşiklerinin sentezi 

gerçekleştirilmiş ve sentezlenen bileşikler arasından seçilen sübstitüe naftakinon 

bileşiklerinin foto- ve elektrokimyasal özellikleri incelenmiştir (İbiş ve ark., 2014). 

Yine aynı grup tarafından yapılan bir çalışmada S-, S,S-, N- ve N,S- sübstitüe 1,4-

naftakinon bileşikleri sentezlenmiş ve bu bileşiklerin antimikrobiyal ve antifungal 

aktivitlerini incelenmiştir. Sentezlenen bileşikler içerisinde 35 ve 36 bileşiklerinin 

antibakteriyel veya antifungal ajanlar olduğu 37 bileşiğinin ise M. luteum’a karşı en 

etkili potansiyel bir antifungal olduğu belirlenmiştir (Şekil 2.1) (Sayıl ve ark., 2013). 

 

ġekil 2.1. Antifungal etkisi yüksek 35, 36 ve 37 bileşikleri 

Tandon ve çalışma arkadaşları yaptıkları çalışmada sentezledikleri bileşikler içerisinde 

Şekil 2.2’ de görülen S-4-hidroksi-(1,4-naftakinon-2-il)-merkaptoalkonik asit ile 2-

feniltiyo-1,4-naftakinon bileşiklerinin Inflenza-A ve Herpes Simplex virüslerine karşı 

antiviral aktivite gösterdiklerini ve merkaptoalkonoik asit türevlerinin ise Lymphoid 

Leukaemia P388’ e karşı antikanser aktivitesi gösterdiklerini tespit etmişlerdir (Tandon 

ve ark., 2004 b). 

 

ġekil 2.2. S-4-Hidroksi-(1,4-naftakinon-2-il)-merkaptoalkonik asit ile 2-feniltiyo-1,4 

naftakinon bileşikleri 
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Tandon ve arkadaşları tarafından 2009 yılında gerçekleştirilendiğer bir çalışmada 

iseyine heteroatom içeren bir seri 1,4-naftakinon türevi sentezlenmiş ve bu bileşiklerin 

antifungal ve antimikrobiyal özellikleri incelenmiştir. Antifungal aktivite C. albicans, 

C. Neoformans, S.schenckii, Tmentagraphytes, A. Fumigatus ve C. Parapsilosis’e karşı 

incelenirken antimikrobiyal aktivite, E. coli, S. aureus ve K. Preumoniae’e karşı 

incelenmiştir. Bu bileşikler içerisinde S atomu içeren bileşiklerden 2-amino-3-

arilsülfanil-1,4-naftakinon (41, 42) bileşiklerinin (Şekil 2.3) özellikle A. fumigatus’ a 

karşı bir antifungal ilaç olan Miconazole den daha yüksek antifungal aktivite 

gösterdikleri tespit edilmiştir. Antimikrobiyal aktivite testlerinde ise bu bileşiklerin 

özellikle K. Pneumoniae’ye karşı bir antimikrobiyal ilaç olan Kanamycin’den daha 

yüksek antimirobiyal aktivite gösterdikleri rapor edilmiştir (Tandon ve ark., 2009).  

 

ġekil 2.3. S atomu içeren 2-amino-3-arilsülfanil-1,4-naftakinon (41 ve 42) bileşikleri 

Sulu ortamda N, O ve S nükleofilleriyle 1,4-kinonların yer değiştime tepkimleri 

incelendiğinde bu ortamda N ve S- nükleofillerine kıyasla O- nüklefillerinin daha iyi 

tepkime vermediği belirlenmiştir. Bunun üzerine reaksiyon karışımına sürfaktan olarak 

sıradan çamaşır deterjanı veya soydum dodesil sülfat eklenmiş ve yeni şartlar altında 

okisjen içeren nükleofillerin 1,4-naftakinonlarla çok yüksek verimlerle reaksiyona 

girdiği belirlenmiştir (Tandon ve Maurya, 2010). 

2-(N-propenil)amino-1,4-naftakinon (43) ve 2-(N-1-bütenil)amino-1,4-naftakinon (44) 

bileşiklerinin (Şekil 2.4) sentezlendiği diğer bir çalışmada bu bileşikleri Sn iyonları için 

seçici PVC-bazlı membran sensörlerin üretiminde iyonoforlar olarak kullanımını 

incelemiştir. Her iki bileşiğin de Sn iyonlarının miktarını belirlemede iyi seçiciliğe 

sahip olduklarını rapor edilmiştir. En iyi sonuç 1.4x10
-7

-1.0x10
-2 

M çalışma aralığı ile 2-

(N-propenil)amino-1,4-naftakinon (43) bileşiğinden elde edilmiştir (Hamdan, 2010). 
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ġekil 2.4. 2-(N-propenil)amino-1,4-naftakinon (43) ve 2-(N-1-bütenil)amino-1,4-

naftakinon (44) bileşiklerinin kimyasal yapısı 

Huskinson (2014) tarafından yapılan bir çalışmada akışlı bataryalarda kinon 

bromürlerin kullanımı incelenmiş ve kinonların sulu çözeltilerdeki çözeltilerinin 

ayarlanabilirlik ve tersinirlik özelliklerinin yanı sıra düşük maliyeti ile de iyi bir elektrot 

malzemesi olduğu bildirilmiştir (Huskinson, 2014). 

Son zamanlarda yapılan çalışmalar bir halojen atomu içeren naftakinon türevlerinin 

özellikle mantarlara karşı aktif olduklarını göstermiştir. Bu nedenle halojen sübstitüe 

naftakinon türevlerinde yapı-aktivite ilişkisini incelemek amacıyla Tran ve grubu (2009) 

pek çok halojen sübstitüe naftakinon bileşikleri sentezlemiş ve bu bileşiklerin antifungal 

aktivitelerini incelemişlerdir. Çalışmada elde edilen sonuçlar 2-amino-3-kloro-1,4-

naftakinon (46) bileşiğinden yola çıkılarak sentezlenen 2-hidroksi-3-kloro-1,4-

naftakinon (47), 2-(N-asetil)-asetamido-3-kloro-1,4-naftakinon (48) ve 2-

etilkarboksamido-3-kloro-1,4-naftakinon (45) bileşiklerinin (Şema 2.1) antifungal 

aktivite gösterdikleri belirlenmiştir. Bu bileşikler içerisinde özellikle 2-hidroksi-3-kloro-

1,4-naftakinon (47) ve 2-etilkarboksamido-3-kloro-1,4-naftakinon (45) bileşiklerinin C. 

Albicans ATCC10231’e ve ilaca dirençli C. Albicans 955’e karşı bir antifungal ilaç olan 

clotrimazole’den daha yüksek antifungal aktivite gösterdikleri belirlenmiştir (Tran ve 

ark., 2009). 
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ġema 2.1. 2-amino-3-kloro-1,4-naftakinon (46) bileşiğinden yola çıkılarak sentezlenen 

2-sübstitüe bileşikleri 

 

Yine bir 2,3-sübstitüe-1,4-naftakinon türevi olan trimerik naftakinon türevi 

conocurvone bileşiği Conospermum incurvum’dan izole edilmiştir ve anti-HIV 

aktivitesi gösterdiği bilinmektedir (Emadi ve ark., 2001). Bu nedenle bilim insanlarının 

son derece dikkatini çekmiş olan bu bileşiğin keşfinden sonra potansiyel anti-HIV 

özelliğe sahip yeni naftakinon türevlerinin sentezine yönelik çalışmalar hız kazanmıştır 

(Şekil 2.5).  

  

ġekil 2.5. Conospermum sp. bitkisi ve bu bitkiden izole edilen conocurvone 49 bileşiği 

 



 

17 
 

Dincoquinones B 58 bileşiğinin sentezinde ilk olarak bromo veratrum aldehitten 

çıkılarak 5 basamaklı bir reaksiyon neticesinde bir 1,4-naftakinon bileşiği olan 2-metil-

7,8-dimetoksi-1,4-naftakinon (56) bileşiğine ulaşılabilmiş ve daha sonra bu bileşiğin 

epoksitlenmesi ve takiben halka açılması ile alfa hidroksi bileşiği sentezlenmiştir. Alfa 

hidroksi bileşiğinin o-demetilasyonu ile hedef bileşik olan Dincoquinones B 58 bileşiği 

toplam 7 basamak neticesinde sentezlenebilmiştir (Şema 2.2) (Zhang, 2012). 

 

ġema 2.2. Dincoquinones B 58 bileşiğinin sentezinin şematik gösterimi 

Wang ve arkadaşları biyoaktif doğal ürünler olan naftaksazollerin eldesi amacıyla 2-

sübstitüe-1,4-naftakinon türevlerini aracı bileşikler olarak kullanmışlardır. Yapılan 

çalışmada 1,4-naftakinonların alkinlerle Rh(III)-katalizli C-H aktivasyonuyla ve Csp3-H 

bağ kopması ile elde etmişlerdir (Şema 2.3) (Wang ve ark., 2014). 
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ġema 2.3. 1,4-Naftakinonların alkinlerle Rh(III)-katalizli C-H aktivasyonuyla ve Csp3-

H bağ kopmasının şematik gösterimi 

Bazı tiyokinon molekülleri organik lineer olmayan optik malzeme (NLO) ve organik 

fotoiletken (OPC) olarak da bilinirler. Yapıda heteroatomların varlığı ilginç biyolojik 

aktivite profilleri oluşturmaktadır (Tandon, 2005). Bu konuda yapılan çalışmalar doğal 

biyolojik aktif naftakinonlarda en çok bulunan heteroatomlar olmaları nedeniyle daha 

çok S, N ve O atomu içeren 1,4-naftakinon türevlerinin sentezi üzerine yoğunlaşmıştır. 

(Anderson, 2005). Son yıllarda fungal ve bakteriyel enfeksiyonlar önemli ölçüde 

artmıştır (Perea ve Patterson, 2002). Anti-fungal ve anti-bakteriyel ilaçların yaygın 

olarak kullanımı, fungal ve bakteriyel enfeksiyonların direnç kazanmasıyla ciddi sağlık 

tehlikelerini beraberinde getirmiştir. Geniş spektrumlu antifungal ve antibakteriyel 

ilaçların kullanılmasıyla gelişen direnç yeni antifungal ve antibakteriyel ilaçların keşfini 

başlatmıştır. 1,4-Naftokinonların indirgenme potansiyelleri bu bileşikleri zengin birer 

biyolojik aktivite ajanı yapmaktadır (Tandon, 2009). 

1,4-Naftakinon çekirdeğinde 2- pozisyonundaki sübstitüent grup biyolojik aktivitede 

önemli rol oynamaktadır. Örneğin N-(3-kloro-1,4-diokso-1,4-dihidronaftalin-2-

il)asetamit (63) bileşiğinde asetamido grubu bir alkil amino grubuyla yer değiştirdiğinde 

biyolojik aktivite dramatik bir şekilde düşmektedir. Ancak asetamido grubu bir alkoksi 

grubuyla yer değiştirdiğinde biyolojik aktivite hala çok yüksektir (Huang ve ark., 1998) 

(Şema 2.4). 
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ġema 2.4.  Biyolojik aktiviteye sübstitüent etkisi 

Tüm kinon bileşikleri α,β-doymamış karbonil bileşikleri olarak düşünülebilir. Fakat 

kinon sistemi kesinlikle bu şekilde karbonil konjuge bir yapı olarak kabul edilerek 

kimyasal özellikleri α,β-doymamış karbonil bileşikleri baz alınarak incelenemez 

(Kutyrev ve Moskva, 1991). Araştırmacılar kinon türevlerini elde edebilmek için 

kinonların öncelikli olarak halojenli türevlerinin eldesi ve müteakip palladyum katalizli 

kenentlenme ve radikalik kenetlenme reaksiyonunu da içeren farklı metotlara 

yönelmişlerdir. Ancak halojenleme reaksiyonlarında genellikle kemo- ve regioselektvite 

sorun olduğundan halojenlenmiş kinonların eldesi zordur (Fujiwara ve ark., 2011). 

Naftakinon çekirdeği son derece reaktiftir. Naftakinon türevi bileşikler radikalik 

katılma, Diels-Alder reaksiyonları, aromatik yer değiştirme reaksiyonları, foto-kimyasal 

reaksiyon ve nükleofilik katılma gibi pek çok farklı türde reaksiyonu gerçekleştirme 

potansiyeline sahiptir. Nükleofilik reakisyonlar genel bir şemayla aşağıdaki gibi 

özetlenebilir (Şema 2.5). 1,4-Kinonlar gibi 1,4-naftakinonların da reaksiyonları aynı 

yolu izlemektedir (Kutyrev ve Moskva, 1991). 

 

ġema 2.5. 2-Halo-1,4-Kinonların nükleofillerle yerdeğiştirme reaksiyonunun 

mekanizması 
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2-Sübstitüe-1,4-naftakinon türevlerini sentezleyebilmek için kullanılan iki temel yöntem 

vardır. Bunlardan birincisi halojen sübstitüe naftakinonların nükleofillerle sübstitüsyon 

reaksiyonlarıdır. İkinci yöntem ise asidik şartlarda nükleofillerin naftakinonlara 1,4-tipi 

katılma tepkimesidir (Liu ve Ji, 2008) (Şema 2.6). Bahsedilen yöntemlerin dışında Br ve 

Cl gibi halojen atomları içeren nükleofillerle naftakinon halkasının Vicarious 

Nükleofilik Sübstitüsyon (VNS) reaksiyonu da literatürde 2-sübstitüe-1,4-

naftakinonların sentezinde kullanılan diğer bir yöntemdir (Mahosza ve Nizamov, 2001). 

(Şema 2.6). 

 

 

ġema 2.6. 2- ve/veya 3-Sübstitüe-1,4-naftakinon bileşiklerinin bilinen sentez 

yöntemleri 

 

 

 

 

 

 

 



 

21 
 

3. MATERYAL VE YÖNTEM 

 

Tez projesi kapsamındaki çalışmalar Gaziosmanpaşa Üniversitesi Biyomühendislik 

Bölümü Araştırma Laboratuarında yapılmıştır. 

3.1. Araç ve Malzemeler  

 

Manyetik karıştırıcı, döner buharlaştırıcı, cam malzemeler. 

3.1.1.  Çözücüler ve kimyasal maddeler 

Reaktifler 

Naftalin (Merck, 8.20846.1000 ≥ % 99), Br2 (Merck, 1.01945.0250, ≥ % 99), AgClO4 

hidrat (Fluka, 85271, ≥ % 97), piridinyum kloro kromat (PCC), NaOH (Merck, 

1.06462.1000, ≥ % 97), trietilamin (Sıgma-Aldrıch, 101332173, ≥ % 99), K2CO3 

(Sıgma-Aldrıch, 10123283, ≥ % 99) 

Kurutucu Maddeler 

Mavi silikajel, Na2SO4,  

Kullanılan Çözücüler ve Saflaştırılması 

Deneysel çalışmalarda kullanılan çözücüler literatürde belirtilen yöntemlerle saflaştırıldı 

(Armarego ve Perrin, 1997). Dötereo kloroform (≥ % 99.8) (Merck, 103420.0500)ve 

diğer çözücülerin bir kısmı yüksek saflıkta temin edildiğinden tekrar saflaştırma 

işlemine tabi tutulmadan kullanıldı. 

Metilenklorür (Merck, 8.22271, % 99)  

Sulu tabaka renksiz olana kadar derişik H2SO4 ile birkaç kere çalkalandı. Daha sonra 

sırasıyla su, % 5’ lik NaOH çözeltisi ve tekrar su ile yıkandı. Susuz CaCl2 üzerinden 

kurutulduktan sonra uzun fraksiyon kolonu takılı düzenekte destillendi (39 
o
C). 
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Karbontetraklorür (Riedel-deHaen, 32215, ≥% 99.8)  

CCl4’ün bulunması muhtemel karbon disülfür, doygun KOH çözeltisi ile kuvvetli bir 

şekilde çalkalanarak uzaklaştırıldı. CCl4 derişik H2SO4 ile renksiz olana kadar 

çalkalandı. Daha sonra suyla yıkandı. CaCl2 üzerinden kurutuldu. Uzun fraksiyon 

kolonu bulunduran düzenekten CCl4 destillenerek saflaştırıldı (76.5 
o
C). Daha hızlı bir 

saflaştırma işleminin gerektiği durumlarda çözücü (CCl4 ), SiO2 kolonundan geçirildi. 

Hekzan (Merck, 1.04368, % 95)  

Çözücü derişik H2SO4 ile birkaç kez yıkandıktan sonra bulunması muhtemel aromatik 

bileşikleri ve doymamış hidrokarbonları içeren hidrokarbon safsızlıklarını 

uzaklaştırmak için derişik KMnO4 çözeltisiyle orjinal permanganat rengi görülünceye 

kadar birkaç kez yıkandı. Daha sonra sırasıyla su, sulu Na2CO3 ve tekrar su ile yıkandı. 

Sodyum sülfat üzerinden kurutulup fraksiyonlu olarak destillendi (67 
o
C). 

Aseton (Sıgma-Aldrıch 24201, ≥ % 99)  

Aseton yüksek saflıkta temin edildiğinden tekrar saflaştırma işlemine tabi tutulmadan 

kullanıldı. 

Etil Asetat (Sıgma-Aldrıch 27227, ≥ % 99.5) 

Etil asetat yüksek saflıkta temin edildiğinden tekrar saflaştırma işlemine tabi tutulmadan 

kullanıldı. 

3.1.2. Kolon ve ince tabaka kromatografisi dolgu maddeleri 

 

Dolgu maddesi kolon kromatografisi için silika jel 60 (70–230 mesh ASTM, 230–400 

mesh ASTM) kullanıldı. Reaksiyon takibinde ise 25 DC-Alufolien Silika jel 60 F254 

tabakalar kullanıldı. 
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3.1.3. Mueller hinton besiyeri 

Meat infusion 2.0 g/L; Kazein hidrolizat 17.5 g/L; Nişasta 1.5 g/L; Agar-agar 13.0 g/L. 

Dehidre besiyeri, 34.0 g/L konsantrasyonda damıtık su içinde ısıtılarak eritilir, 

otoklavda 121 
o
C’da 15 dakika sterilize edilip, steril petri kutularına 20’ şer mL 

dökülür. Besiyeri pH’ ı, 25 
o
C’da 7.4±0.2’ dir. 

Kullanılan mikroorganizmalar 

Proteus vulgaris 

Gram (-) bir bakteridir. Memelilerin sindirim sistemine etki etmektedir. 

Candida albicans 

Eşeyli çoğalan, diploit, maya tipi bir mantar türüdür. 

Candida utilis 

Eşeyli çoğalan, diploit, maya tipi bir mantar türüdür. 

Bacillus subtilis 

Oksijenli solunum yapan, 20-30 derecede üreyen gram (+) bakteri cinsidir. 

Enterobakter aerogenes 

Gram (-) bir bakteri olup patojenik etkisi yüksektir.  

Bacillus cereus 

Gram (+) bir bakteridir. Besin zehirlenmesine neden olur.  

Streptococcus pyogenes 

Gram (+) bir bakteridir. Memelilerin solunu sistemlerine etki etmektedir. 

 

http://tr.wikipedia.org/wiki/Diploit
http://tr.wikipedia.org/wiki/Mantar
http://tr.wikipedia.org/wiki/Diploit
http://tr.wikipedia.org/wiki/Mantar
http://tr.wikipedia.org/wiki/Oksijenli_solunum
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3.1.4. Kullanılan Cihazlar 

 

Çizelge 3.1. Kullanılan cihazlar, özellikleri, markaları ve bulunduğu kurum 

Kullanılan Cihaz Cihazın özelliği, markası ve bulunduğu kurum 

UV Lambası CAMAG (Gaziosmanpaşa Üniversitesi, Mühendislik ve 

Doğa Bilimleri Fakültesi) 

Döner Buharlaştırıcı HEİDOLPH (Gaziosmanpaşa Üniversitesi, Mühendislik ve 

Doğa Bilimleri Fakültesi) 

Çeker Ocak TEZSAN (Gaziosmanpaşa Üniversitesi, Mühendislik ve 

Doğa Bilimleri Fakültesi) 
1
H-NMR Spektrometresi (400 MHz)  Bruker (Gaziosmanpaşa Üniversitesi, Fen-Edebiyat 

Fakültesi) 
13

C-NMR Spektrometresi (100 

MHz) 

Bruker (Gaziosmanpaşa Üniversitesi, Fen-Edebiyat 

Fakültesi) 

FT/IR Spektrofotometresi Jasco FT/IR 430 (Gaziosmanpaşa Üniversitesi, Fen-Edebiyat 

Fakültesi) 

 

Kütle Spektrometresi 

GC-MS, Perkin Elmer Clarus 500 (Gaziosmanpaşa 

Üniversitesi, Fen-Edebiyat Fakültesi) 

HPLC TOF, Agilent Technologies 1260 İnfinity HPLC 

System coupled with 6210 Time of Flight (TOF) LC/MC 

(Çankırı Karatekin Üniversitesi, Fen-Edebiyat Fakültesi) 

Erime Noktası Tayin Cihazı Elektrotermal 1A-9100 (Gaziosmanpaşa Üniversitesi, Fen-

Edebiyat Fakültesi) 

Elementel Analiz Cihazı Thermo Scientific Flash 2000 (Çankırı Karatekin 

Üniversitesi, Fen-Edebiyat Fakültesi) 
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3.2. Deneysel Kısım 

3.2.1. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) Sentezi 

3.2.1.1. Naftalin’in (6) elektrofilik brominasyonu 

 

ġema 3.1. 1,4-Dibromnaftalin’in (75) eldesi 

Dibi yuvarlak bir balonda (100 mL) naftalin (6) (4 g, 0.0312 mmol) CH2Cl2 (40 mL) 

içerisinde çözüldü ve bu çözelti buzdolabı buzluğunda (-30 
o
C) soğumaya bırakıldı. 

Başka bir balonda 2.1 ekivalent Br2’nin (10.47 g, 0.065 mmol, 3.368 mL) CH2Cl2 (10 

mL) çözeltisi hazırlanarak -30 
o
C’de soğumaya bırakıldı. -30 

o
C’deki Br2 çözeltisi yine 

aynı sıcaklıktaki naftalin (6) çözeltisine bir defada aktarıldı. Reaksiyon balonu 

buzdolabının buzluk kısmına koyuldu ve reaksiyon İTK ile takip edildi. Reaksiyon 

esnasında oluşan 1,4-dibromnaftalin’in (75) büyük çoğunluğu kristallenerek dipte 

toplandı. Reaksiyon tamamlandığında (4 gün) dipte toplanan kristal (7.72 g) ve kristal 

üstü (0.68 g) birbirinden ayrıldı. İTK incelemesinde kristalin saf olduğu ve kristal 

üstünün az miktarda safsızlık içerdiği tespit edildi. Kristal üstünün tekrar 

kristallendirilmesi neticesinde toplamda 8.03 g (% 90 izole verim) ürün saf olarak elde 

edildi. Yapılan spektroskopik incelemeler neticesinde elde edilen ürünün 1,4-

dibromnaftalin (75) olduğu tespit edildi (Şema 3.1). 

1,4-Dibromnaftalin (75): Beyaz iğne kristaller, 8.03 g, % 90 verim, E.N: 77-78°C, Rf= 

0.84 (hekzan) 

1
H NMR (400 MHz, CDCl3) : δ 8.29-8.26 (AAʹBBʹ sisteminin A kısmı, 2H, H5 ve H8), 

7.69-7.66 (AAʹBBʹ sisteminin B kısmı, 2H,H6 ve H7), 

7.66 (s, 2H, H2 ve H3). 

 



 

26 
 

3.2.1.2. Dibromnaftalin’in (75) fotobromlanması 

 

ġema 3.2. Dibromnaftalin’in (75) fotobromlanması 

1,4-Dibromnaftalin (75) (1 g, 3.5 mmol) CCl4 (10 mL) içerisindeki oda sıcaklığında 

manyetik olarak karıştırılan ve dışardan projektör lambası ile dıştan ışınlandırılan (150 

W) çözeltisine brom (0.1 mmol, 8.99 mL) bir defada eklendi. Balona kurutma tüpü 

takılarak bu şartlar altında manyetik olarak karışmaya bırakıldı. Reaksiyonun ilerleyişi 

İTK ile takip edildi. Reaksiyon 1 saatin sonunda tamamlandı. Oluştukça dipte toplanan 

katı ürün (0.89 g, saf) sıvı kısımdan ayrıldı ve sıvı kısımda bulunan aşırı brom doygun 

sodyum metabisülfit çözeltisi ile ekstrakte edilerek uzaklaştırıldı ve organik kısım su ile 

yıkandı. Çözücüsü uzaklaştırılan organik kısım CH2Cl2 (8 mL) ve hekzan (1.5 mL) 

karışımında buzdolabının buzluk kısmında gece boyunca kristallendirildi. 

Kristallendirme neticesinde 2.44 g daha saf ürün daha elde edildi. Elde edilen saf 

ürünün (toplamda 3.33 g) 
1
H NMR incelemesi neticesinde yapının trans,cis,trans-

1,2,3,4,5,8-hekzabromo-1,2,3,4-tetrahidronaftalin (76) bileşiği olduğu tespit edildi 

(Şema 3.2). 

trans,cis,trans-1,2,3,4,5,8-Hekzabromo-1,2,3,4-tetrahidronaftalin (76): Beyaz çubuk 

kristaller, 3.33 g, % 90 verim, E.N: 130-132°C, Rf= 0.91 (hekzan) 

1
H NMR (400 MHz, CDCl3) : δ 7.52 (s, 2H, H6 ve H7), 5.55 (AAʹBBʹ sisteminin A 

kısmı, 2H, H1 ve H4), 5.40 (AAʹBBʹ sisteminin B kısmı, 

2H,H2 ve H3). 
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3.2.1.3. Hegzabromür’ün (76) gümüş destekli hidrolizi 

 

ġema 3.3. Hegzabromür’ün (76) gümüş destekli hidrolizi 

Hegzabromür’ün (76) (4 g) saf aseton (40 mL)  içerisindeki buz banyosundaki ışıktan 

korunan çözeltisine AgClO4’ün (5.5 g) aseton-su karışımındaki (10 mL aseton + 15 mL 

su) çözeltisi damlatma hunisi ile damla damla 5 dakikada ilave edildi. Daha sonra 

reaksiyon karışımının oda sıcaklığına gelmesine izin verildi ve reaksiyon karışımı oda 

sıcaklığında manyetik olarak karıştırıldı. Reaksiyonun ilerleyişi İTK ile kontrol edildi. 7 

gün sonunda başlangıç maddesinin tükendiği ve tek bir ürün oluştuğu gözlendi (İTK). 

Reaksiyon balonunun dibinde oluşan gri çökelek (AgBr), süzgeç kâğıdı ile süzülerek 

uzaklaştırıldı. Ham ürünün üzerine CH2Cl2 (60 mL) eklendi ve su ile (3x20 mL) 

ekstrakte edildi. Organik faz Na2SO4 üzerinden kurutuldu, süzüldü ve çözücü vakumda 

uzaklaştırıldı. Ham ürün küçük silikajel kolonundan süzüldü ve cis, cis, trans-2,3,5,8-

tetrabromo-1,2,3,4-tetrahidronaftalin-1,4-diol (77) saf olarak % 87 izole verimle (2.77 

g) elde edildi (Şema 3.3). 

cis, cis, trans-2,3,5,8-Tetrabromo-1,2,3,4-tetrahidronaftalin-1,4-diol (77): Beyaz 

iğne kristaller, 2.77 g, % 87 verim, E.N: 175-177 °C, Rf= 0.42 (1:19 etil asetat/hekzan) 

1
H NMR (400 MHz, CDCl3) : δ 7.58 (AB sisteminin A kısmı), 7.53 (AB sisteminin B 

kısmı), 5.51 (dd, 1H, H1), 5.12 (dd, 1H, H3), 5.06 (dd, 

1H, H4), 4.72 (dd, 1H, H2), 3.01 (d, J = 8.4 Hz, 1H, OH), 

2.90 (d, J = 4.4 Hz, 1H, OH). 
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3.2.1.4. Dihidroksinaftalin’in (77) PCC ile tepkimesi 

 

 

ġema 3.4. Dihidroksinaftalin’in (77) PCC ile tepkimesi 

Tuz-buz banyosundaki manyetik olarak karıştırılan PCC’nin (2.69 g, 12.5 mmol) 

diklormetan (30 mL) içerisindeki çözeltisine (tam çözünme gerçekleşmedi) 

dihidroksinaftalin’in (77) (2 g, 4.16 mmol) diklormetan (60 mL) içerisindeki çözeltisi 

damla damla 13 dakikada eklendi. Reaksiyon karışımının oda sıcaklığına gelmesine izin 

verildi ve 5 gün boyunca oda sıcaklığında manyetik olarak karıştırıldı. Reaksiyonun 

ilerleyişi İTK ile takip edildi. Elde edilen ham ürünün (1.734 g) silikajel (25 g) içeren 

küçük kromatografi kolonundan metilenklorür-hekzan (1:9) karışımı kullanılarak 

süzüldü. Sonuçta 2,5,8-tribromo-1,4-naftakinon (24) (1.615 g, % 97) saf olarak elde 

edildi (Şema 3.4). 

2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon (24): Turuncu yaprak kristaller, 1.615 g, % 97 verim, 

E.N: 188-190°C, Rf= 0.6 (1:9 etil asetat/hekzan) 

1
H NMR (400 MHz, CDCl3) : δ 7.83 (s, 2H, H6 ve H7), 7.52 (s, 1H, H3). 
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3.2.2. 2,5,8-Tribromo-1,4-Naftakinon’un O- ve S-NükleofilleriyleYerdeğiĢtirme 

Reaksiyonları 

3.2.2.1. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) metanol ile reaksiyonu 

 

ġema 3.5. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) metanolile reaksiyonu 

Dibi yuvarlak bir balonda (100 mL) 2,5,8-tribromo-1,4-naftakinon (24) bileşiği (0.600 

g, 1.52 mmol) metanol (80 mL) içerisinde çözüldü. Reaksiyon karışımına 2.5 eşdeğer 

mol K2CO3 (0.525 g, 3.8 mmol) eklendikten sonra kurutma tüpü takılarak oda 

sıcaklığında manyetik olarak karışmaya bırakıldı. Reaksiyonun ilerleyişi TLC ile takip 

edildi. Reaksiyon 24 saatte tamamlandı. Reaksiyon esnasında oluşan ürünün büyük 

çoğunluğu oluştukça dipte toplandı. Süzüntüde kalan madde ise çözücüsü bir miktar 

uzaklaştırıldıktan sonra kristallendirilerek saf olarak elde edildi. Elde edilen ürünün 

yapısının yapılan 
1
H NMR incelemesi neticesinde 5,8-dibromo-2-metoksinaftalin-1,4-

dion’un (25) (480 mg, % 91 verim) olduğu tespit edildi (Şema 3.5).  

5,8-Dibromo-2-metoksi-1,4-naftakinon (25): Açık sarı yaprak kristaller, 480 mg, % 

91 verim, E.N: 196-197 °C, Rf= 0.14 (1:9 etilasetat/hekzan) 

1
H NMR (400 MHz, CDCl3)  :δ 7.79 (AB sisteminin A kısmı, J= 8.6 Hz, 1H, H6), 

7.76 (AB sisteminin B kısmı, J= 8.6 Hz, 1H, H7), 6.19 

(s, 1H, H3), 3.92 (s, 3H, CH3). 

13
C NMR (150 MHz, CDCl3) : δ 181.9, 178.0, 159.4, 141.0, 140.0, 131.6, 131.1, 

122.2, 121.3, 109.7, 56.6. 

IR (KBr, cm
-1

) : 3100, 3060, 2954, 2923, 2852, 1729, 1685, 1654, 

1631, 1542, 1454, 1428, 1357, 1313, 1268, 1253, 1209, 

1132, 1089, 1045, 877, 831, 727, 511, 410. 
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HRMS (HPLC-TOF/MS) (m/z) : 344.8141[M+H]
+
 

Elementel Analiz(C11H6Br2O3) :Hesaplanan: C, 38.19; H, 1.75. Bulunan: C, 38.02; H, 

1.75. 

3.2.2.2. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) etanol ile reaksiyonu 

 

ġema 3.6. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) etanol ile reaksiyonu 

Oda sıcaklığında manyetik olarak karıştırılan 2,5,8-tribromo-1,4-naftakinon’un (24) 

(0.400 g, 1.01 mmol) absolüt etanol (50 mL) içerisindeki çözeltisine 3 eşdeğer mol 

K2CO3 (0.420 g, 3.04 mmol) ilave edildi. Reaksiyon karışımı oda sıcaklığında manyetik 

olarak karışmaya bırakıldı. Reaksiyonun ilerleyişi İTK ile takip edildi. Reaksiyon 

tamamlandığında (3 gün) reaksiyon karışımına su (50 mL) ve metilenklorür (100 mL) 

eklenerek reaksiyon karışımı ekstrakte edildi. Ekstraksiyon sonunda elde edilen sulu faz 

tekrar metilen klorür ile (3x50 mL) ekstrakte edildi ve organik fazlar birleştirilerek 

organik kısım sodyumsülfat üzerinden kurutuldu, süzüldü ve çözücü vakumda 

uzaklaştırıldı. Elde edilen ham ürünün kristallendirilmesi neticesinde 5,8-dibromo-2-

etoksi-1,4-naftakinon (26) bileşiği saf olarak (350 mg, % 95 verim) elde edildi (Şema 

3.6). 

5,8-Dibromo-2-etoksi-1,4-naftakinon (26): Kahverengi-kırmızı kristaller, 350 mg, % 

95 verim, E.N: 219-220 °C, Rf= 0.19 (1:9 etilasetat/hekzan) 

1
H NMR (400 MHz, CDCl3) : δ 7.78 (AB sisteminin A kısmı, J= 8.8 Hz, 1H, H6), 

7.75 (AB sisteminin B kısmı, J= 8.8 Hz, 1H, H7), 6.16 

(s, 1H, H3), 4.10 (q, J= 7.2 Hz, 2H, CH2), 1.56 (t, J = 

7.2 Hz, 3H, CH3). 

13
C NMR (100 MHz, CDCl3) : δ 182.1, 178.2, 158.8, 140.9, 140.0, 131.6, 131.2, 122.2, 

121.2, 110.1, 65.1, 13.9. 
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IR (KBr, cm
-1

) : 3100, 3064, 2977, 1683, 1654, 1631, 1542, 1430, 1407, 

1375, 1353, 1315, 1257, 1213, 1133, 1093, 1043, 906, 

879, 821, 736, 624, 580, 516, 480, 458, 441, 418, 404. 

HRMS (HPLC-TOF/MS) (m/z): 358.9205 [M+H]
+
 

Elementel Analiz (C12H8Br2O3): Hesaplanan: C, 40.04; H, 2.24. Bulunan: C, 40.18; H, 

2.26. 

3.2.2.3. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) fenol ile reaksiyonu 

 

ġema 3.7. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) fenol ile reaksiyonu 

Oda sıcaklığında manyetik olarak karıştırılan fenol’ün (0.079 g, 0.84 mmol) 

diklormetan (15 mL) içerisinde çözeltisine 3 eşdeğer mol K2CO3 (0.32 g, 2.28 mmol) 

eklendi ve bu karışıma 2,5,8-tribromo-1,4-naftakinon’un (24) (0.3 g, 0.76mmol) 

diklormetan (10 mL) içerisindeki bir damlatma hunisiyle 1 dakikada damla damla ilave 

edildi. Reaksiyon karışımı reflüks sıcaklığında manyetik olarak karıştırıldı. 

Reaksiyonun ilerleyişi İTK ile takip edildi. Reaksiyon tamamlandığında (3 gün) 

reaksiyon karışımı süzgeç kâğıdından süzüldü ve süzüntü sırasıyla su (2x50 mL), 

sodyumbikarbonat (50 mL) ve tekrar su (50 mL) ile ekstrakte edildi organik fazlar 

sodyumsülfat üzerinden kurutuldu, süzüldü ve çözücü vakumda uzaklaştırıldı. Ham 

ürün (310 mg) küçük silikajel kolonundan etil asetat-hekzan (1:9) karışımı ile 

süzüldü.5,8-dibromo-2-fenoksinaftalin-1,4-dion (27) (306 mg, % 99 verim) saf olarak 

elde edildi (Şema 3.7). 

5,8-Dibromo-2-fenoksinaftalin-1,4-dion (27): Turuncu iğne kristaller, 306 mg, % 99 

verim, E.N: 122-124°C, Rf= 0.37 (1:9 etil asetat/hekzan) 

1
H NMR (400 MHz, ppm) : δ 7.80 (s, 2H, H6 ve H7), 7.49 (m, 2H, Hb), 7.35 (m, 

1H, Hc), 7.15 (m, 2H, Ha), 5.97 (s, 1H, H3). 
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13
C NMR (100 MHz, CDCl3) : δ 182.1, 177.8, 159.3, 152.5, 141.1, 140.2, 131.6, 

131.0, 130.5 (2C), 126.8, 122.4, 121.4, 121.0 (2C), 

113.1. 

IR (KBr, cm
-1

) : 3091, 3064, 2954, 2923, 2854, 1741, 1691, 1648, 

1633, 1585, 1542, 1486, 1454, 1432, 1349, 1309, 

1261, 1205, 1159, 1122, 1087, 1018, 993, 871, 848, 

819, 804, 771, 725. 

HRMS (HPLC-TOF/MS) (m/z) : 406.8221 [M+2+H]
+
 

Elementel Analiz (C16H8Br2O3): Hesaplanan: C, 47.10; H, 1.98. Bulunan: C, 47.17; H, 

1.99.
 

3.2.2.4. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) p-kresol ile reaksiyonu 

 

ġema 3.8. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) p-kresol ile reaksiyonu 

Manyetik karıştırıcı ile karıştırılan 2,5,8-tribromo-1,4-naftakinon’un (24) (0.200 g, 0.51 

mmol) diklormetan (5 mL) içerisindeki buz banyosundaki çözeltisine K2CO3 (0.104 g, 

0.76 mmol) ve p-kresol (0.06 g, 0.55 mmol) diklormetan (2 mL) içerisindeki çözeltisi 5 

dakikada damla damla ilave edildi. Daha sonra reaksiyon karışımının oda sıcaklığına 

gelmesine izin verildi ve reaksiyon karışımı çözücünün kaynama sıcaklığında reflüks 

yapıldı. Reaksiyon 3 saatte (İTK) tamamlandı. Reaksiyon karışımına su (50 mL) ve 

metilenklorür (70 mL) eklenerek ekstraksiyon yapıldı. Sulu faz tekrar metilen klorür ile 

(3x70 mL) ekstrakte edildi. Organik fazlar birleştirilerek sodyum sülfat üzerinden 

kurutuldu, süzüldü ve çözücü vakumda uzaklaştırıldı. Ham ürün (0.350 g) küçük SiO2 

(5 g) kolonundan diklormetan (50 mL) ile süzüldü. 5,8-dibromo-2-(p-toliloksi)naftalin-

1,4-dion (28) (212 mg, % 99) saf olarak elde edildi (Şema3.8). 
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5,8-Dibromo-2-(p-toliloksi)naftalin-1,4-dion (28):Sarı toz, 0.212 g, % 99 verim, E.N: 

150-152
o
C, Rf= 0.61 (2:8 etilasetat/hekzan) 

1
H NMR (400 MHz, CDCl3) : δ 7.79 (s, 2H, H6 ve H7), 7.27 (AB sisteminin A 

kısmı, Ja,b = 8 Hz, 2H, Ha), 7.02 (AB sisteminin B 

kısmı, Ja,b = 8 Hz, 2H, Hb), 5.97 (s, 1H, H3), 2.41 (s, 

3H, CH3). 

13
C NMR (100 MHz, CDCl3) : δ 182.1, 177.9, 159.5, 150.3, 141.1, 140.2, 136.6, 

131.7, 131.1, 130.9 (2C), 130.0, 122.4, 121.4, 120.6 

(2C), 115.1, 113.0, 20.9 (CH3). 

IR (KBr, cm
-1

) : 3102, 3058, 3029, 2958, 2921, 2856, 1681, 1635, 

1542, 1504, 1430, 1351, 1311, 1265, 1216, 1205, 

1160, 1122, 1087, 730, 482. 

HRMS (HPLC-TOF/MS) (m/z) : 420.9378 [M+H]
+ 

Elementel Analiz (C17H10Br2O3): Hesaplanan: C, 48.38; H, 3.39. Bulunan: C, 48.55; H, 

2.40. 

3.2.2.5. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) 4-bromofenol ile reaksiyonu 

 

 

ġema 3.9. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) p-bromofenol ile reaksiyonu 

Manyetik olarak oda sıcaklığında karıştırılan 2,5,8-tribromo-1,4-naftakinon’un (24) 

(0.200 g, 0.5mmol) etanol (10 mL) içerisindeki çözeltisine 1.5 eşdeğer mol K2CO3 

(0.109 g, 0.79 mmol) eklendi. Bu karışıma 1.5 eşdeğer mol p-bromofenol’ün (0.136 g, 

0.79 mol) diklormetan (5 mL) içerisindeki çözeltisi damla damla 15 dakikada ilave 

edildi ve reaksiyon karışımı çözücünün reflüks sıcaklığında manyetik olarak 
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karıştırılmaya başlandı. Reaksiyonun ilerleyişi İTK ile takip edildi. Reaksiyon 

tamamlandığında (6 saat) reaksiyon karışımına su (50 mL) ve metilen klorür (50 mL) 

eklenerek ekstraksiyon yapıldı. Sulu faz tekrar metilen klorür ile (3x50 mL) ekstrakte 

edildi. Organik fazlar birleştirilerek sodyumsülfat üzerinden kurutuldu, süzüldü ve 

çözücü döner buharlaştırıcı ile uzaklaştırıldı. Ham ürün (193 mg) metilen klorür-hekzan 

(3:1) çözücü karışımında kristallendirildi ve 5,8-dibromo-2-(4-bromofenoksi)naftalin-

1,4-dion (29) saf olarak (0.180 g) % 75 verimle elde edildi (Şema 3.9). 

5,8-Dibromo-2-(4-bromofenoksi)naftalin-1,4-dion (29): Sarı toz, 0.180 g, % 75 

verim, E.N: 167-169 °C, Rf; 0.35 (1:9 etilasetat/ hekzan) 

1
H NMR (400 MHz, CDCl3) : δ 7.80 (s, 2H, H6 ve H7), 7.61 (AB sisteminin A 

kısmı, Ja,b = 8.8 Hz, 2H, Hb), 7.05 (AB sisteminin B 

kısmı, Ja,b = 8.8 Hz, 2H, Ha), 5.99 (s, 1H, H3). 

13
C NMR (100 MHz, CDCl3) : δ 181.8, 177.5, 158.7, 151.6, 141.2, 140.3, 133.6 (2C), 

131.6, 131.0, 122.7 (2C), 122.5, 121.5, 119.9, 113.5. 

IR (KBr, cm
-1

) : 3063, 2956, 2918, 2850, 1733, 1684, 1635, 1578, 

1541, 1482, 1456, 1431, 1351, 1310, 1213, 1123, 

1086, 1007, 862, 827. 

Elementel Analiz(C16H7Br3O3): Hesaplanan: C, 39.47; H, 1.45. Bulunan: C, 39.61; 

H,1.47. 
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3.2.2.6. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) p-kolorofenol ile reaksiyonu 

 

 

ġema 3.10. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) p-klorofenol ile reaksiyonu 

Manyetik olarak karıştırılan 2,5,8-tribromo-1,4-naftakinon’un (24) (0.2 g, 0.5 mmol) 

dikolmetan (5 mL) içerisindeki çözeltisine 1.5 eşdeğer mol K2CO3 (0.109 g, 0.79 mmol) 

eklendi. Bu karışıma diklormetan içerisindeki (2 mL) p-klorofenol (0.102 g, 0.79 mol) 

damla damla 10 dakikada ilave edildi. Reaksiyon karışımı oda sıcaklığında manyetik 

olarak karıştırılmaya bırakıldı. Reaksiyon tamamlandığında (İTK, 2 saat) reaksiyon 

karışımına su (50 mL) ve metilen klorür (90 mL) eklenerek ekstraksiyon yapıldı. Sulu 

faz tekrar metilen klorür ile (3x30 mL) ekstrakte edildi. Organik fazlar birleştirilerek 

sodyumsülfat üzerinden kurutuldu, süzüldü ve çözücü döner buharlaştırıcı ile 

uzaklaştırıldı. Ham ürünün (445 mg) metilen klorür-hekzan (3:1) çözücü karışımında 

kristallendirilmesi neticesinde 5,8-dibromo-2-(4-bromofenoksi)naftalin-1,4-dion (30) 

(435 mg, % 99) saf olarak elde edildi (Şema 3.10). 

5,8-Dibromo-2-(4-klorofenoksi)naftalin-1,4-dion (30): Koyu sarı toz,435 mg, % 99 

verim, E.N: 176-177°C, Rf= 0.38 (1:9 etilasetat/ hekzan) 

1
H NMR (400 MHz,CDCl3) : δ 7.79 (s, 2H, H6 ve H7), 7.45 (AB sisteminin A 

kısmı, Ja,b = 8.8 Hz, 2H, Hb), 7.10 (AB sisteminin B 

kısmı, Ja,b = 8.8 Hz, 2H, Ha), 5.97 (s, 1H, H3). 

13
C NMR (100 MHz, CDCl3) : δ 181.9, 177.5, 158.8, 151.0, 141.2, 140.3, 132.3, 

130.6 (2C), 129.4, 122.5, 122.3 (2C), 121.5, 116.7, 

113.4. 
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IR (KBr, cm
-1

) : 3090, 3077, 3041, 1683, 1649, 1637, 1543, 1485, 

1428, 1353, 1304, 1262, 1213, 1159, 1123, 1085, 

1013, 997, 868, 860, 833, 740, 698, 575, 536, 493, 

418. 

HRMS (HPLC-TOF/MS) (m/z) : 444.8124 [M+2+H]
 +

 

Elementel Analiz(C16H7Br2ClO3): Hesaplanan: C, 43.43; H, 1.59. Bulunan: C, 43.56; H, 

1.59.
 

3.2.2.7. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) p-metoksifenol ile reaksiyonu 

 

 

ġema 3.11. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) p-metoksifenol ile reaksiyonu 

2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) (0.200 g, 0.5 mmol) diklormetan (5 mL) 

içerisindeki çözeltisine 1.5 eşdeğer mol K2CO3 (0.79 mmol, 0.109 g) eklendi. Daha 

sonra bu karışıma p-metoksifenol’ün (98 mg, 0.79 mmol) diklormetan (5 mL) 

içerisindeki çözeltisi 10 dakikada basınç dengeli damlatma hunisi ile ilave edildi. 

Reaksiyon karışımı oda sıcaklığında banyosunda manyetik olarak karıştırılmaya 

bırakıldı. Reaksiyon tamamlandığında (1 gün) reaksiyon karışımına su (50 mL) ve 

metilen klorür (50 mL) eklenerek ekstraksiyon yapıldı. Sulu faz tekrar metilen klorür ile 

(3x50 mL) ekstrakte edildi ve sodyumsülfat üzerinden kurutuldu, süzüldü ve çözücü 

döner buharlaştırıcı ile uzaklaştırıldı. Elde edilen ham ürünün 
1
H-NMR incelemesinde 

saf 5,8-dibromo-2-(4-metoksifenoksi)naftalin-1,4-dion (31) (199 mg, %90 verim) 

olduğu tespit edildi (Şema 3.11). 

5,8-Dibromo-2-(4-metoksifenoksi)naftalin-1,4-dion (31): Koyu sarı toz, 199 mg, % 

90 verim, E.N: 150-151 °C, Rf= 0.29 (1:9 etilasetat/ hekzan) 
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1
H NMR (600 MHz, CDCl3) : δ 7.76 (s, 2H, H6 ve H7), 7.04 (AB sisteminin A 

kısmı, Ja,b = 7.8 Hz, 2H, Hb), 6.95 (AB sisteminin B 

kısmı, Ja,b = 7.8 Hz, 2H, Ha), 5.94 (s, 1H, H3), 3.83 (s, 

3H, OCH3). 

13
C NMR (150 MHz, CDCl3) : δ 182.0, 177.8, 159.7, 158.0, 145.8, 141.0, 140.1, 

131.7, 131.0, 122.3, 121.8 (2C), 121.3, 115.4 (2C), 

112.8, 55.7. 

IR (KBr, cm
-1

) : 3104, 3053, 2922, 2841, 1683, 1655, 1625, 1541, 

1505, 1469, 1349, 1306, 1255, 1200, 1117, 1087, 

1022, 991, 890, 827, 731, 503, 427. 

HRMS (HPLC-TOF/MS) (m/z) : 436.9348 [M+H]
+
 

Elementel Analiz(C17H10Br2O4) : Hesaplanan C, 46.61; H, 2.30. Bulunan: C, 46.41; H, 

2.28. 

3.2.2.8. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) naftol ile reaksiyonu 

 

 

ġema 3.12. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) 1-naftol ile reaksiyonu 

Manyetik olarak karıştırılan 1-naftol’ün(0,080 g, 0.56 mmol) metilen klorür (10 mL) 

içerisindeki çözeltisine K2CO3 (0.210 g, 1.68 mmol) eklendi ve bu karışıma 2,5,8-

tribromo-1,4-naftakinon’un (24) (0.200 g, 0.56 mmol) metilen klorür (10 mL) 

içerisindeki çözeltisine damla damla 10 dakikada ilave edildi. Oda sıcaklığındaki 

reaksiyon karışımı manyetik olarak karıştırıldı. Reaksiyonun ilerleyişi İTK ile takip 

edildi. Reaksiyon tamamlandığında (30 dakika) reaksiyon karışımına su (30 mL) 

eklendi ve metilenklorür (4x30 mL) ile ekstraksiyon yapıldı. Organik fazlar birleştirildi 

ve sırasıyla doygun NaHCO3 ve su ile ekstrasksiyon yapıldı, Na2SO4 üzerinden 
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kurutuldu ve süzülerek çözücü vakumda uzaklaştırıldı. Elde edilen ham ürünün İTK 

incelemesinde 4 üründen ibaret bir karışım olduğu belirlendi. Ürünleri kristallendirme 

ve kromatografik yöntemlerle saflaştırma çabaları sonuç vermedi (Şema 3.12).  

3.2.2.9. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) tiyofenol ile reaksiyonu 

 

ġema 3.13. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) tiyofenol ile reaksiyonu 

Manyetik olarak karıştırılan 2,5,8-tribromo-1,4-naftakinon’un (24) (0.2 g, 0.5 mmol) 

metilen klorür (50 mL) içerisindeki çözeltisine 3 eşdeğer mol TEA (0.153 g, 1.52 

mmol) ve tiyofenol (0.167 g, 1.52 mmol) ilave edildi. Reaksiyon karışımı reflüks 

sıcaklığında manyetik olarak karıştırılmaya bırakıldı. Reaksiyonun ilerleyişi İTK ile 

takip edildi. Reaksiyon tamamlandığında (2 gün) reaksiyon karışımına su (100 mL) ve 

metilenklorür (50 mL) eklenerek ekstraksiyon yapıldı. Sulu faz tekrar metilen klorür ile 

(3x30 mL) ekstrakte edildi. Organik fazlar birleştirilerek sodyumsülfat üzerinden 

kurutuldu, süzüldü ve çözücü döner buharlaştırıcı ile uzaklaştırıldı. Elde edilen ham 

ürünün 
1
H-NMR incelemesinde saf 5,8-dibromo-2-(feniltiyo)naftalin-1,4-dion (33) (215 

mg, %98 verim) olduğu tespit edildi (Şema 3.13). 

5,8-Dibromo-2-(feniltiyo)naftalin-1,4-dion (33): Turuncu iğne kristaller, 215 mg, % 

98 verim, E.N: 197-198 °C,Rf= 0,41 (1:9 etilasetat/ hekzan) 

1
H NMR (400 MHz, CDCl3) : δ 7.74 (s, 2H, H6 ve H7), 7.54-7.50 (m, 5H, ArH), 

7.51-6.09 (s, 1H, H3). 

13
C NMR (100 MHz, CDCl3) : δ 180.2, 179.4, 156.2, 140.9, 140.0, 135.7 (2C), 

131.9, 131.6, 130.7, 130.4 (2C), 128.2, 127.2, 122.3, 

121.7. 
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IR (KBr, cm
-1

) : 3098, 3054, 2922, 2851, 1741, 1669, 1643, 1585, 

1540, 1471, 1436, 1369, 1303, 1258, 1212, 1068, 872, 

827, 783, 748, 706, 687, 641, 536, 517, 427. 

MS (GC-MS/EI) (m/z) : 421.96/424.05/426.00 (M
+
), 344.94/346.89/348.77 

(M
+
- C6H5), 314.93, 300.94, 259.99/261.94/263.96, 

236.14, 208.17, 180.20, 153.00, 109.23, 85.14, 74.13, 

51.01, 44.02. 

Elementel Analiz(C16H8Br2O2S) : Hesaplanan: C, 45.31; H, 1.90; S, 7.56. Bulunan: C, 

45.32;H, 1.88; S, 7.59. 

3.2.2.10. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) n-bütantiyol ile reaksiyonu 

 

ġema 3.14. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) n-bütantiyol ile reaksiyonu 

Manyetik olarak karıştırılan 2,5,8-tribromo-1,4-naftakinon’un (24) (0.2 g, 0.5 mmol) 

etanol (20 mL) içerisindeki çözeltisine 3 eşdeğer mol TEA (0.154 g, 1.52 mmol) ve n-

bütantiyol (0.137 g, 1.52 mmol) ilave edildi. Reaksiyon karışımı çözücünün reflüks 

sıcaklığında manyetik olarak karıştırılmaya bırakıldı. Reaksiyonun ilerleyişi İTK ile 

takip edildi. Reaksiyon tamamlandığında (1 gün) reaksiyon karışımına su (40 mL) ve 

klorür (30 mL) eklenerek ekstraksiyon yapıldı. Sulu faz tekrar metilen klorür ile (3x30 

mL) ekstrakte edildi. Organik fazlar birleştirilerek sodyum sülfat üzerinden kurutuldu, 

süzüldü ve çözücü döner buharlaştırıcı ile uzaklaştırıldı.  

Elde edilen ham ürün’ün (0.213 mg) NMR incelemesinde 5,8-dibromo-2,3-

bis(bütiltiyo)naftalin-1,4-dion (34) bileşiğinin tek ürün halinde oluştuğu tespit edildi. 

Ham ürünün diklormetan-hekzan (3 mL:2 mL) karışımında kristallendirilmesi 

neticesinde bileşik (202 mg, % 99) saf olarak elde edildi (Şema3.14). 
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5,8-Dibromo-2,3-bis(bütiltiyo)naftalin-1,4-dion (34): Koyu kırmızı iğne kristaller, 

202 mg, % 99 verim, E.N: 92-93 °C, Rf= 0.8 (1:9 etilasetat/ hekzan) 

1
H NMR (400 MHz, CDCl3) : δ 7.66 (s, 2H, H6 ve H7); 3,16 (t, J6,7 = 7.2 Hz, 4H, 

Ha), 1.57 (m, 4H, Hb), 1.45 (m, 4H, Hc), 0.92 (t, J6,7 

= 7.2 Hz 6H, Hd). 

13
C NMR (100 MHz, CDCl3) : δ 177.3 (2C), 146.9 (2C), 138.9 (2C), 134.4 (2C), 

120.2 (2C), 33.2 (2C), 32.9 (2C), 21.9 (2C), 13.6 

(2C). 

IR (KBr, cm
-1

) : 3091, 3064, 2923, 2854, 1947, 1886, 1799, 1741, 

1691, 1648, 1633, 1585, 1542, 1486, 1454, 1432, 

1349, 1309, 1261, 1205, 1159, 1122, 1087, 1018, 

993, 871, 848, 835, 819, 804, 788, 771, 725, 692, 

588, 553, 489, 443. 

HRMS (HPLC-TOF/MS) (m/z) : 490.9602 [M+H]
+
 

Elementel Analiz(C18H20Br2O2S2) : Hesaplanan: C, 43.92; H, 4.09; S, 13.03. Bulunan: 

C, 43.87; H, 4.07; S, 13.09. 

3.2.3. Elde edilen 1,4-Naftakinon BileĢiklerinin Antimikrobiyal Aktivitelerinin 

Ġncelenmesi 

3.2.3.1. Sentezlenen 1,4-naftakinon Türevlerinin antimikrobiyal aktivite testleri 

için hazırlanması 

Sentezlenen 1,4-naftakinon türevlerinin minimum inhibisyon konsantrasyonunu 

saptamak amacıyla sırasıyla 15.3125, 30.625, 61.250, 125, 250, 500, 1000 µg/ 

mLkonsantrasyon değerleri kullanılmıştır (Çizelge 3.1). Aktivite testleri yapılacak 

bileşikler DMSO’ da çözünerek 7 farklı konsantrasyonda hazırlanmıştır. Testler bu 7 

konsantrasyon, bir negatif kontrol ve bir pozitif kontrol grubu ile gerçekleştirilmiştir. 

Negatif kontrol olarak DMSO kullanılmıştır. Pozitif kontrol için ampisilin 

kullanılmıştır. 
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Çizelge 3.2. Antimikrobiyal aktivite testi için kullanılan maddelerin konsantrasyonları 

 
No Konsantrasyon (µg/ mL) 

1 1000 

2 500 

3 250 

4 125 

5 61.25 

6 30.625 

7 15.3125 

 

3.2.3.2. Sentezlenen 1,4-naftakinon türevlerinin antimikrobiyal aktivitesinin 

incelenmesi 

Farklı konsantrasyonlarda hazırlanan (25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 33, 34) minimum 

inhibisyon konsantrasyonu belirlenmiştir. Bunun için bir gece boyunca (18 saat) 

P.vulgaris, B.subtilis, C.utulis, C.albicans, E.aerogenes, B.cereus, S.pyogenes kültürleri 

Müller Hinton besiyerinde büyütülmüştür. Bu besiyerinin hazırlanması için; Müller 

Hinton Agar dehidre besiyeri 500 mL destile su içinde 17.0 g tartılıp (34.0 

g/L)  gerekirse ısıtılarak eritilir ve otoklavda 115 
o
C’ da 10 dakika sterilize edilip, 50 

o
C 

'a soğutulur. Gerekirse daha önceden hazırlanmış ve jelleşmiş besiyeri daha sonra 

kaynatılarak eritilir ve 50 
o
C’ a soğutulur. Petri kutularına dökülür. Müller Hinton 

besiyerine (100 mL) kültürlerin ekimi drigalski özesi yardımıyla yüzeye yayma yöntemi 

kullanılarak yapılmış ve yüzey kuruduktan sonra DMSO içerisinde çeşitli 

konsantrasyonlarda hazırlanan, sentezlenen 1,4-naftakinon’un türevleri 10 µL olacak 

şekilde petrilere eklenerek 37 
o
C’ de 24 saat inkübasyona bırakılmıştır. 

Minimum inhibe edici konsantrasyonları üremenin olmadığı en düşük, sentezlenen 1,4-

naftakinon’un türevleri konsantrasyonunun bulunmasıyla belirlenmiştir. Minimum 

inhibisyon konsantrasyonu zon bakılarak belirlenmiştir. Kimyasalımızı çözmek için 

kullandığımız çözücü olan DMSO negatif kontrol olarak kullanılmıştır. Pozitif kontrol 

grubu olarak ise ampisilin kullanılmıştır. 
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4. BULGULAR VE TARTIġMA 

 

4.1. 2,5,8-Tribromo-1,4-Naftakinon’un (24) Sentezi 

Grubumuzda daha önce gerçekleştirilen bir çalışmada (Çakmak ve ark., 2012) 2,5,8-

tribromo-1,4-naftakinon (24) bileşiği için etkili bir sentez yöntemi gerçekleştirilmiştir. 

Bu tez çalışmasında çıkış bileşiği olarak kullandığımız 2,5,8-tribromo-1,4-naftakinon 

(24) bileşiği literatür yöntemleri kullanılarak naftalinden yola çıkılarak 4 basamakta 

sentezlenmiştir (Şema 4.1). 

 

ġema 4.1.2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon (24) bileşiğinin sentezi 

Şema 4.1’ de görüldüğü gibi naftalin başlangıç maddesi olarak kullanılmış ve naftalinin 

metilen klorür içerisinde 2.1 ekivalent brom ile soğukta (-30 
o
C) 4 gün boyunca 

etkileştirilmiştir. Reaksiyon neticesinde dibromnaftalin 75 % 90 verimle izole 

edilmiştir. 

1,4-Dibromonaftalin’in (75) 
1
H NMR spektrumu literatür değerleriyle uyum 

sağlamaktadır. Bu bileşiğin 
1
H NMR spektrumu (Şekil 4.1) bir AA’BB’ sistemi ve bir 

singletten oluşmaktadır. H5, H6, H7 ve H8 protonlarına ait olan AA’BB’ sisteminde 

brom atomlarının -gauch etkisi nedeniyle H5 ve H8 protonlarının oluşturduğu sistemin 

A kısmı aşağı alanda δ 8.29-8.26 aralığında rezonans olurken H6 ve H7 protonlarının 

oluşturduğu sistemin B kısmı δ 7.69-7.66’de rezonans olmaktadır. Spektrumda δ 7.66’ 

da gözlenen singlet ise H2 ve H3 protonlarına aittir. 
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ġekil 4.1. 1,4-Dibromonaftalin'in (75) 
1
H NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

trans,cis,trans-Hekzabromür (76) ürününün eldesi için dibromürün 75 minimum 

miktardaki CCl4 içerisinde çözülerek 2.5 eşdeğer mol moleküler brom ile 150 W’lık 

projeksiyon ışığı altında gerçekleşen reaksiyonu 1 saatte tamamlandı. Hekzabromür 76 

tek ürün halinde % 90 verimle elde edildi. 

Bileşiğin 
1
H NMR spektrumu (Şekil 4.2) yapıdaki simetri nedeniyle bir singlet ve 

AAʹBBʹ sisteminden ibarettir. Aromatik H6 ve H7 protonlarına ait singlet δ 7.52’ de 

rezonans olmaktadır. H1 ve H4 protonlarının oluşturduğu sistemin A kısmı aşağı alanda 

δ 5.55’ te H2 ve H3 protonlarının oluşturduğu sistemin B kısmı δ 5.40’ de 

görülmektedir. 
1
H NMR spektrumdan elde edilen veriler literatür (Çakmak ve ark., 

2012) değerleriyle uyum içerisindedir. 
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ġekil 4.2. Hekzabromnaftalin'in 76 
1
H NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

Elde edilen hekzabromnaftalin bileşiği aseton içerisinde AgClO4 katalizörü varlığında 

hidroliz edildi. Reaksiyon karanlıkta ve oda sıcaklığında gerçekleştirildi. Yedi gün 

sonunda dihidroksinaftalin 77 bileşiği tek ürün olarak % 87 verimle elde edildi. 

Bileşiğin yapılan 
1
H NMR analizinde asimetri nedeniyle hidroksit protonları ve bütün 

alifatik protonlar farklı bölgelerde rezonans olmuşlardır.  
1
H NMR spektrumunda (Şekil 

4.3) aromatik protonlar asimetri nedeniyle δ 7.58 (AB sisteminin A kısmı) ve δ 7.53 

(AB sisteminin B kısmı) bir AB sistemi vermişlerdir. H1, H3, H4 ve H2 protonları 

sırasıyla δ 5.51, 5.12,  5.06 ve 4.72’de rezonans olmuşlardır. OH gruplarına ait sinyaller 

ise δ 3.01 (J= 8.4 Hz) ve δ 2.90’ de (J= 4.4 Hz) birer dublet sinyal olarak görülmektedir. 
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ġekil 4.3. Dihidroksinaftalin’in 77 
1
H NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

Dihidroksinaftalin 77 bileşiğinin PCC ile muamelesi neticesinde 2,5,8-tribromo-1,4-

naftakinon (24) bileşiği elde edilmiştir. Bu amaçla PCC’nin metilen klorür içerisindeki 

tuz-buz banyosundaki süspansiyonuna dihidroksinaftalin’in 77 metilen klorür 

içerisindeki çözeltisi eklendi ve oda sıcaklığında gerçekleştirilen reaksiyon 5 gün 

sonunda reaksiyon tamamlandı. Tek ürün halinde elde edilen bileşiğin 2,5,8-tribromo-

1,4-naftakinon (24) bileşiği (% 97 izole verim) olduğu belirlenmiştir. 

Bileşiğin 
1
H NMR spektrumu iki singletten ibarettir. Aromatik H6 ve H7 protonlarına ait 

singlet δ 7.83’ de ve H3 protonuna ait singlet ise δ 7.52’ de görülmektedir. 
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ġekil 4.4. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon (24) bileşiğinin
1
H NMR spektrumu (400 

MHz, CDCl3) 
 

4.2.  2,5,8-Tribromo-1,4-Naftakinon (24) BileĢiğinin O- ve S- Nükleofilleri Ġle 

NükleofilikYerdeğiĢtirme Reaksiyonları 

O- ve S- sübstitüe 1,4-naftakinonlar yüksek derecede biyolojik aktiviteye sahiptirler. Bu 

nedenle bu çalışmada sentezi hedeflenen O ve S sübstitüe naftakinonlar potansiyel 

biyoaktif bileşiklerdir. Bu bileşiklerin aynı zamanda çok çeşitli ve yüksek aktiviteylere 

sahip olmaları beklenebilir. Bu nedenle bu çalışmanın bir sonraki aşamasında elde 

edilen saf bileşiklerin ilk olarak antimikrobiyal özelliklerinin incelenmesi 

amaçlanmıştır. Bu bileşiklerin diğer biyolojik aktivitelerinin incelenmesi daha sonraki 

çalışmalara bırakılmıştır. 

Bu çalışmada 2-sübstitüe-1,4-naftakinonların sentezi için çıkış bileşiği olarak 2,5,8-

tribromonaftalin-1,4-naftakinon (24) bileşiği kullanılmıştır. Bu bileşiğin sentezi 

literatüre (Çakmak ve ark., 2012) uygun olarak dört basamakta gerçekleştirilmiştir.  
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2,5,8-Tribromonaftalin-1,4-naftakinon’un (24) metanol, etanol ve metilen klorür 

çözücüleri içerisinde farklı sıcaklıklarda O veya S içeren nükleofiller ile yer değiştirme 

tepkimeleri gerçekleştirilmiş ve 25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 33 ve 34 bileşikleri yüksek 

verimle saf olarak elde edilmiştir (Şema 4.2). 

 

ġema 4.2. 2,5,8-Tribromonaftalin-1,4-naftakinon’un (24) O veya S içeren nükleofiller 

ile yer değiştirme tepkimeleri  

 

Bu amaçla 2,5,8-tribromo-1,4-naftakinon (24) bileşiğinin çözücü (metilen klorür, 

metanol veya etanol)  içerisinde (metanol, etanol, fenol, p-kresol, p-bromofenol, p-

klorofenol, p-metoksifenol, tiyofenol, bütiltiyo ve 1-naftol) nükleofilleri ile reaksiyonu 

baz (K2CO3 veya TEA) varlığında belirlenen sıcaklıkta (oda sıcaklığı 25 
o
C) veya 

reflüks sıcaklığı) gerçekleştirildi. Reaksiyonların ilerleyişi İTK ile takip edildi. Bu 

reaksiyonlar içerisinde 1-naftol ile gerçekleştirilen reaksiyonda ayrılamayan bir ürün 

karışımı oluştu ve hedeflenen 32 bileşiğinin saf olarak eldesi mümkün olmadı. 1-Naftol 

dışındaki tüm nükleofillerle yapılan reaksiyonlarda tek ürün oluşumu gözlendi. Elde 

edilen ürünlerin izole edilmesi ve saflaştırılmasında ekstraksiyon, kristallendirme ve 

kromatografik yöntemler kullanıldı. Sonuç olarak tüm bu işlemler neticesinde 

hedeflenen bileşikler % 75-99 izole verimlerle saf olarak elde edildi (Çizelge 4. 1). 
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Çizelge 4.1. 2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon'un (24) nükleofillerle reaksiyonları 

 Nükleofil Baz Sıcaklık 

(
o
C) 

Reaksiyon 

Süresi 

Ürünün Yapısı Ġzole 

Verim 

1 Metanol K2CO3 Oda 

sıcaklığı  

 

1 gün 

 

%91 

2 Etanol K2CO3 Oda 

sıcaklığı  

 

3 gün 

 

%95 

3 Fenol K2CO3 Reflüks 

sıcaklığı 

3 gün 

 

%99 

4 p-kresol K2CO3 Reflüks 

sıcaklığı 

3 saat 

 

%99 

5 p- bromofenol K2CO3 Reflüks 

sıcaklığı 

6 saat 

 

%75 

6 p- klorofenol K2CO3 Oda 

sıcaklığı   

2saat 

 

%99 

7 p-

metoksifenol 

K2CO3 Oda 

sıcaklığı  

1 gün 

 

%90 

8 Tiyofenol TEA Reflüks 

sıcaklığı 

1 gün 

 

%98 

9 n-bütantiyol TEA Reflüks 

sıcaklığı 

1 gün 

 

%99 

10 1-naftol K2CO3 Oda 

sıcaklığı 

30 dakika Ayrılamayan ürün karışımı --- 
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4.2.1. 5,8-Dibromo-2-metoksinaftalin-1,4-dion’un (25) Sentezi 

2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon (24) bileşiğinin metanoldeki çözeltisine K2CO3 

eklenerek oda sıcaklığında 1 gün süreyle oda sıcaklığında manyetik olarak karıştırıldı. 

5,8-Dibromo-2-metoksinaftalin-1,4-dion (25) basit saflaştırma işlemlerinin neticesinde 

% 91 verimle izole edildi (Şema 4.3). 

 

ġema 4.3. 5,8-Dibromo-2-metoksinaftalin-1,4-dion’un (25) sentezi 

Bileşiğin 25 
1
H NMR spektrumu (Şekil 4.5) incelendiğinde 4 sinyal grubu 

gözlenmektedir. Aromatik H6 ve H7 protonları metoksit grubunun elektronik etkisiyle 

bir AB sistemi vermiştir. H6 protonu daha aşağı alanda δ 7.79’ de AB sisteminin A 

kısmını (J= 8.6 Hz) oluştururken, H7 protonuna ait AB sisteminin B kısmı δ 7.76’ da 

(J= 8.6 Hz) rezonans olmuştur. H3 protonuna ait singlet δ 6.19’ da görülmektedir. 

Metoksit grubundaki metil protonları ise beklendiği gibi δ 3.92’ de bir singlet vermiştir. 
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ġekil 4.5. 5,8-Dibromo-2-metoksinaftalin-1,4-dion (25) bileşiğinin 
1
H NMR 

spektrumu (400 MHz, CDCl3) 
 

Bileşiğin 25 
13

C NMR spektrumu (Şekil 4.6) 2 adet karbonil sinyali, 8 adet aromatik 

karbon sinyali ve 1 adet alifatik karbon sinyali olmak üzere toplam 11 adet sinyalden 

oluşmaktadır ve yapı ile uyum içerisindedir. Bu sinyaller sırasıyla δ 181.9, 178.0, 159.4, 

141.0, 140.0, 131.6, 131.1, 122.2, 121.3, 109.7, 56.6’da rezonans olmuştur. 
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ġekil 4.6. 5,8-Dibromo-2-metoksinaftalin-1,4-dion (25) bileşiğinin 
13

C NMR 

spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

4.2.2. 5,8-Dibromo-2-etoksinaftalin-1,4-dion’un 26 Sentezi 

2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon’un (24) K2CO3 varlığında çözücü ve nükleofil olarak 

absolüt etanolün kullanıldığı reaksiyon 3 günün sonunda tamamlanmıştır. Reaksiyon 

sonucunda 5,8-dibromo-2-etoksi-1,4-naftakinon (26) bileşiği % 95 verimle izole 

edilmiştir. 

 

ġema 4.4. 5,8-Dibromo-2-etoksinaftalin-1,4-dion’un (26) sentezi 
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5,8-Dibromo-2-etoksi-1,4-naftakinon (26) bileşiğine ait 
1
H NMR spektrumunda (Şekil 

4.7) H6 ve H7 aromatik protonları 5,8-dibromo-2-metoksi-1,4-naftakinon (26) 

bileşiğinde olduğu gibi bir AB sistemi vermişlerdir. H6 protonuna ait AB sisteminin A 

kısmı δ 7.78’ de (J= 8.8 Hz) rezonans olurken H7 protonuna ait olan AB sisteminin B 

kısmı δ 7.75’ de (J= 8.8 Hz) rezonans olmuştur. H3 protonuna ait singlet δ 6.16’ da 

görülmektedir. Etoksit grubuna ait CH2 protonları beklendiği gibi δ 4.10’ da bir kuvartet 

vermiştir. Yine etoksit grubuna ait CH3 protonlarına ait triplet sinyal ise δ 1.56’ da 

görülmektedir.   

 

 

ġekil 4.7. 5,8-Dibromo-2-etoksinaftalin-1,4-dion’un (26) 
1
H NMR spektrumu (400 

MHz, CDCl3 ) 

 

Bileşiğin 26 
13

C NMR spektrumu (Şekil 4.8) 2 adet karbonil sinyali, 8 adet aromatik 

karbon sinyali ve 2 adet alifatik karbon sinyali olmak üzere toplam 12 adet sinyalden 

oluşmaktadır ve yapı ile uyum içerisindedir. Bu sinyaller sırasıyla δ 182.1, 178.2, 158.8, 

140.9, 140.0, 131.6, 131.2, 122.2, 121.2, 110.1, 65.1 ve 13.9’de rezonans olmuştur. 
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ġekil 4.8. 5,8-Dibromo-2-etoksinaftalin-1,4-dion’un (26) 
13

C NMR spektrumu (100 

MHz, CDCl3) 

 

4.2.3. 5,8-Dibromo-2-fenoksinaftalin-1,4-dion’un 27 Sentezi 

2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon (24) bileşiğinin metilen klorür içerisinde fenol nükleofili 

ile reaksiyonu K2CO3 bazı varlığında reflüks sıcaklığında gerçekleştirildi. Reaksiyon 3 

gün sonunda tamamlandı ve tek ürün halinde % 99 verimle 5,8-dibromo-2-

fenoksinaftalin-1,4-dion (27) bileşiği elde edildi. 

 

ġema 4.5. 5,8-Dibromo-2-fenoksinaftalin-1,4-dion’un (27) sentezi 
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Bileşiğin 27 
1
H NMR (Şekil 4.9) incelemesi yapıyı doğrulamaktadır. Naftakinon 

çekirdeğindeki aromatik H6 ve H7 protonları δ 7.80’ de singlet olarak rezonans 

olmuşlardır. Fenol grubuna ait aromatik protonlar beklendiği gibi üç pik grubu 

oluşturmuştur. Bu protonlardan Hb protonları aşağı alanda δ 7.49’ da komşu Ha ve Hc 

protonlarının etkisiyle bir multiplet vermiştir. Hc protonu δ 7.35’ de Hb protonlarının 

etkisiyle multiplet şeklinde rezonans olmuştur. Ha protonları ise beklendiği gibi yukarı 

alanda δ 7.15’ de bir multiplet vermiştir.  

 

ġekil 4.9. 5,8-Dibromo-2-fenoksinaftalin-1,4-dion (27) bileşiğinin 
1
H NMR 

spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

Bileşiğin 27 
13

C spekturumunda (Şekil 4.10) 2 adet karbonil piki, 12 adet aromatik 

karbon piki olmak üzere toplam 14 pik görülmekte olup spektrum yapı ile uyum 

içerisindedir. 
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ġekil 4.10. 5,8-Dibromo-2-fenoksinaftalin-1,4-dion (27) bileşiğinin 
13

C NMR 

spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

4.2.4 5,8-Dibromo-2-(p-tolioksi)naftalin-1,4-dion’un (28) sentezi 

2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon (24) bileşiğinin metilen klorür içerisinde p-kresol 

nükleofili ile reksiyonu K2CO3 bazı varlığın dareflüks sıcaklığında gerçekleştirildi. 

Reaksiyon 3 saat sonunda tamamlandı ve tek ürün halinde % 99 verim ile 5,8-dibromo-

2-(p-tolioksi)naftalin-1,4-dion (28) bileşiği elde edildi. 

 

ġema 4.6. 5,8-Dibromo-2-(p-tolioksi)naftalin-1,4-dion’un (28) sentezi 
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Bileşiğin 28 
1
H NMR’ı (Şekil 4.11) incelendiğinde naftakinon çekirdeğindeki aromatik 

H6 ve H7 protonları δ 7.79’ da bir singlet vermiştir. Yine naftakinon halkasındaki H3 

protonu ise δ 5.97’ de singlet olarak rezonans olmuştur. Fenil halkasındaki protonlar ise 

simetri nedeniyle bir AB sistemi vermiştir. AB sisteminin A kısmı (Ha) δ 7.27’ da (Ja,b = 

8 Hz) rezonans olurken, AB sisteminin B kısmı (Hb) ise δ 7.02’ da (Ja,b = 8 Hz) 

rezonans olmuştur. Bileşikteki metil grubu ise δ 2.41’ de singlet olarak rezonans 

olmuştur. 

 

ġekil 4.11. 5,8-Dibromo-2-(p-tolioksi)naftalin-1,4-dion (28) bileşiğinin 
1
H NMR 

spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

Bileşiğin 28 
13

C spekturumunda (Şekil 4.12) görülen toplam 15 adet pik (2 adet 

karbonil piki, 12 adet aromatik karbon piki ve bir adet metil karbonuna ait pik) yapı ile 

uyum içerisindedir. 
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ġekil 4.12. 5,8-Dibromo-2-(p-tolioksi)naftalin-1,4-dion (28) bileşiğinin 
13

C NMR 

spektrumu (100 MHz, CDCl3) 
 

4.2.5. 5,8-Dibromo-2-(4-bromofenoksi)naftalin-1,4-dion’un (29) Sentezi 

2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon (24) bileşiğinin metilen klorür içerisinde p-bromofenol 

nükleofili ile reksiyonu K2CO3 bazı varlığında reflüks sıcaklığında gerçekleştirildi. 

Reaksiyon 6 saat sonunda tamamlandı ve tek ürün halinde % 75 verim ile 5,8-dibromo-

2-(4-bromofenoksi)naftalin-1,4-dion (29) bileşiği izole edildi. 

 

ġema 4.7. 5,8-Dibromo-2-(4-bromofenoksi)naftalin-1,4-dion’un (29) sentezi 
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Bileşiğin 29 
1
H NMR’ ı (Şekil 4.13) yapıyı doğrulamaktadır. Naftakinon çekirdeğindeki 

aromatik H6 ve H7 protonları δ 7.80’ de bir singlet vermiştir. Bileşikteki H3 protonu δ 

5.99’ da yine singlet olarak rezonans olmuştur. Fenil halkasındaki aromatik protonlar 

simetrinin etkisiyle bir AB sistemi vermiştir.  Fenil halkasındaki Hb protonları AB 

sisteminin A kısmını oluşturmuştur ve sinyal δ 7.61’ de (Ja,b = 8.8 Hz) görülmektedir. 

Fenil halkasındaki Ha protonları ise δ 7.05’ te (Ja,b = 8.8 Hz) AB sisteminin B kısmı 

olarak rezonans olmuştur. 

 

ġekil 4.13. 5,8-Dibromo-2-(4-bromofenoksi)naftalin-1,4-dion (29) bileşiğinin 
1
H NMR 

spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

Bileşiğin 29 
13

C spekturumunda (Şekil 4.14) 2 adet karbonil piki, 12 adet aromatik 

karbon piki olmak üzere toplam 14 pik yapı ile uygunluğu görülmektedir. 
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ġekil 4.14. 5,8-Dibromo-2-(4-bromofenoksi)naftalin-1,4-dion (29) bileşiğinin 
13

C NMR 

spektrumu (100 MHz, CDCl3) 
 

4.2.6. 5,8-Dibromo-2-(4-klorofenoksi)naftalin-1,4-dion’un (30) Sentezi 

2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon (24) bileşiğinin metilen klorür içerisinde p-klorofenol 

nükleofili ile reksiyonu K2CO3 bazı varlığında oda sıcaklığında gerçekleştirildi. 

Reaksiyon 2 saat sonunda tek ürün halinde % 99 verim ile 5,8-dibromo-2-(4-

klorofenoksi)naftalin-1,4-dion (30) bileşiği izole edildi. 

 

ġema 4.8. 5,8-Dibromo-2-(4-klorofenoksi)naftalin-1,4-dion’un (30) sentezi 
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Bileşiğin 30 
1
H NMR’ında (Şekil 4.15)  görüldüğü gibi naftakinon çekirdeğindeki 

aromatik H6 ve H7 protonları bir singlet vermişlerdir. H3 protonuna ait singlet δ 5.97’ de 

görülmektedir. Fenil grubuna ait protonlar simetriden dolayı yine bir AB sistemi 

vermiştir. AB sisteminin A kısmını oluşturan Hb protonu δ 7.45’ de (Ja,b = 8.8 Hz) 

rezonans olurken AB sisteminin B kısmını oluşturan Ha protonu ise δ 7.10’ da (Ja,b = 8.8 

Hz) rezonans olmuştur.  

 

ġekil 4.15. 5,8-Dibromo-2-(4-klorofenoksi)naftalin-1,4-dion (30) bileşiğinin 
1
H NMR 

spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

Bileşiğin 30 
13

C spekturumu (Şekil 4.16) 2 adet karbonil piki ve 12 adet aromatik pik 

olmak üzere toplam 14 pikten ibaret olup yapıyı doğrulamaktadır. 
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ġekil 4.16. 5,8-Dibromo-2-(4-klorofenoksi)naftalin-1,4-dion (30) bileşiğinin 
13

C NMR 

spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

4.2.7. 5,8-Dibromo-2-(4-fenoksimetoksi)naftalin-1,4-dion’un (31) Sentezi 

2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon (24) bileşiğinin metilen klorür içerisinde p-metoksifenol 

nükleofili ile K2CO3 bazı varlığında oda sıcaklığında gerkçekleştirilen reaksiyon 1 

günde tamamlandı ve tek bir ürün oluşumu gözlendi. Yapılan spektroskopik incelemeler 

neticesinde % 90 izole verim ile elde edilen bileşiğin yapısısın 5,8-dibromo-2-(4-

metoksifenoksi)naftalin-1,4-dion (31) olduğu tespit edildi. 

 

ġema 4.9. 5,8-Dibromo-2-(4-fenoksimetoksi)naftalin-1,4-dion’un (31) sentezi 
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Bileşiğin 31 
1
H NMR’ı (Şekil 4.17) incelendiğinde beklenildiği gibi H6 ve H7 protonları 

δ 7.76’ da singlet olarak sinyal vermiştir. Fenolik halkada bulunan aromatik protonlar 

AB sistemi vermişlerdir. AB sisteminin A kısmını oluşturan proton δ 7.04’ te dublet 

(Ja,b= 8.8 Hz) olarak pik vermektedir.  AB sisteminin B kısmında rezonans olan 

protonlar δ 6.95’ te (Ja,b = 8.8 Hz) sinyal vermiştir. H3 protonu δ 5.93’ te singlet vermiş. 

Yapıdaki metoksi protonları δ 3.83’ te singlet olarak sinyal vermiştir.  

 

ġekil 4.17. 5,8-Dibromo-2-(4-fenoksimetoksi)naftalin-1,4-dion (31) bileşiğinin 
1
H 

NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3) 

5,8-Dibromo-2-(4-metoksifenoksi) naftalin 1,4-dion (31) 
13

C spekturumunda (Şekil 

4.18) 2 adet karbonil karbonuna ait pik, 12 adet aromatik karbona ait pik, 1 adet OCH3 

karbonuna ait pik olmak üzere toplam 15 pik molekülün yapısı ile uyum içerisinde 

olduğunu göstermiştir. 
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ġekil 4.18. 5,8-Dibromo-2-(4-fenoksimetoksi)naftalin-1,4-dion (31) bileşiğinin 
13

C 

NMR spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

4.2.8. 5,8-Dibromo-2-(naftalin-2-oksi)naftalin-1,4-dion’un (32) Sentezi 

2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon (24) bileşiğinin metilen klorür içerisinde 1-naftol 

nükleofili ile reaksiyonu K2CO3 bazı varlığında oda sıcaklığında gerçekleştirildi. 

Reaksiyonun İTK incelemesinde ürün karışımında çok sayıda ürünün varlığı tespit 

edildi. Ayrıca ham ürünün 
1
H NMR incelemesinde hedef bileşiğimiz olan 5,8-dibromo-

2-(4naftilinoksil)naftalin-1,4-dion’ un (32) varlığı tespit edildi. Fakat bu ürünün tüm 

kristallendirme ve saflaştırma çabaları sonuçsuz kalmıştır.  

 

ġema 4.10. 5,8-Dibromo-2-(naftalin-2-oksi)naftalin-1,4-dion’un (32) sentezi 

 



 

64 
 

4.2.9. 5,8-Dibromo-2-(feniltiyo)naftalin-1,4-dion’un (33) Sentezi 

2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon (24) bileşiğinin metilen klorür çözücü içerisinde 

tiyofenol nükleofili ile reaksiyonu TEA bazı varlığında reflüks sıcaklığında 1 gün 

sonunda İTK ile kontrol edilen reaksiyon tek ürün olarak görüldü ekstraksiyon yapılıp 

sulu faz ve organik faz ayrıldıktan sonra organik faz sodyum sülfat üzerinden kurutulup 

% 98 verimle saf olarak 5,8-dibromo-2-(feniltiyo)naftalin-1,4-dion (33) elde edildi.  

 

ġema 4.11. 5,8-Dibromo-2-(feniltiyo)naftalin-1,4-dion’un (33) sentezi 

Bileşiğin 33 
1
H NMR’ı (Şekil 4.19) incelendiğinde beklenildiği gibi H6 ve H7 protonları 

δ 7.74’ te singlet olarak sinyal vermiştir. Tiyofenol halkada bulunan aromatik protonlar 

δ 7.54-7.50 aralığında multiplet sinyal vermektedir.  H3 protonu ise δ 6.08’ de singlet 

olarak rezonans olmuştur.  
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ġekil 4.19. 5,8-Dibromo-2-(feniltiyo)naftalin-1,4-dion (33) bileşiğinin 
1
H NMR 

spektrumu (400 MHz, CDCl3) 
 

5,8-Dibromo-2-(feniltiyo) naftalin-1,4-dion (33) bileşiğinin 
13

C spekturumunda (Şekil 

4.20) 2 adet karbonil karbonuna ait pik, 12 adet aromatik karbona ait pik olmak üzere 

toplam 14 pik molekülün yapısı ile uyum içerisinde olduğunu göstermiştir. 
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ġekil 4.20. 5,8-Dibromo-2-(feniltiyo)naftalin-1,4-dion (33) bileşiğinin 
13

C NMR 

spektrumu (100 MHz, CDCl3) 
 

4.2.10. 5,8-Dibromo-2,3-bis(bütiltiyo)naftalin-1,4-dion’un (34) Sentezi 

2,5,8-Tribromo-1,4-naftakinon (24) bileşiğinin metilen klorür çözücü içerisinde n-

bütantiyol nükleofili ile reaksiyonu TEA bazı varlığında reflüks sıcaklığında 

gerçekleştirildi. Reaksiyon ilerleyişi İTK ile takip edildi.1 gün sonunda İTK ile kontrol 

edilen reaksiyon tek ürün olarak görüldü ekstraksiyon yapılıp sulu faz ve organik faz 

ayrıldıktan sonra organik faz sodyum sülfat üzerinden kurutulup % 99 verimle saf 

olarak 5,8-dibromo-2,3-bis(bütiltiyo)naftalin-1,4-dion (34) elde edildi.  

 

ġema 4.12. 5,8-Dibromo-2,3-bis(bütiltiyo)naftalin-1,4-dion’un (34) sentezi 
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Bileşiğin 34 
1
H NMR’ı (Şekil 4.21) incelendiğinde beklenildiği gibi H6 ve H7 protonları 

δ 7.66’ da singlet olarak sinyal vermiştir. Kükürt atomuna komşu CH2 protonları δ 3.16’ 

da triplet olarak sinyal verirken diğer CH2 protonları sırasıyla δ 1.57, δ 1.45’ te multiplet 

olarak sinyal vermektedir. Yapıdaki CH3 protonları δ 0.92’ de triplet olarak rezonans 

olmaktadır.  

 

ġekil 4.21. 5,8-dibromo-2-bütiltiyol-1,4-naftakinon (34) bileşiğinin 
1
H NMR spektrumu 

(400 MHz, CDCl3) 

Bileşiğin 34 
13

C spekturumunda (Şekil 4.22)  simetriden kaynaklanan 1 adet karbonil 

karbonuna ait pik, 4 adet aromatik karbon piki 4 adet n-bütantiyol’ a ait karbon piki 

görülmektedir. Toplamda 9 karbon piki yapıyı doğrulamaktadır. 
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ġekil 4.22. 5,8-Dibromo-2-bütiltiyo-1,4-naftakinon (34) bileşiğinin 
13

C NMR 

spektrumu (100 MHz, CDCl3) 

 

 

 



 

 
 

Çizelge 4.2. Sentezlenen bileşiklere ait NMR verileri 

  1H NMR (δ) 13C NMR (δ) 

Bileşiğin yapısı H6ve H7 H3 

Fenil halkasına 

ait protonlar 

Alifatik 

protonlar 

Karbonil 

karbonları Aromatik ve Olefinik karbonlar 

Alifatik 

karbonlar 

1 

 

7.79 (Ha) 

7.76 (Hb) 
6. 19 --- 3.92 (CH3) 181.9, 178.0 

159.4, 141.0, 140.0, 131.6, 131.1, 122.2, 121.3, 

109.7, 56.6. 
56.6 (OCH3) 

2 

 

7.78 (Ha) 

7.75 (Hb) 
6. 16 --- 

4.10 (CH2) 

1.56 (CH3) 
182.1, 178.2 

158.8, 140.9, 140.0, 131.6, 131.2, 122.2, 121.2, 

110.1 

65.1 (CH2) 

13.9 (CH3) 

3 

 

7.80 5.97 

7.49 (Ha) 

7.35 (Hb) 

7.15 (Hc) 

--- 182.1, 177.8, 
159.3, 152.5, 141.1, 140.2, 131.6, 130.5 (2C), 

126.8, 122.4, 121.4, 121.0 (2C), 113.1. 
--- 

4 

 

7.79, 7.27 5.97 

7.27 (Ha) 

7.02 (Hb) 

 

2.41 (CH3) 182.1, 177.9 

159.5, 150.3, 141.1, 140.2, 136.6, 131.7, 131.1, 

130.9 (2C), 130.0, 122.4, 121.4, 120.6 (2C), 

115.1, 113.0 

20.9 (CH3) 

5 

 

7.80 5.99 
7.61 (Ha) 

7.05 (Hb) 
--- 181.8, 177.5 

158.7, 151.6, 141.2, 140.3, 133.6 (2C), 131.6, 

131.0, 122.7 (2C), 122.5, 121.5, 119.9, 113.5 
--- 

6 

 

7.79 5.97 
7.45 (Ha) 

7.10 (Hb) 
--- 181.9, 177.5 

158.8, 151.0, 141.2, 140.3, 132.3, 130.6 (2C), 

129.4, 122.5, 122.3 (2C), 121.5, 116.7, 113.4 
--- 

 

6
9

 



 

 
 

Çizelge 4.2. Sentezlenen bileşiklere ait NMR verileri (devamı) 

  1H NMR (δ) 13C NMR (δ) 

Bileşiğin yapısı 

H6ve 

H7 H3 

Fenil halkasına ait 

protonlar 

Alifatik 

protonlar 

Karbonil 

karbonları Aromatik ve Olefinik karbonlar 

Alifatik 

karbonlar 

7 

 

7.76 5.94 
7.04 (Ha) 

6.95 (Hb) 
3.83 (OCH3) 182.0, 177.8 

159.7, 158.0, 145.8, 141.0, 140.1, 131.7, 131.0, 122.3, 

121.8 (2C), 121.3, 115.4 (2C), 112.8 
55.7 (OCH3) 

8 

 

7.74 6.08 
7.54 - 7.50 

(Ha, Hb ve Hc) 
--- 180.2, 179.4 

156.2, 140.9, 140.0, 135.7 (2C), 131.9, 131.6, 130.7, 

130.4 (2C), 128.2, 127.2, 122.3, 121.7 
--- 

9 

 

7.66   

3.16 (CH2) 

1.57 (CH2) 

1.45 (CH2)  

0.92 (CH3) 

177.3 146.9 (2C), 138.9 (2C), 134.4 (2C), 120.2 (2C) 

33.2 (CH2) (2C) 

32.9 (CH2) (2C) 

21.9 (CH2) (2C)   

13.6 (CH3) (2C) 

 

 

 

7
0
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4.3. Antimikrobiyal Aktivite Testi Sonuçları 

Sentezlenen bileşiklere yapılan antimikrobiyal testler sonucu (Çizelge 4.3 ve Çizelge 

4.4) P.vulgaris, B.subtilis, C.utilis, C.albicans, E.aerogenes, B.cereus, S.pyogenes’nin 

üzerinde antimikrobiyal aktivite gösterdiği belirlenmiştir. 

 

Çizelge 4.3. Sentezlenen ürünlerin MİK değerleri 

BileĢikler R 

MIC (μg mL-1)   

C. 

Albicans 

C. 

 utilis 

B. 

subtilis 

E. 

aerogenes 

B. 

cereus 

P. 

vulgaris 

S.  

pyogenes 

31 
 

OC6H4OCH3 
1000+ 1000+ 500 1000+ 125 500 125 

33 SC6H5 1000+ 125 125 1000+ 125 500 1000+ 

34 SCH2CH2CH2CH3 1000+ 61.25 1000+ 1000+ 125 125 1000+ 

28 OC6H4CH3 1000+ 125 500 1000+ 61.25 250 1000+ 

29 OC6H4Br 1000+ 500 250 1000+ 1000+ 1000+ 1000+ 

30 O C6H4Cl 1000+ 250 1000 125 1000+ 1000+ 1000+ 

25 OCH3 250 125 125 1000+ 1000+ 61.25 1000+ 

26 OCH2CH3 500 1000+ 1000+ 1000+ 61.25 1000+ 500 

27 OC6H5 500 125 61.25 125 61.25 500 125 
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Çizelge 4.4. Sentezlenen ürünlerin 1 μg için ölçülen değerleri 

BileĢikler R 

1 μg için çap (mm)   

C. 

albicans 

C. 

utilis 

B. 

subtilis 

E. 

aerogenes 

B. 

cereus 

P. 

vulgaris 

S. 

pyogenes 

31 
 

OC6H4OCH3 7 3 5 - 7 7 7 

33 
SC6H5 

- 3 8 - 4 10 - 

34 
SCH2CH2CH2CH3 

- 8 - - 7 6 - 

28 OC6H4CH3 
7 3 5 - 14 7 9 

29 
O C6H4Br 

- 4 3 - 5 9 - 

30 
O C6H4Cl 

7 9 - 4 - - - 

25 
OCH3 

3 5 5 - - 7 - 

26 
OCH2CH3 

3 6 - - 5 - 3 

27 
OC6H5 

5 6 7 6 7 5 6 

DMSO Negatif 

Kontrol 3 1 - - - - - 

AMP Pozitif 

Kontrol ≥20 ≥20 ≥20 ≥20 ≥20 ≥20 ≥20 

AMP: AMPİSİLİN 
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5. TARTIġMA VE SONUÇ 

Çalışmanın ilk aşamasında yerdeğiştirme 2,5,8-tribromo-1,4-naftakinon (24) bileşiğinin 

O- ve S- nükleofilleriyle nükleofilik yer değiştirme reaksiyonları gerçekleştirilmiştir. 

Reaksiyonlar K2CO3 veya TEA bazlarından birinin varlığında belirlenen sıcaklıkta 

gerçekleştirilmiştir. Bu reaksiyonlar neticesinde 9 adet 2-sübstitüe-1,4-naftakinon 

bileşiği saf olarak % 75-99 verimlerle elde edilmiştir (Şekil 5.1). 2,5,8-tribromo-1,4-

naftakinon (24) bileşiğinin 1-naftol nükelofili ile gerçekleştirilen reaksiyonunda tüm 

denemelere rağmen seçilik sağlanamamış ve hedeflenen ürünün saf olarak eldesi 

mümkün olmamıştır. 

 

ġekil 5.1. Sentezlenen 2-O ve 2-S-sübstitüe-1,4-naftakinon bileşikleri 

Çalışmanın ikinci aşamasında yerdeğiştirme reaksiyonları sonucunda elde edilen 

ürünlerin antimikrobiyal testleri gerçekleştirilmiştir. Bu amaçla seçilen organizmalar 

P.vulgaris,B.subtilis, C.utilis, C.albicans, E.aerogenes, B.cereus, S.pyogenes’ tir. Çeşitli 

konsantrasyonlarda hazırlanan maddelerin maya ve bakteriler üzerinde etkileri 
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incelenmiştir. Bu çalışmada elde edilen sonuçlar tüm bileşiklerin kullanılan tüm 

organizmalara karşı antimikrobiyal aktivite gösterdiğini ortaya koymuştur. Yüksek 

biyolojik aktivite sahip olmaları nedeniyle ileriye dönük ilgi çeken bir konu olacaktır. 

Bu çalışmada elde edilen sonuçlar (25, 26, 27, 28, 29, 30, 31, 33 ve 34) bileşiklerinin 

antimikrobiyal aktivite testlerinde kullanılan organizmalar üzerinde bakteriyosidal değil 

bakteriyostatik etkisi olduğu tespit edilmiştir. MIC değerleri agar spot yöntemi ile 

belirlenmiştir. E.aerogenes organizmasına sadece 27 ve 30 bileşikleri antimikrobiyal 

etki göstermiştir. Hedeflenen bileşikler arasında en yüksek etkileri 34 61.25 µg/mL MIC 

değerine karşı C.utilis, 27 61.25 µg/mL MIC değerine karşı B.subtilis e, 28, 26, 27 

61.25 µg/mL MIC değerine karşı B.cereus, 25 61.25 µg/mL MIC değerine karşı 

P.vulgaris üzerinde sergilemiştir. 

Sentezlenen bu bileşiklerin testi gerçekleştirilmiş mikroorganizmalar dışında test 

edilmeye açıktır ve bu bileşikler dğier mikroorganizmalar üzerinde yüksek etki 

gösterme potansiyeline sahip bileşiklerdir. 
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EKLER 

 

SENTEZLENEN BİLEŞİKLERİN IR ve KÜTLE SPEKTRUMLARI 
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(a) 

 

(b) 

ġekil E.1. 5,8-Dibromo-2-metoksinaftalin-1,4-dion (25) bileşiğinin a) IR spektrumu, 

b) Kütle spektrumu 
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(a) 

 

(b) 

ġekil E.2.  5,8-Dibromo-2-etoksi-1,4-naftakinon’un  (26) bileşiğinin a) IR spektrumu, 

b) Kütle spektrumu 
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(a) 

 

(b) 

ġekil E.3.  5,8-Dibromo-2-fenoksinaftalin-1,4-dion (27) bileşiğinin a) IR spektrumu, b) 

Kütle spektrumu 
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(a) 

(b) 

 

ġekil E.4. 5,8-Dibromo-2-(p-tolioksi)naftalin-1,4-dion (28) bileşiğinin a) IR 

spektrumu, b) Kütle spektrumu 
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ġekil E.5. 5,8-Dibromo-2-(4-bromofenoksi)naftalin-1,4-dion (29) bileşiğinin IR 

spektrumu 
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(a) 

 

(b) 

ġekil E.6. 5,8-Dibromo-2-(4-klorofenoksi)naftalin-1,4-dion (30) bileşiğinin a) IR 

spektrumu, b) Kütle spektrumu 
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(a) 

 

(b) 

ġekil E.7. 5,8-Dibromo-2-(4-fenoksimetoksi)naftalin-1,4-dion (31) bileşiğinin a) IR 

spektrumu, b) Kütle spektrumu 
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(a) 

 

(b) 

ġekil E.8. 5,8-Dibromo-2-(feniltiyo)naftalin-1,4-dion (3) bileşiğinin a) IR spektrumu, 

b) Kütle spektrumu 

 

 
 
 
 
 

37 57 77 97 117 137 157 177 197 217 237 257 277 297 317 337 357 377 397 417 437
m/z0

100

%

314.933
74.131

51.066

44.020

43.003

53.099

208.168

153.000
85.141

109.233
180.195

181.132

184.161

236.135

261.939

259.993
263.958

300.943

424.051346.889

344.941

342.993

318.972

421.957

348.765

394.956
367.816

406.796

426.001

427.084
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(a) 

(b) 

ġekil E.9. 5,8-Dibromo-2-bütiltiyo-1,4-naftakinon (34) bileşiğinin a) IR spektrumu, b) 

Kütle spektrumu 
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