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ÖZET 

 

Pentodialdo-1,4-furanozlar (12-15), semikarbazit ve tiyosemikarbazit ile ayrı ayrı 

tepkimeye sokularak, sırasıyla 1,2-O-(R)-trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz 

semikarbazon (26), 1,2-O-(S)-trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazon 

(27), 1,2-O-(S)-trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazon (28), 1,2-O-

(R)-trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazon (29) ve 1,2-O-(R)-

trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (30), 1,2-O-(S)-

trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (31), 1,2-O-(S)-

trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32), 1,2-O-(R)-

trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (33) bileşikleri iyi verimle 

sentezlenmiştir. Söz konusu bileşiklerin yapıları, NMR, FTIR ve elementel analiz yöntemleri 

kullanılarak aydınlatılmıştır. Ayrıca 26-33 bileşiklerinin antimikrobiyel özellikleri, Escherichia coli, 

Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, Pseudomonas aeroginosa, Bacillus 

cereus, Enterobacter aerogenes, Sarcina lutea, Salmonella typhimurium, Enterococcus faecalis 

ve Candida albicans mikroorganizmalarına karşı ağar çukur difüzon yöntemi kullanılarak 

incelenmiştir. İlgili bileşiklerin gram pozitif, gram negatif bakteriler ile Candida albicans fungisidi 

üzerine geniş aralıkta bir antimikrobiyal aktiviteye sahip oldukları ve MIC değerlerinin 260-1510 

µg/mL aralığında olduğu saptanmıştır. Sentezlenen semikarbazon ve tiyosemikarbazon 

türevlerinden en yüksek aktiviteye sahip olan bileşiklerin ikisinin de (26 ve 30) α stereokimyaya 

sahip ksilokloraloz’dan türevlendirilmiş bileşikler olduğu belirlenmiştir. 

 

Anahtar Sözcük: Kloraloz, Semikarbazon, Tiyosemikarbazon, Antimikrobiyal aktivite 
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ABSTRACT 

 

Pentodialdo-1,4-furanoses (12-15) seperately reacted with semicarbazide and 

thiosemicarbazide compounds and such derivatives; 1,2-O-(R)-trichloroethylidene-α-D-xylo-

pentodialdo-1,4-furanose semicarbazone (26), 1,2-O-(S)-trichloroethylidene-α-D-xylo-

pentodialdo-1,4-furanose semicarbazone (27), 1,2-O-(S)-trichloroethylidene-β-L-arabino-

pentodialdo-1,4-furanose semicarbazone (28), 1,2-O-(R)-trichloroethylidene-β-D-lyxo-

pentodialdo-1,4-furanose semicarbazone (29) and 1,2-O-(R)-trichloroethylidene-α-D-xylo-

pentodialdo-1,4-furanose thiosemicarbazone (30), 1,2-O-(S)-trichloroethylidene-α-D-xylo-

pentodialdo-1,4-furanose thiosemicarbazone (31), 1,2-O-(S)-trichloroethylidene-β-L-arabino-

pentodialdo-1,4-furanose thiosemicarbazone (32), 1,2-O-(R)-trichloroethylidene-β-D-lyxo-

pentodialdo-1,4-furanose thiosemicarbazone (33) were synthesized in good yield. Their 

structures were elucidated on the basis of NMR, FTIR spectral analysis and elemental analysis. 

Furthermore, new compounds (26-33) were evaluated for their antimicrobial properties against 

some bacteria such as Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, 

Pseudomonas aeroginosa, Bacillus cereus, Enterobacter aerogenes, Sarcina lutea, Salmonella 

typhimurium, Enterococcus faecalis, Candida albicans using the well diffusion and microdilution 

method. Antibacterial potency of the new compounds was evaluated using an inhibition zone 

diameter and MIC test. The results show that these compounds have a broad-spectrum of 

activity against Gram-positive, Gram-negative bacteria and fungicide Candida albicans. The 

MIC values were determined to be between 260 and 1510. Among all semicarbazone and 

thiosemicarbazone derivatives, it is determined that the compounds with the highest activity are 

compound 26 and 30 which are derivatized from xylochloralose with α stereochemistry. 

 

Key words: Chloralose, Semicarbazone, Thiosemicarbazone, Antimicrobial activity 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

XVIII 

 

GRAFİKSEL ÖZET



1 

 

 

 

GİRİŞ 

1. KARBOHİDRATLAR, SEMİKARBAZONLAR VE 

TİYOSEMİKARBAZONLAR 

 

Karbohidratlar doğada en bol bulunan ve yinelenebilir doğal ürünlerdir. Bu bileşikler 

canlı metabolizması için önemi herkes tarafından bilinmektedir. Monosakkaritler hücre 

içerisinde enerji üretiminden, DNA ve RNA nın ana yapıtaşlarına kadar pek çok yerde 

kullanılmaktadır. Bu bileşiklerin toksik özellikleri de yoktur. Bu bileşikler türevlendirilerek 

biyolojik aktivite gösteren çok sayıda bileşiğin sentezinde kullanılmaktadır. Bu bileşiklerden 

ilaç olarak bugün tıpta kullanılanlardan bazıları; zanamivir (antiviral), miglustat (tip 1 Gaucher 

hastalığında), topiramate (antiepilepsi), voglibose (alfa-glukozidaz inhibitörü) dur.  

                         

 

 

Şekil 1.1 a) Zanamivir (Relenza), b) Miglustat (Zavesca), c) Topiramate(Topamax) ve d) 
Voglibosenin (Glustat) molekül yapıları 
          

Bu şeker bileşiklerinin farmakofor grup içeren türevlerinin sentez çalışmaları tüm 

dünyada devam etmektedir. Monosakkaritler, çok sayıda OH ve aldehit, keton grupları 

içerdiğinden, toksik özelliği bulunmadığından ilaç üretimi için potansiyel bileşiklerdir. 

Tiyosemikarbazonlar ve semikarbazonlar ilaç özelliği gösterebilecek olan potansiyel 

bileşiklerdir. Biyolojik aktivite açısından çok geniş spektruma sahip bu bileşiklerden bugün 

tedavide kullanılan bazıları; methisazone (antiviral ilaç), triapine (antikanser ilaç) ve furacin 

(antibiyotik)dir. 

 

 

 

Şekil 1.2 a) Methisazone b) Triapine ve c) Furacinin molekül yapıları                                      

(a) (b) (c) (d) 

(a) (b) (c) 
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Ayrıca bazı heterohalkalı bileşiklerin sentezinde başlangıç maddesi olarak da 

kullanılmaktadır. Bunlardan en önemlisi halka içinde kükürt içeren tiyazolidinon türevleridir. 

B1 vitaminine benzerliği sebebiyle biyolojik aktivite göstermektedir. 

 

Şekil 1.3 B1 vitamininin açık yapısı 

 

Çalışmamızın ana amacı farmakofor özelliği olan tiyosemikarbazon ve semikarbazon 

gruplarının monosakkarit türevi kloralozlarla tepkimelerinden hidrazon bileşiklerini elde 

etmek ve elde edilen bileşiklerin, bazı mikroorganizmalara karşı antimikrobiyal özelliklerini 

incelemektir. 

2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. Kloralozlar ve türevleri 

 

Kloralozlar pentozlar ve heksozların kloral (2) (trikloroasetaldehit kloral hidrattan(1) 

elde edilir) türevleri olarak bilinirler. İlk kez Arthur Heffter tarafından 1889 da susuz D-glukoz 

ve kloralin sülfürik asit katalizörlüğünde sentezlenmiştir ve iki ürün elde etmiştir (Heffter, 

1889). Bu optik izomerlerden biri α-glukokloraloz (3) ve diğeri ise β-glukokloralozdur (4). 

Kloralozların tedavide ilk kullanımını ise Hanriot (1893) gerçekleştirmiştir (Hanriot et al, 1893; 

Hanriot, 1909). Kloralozların sedatif ve hipnotik etkileri olduğunu bulan Hanriot anestezide 

uygulama alanını bulmuştur (Hanriot et al, 1893; Hanriot, 1909). α-Glukokloralozun anestezik 

etkisi vardır, β-glukokloralozun ise yoktur. Bu durumun sudaki çözünürlük farkından 

kaynaklandığı Overton tarafından açıklanmıştır. α-glukokloraloz suda β- izomerinden çok 

daha fazla çözünmektedir (Krasowski, 2003). β-kloralozun bu yüzden narkotik etkileri yoktur. 
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Şekil 2.1 i) trikloroasetaldehitin kloral hidrattan elde edilişi, ii) α-glukokloraloz ve β-
glukokloralozun elde edilişi 

 
Glukokloralozlara ek olarak D-ksilozdan ksilokloraloz (5) (Hanriot, 1909; Krasowski, 

2003; Goodhue et al, 1930), arabinozdan arabinokloraloz (6) (Hanriot, 1909; Salman et al, 

1994; Yenil et al, 2010; Bamhaoud et al, 2000), D-galaktozdan galaktokloraloz (7) (Hanriot, 

1909; Anıl et al, 1983), D-mannozdan mannokloraloz (8) (Hanriot, 1909; Salman et al, 2004) 

ve D-ribozdan ribokloraloz (9) (Ay & Halay, 2013) bileşiklerinin sentezleri, Heffter’in yaptığı 

benzer sentez yöntemi kullanılarak literatürde verilmiştir. Şimdiye kadar sentezlenmiş olan 

tüm kloralozlarda 1,2-O-trikloroetiliden grupları furanoz yapısındadır.  

 

Şekil 2.2 (5) ksilokloraloz (6) arabinokloraloz (7) galaktokloraloz (8) mannokloraloz ve (9) 
ribokloralozun molekül yapıları 

 

Pek çok asetalin aksine 1,2-O-trikloroetiliden grubu, asitlere karşı dayanıklıdır. 1,2-

O-trikloroetiliden koruyucu grubunun triklorometilin indüktif etkisinden dolayı asitlere karşı 

dayanıklılığını artırmaktadır. Fakat potasyum tersiyer bütoksit gibi kuvvetli bazlara karşı 

dayanıksızdır. Bu tip kuvvetli bazlar, kloralozlar ile oldukça reaktif olan keten asetallerin 

oluşumuna sebep olur(Salman et al, 1994; Salman et al, 2004). Galaktokloralozdan elde 

edilen 5,6-O-izopropiliden-galaktokloraloz (10) bileşiğinin keten asetal türevine(11) 

dönüştürülmesi aşağıda gösterilmiştir. 

(i) 

(ii) 
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Şekil 2.3 5,6-O-izopropiliden-galaktokloralozun (10) keten asetal türevine (11) dönüşme 
reaksiyonu 

 
 

Literatürde kloralozların trikloroetiliden grubunun çıkarılması ile ilgili tek örnek Raney 

nikel yöntemidir (Forsen et al, 1965). En tanınmış kloraloz bileşiği, (R)-1,2-O-trikloroetiliden-

α-D-glukofuranoz (3) ya da α-kloraloz, ticari olarak elde edilebilir, anestezik ve hipnotik 

etkilere sahiptir (Balis and Monroe, 1964). Fare gibi kemirgenler (Kouraichi et al, 2010)  ve 

zararlı kuşların mücadelesinde ve veteriner ilacı(Balis and Monroe, 1964; Peoples and 

Weight, 1994; Garret and Gan, 1998) olarak oldukça fazla miktarda kullanılmaktadır. Ayrıca 

20. yüzyılda insanlar için anestezik madde olarak kullanılmıştır (Balis and Monroe, 1964). 

Kloralozlar potensiyel biyolojik aktiviteye sahip olmasından dolayı, karbohidrat 

kimyasında yeni bileşiklerin sentezinde başlangıç maddesi olarak da kullanılır. Kloraloz 

bileşiklerinin; amin (Yenil et al, 2010; Ay ve Halay, 2013), lakton (Aburto-Luna et al, 2008), 

ortoesterler (Salman et al, 1994; Bamhaoud et al, 2000; Salman et al, 2004), O-glikozitler 

(Bamhaoud et al, 2000), dialdofuranozlar (Salman et al, 2004; Kök et al, 2010), uronik asitler 

(Kök et al, 2010), Wittig ürünleri (Ay et al, 2007), oksim (Zosimo-Landolfo & Tronchet, 1999), 

spiro-endoperoksit(Oskay et al, 2008; Çetin et al, 2005), tiyosemikarbazon (Ay et al, 2010) 

ve oksetan (Telli et al, 2013) gibi çok sayıda türevleri literatürde bildirilmiştir. 

5,6- konumunda visinal-diol içeren kloralozlar (α-, β-, galakto-, manno-kloraloz), 

NaIO4 ile diol grubu parçalanır ve aldehite dönüşür, monosakkarit iskeleti bir karbon azalır. 

Çetin ve arkadaşları α-kloralozdan (3), 1,2-O-(R)-trikloroetiliden-α-D-ksilo-1,4-furanodialdoz 

(12) bileşiği hidrat yapısında % 72 verimle sentezlemiştir (Çetin et al, 2005).  

 

 

Şekil 2.4 α-kloralozdan (3), 1,2-O-(R)-trikloroetiliden-α-D-ksilo-1,4-furanodialdoz (12) 
bileşiğinin sentezi 

 
β-Kloralozun (4) periyodat yükseltgenmesi ile 1,2-O-(S)-trikloroetiliden-α-D-ksilo-1,4-

furanodialdoz (13) bileşiği de hidrat yapısında elde edilmiştir (Çetin et al, 2005).  
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Şekil 2.5 β-Kloralozdan (4), 1,2-O-(S)-trikloroetiliden-α-D-ksilo-1,4-furanodialdoz (13) 
bileşiğinin elde edilme reaksiyonu 

 
Yenil ve Yüceer, (2003) galaktokloralozdan (7) 1,2-O-(S)-trikloroetiliden-α-D-arabino-

1,4-furanodialdoz (14) bileşiğini rapor etmiştir.  

 

 

Şekil 2.6 Galaktokloralozdan (7) 1,2-O-(S)-trikloroetiliden-α-D-arabino-1,4-furanodialdoz (14) 
bileşiğinin elde edilme reaksiyonu  

 
Kök ve arkadaşları (2010) tarafından mannokloralozun (8) 5,6- konumundaki OH 

gruplarının yükseltgenmeli kırılmasından da (R)-1,2-O-(2,2,2-trikloroetiliden-β-D-likso-1,4-

furanodialdoz (15) bileşiği % 79 verimle sentezlenmiştir. 

 

Şekil 2.7 Mannokloralozdan (8), (R)-1,2-O-(2,2,2-trikloroetiliden-β-D-likso-1,4-furanodialdoz 
(15) bileşiğinin sentezi 

 

Serbest aldehit grubu içeren kloraloz türevi içeren dialdofuranozlar ise uronik asitler 

(Kök et al, 2010), tiyosemikarbazon (Ay et al, 2010) ve oksetan (Telli et al, 2013) gibi 

bileşiklerin sentezi için başlangıç maddesi olarak kullanılmaktadır.  

Kloralozların dialdofuranoz türevi bileşikleri (Bileşik 12, 13, 15) malonik asit ile 

Knoevenagel-Doebner kondensasyonu ile üronik asitlerine (Bileşik 16, 17, 18) dönüştürmek 

için ara bileşikler olarak kullanıldığı literatürde bildirilmiştir (Kök et al, 2010). 
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Şekil 2.8 Kloralozların dialdofuranoz türevi bileşiklerinin (Bileşik 12, 13, 15) üronik asitlerine 
(Bileşik 16, 17, 18) dönüşüm reaksiyonları 

 

α-Kloralozdan (3) elde edilen 1,2-O-(R)-trikloroetiliden-α-D-ksilo-1,4-furanodialdoz 

(12) hidrat bileşiği mutlak etanol içinde tiyosemikarbazit (19) ile sülfürik asit katalizörlüğünde 

% 72 verimle 1,2-O-(R)-trikloroetiliden-α-D-ksilo-1,4-furanodialdoz tiyosemikarbazon (20) 

bileşiğine dönüştürülmüş ve bazı mikroorganizmalara karşı biyolojik aktivitesi incelenmiştir 

(Ay et al, 2010). 

 

Şekil 2.9 1,2-O-(R)-trikloroetiliden-α-D-ksilo-1,4-furanodialdoz (12) ve tiyosemikarbazit (19) 
bileşiklerinden 1,2-O-(R)-trikloroetiliden-α-D-ksilo-1,4-furanodialdoz tiyosemikarbazon (20) 
elde edilme reaksiyonu 

 

Bu türevlerin en önemlisi ortoesterlerdir. Ortoesterler O-glikozitlerin sentezinde sık 

sık kullanılır. Kloraloz türevi ortoesterler ilk kez Salman ve arkadaşları, tarafından 

sentezlenmiştir. Salman ve arkadaşları, galakto-(Salman et al, 1994), arabino-(Salman et al, 

1994) ve manno-(Salman et al, 2004) kloralozdan t-bütanol içinde intramoleküler katılma ile 

potasyum tersiyerbütoksit ile trisiklik 1,2,5-ortoesterlerinin (21, 22) sentezini gerçekleştirmiştir 

(Şekil 2.10). 
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Şekil 2.10 Trisiklik 1,2,5-ortoesterlerinin (21, 22) sentezi  

 
Ay ve Halay (2013) benzer yöntemi kullanarak, biyolojik önemi herkez tarafından 

kabul edilen D-ribozdan elde ettikleri ribokloralozdan (9), 1,2,3-O-ortodikloroasetil-α-D-

ribofuranozu (23) %77 verimle elde etmiştir. 

 

Şekil 2.11 Ribokloralozdan (9), 1,2,3-O-ortodikloroasetil-α-D-ribofuranozun (23) elde edilme 
reaksiyonu 

 
Gergin trisiklik ortoester halkaları asitlere karşı kararsızdır ve kolayca açılır (Lipták et 

al, 2007). Bamhaoud ve çalışma arkadaşları arabinokloraloz türevi ortoesteri kullanarak 

biyolojik önemi olan bileşiklerin sentezinde kullanmıştır ve 1,2,5-ortoesterlerin Lewis asitleri 

varlığında alkoller, selenofenol ve etantiyol ile nükleofilik halka açılmalarını yapmış ve glikozit 

sentezlerini gerçekleştirmiştir (Bamhaoud et al, 2000). 

Kloralozlar potansiyel olarak merkezi sinir sistemi aktivitesine sahiptir ve insan ve 

tedavi özellikleri için hayvan modelleri geliştirilmiştir(Segev et al, 2006; Aburto-Luna et al, 

2008). Anestezik olan bu moleküllerminimal kardiyovasküler stress, düşük kan basıncı 

değişimi ve kalp aktivitelerinde hiçbir değişim gözlenmez ya da küçük bir azalma gözlenir, 

böylece hayvanlarda geniş miktarda kullanılır (Wang et al, 2008). 

Kloralozların iyi bilinen etkilerine ek olarak, arabinokloraloz ilaç araştırmalarında yeni 

antitüberküloz ilaçların geliştirilmesinde ara ürün olarak kullanılmıştır. Spiro-endoperoksit 

türevi kloralozlar (Oskay et al, 2008; Çetin et al, 2005) ve aminokloralozların (Yenil et al, 

2010) bazı mikroorganizmalara karşı antimikrobiyal özellikleri de araştırılmıştır. 
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2.2. Semikarbazon türevi bileşikler ve biyolojik özellikleri 

 

Schiff bazları biyolojik önemi iyi bilinen bileşiklerdir. Antikanser aktiviteleri oldukça 

fazla miktarda çalışılmıştır. Benzoin, salisilaldehit, aminofenol ile 2,4-dinitrofenilhidrazinden 

türeyen ve aseton semikarbazon Schiff bazlarının antikanser özelliklere sahip olduğu 

duyurulmuştur (Pandey et al, 2011; Venkatesh, 2011; Ali et al, 2009b; Kiranmai, 2010;   

Sathe et al, 2011; Chinnasamy et al, 2010). Sadece Schiff bazları değil bunların geçiş metali 

kompleksleri de antikanser aktivitelere karşı incelenmiştir (Ali et al, 2008; Ali et al, 2009a).  

Semikarbazonlar aldehit ya da ketonların semikarbazit ile kondensasyonundan elde 

edilir (Şekil 2.12) (Ahsan et al, 2011). 

 

 

Şekil 2.12 Semikarbazon analoglarının genel elde edilişi 

 
Dimmock ve arkadaşları semikarbazonların geniş serilerini rapor etmiştir. 

(Ariloksi)aril semikarbazonlar başlangıç bileşiği arasında 4-(4-florofenoksi)benzaldehit 

semikarbazon (24) vardır. Önklinik çalışmalar tamamlanmış ve bu bileşiğin potansiyel 

sodyum kanal bloklayıcısıdır ve nöropatik ağrının tedavisinde geliştirilmesi planlanmıştır. Faz 

I klinik çalışmaları yakın gelecekte planlanmıştır (Dimmock et al, 1999). 

 

Şekil 2.13 4-(4-florofenoksi)benzaldehit semikarbazon (24) bileşiğinin molekül yapısı 

 
Semikarbazonlar biyolojik aktiviteleri sebebiyle kimyacıların ilgisini çekmektedir. 

Literatürde pek çok örneği vardır. Semikarbazon kısmı ve değişik türevleri önceki yıllarda 

oldukça fazla miktarda çalışılmıştır ve çok çeşitli potansiyel ilaç aktiviteleri bulunmuştur. 

Bu bileşikler özellikle antikonvulstant, antitüberkülar, antikanser ve antimikrobiyal özelliklere 

sahiptir. Bunlardan bazıları aşağıda açıklanmıştır (Ahsan et al, 2011). 

 Ozair ve arkadaşları N-(4,6-sübstitüe difenilpirimidin-2-il) serisi semikarbazonları 

sentezlemiş ve bu bileşiklerin antikonvulstant özellikleri incelemiştir. Bileşiklerin çoğu iyi 

antikonvulstant aktivite ve çok düşük nörotoksiklik göstermiştir. Bu bileşik serisinde, en aktif 

bileşik N
4
-(4-nitrobenzaldehit) semikarbazon bileşiğidir (Şekil 2.14) ve herhangi bir 

nörotoksikliği de yoktur (Alam et al, 2010). 
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Şekil 2.14 N
4
-(4-nitrobenzaldehit) semikarbazon bileşiğinin yapısı 

 

 Afrasiai ve arkadaşları tarafından orto-Naftakinon tiyosemikarbazon ve 

semikarbazonun (Şekil 2.15) Ni (II) kompleksleri sentezlenmiş ve yapı tayinleri yapılmıştır. 

MCF-7 insan akciğer kanser hücrelerinde yapılan in vitro antikanser çalışmalarında 

semikarbazon türevi bileşikler ve nikel kompleksleri, hücre bölünmesini durdurması 

bakımından tiyosemikarbazon bileşiklerinden daha aktif olduğunu ortaya koymuştur 

(Afrasiabi et al, 2005). 

 

Şekil 2.15 orto-Naftakinon tiyosemikarbazon ve semikarbazonun bileşiğinin yapısı 

 
Kurkumin türevi yeni semikarbazonlar (CRSC) Dutta ve arkadaşları tarafından rapor 

edilmiştir (Şekil 2.16) ve bu bileşiklerin antioksidan, antiproliferatif ve antiradikal özellikleri 

kurkumin ile karşılaştırmıştır (Dutta et al, 2005). 

 

Şekil 2.16 Kurkumin türevi semikarbazonların yapısı 

 
İlaç olarak ilgi çekici kısma sahip yeni dioksovanadyum semikarbazon kompleksleri 

geliştirilmiştir. Formülü cis-VO2L. L grubu 5-bromosalisilaldehit semikarbazon ve 2-hidroksi-
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naftalin-1-karboksaldehit semikarbazondur, Noblia ve çalışma arkadaşları tarafından 

sentezlenmiştir. 5 kompleks potansiyel antitümör ajan olarak 3 farklı insan tümör hücre 

hattına karşı test edilmiştir, TK-10 hücre hattına karşı seçimli sitotoksik aktivite görülmüştür. 

Sonuçlar vanadyum komplekslerinin antitümör aktivitesinde semikarbazon kısmının önemli 

etkilerinin olabileceği bildirilmiştir (Noblia et al, 2005). 

Ahsan ve arkadaşları N
4
-(3-kloro-4-florofenil)-N

4
-sübstitüe semikarbazonun 16 

türevinin sentezini rapor etmiştir ve moleküler özelliklerini tahmin etmek için bilgisayarlı 

farmokinetik çalışmaları yapmıştır. 2-(4-hidroksibenziliden)-N-(3-kloro-4-

florofenil)hidrazinkarboksamit (Şekil 2.17 de 6a) iyi antibakteriyel inhibisyon gösteren en aktif 

bileşiktir. 2-(4-metoksibenziliden)-N-(3-kloro-4-florofenil)hidrazinkarboksamit (Şekil 2.17 de 

6b) fungallara karşı kısmen aktiftir. Onlar fenil halkasının 4 konumunda OH ve NO2 grubu iyi 

antibakteriyel aktivite, -OCH3 grubu olduğunda ise kısmen antifungal aktivite gösterdiklerini 

ifade etmiştir (Ahsan et al, 2011b). 

 

 
 

Şekil 2.17 N
4
-(3-kloro-4-florofenil)-N

4
-sübstitüe semikarbazonların yapısı 

 
Sriram ve arkadaşları tüberküloza karşı yeni ilaç geliştirmek için yaptıkları sentez 

çalışmalarında, N
1
-(4asetamido fenil)-N

4
-(2-nitrobenziliden) semikarbazon bileşiğinin (Şekil 

2.18) M. Tuberculosis H37 Rv ye in vitro ortamda 1,56 μ/mL derişimde %100 inhibisyon 

olduğunu belirlemişlerdir. Bu yayında ilk kez aril semikarbazonların sahip olduğu 

antimikobakterial potansiyelin p-aminosalisilik asit, etiyonamit, etambutol den daha fazla 

olduğu rapor edilmiştir (Sriram et al, 2004). 

 

 

Şekil 2.18 N
1
-(4asetamido fenil)-N

4
-(2-nitrobenziliden) semikarbazonların yapısı 
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5-Nitro-2-furaldehit ya da 5-nitrotiyofen-2-karboksaldehitden birkaç yeni 

semikarbazon türevleri Cerecetto ve çalışma arkadaşları tarafından sentezlenmiş ve 

potansiyel antitripanosomal ajan olarak in vitro test edilmiştir. Bu bileşikler kolayca elde 

edilebilen başlangıç maddelerinden 2-3 basamakta yüksek verimde hazırlanmıştır. Bazı 

türevlerinin niturtimoksunun ki gibi benzer aktivite ile T. Cruzi ye karşı aktif olduğu 

bulunmuştur (Cerecetto et al, 2000). 

5-nitro-2-furaldehit ya da 5-nitrotiyofen-2-karboksaldehitden birkaç yeni 

semikarbazon türevleri Cerecetto ve çalışma arkadaşları tarafından sentezlenmiştir, 

semikarbazitler spermidin mimetik kısmını oluşturur. Bu bileşiklerin tamamı potansiyel 

antitripanosomal ajan olarak in vitro test edilmiştir, ayrıca enfekte farelerde in vivo olarak da 

test edilmiştir. Şekil 2.19 da yapısı gösterilen iki bileşik in vivo olarak yüksek aktivite 

göstermiştir (Cerecetto et al, 1998). 

 

Şekil 2.19 Aktivite gösteren 5-nitro-2-furaldehit türevi semikarbazonların yapısı 
 

2.3. Tiyosemikarbazon türevi bileşikler ve biyolojik özellikleri 

 

Tiyosemikarbazonlar küçük moleküllerin bir sınıfıdır ve 50 yıldan daha fazla bir 

süredir antiviral, antikanser ilaçlar olarak geliştirilmektedir, ek olarak sıtmaya yol açan 

Plasmodium falciparum ve Chaga’s hastalığına sebep olan Trypanasoma cruzi ye karşı 

parazital etkileri de vardır (Greenbaum et al, 2004). Basitçe tiyosemikarbazon heterosiklik 

bileşiklere bağlanırsa antifungal, antibakteriyel ajanlar (Ashalatha et al, 2006; Kumar et al, 

2006), antikonvulstant etki (Kumar et al, 2010b; Chapleo et al, 1988) ve antikanser aktiviteler 

(Kumar et al, 2011; Chou et al, 2003) gibi önemli biyolojik aktiviteye sahip olur. Ayrıca 

tiyosemikarbazonların antitüberküloz (Desai et al, 1984), antimikrobiyal (Mamolo et al, 1996), 

antiimflamatuvar (Labanauskas et al, 2001), antihipertansiyon (Turner et al, 1988), lokal 

anestezik (Mazzone et al, 1993), hipoglisemik (Holla et al, 2003) ve sitotoksik aktiviteleri 

(Holla et al, 2003) de incelenmiştir. 

Tiyosemikarbazonlar önemli kimyasal özellikleri ve potansiyel biyolojik aktivitelere 

sahip olmasından dolayı ilgi çekici olarak düşünülen bileşiklerdir. Bu bileşikler IUPAC 

adlandırmasına göre, genellikle tiyosemikarbazit ile aldehit ya da ketonun 

kondensasyonundan elde edilir (Şekil 2.20), aldehit ya da ketonun adının sonuna 

tiyosemikarbazon eklenmesiyle adlandırma yapılır. Aynı yolla bis(tiyosemikarbazonlar) 
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dikarbonil ve tiyosemikarbazit kısmı bileşiğinden türer. Tiyosemikarbazon bileşiklerinin basit 

yapısı ve IUPAC numaralandırması şekil de gösterilmiştir (Raj et al, 2013).  

 

Şekil 2.20 Tiyosemikarbazon analoglarının genel elde edilişi 
 

Tiyosemikarbazonlar sentetik olarak çok yönlü substratlardır, çok sayıda heterosiklik 

bileşiklerin sentezinde (Hassan et al, 2012) ve ilaç sentezinde (Kalinowski et al, 2009) 

hammadde olarak kullanılabilir. Tiyosemikarbazon potansiyel biyoaktif moleküllerin sentezi 

için çok yönlü öncü moleküldür ve türevleri geniş spektrumlu antikonvulstant, anksiyete 

aktiviteleri ve diğer biyolojik aktivitelere sahip olduğu rapor edilmiştir. Sentezlenebilen çok 

sayıda tiyosemikarbazon türevleri potensiyel ilaç aktivitesi göstereceği beklenir. 

Genelde, tiyosemikarbazon bileşiklerin sentezi düşük maliyetle gerçekleştirilir ve 

yüksek atom ekonomisi ile tüm reaktifler (kondensasyonda açığa çıkan su hariç) sonuç 

molekülde vardır (Raj et al, 2013). Tiyosemikarbazonlar verici atomlar açısından zengindir ve 

metal iyonları için iyi bilinen şelatörlerdir. Tiyosemikarbazonların koordinasyon kimyası hem 

metallerin oluşturduğu komplekslerin sayısı hem de metallerin değişik yükseltgenme 

basamaklarının kararlılığı bakış açısından çok ilginç görünmektedir. Üstelik 

tiyosemikarbazonların çok sayıdaki biyolojik aktiviteleri endojen metaller ile şelasyon 

yeteneğinden kaynaklandığı düşünülmektedir. 

Tiyosemikarbazonların metal kompleksleri tiyosemikarbazonlardan daha fazla 

biyolojik aktivite göstermektedir. Literatürde Pt, Ni(II), Cu(II), Zn(II), Co(III), Cd(II), Hg(II) gibi 

geçiş metali kompleksi içeren türevleri bulunmaktadır. Tiyosemikarbazon ligandlarda molekül 

içi proton transferiyle tiyon/tiyol tautomerik yapının oluşması kompleks oluşturmasını 

kolaylaştırır (Şekil 2.21) (Raj et al, 2013). 

 

Şekil 2.21 Tiyosemikarbazonların tautomerik yapısı 
 

Literatürde bulunan bazı tiyosemikarbazonlar ve aktiviteleri özetlenmiştir. Bu 

aktiviteler antikonvulstant, antidepresan, sedatif ve hipnotik özellikler, antikanser 

aktiviteleridir.  

Carlsson ve çalışma arkadaşları tarafından, propanal tiyosemikarbazon 

sentezlenmiş ve farelerde anaflaktik şoku önlemiştir. Ayrıca düz zincirli propanal 
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tiyosemikarbazon ve hekzanal tiyosemikarbazonun (Şekil 2.22) Botrytis allii ye karşı aktivite 

tespit etmiştir (Carlsson et al, 1974). 

 

Şekil 2.22 Propanal ve hekzanal tiyosemikarbazonların yapısı 
  

Antikonvulstant aktivite epilepsi tedavisinde oldukça büyük öneme sahiptir. Tripathi 

ve arkadaşları yeni siklohekzil-[4-sübstitüe benziliden/2-okso-1, 2-dihidro-indol-3-benziliden] 

tiyosemikarbazonların serisini sentezlemişler ve farelerde antikonvulstant aktivite için 

maksimal elektroşok yakalama (MEY) belirlemişlerdir. Şekil 2.23 de gösterilen siklohekzil-[-

4-(4-klorofenoksi)-benziliden] tiyosemikarbazit ve siklohekzil-[2-okzo-1,2-dihidro-indol-3-

iliden] tiyosemikarbazon farelerde en yüksek anti-MEY aktivitesi göstermiştir (Tripathi and 

Singh, 2011). 

 

Şekil 2.23 Antiepileptik aktivite gösteren siklohekzil-[4-sübstitüe benziliden/2-okso-1, 2-
dihidro-indol-3-benziliden] serisi tiyosemikarbazonlar 

  

Krishan Verma ve çalışma arkadaşları menton hidrazon ve sübstitüe 

arilizotiyosiyanatın kondensasyonundan tiyosemikarbazon türevlerini hazırlamışlardır. Şekil 

2.24’de verilen iki bileşik için için fareler üzerinde 100 mg/kg vücut ağırlığında 

antikonvulstant aktivite belirlemişlerdir (Verma et al, 2009). 

 

Şekil 2.24 Antiepileptik aktivite gösteren menton türevi tiyosemikarbazonlar 
 

Bu bileşiklerin dışında pekçok antikonvulstant aktivite belirlenmiş tiyosemikarbazon 

bileşikleri de literatürde mevcuttur (Tripathi et al, 2012; Kumar et al, 2010c; Kshirsagar et al, 
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2009; Rastogi and Rastogi, 2010; Karali and Gursoy, 1994: Kumar et al, 2010a: Subhas 

Karki et al, 2009). 

Chimenti ve çalışma arkadaşları, 1-tiyokarbamoil-3, 5-diaril-4, ve 5-dihidro-1H-

pirazol türevlerinin yeni serisini sentezlerini yapmıştır (Şekil 2.25) ve monoamin oksidazın A 

ve B izoformlarını seçimli olarak inhibe ettiğini bulmuşlardır. Bu durum bileşiklerin 

antidepresan özelliklerini ortaya çıkarmaktadır (Chimenti et al, 2005). 

 

 

Şekil 2.25 1-Tiyokarbamoil-3, 5-diaril-4, ve 5-dihidro-1H-pirazol türevi tiyosemikarbazonlar 
  

Mishra ve arkadaşları, farklı sübstitüe aromatik aldehitler ile tiyosemikarbazit ile 

tepkimesinden tiyosemikarbazonların serilerini sentezlemiştir ve bu bileşikler ayrıca asetik 

anhidrit ile açillenmiş bileşikleri elde edilmiştir (Şekil 2.26). Bu bileşikler aktofotometre ile 

lokomotor aktivitesi için farelerde test yapılmıştır. Aktofotometre cihazı sedatif hipnotik 

aktivite testi için kullanılan bir cihazdır. Sentezlenen bu tiyosemikarbazonlar, referans olarak 

kullanılan maddeden daha aktif olduğu belirlenmiştir (Mishra et al, 2011). 

 

 

Şekil 2.26 Substitüe aromatik aldehit tiyosemikarbazonlar ve asetil türevleri 
  

Tiyosemikarbazonların antikanser etkileri DNA sentezinde gerekli enzim ribonükleotit 

redüktazın (RR) inhibisyonuyla gerçekleşir. Tiyosemikarbazonların metal iyonlarını şelatlama 

yeteneği, antiproliferatif etkilerde ana faktör olarak bugün düşünülmektedir (Kalinowski et al, 

2009). 

3-aminopiridin karboksaldehit tiyosemikarbazon (3-AP) kanser tedavisi için 

potansiyel RR inhibitörü olarak sentezlenmiştir (Finch et al, 2000; Sartorelli et al, 1976) ve 

Faz I ve Faz II klinik testler yapılmıştır (Murren et al, 2003; Ma et al, 2008; Knox et al, 2007; 

Attia et al, 2008; Karp et al, 2008; Odenike et al, 2008). L1210 lösemi hücrelerine karşı hem 

in vitro (Finch et al, 1999) hem de in vivo (Finch et al, 2000) olarak inhibisyonunda sonuçlar 

gösterilmiştir. RR inhibisyonunda kullanılan hidroksiüreden daha büyük bir aktiviteye sahip 

olduğu gözlenmiştir (Şekil 2.27) (Finch et al, 1999). 
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Şekil 2.27 Antikanser özelliğine sahip tiyosemikarbazon bileşiklerin yapısı 
  

Di-2-piridilketon tiyosemikarbazon (Richardson wt al, 2006; Whitnall et al, 2006; 

Yuan et al, 2004) ve 2-benzoilpiridin tiyosemikarbazonun (Kalinowski et al, 2007) da serileri 

sentezlenmiştir ve in vitro antikanser aktivite gösterdikleri duyurulmuştur (Şekil 2.27). 

 

2.5. Monosakkarit türevi semikarbazon ve tiyosemikarbazon bileşikleri 

 

Tiyosemikarbazonlar (R1R2C=N-NH-C(S)-NH2) endüstride, tıpta ve değişik metal 

iyonlarının analitik uygulaması gibi geniş uygulamarı yüzünden önemlidir. Bu bileşikler 

antitümör, bakterisit ve fungisit özellik gösterir. Monosakkaritler biyolojik moleküllerdir ve 

türevlerinin de minimum toksisite göstereceği düşünülür. Ayrıca karbohidrat kısmının 

tiyosemikarbazon molekülünü hücre içerisine taşımaya ve suda çözünürlüğü yardımcı 

olduğu da kabul edilmektedir. Literatürde tiyosemikarbazon ve bunların geçiş metalleriyle 

kompleksleriyle ilgili yayınlar bulunmaktadır. Ancak karbohidrat semikarbazon, 

tiyosemikarbazon bileşiklerinin biyolojik aktivitelerine yönelik, bu bileşiklerin potansiyelini göz 

önüne alırsak çok fazla çalışma bulunmamaktadır. Horton ve çalışma arkadaşları farklı 

aldozlardan başlayarak bis(tiyosemikarbazon) bileşiklerini sentezlemiştir. 

D-glisero-D-gluk-heptoz, D-glukoz ve D-arabinozdan sırasıyla %45 verimle 3-deoksi-

D-arabino-heptoz-2-uloz, %40 3-deoksi-D-eritro-heksoz-2-uloz ve %43 verimle 3-deoksi-D-

glisero-pentoz-2-uloz elde etmiştir (Şekil 2.28). Ayrıca bu bileşiklerin Cu
2+

 iyonuyla 

komplekslerini de hazırlamıştır (Horton et al, 1987).  

 

 

Şekil 2.28 D-glisero-D-gluk-heptoz, D-glukoz ve D-arabinoz bis(tiyosemikarbazon)lar 
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2000 yılında Horton ve Varela, 3-deoksi-D-eritro-heksoz-2-uloz 

bis(tiyosemikarbazon)un Cu(II), Pt(II) ve Pd(II) komplekslerini sentezlemiş (Şekil 2.29) ve 

yapılarını aydınlatmıştır (Horton & Varela, 2000). 

 

 

Şekil 2.29 3-deoksi-D-eritro-heksoz-2-uloz bis(tiyosemikarbazon)un komplekslerinin 
hazırlanması 

  

Diaz ve arkadaşları da direkt serbest şekerler riboz, glukoz ve galaktozdan 

bis(tiyosemikarbazon) (Şekil 2.30) bileşiklerini sentezlemiş ve Ni(II) ve Cu(II) komplekslerini 

hazırlamıştır (Diaz et al, 1997). 
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Şekil 2.30 Glukoz, riboz ve galaktoz türevi bis(tiyosemikarbazon)lar 

 
 Literatürde biyolojik önemi herkez tarafından bilinen askorbik asit türevi 

bistiyosemikarbazon bileşiği (Şekil 2.31) ve Cu(II), Ni(II), Zn(II) ve Pd(II) metal kompleksleri 

sentezlenmiş, yapıları aydınlatılmıştır (Iskander et al, 2003). 

 

 

Şekil 2.31 Askorbik asit türevi bis(tiyosemikarbazon)lar 
  

Karbohidrat türevi tiyosemikarbazon ve semikarbazonların palladyum kompleksleri 

oda sıcaklığında Suzuki ve Sonogashira çapraz kenetlenme tepkimeleri için katalizör olarak 

da kullanılmaktadır (Şekil 2.32) (Verma et al, 2013). 
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Şekil 2.32 Suzuki ve Sonogashira çapraz kenetlenme tepkimeleri için tiyosemikarbazon 
türevi ve Pd kompleksi eldesi 

  

Anomerik merkeze bağlı O-glikozidik allil grubunun yükseltgenmesiyle elde edilen 

aldehit grubuyla tiyosemikarbazitin tepkimesinden elde edilen D-glukoz ve D-galaktoz türevi 

tiyosemikarbazonun (Şekil 2.33) süperoksit dismutaz aktivitesi rapor edilmiştir (Diaz et al, 

1998).  

 

Şekil 2.33 D-glukoz ve D-galaktoz türevi tiyosemikarbazon 
 

D-Glukopiranozun anomerik merkezine bağlı tiyosemikarbazitten (2,3,4,6-tetra-O-

asetil-α-D-glukopiranozil tiyosemikarbazit) ve sübstitüe asetofenon ile glasiyel asetik içinde 

mikrodalga yöntemiyle 13 yeni sübstitüe asetofenon 2,3,4,6-tetra-O-asetil-α-D-glukopiranozil 

tiyosemikarbazon (Şekil 2.34) sentezlenmiş ve bu bileşiklerin Escherichia coli, 

Staphylococcus epidermidis ve Candida albicans’e karşı antibakteriyel ve antifungal 

özellikleri incelenmiştir (Thanh et al, 2010). 
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Şekil 2.34 Sübstitüe asetofenon 2,3,4,6-tetra-O-asetil-α-D-glukopiranozil 
tiyosemikarbazonların yapısı 

  

Modifiye edilmiş glikozitler ve nükleozitler neoplastik hastalıklar ve viral infeksiyonlar 

için büyük dikkat çekmektedir. Üridin tiyosemikarbazon (Şekil 2.35) birkaç basamakta 

sentezlenmiş ve biyolojik özellikleri araştırılmıştır(Tarasconi et al, 2000). 

 

Şekil 2.35 Üridin tiyosemikarbazon bileşiğinin eldesi 

 
Monosakkarit grubu içeren tiyosemikarbazonlar ve semikarbazonlar, 

tiyosemikarbazon ya da semikarbazon grubu kısmından heterosiklik halkalanma ürünleri 

oluşturmak için başlangıç maddesi olarak da kullanılmaktadır. Şekil 2.36 da gösterilen, ticari 

olarak elde edilebilen 1,2:4,5-di-O-izopropiliden-α-D-eritro-hekzo-2,3-diulo-2,6-piranoz dan 

tiyosemikarbazon ve semikarbazon türevleri sentezlenmiş ve piridin içinde asetik anhidrit ile 

halkalanma ürünleri sentezlenmiştir (Alho & D'Accorso, 2007). 
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Şekil 2.36 1,2:4,5-di-O-izopropiliden-α-D-eritro-hekzo-2,3-diulo-2,6-piranoz dan 
tiyosemikarbazon ve semikarbazon türevlerinin halkalanma tepkimeleri 

 
Heterohalkalı 2,3-dihidro-1,3,4-tiyadiazoller ve 1,3,4-tiyadiazollerin sentezi için 

karbohidrat tiyosemikarbazonları başlangıç maddesi olarak da kullanılmaktadır (Şekil 2.37) 

(Alho & D'Accorso, 1997; Alho & D'Accorso 2000; Alho & D'Accorso 2002). Halkalı ve halka 

içinde azot, kükürt gibi atomlar içeren bileşikler biyolojik aktivite gösterme potansiyeline 

sahiptir.  
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Şekil 2.37 Karbohidrat türevi tiyadiazollerin sentezi 

 
 

1,3,4-Tiyadiazollerin sentezi için D-fruktoz semikarbazon başlangıç maddesi olarak 

kullanılmıştır (Shaban et al, 2003). D-Fruktoz tiyosemikarbazon etanolik FeCl3 ile oksidatif 

olarak yükseltgenmesiyle azot ve kükürt içeren heterohalkalı ürünler sentezlenmiştir (Şekil 

2.38). 
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Şekil 2.38 D-Fruktoz tiyosemikarbazonun oksidatif olarak yükseltgenmesi 
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3. MATERYAL VE YÖNTEM 

 

3.1 Kullanılan cihazlar 

 

Yeni sentezlenen moleküllerin erime noktaları, Gallenkamp Electrothermal erime 

noktası tayin cihazında açık kapiler tüp kullanılarak belirlenmiştir ve düzeltilmemiştir. IR 

spektrumları Perkin Elmer Spectrum 100 FTIR spektrometresi ile alınmıştır. 
1
H NMR 

(400 MHz), D2O yerdeğiştirme, 
13

C NMR (100 MHz), HMQC, HMBC ve COSY spektrumları 

Varian AS 400 NMR spektrometresi ile alınmıştır. Optik çevirme açıları Rudolph Research 

Analytical Autopol II otomatik polarimetre ile 0,5 dm tüpte verilen sıcaklıklarda ölçülmüştür. 

Elementel analiz LECO CHNS 932 analizör ile yapılmıştır. İnce tabaka kromatografisi (itk) ve 

kolon kromatografisi sırasıyla alüminyum üzerine silika jel kaplanmış tabakalar G-60 F254 

(Merck 5554) ve 70-230 mesh silika jel (Merck 7734) ile yapılmıştır; noktalar sülfürik asitin 

etanollü çözeltisi (% 5 lik) kullanılarak ve 100 ºC de ısıtılarak görülür. Çözücüler ve reaktifler 

Merck, Sigma-Aldrich ve Alfa Aesar firmalarından satın alınmıştır. Tüm çözücüler düşük 

basınçta uzaklaştırılmıştır. 

Bileşiklerin sentezinde verilen deneysel prosedürlerin hemen sonunda FTIR 

spektrumundan elde edilen bilgiler ile 
1
H, 

13
C ve iki boyutlu nmr spektrumlarından elde edilen 

bilgiler, hedeflenen bileşiğin molekül yapısının doğruluğunu kanıtlamak için kullanılır. Bu 

spektrumlardan elde edilen bilgiler, sentezlenen her yeni bileşik için deneysel kısımların 

sonunda verilmiştir.  

 

3.2. Kloralin (2) Hazırlanması 

 

 

320 g Kloral hidratın (1) üzerine 180 mL derişik sülfürik asit (d=1,84 g/mL) eklenir. 

Karışım kalsiyum klorür kurutma tüpü bağlanmış basit damıtma düzeneği yardımıyla 

damıtılır. Isı yalıtımı için damıtma balonu ve termometre adaptörü cam yünüyle güzelce 

sarılır. 96-98 ºC de gelen destilat toplanır. Yaklaşık 170 mL berrak sıvı kloral (2) elde edilir. 
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3.3. Ticari 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-α-D-glukofuranozun (3) (α-kloraloz) 

Saflandırılması 

 

Kimyasal madde üreten tüm firmalarda α-kloraloz (3) içerisinde yaklaşık %15-20 

oranında diğer anomer yani β-kloraloz (4) safsızlık olarak bulunmaktadır. Aynı şekilde ticari 

β-kloralozda (4) da yaklaşık %15-20 oranında α-kloraloz (3) safsızlığı bulunmaktadır. Bu 

safsızlıkların uzaklaştırılması gerekir. Aksi durumda sentez reaksiyonlarında farklı ürün 

karışımları elde edilir. 

25 g ticari α-kloraloza (3) 600 mL soğuk metanol eklenir. Çözünmeyen safsızlıklar 

süzülerek ayrılır. Süzüntü evaporatörde kuruluğa kadar uçurulur. Katı kalıntı 500 mL suda 

kaynatılır. Çözünmeyen safsızlıklar varsa süzülür. Sulu çözelti önce oda sıcaklığına kadar 

soğutulur, sonra da buzdolabında bir gece bırakılır, oluşan kristaller süzülür, soğuk suyla 

yıkanır, oda sıcaklığında kurutulur. 21 g iğne şeklinde beyaz kristaller elde edilir. Saflık 

kontrolü için ince tabaka kromatografisi (itk) (Toluen:MeOH, 8:2) yapılır. Erime noktası (e.n.) 

182-184 ºC. 

 

3.4. Ticari 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-α-D-glukofuranozun (4) (β-kloraloz) 

Saflandırılması 

 

 

25 g ticari β-kloraloz (4) 1600 mL kaynar metanolde çözülür, çözünmeyen 

safsızlıklar var ise, çözelti sıcak olarak süzülür. Süzüntü soğutulur, oluşan kristaller süzülür, 

soğuk metanol ile yıkanır. Oda sıcaklığında kurutulur. Süzüntü deriştirilerek soğutulduğunda 

kristaller oluşur. Aynı şekilde toplanan kristaller birleştirilir. Toplam 17 g yaprak şeklinde 

beyaz kristaller elde edilir. Saflık kontrolü için itk (Tol:MeOH, 8:2) yapılır, e.n. 235 ºC. 
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3.4. 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-α-D-galaktofuranoz (7) (Galaktokloraloz) Sentezi 

 

 

Anıl ve Yüceer (1983) tarafından rapor edilen yönteme göre sentezlenmiştir. Bu 

yönteme göre; 50 g (0,278 mol) Kuru D-galaktoz üzerine 154 mL (1,58 mol, 5,6 eşdeğer, 

d=1,51 g/mL) susuz kloral (2) ilave edilir, manyetik karıştıcıda iyice karıştırılır ve 100 ºC 5-6 

dk ısıtılır. Sonra üzerine katalizör olarak 1 mL derişik H2SO4 (d=1,84 g/mL) eklenerek 

karıştırılarak ısıtılır. 1,5 saat geri soğutma sonunda reaksiyona son verilir. Oluşan siyah 

macun içindeki reaksiyona girmeyen fazla kloral, düşük basınçta döner buharlaştırıcıda 

buharlaştırılır. Siyah macun kalıntıya 500 mL metanol eklenerek kaynatılır. Çözelti kaynar 

haldeyken üzerine 3 g aktif karbon eklenir ve 30 dk karıştırılarak geri soğutucu altında 

kaynatılır. Sonra çift kat kırmalı süzgeç kağıdının içine 2 g silika jel, üzerine 8-10 g kadar 

selit konur ve çözelti bu süzgeç kağıdından sıcak olarak süzülür. Rengi açılan çözeltinin 

süzüntüsünde galaktokloralozun kristallendiği görülür. Oluşan bu kristaller süzülür, soğuk 

metanol ile yıkanır, açık havada kurutulur. Sonra tekrar metanolden kristallendirilir ve daha 

temiz beyaz galaktokloraloz (7) kristalleri elde edilir. Verim 35 g (% 41), e.n. 205-207 ºC. 

 

3.5. 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-mannofuranoz (8) (β-Mannokloraloz) 

Sentezi 

 

 

Kök ve arkadaşları (2004) tarafından rapor edilen yönteme göre sentezlenmiştir. Bu 

yönteme göre; kuru D-mannoz (35 g. 194 mmol) üzerine susuz kloral (2) (92 mL, 944 mmol) 

eklenip 100 ºC de ısıtılırak, karıştırılır. Sonra üzerine derişik sülfürik asit (0,75 mL, d=1,84 
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g/mL) eklenir. Asit eklenmesinden sonra 1 saat karıştırılarak ısıtılır. Sonra aşırı kloral vakum 

altında evapore edilir. Kalıntı 500 mL metanolde çözülür ve üzerine 1,5 g aktif karbon 

eklenerek 15 dakika karıştırılarak ısıtılır. Çözelti silika jel üzerine selit konulmuş kırmalı 

süzgeç kağıdından sıcak olarak süzülür. Süzgeç kağıdı 100 mL sıcak metanol ile yıkanır. 

Çözeltinin rengi açık sarı oluncaya kadar bu işleme devam edilir. Çözeltinin rengi açıldığında 

yaklaşık 300 mL ye kadar deriştirilip, buzdolabında soğutulur. Katı kalıntı süzülür, az 

miktarda soğuk metanol ile yıkanır. Katı kalıntı sonra sıcak metanolde çözülür ve yeniden 

kristallendirilir. 10,5 g (verim % 18) Beyaz parlak kristaller (8) elde edilir, e.n. 205-206 ºC, 

[ ] 
  -13 (c 0,4, CH3OH. C8H11Cl3O6 analizi için hesaplanan: C, % 31,04; H, % 3,58, Bulunan: 

C, % 31,04; H, % 3,54. 

 

3.6. 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz (12) sentezi 

 

 

Çetin ve arkadaşları (2005) tarafından rapor edilen yönteme göre sentezlenmiştir. Bu 

yöntemden farkı özütleme işlemi Soxhlet cihazıyla yapılmıştır. Bu yönteme göre; 10 g 

(0,0323 mol) α-kloralozun (3) 150 mL metanoldeki çözeltisine 200 mL sudaki 8,29 g (1,2 

eşdeğeri; 0,0338 mol) NaIO4 çözeltisi eklenir. Hafif ısıtılarak karıştırılır. 3 saat sonunda 

reaksiyonun bittiği itk (Tol:MeOH, 8:2) ile anlaşılır. Oluşan beyaz katı süzülerek ayrılır. 

Metanolle yıkanır. Çözelti düşük basınç altında döner buharlaştırıcıda uçurulur. Kalıntı bir 

Soxhlet özütleme cihazı haznesi kağıt kartuşuna yerleştirilir. 12 saat CH2Cl2 ile özütlenir, 

CH2Cl2 uçurulur. Beyaz renkli katı (12) elde edilir. 6,80 g (% 76 verim). 

 

3.7. 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz (13) sentezi 
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Çetin ve arkadaşları (2005) tarafından rapor edilen yönteme göre sentezlenmiştir. Bu 

yöntemden farkı özütleme işlemi Soxhlet cihazıyla yapılmıştır. Bu yönteme göre; 10 g 

(0,0323 mol) β-kloralozun (4) 150 mL metanoldeki çözeltisine 200 mL sudaki 8,29 g (1,2 

eşdeğeri; 0,0338 mol) NaIO4 çözeltisi eklenir. Hafif ısıtılarak karıştırılır. 3 saat sonunda 

reaksiyonun bittiği itk (Tol:MeOH, 8:2) ile anlaşılır. Oluşan beyaz katı süzülerek ayrılır. 

Metanolle yıkanır. Çözelti düşük basınç altında döner buharlaştırıcıda uçurulur. Kalıntı bir 

Soxhlet özütleme cihazı haznesi kağıt kartuşuna yerleştirilir. 12 saat CH2Cl2 ile özütlenir, 

CH2Cl2 uçurulur. Beyaz renkli katı (13) elde edilir. 6,60 g (% 74 verim). 

 

3.8. 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz (14) sentezi 

 

 

Yenil ve Yüceer (2003) tarafından rapor edilen yönteme göre sentezlenmiştir. Bu 

yöntemden farkı özütleme işlemi Soxhlet cihazıyla yapılmıştır. Bu yönteme göre; 7 g (0,0226 

mol) galaktokloralozun (7) 100 mL metanoldeki çözeltisine 150 mL sudaki 5.8 g (1,2 

eşdeğeri; 0,0271 mol) NaIO4 çözeltisi eklenir. Hafif ısıtılarak karıştırılır. 3 saat sonunda 

reaksiyonun bittiği itk (Tol:MeOH, 8:2) ile anlaşılır. Oluşan beyaz katı süzülerek ayrılır. 

Metanolle yıkanır. Çözelti düşük basınç altında döner buharlaştırıcıda uçurulur. Kalıntı bir 

Soxhlet özütleme cihazı haznesi kağıt kartuşuna yerleştirilir. 12 saat CH2Cl2 ile özütlenir, 

CH2Cl2 uçurulur. Beyaz renkli katı (14) elde edilir. 4,45 g (% 71 verim). 

 

3.9. 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz (15) sentezi 

 

 

Kök ve arkadaşları (2010) tarafından rapor edilen yönteme göre sentezlenmiştir. Bu 

yöntemden farkı özütleme işlemi Soxhlet cihazıyla yapılmıştır. Bu yönteme göre; 10 g 
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(0,0323 mol) mannokloralozun (8) 150 mL metanoldeki çözeltisine 200 mL sudaki 8,29 g (1,2 

eşdeğeri; 0,0338 mol) NaIO4 çözeltisi eklenir. Hafif ısıtılarak karıştırılır. 3 saat sonunda 

reaksiyonun bittiği itk (Tol:MeOH, 8:2) ile anlaşılır. Oluşan beyaz katı süzülerek ayrılır. 

Metanolle yıkanır. Çözelti düşük basınç altında döner buharlaştırıcıda uçurulur. Kalıntı bir 

Soxhlet özütleme cihazı haznesi kağıt kartuşuna yerleştirilir. 12 saat CH2Cl2 ile özütlenir, 

CH2Cl2 uçurulur. Beyaz renkli katı (15) elde edilir. 5,90 g (% 66 verim). 

 

3.10. 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz 

semikarbazon (26) sentezi 

 

 

1,8 g (1,5 eşdeğeri; 0,0162 mol) semikarbazit hidroklorür (25) 40 mL mutlak 

etanoldeki çözeltisine 1,36 g NaHCO3 (1,5 eşdeğeri; 0,0162 mol) eklenir. Çözeltinin pH ı 4-5 

arasında ise, bileşik 12 (3 g; 0,0108 mol) eklenerek 60 ºC su banyosunda geri soğutucu 

altında karıştırılarak 2 saat ısıtılır. Reaksiyonun tamamlanması itk (Tol:MeOH; 8:2) ile 

gözlenir. Çözelti yarıya kadar döner buharlaştırıcıda uçurulur ve çözelti 100 mL suya dökülür. 

Oluşan çökelek süzülerek ayrılır, açık havada kurutulur. 3,14 g beyaz toz (26), verim % 87; 

e.n. 189 ºC (bozunma); [ ] 
  -10 (c 0,2, CH3OH). FTIR (cm

-1
, KBr içinde,  Şekil E1.1.): 3567, 

3461, 3300, 3285, 3167 (NH, NH2 ve OH), 1703 (C=O), 1595 (C=N), 1509 (NH-CO-NH); 
1
H 

NMR (400 MHz, DMSO-d6) (Şekil E1.2-3): δ 10,14 (s, 1H, NH), 7,11 (d, 1H, J4,5=7,2 Hz, -

CH=N-, H-5),  6,26 (s, 2H, NH2), 6,09 (d, 1H, J1,2=4,0 Hz, H-1), 5,71 (d, 1H, J3,OH=4,8 Hz, 

OH), 5,43 (s, 1H, HCCCl3), 4,79 (dd, 1H, J3,4=3,2 Hz, H-4), 4,70 (d, 1H, H-2), 4,19 (dd, 1H, 

J2,3=0,0 Hz, H-3); 
13

C NMR (100 MHz, DMSO-d6) (Şekil E1.4-5): δ 157,2 (C=O), 138,2 

(C=N), 106,7, 106,2 (CHCCl3 ve C-1), 97,8 (CCl3), 88,1, 82,7 ve 75,5 (C-2,C-3 ve C-4); 

C8H10Cl3N3O5 analizi için hesaplanan: C, % 28,72; H, % 3,01; N, % 12,56, Bulunan: C, % 

28,56; H, % 3,09; N, % 12,44. 
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3.11. 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz 

semikarbazon (27) sentezi 

 

 

0,653 g (1,5 eşdeğeri; 0,00541 mol) semikarbazit hidroklorür (25) 20 mL mutlak 

etanoldeki çözeltisine 0,454 g NaHCO3 (1,5 eşdeğeri; 0,00541 mol) eklenir. Çözeltinin pH’ ı 

4-5 arasında ise, bileşik 13 (1 g; 0,0036 mol) eklenerek 60 ºC su banyosunda geri soğutucu 

altında karıştırılarak 2 saat ısıtılır. Reaksiyonun tamamlanması itk (Tol:MeOH; 8:2) ile 

gözlenir. Çözelti yarıya kadar döner buharlaştırıcıda uçurulur ve çözelti 50 mL suya dökülür. 

Oluşan çökelek süzülerek ayrılır, açık havada kurutulur. 1,02 g beyaz toz (27), verim % 85; 

e.n. 175 ºC (bozunma); [ ] 
  -60 (c 0,2, CH3OH). FTIR (cm

-1
, KBr içinde) (Şekil E2.1): 3488, 

3467, 3405, 3303, 3173 (NH, NH2 ve OH), 1745 (C=O), 1683 (C=N), 1579 (NH-CO-NH); 
1
H 

NMR (400 MHz, DMSO-d6) (Şekil E2.2-3): δ 10,20 (s, 1H, NH), 7,13 (d, 1H, J4,5=7,2 Hz, -

CH=N-, H-5),  6,27 (d, 1H, J1,2=4,0 Hz, H-1), 6,24 (s, 2H, NH2), 5,85 (s, 1H, HCCCl3), 5,73 

(d, 1H, J3,OH=4,8 Hz, OH), 4,78 (d, 1H, H-2), 4,52 (dd, 1H, J3,4=2,8 Hz, H-4), 4,17 (bt, 1H, 

J2,3=0,0 Hz, H-3);
 13

C NMR (100 MHz, DMSO-d6) (Şekil E2.4-5): δ 157,2 (C=O), 138,1 

(C=N), 108,7, 106,7 (CHCCl3 ve C-1), 100,4 (CCl3), 88,2, 81,8 ve 75,8 (C-2,C-3 ve C-4); 

C8H10Cl3N3O5 analizi için hesaplanan: C, % 28,72; H, % 3,01; N, % 12,56, Bulunan: C, % 

28,42; H, % 3,16; N, % 12,34. 

 

3.12. 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz 

semikarbazon (28) sentezi 

 

 

1,8 g (1,5 eşdeğeri; 0,0162 mol) semikarbazit hidroklorür (25) 40 mL mutlak 

etanoldeki çözeltisine 1,36 g NaHCO3 (1,5 eşdeğeri; 0,0162mol) eklenir. Çözeltinin pH ı 4-5 

arasında ise, bileşik 14 (3 g; 0,0108mol) eklenerek 60 ºC su banyosunda geri soğutucu 

altında karıştırılarak 2 saat ısıtılır. Reaksiyonun tamamlanması itk (Tol:MeOH; 8:2) ile 
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gözlenir. Çözelti yarıya kadar döner buharlaştırıcıda uçurulur ve çözelti 100 mL suya dökülür. 

Oluşan çökelek süzülerek ayrılır, açık havada kurutulur. 3,05 g beyaz toz (28), verim % 84; 

e.n. 163 ºC (bozunma); [ ] 
  -50 (c 0,2, CH3OH). FTIR (cm

-1
 in KBr) (Şekil E3.1): 3473, 

3404, 3300, (NH, NH2 ve OH), 1675 (C=O), 1608 (C=N), 1503 (NH-CO-NH); 
1
H NMR (400 

MHz, DMSO-d6) (Şekil E3.2-4): δ 9,87 (s, 1H, NH), 7,19 (d, 1H, J4,5=6,4 Hz, -CH=N-, H-5),  

6,33 (d, 1H, J1,2=3,6 Hz, H-1), 6,26 (s, 2H, NH2), 5,78 (d, 1H, J3,OH=4,0 Hz, OH), 5,64 (s, 1H, 

HCCCl3), 4,79 (d, 1H, H-2), 4,53 (d, 1H, J3,4=0,0 Hz, H-4), 4,33 (d, 1H, J2,3=0,0 Hz, H-3); 
13

C 

NMR (100 MHz, DMSO-d6) (Şekil E3.4-5): δ 157,1 (C=O), 140,2 (C=N), 108,8 (CHCCl3), 

108,0 (C-1), 100,2 (CCl3), 88,8 (C-2), 87,6 (C-4), 77,2 (C-3); Ayrıca, 
1
H NMR ve 

13
C NMR 

spektrumunda yerlerini tam belirleyebilmek için H ve C etkileşimlerini incelemek için NOESY 

(Şekil E3.6-8 ), HMQC (Şekil E3.9-10), COSY (Şekil E3.11-13) ve HMBC(Şekil E3.14-16) 

spektrumları alınıp yorumlanmıştır. C8H10Cl3N3O5 analizi için hesaplanan: C, % 28,72; H, % 

3,01; N, % 12,56, Bulunan: C, % 27,19; H, % 3,27; N, % 11,85. 

 

3.13. 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz 

semikarbazon (29) sentezi 

 

 

1,8 g (1,5 eşdeğeri; 0,0162 mol) semikarbazit hidroklorür (25) 40 mL mutlak 

etanoldeki çözeltisine 1,36 g NaHCO3 (1,5 eşdeğeri; 0,0162mol) eklenir. Çözeltinin pH ı 4-5 

arasında ise, bileşik 14 (3 g; 0,0108mol) eklenerek 60 ºC su banyosunda geri soğutucu 

altında karıştırılarak 2 saat ısıtılır. Reaksiyonun tamamlanması itk (Tol:MeOH; 8:2) ile 

gözlenir. Çözelti yarıya kadar döner buharlaştırıcıda uçurulur ve çözelti 100 mL suya dökülür. 

Oluşan çökelek süzülerek ayrılır, açık havada kurutulur. 2,98 g beyaz toz (29), verim % 82; 

e.n. 164 ºC (bozunma); [ ] 
  +50 (c 0,2, CH3OH). m.p. 164 ºC (dec.); [ ] 

  +50 (c 0,2, 

CH3OH). FTIR (cm
-1

 in KBr) (Şekil E4.1): 3483, 3352, 3229, (NH, NH2 and OH), 1701 (C=O), 

1590 (C=N), 1491 (NH-CO-NH); 
1
H NMR (400 MHz, DMSO-d6) (Şekil E4.2-4): δ 9,92 (s, 1H, 

NH), 7,31 (d, 1H, J4,5=6,4 Hz, -CH=N-, H-5),  6,22 (s, 2H, NH2), 6,10 (d, 1H, J1,2=4,0 Hz, H-

1), 5,81 (s, 1H, HCCCl3), 5,73 (d, 1H, J3,OH=4,8 Hz, OH), 4,90 (t, 1H, J2,3=4,0 Hz, H-2), 4,44 

(t, 1H, J3,4=8,8 Hz, J4,5=8,8 Hz,  H-4), 4,29 (ddd, 1H, H-3); 
13

C NMR (100 MHz, DMSO-d6) 

(Şekil E4.5-6): δ 157,1 (C=O), 140,5 (C=N), 109,5 ve 106,7 (C-1 ve CHCCl3), 100,5 (CCl3), 
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82,7, 81,2, 71,9 (C-2, C-3 ve C-4), C8H10Cl3N3O5 analizi için hesaplanan: C, % 28,72; H, % 

3,01; N, % 12,56, Bulunan: C, % 27,59; H, % 2,87; N, % 12,15. 

 

3.14. 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz 

tiyosemikarbazon (30) sentezi 

 

 

Ay ve arkadaşları tarafından rapor edilen yöntemde küçük bir değişiklik yapılarak 

sentezlenmiştir, bu yöntemde asit katalizörü olarak buzlu asetik asit kullanılmıştır. Bu 

yönteme göre; 3 g (0,0108 mol) Bileşik 12 nin 40 mL mutlak etanoldeki çözeltisine 1,18 g 

(1,2 eşdeğeri., 0,0129 mol) tiyosemikarbazit (19) ve 1 damla buzlu asetik asit eklenir. Oluşan 

çözelti su banyosunda geri soğutucu altında karıştırılarak 2 saat ısıtılır. Reaksiyonun 

tamamlanması itk (Tol:MeOH; 8:2) ile gözlenir. Çözelti yarıya kadar döner buharlaştırıcıda 

uçurulur ve çözelti 100 mL suya dökülür. Oluşan çökelek süzülerek ayrılır, açık havada 

kurutulur. 3,10 g beyaz toz (30), verim % 82; e.n. 161 ºC (bozunma); [ ] 
  -30 (c 0,2, 

CH3OH). FTIR (cm
-1

 in KBr) (Şekil E5.1): 3461, 3408, 3289, 3178 (NH, NH2 ve OH), 1607 

(C=N), 1523 ve 1508 (NH-CS-NH); 
1
H NMR (400 MHz, DMSO-d6) (Şekil E5.2-3): δ 11,32 (s, 

1H, NH), 8,10 ve 7,70 (s, 2H, NH2), 7,32 (d, 1H, J4,5=6,8 Hz, -CH=N-, H-5), 6,20 (d, 1H, 

J1,2=4,0 Hz, H-1), 5,75 (d, 1H, J3,OH=4,8 Hz, OH), 5.44 (s, 1H, HCCCl3), 4,82 (dd, 1H, 

J3,4=2,8 Hz, H-4), 4,71 (d, 1H, H-2), 4,38 (bt, 1H, J2,3=0,0 Hz, H-3); 
13

C NMR (100 MHz, 

DMSO-d6) (Şekil E5.4): δ 179,1 (C=S), 141,9 (C=N), 106,8 ve 106,4 (CHCCl3 ve C-1), 97,8 

(CCl3), 88,1, 82,6, 75,7 (C-2, C-3 ve C-4); C8H10Cl3N3O4S analizi için hesaplanan: C, % 

27,41; H, % 2,87; N, % 11,98; S, % 9,15, Bulunan: C, % 27,71; H, % 3,06; N, % 11,77; S, % 

9,05. 
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3.15. 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz 

tiyosemikarbazon (31) sentezi 

 

 

1 g (0,0036 mol) Bileşik 13 un 20 mL mutlak etanoldeki çözeltisine 0,39 g (1,2 

eşdeğeri; 0,00432 mol) tiyosemikarbazit (19) ve 1 damla buzlu asetik asit eklenir. Oluşan 

çözelti su banyosunda geri soğutucu altında karıştırılarak 2 saat ısıtılır. Reaksiyonun 

tamamlanması itk (Tol:MeOH; 8:2) ile gözlenir. Çözelti yarıya kadar döner buharlaştırıcıda 

uçurulur ve çözelti 50 mL suya dökülür. Oluşan çökelek süzülerek ayrılır, açık havada 

kurutulur. 1,08 g beyaz toz (31), verim % 85; e.n. 180 ºC (bozunma); [ ] 
  -50 (c 0,2, 

CH3OH). FTIR (cm
-1

 in KBr) (Şekil E6.1): 3459, 3399, 3323, 3165 (NH, NH2 ve OH), 1601 

(C=N), 1525 ve 1510 (NH-CS-NH); 
1
H NMR (400 MHz, DMSO-d6) (Şekil E6.2-3): δ 11,38 (s, 

1H, NH), 8,13 ve 7,60 (s, 2H, NH2), 7,50 (d, 1H, J4,5=6,4 Hz, -CH=N-, H-5), 6,30 (d, 1H, 

J1,2=3,6 Hz, H-1), 5,85 (s, 1H, HCCCl3), 5,75 (d, 1H, J3,OH=5,2 Hz, OH), 4,78 (d, 1H, H-2), 

4,54 (dd, 1H, J3,4=2,8 Hz, H-4), 4,21 (dd, 1H, J2,3=0,0 Hz, H-3); 
13

C NMR (100 MHz, DMSO-

d6) (Şekil E6.4): δ 179,1 (C=S), 141,8 (C=N), 108,7 ve 108,1 (CHCCl3 ve C-1), 100,3 (CCl3), 

88,2, 81,7, 77,5 (C-2, C-3 ve C-4); C8H10Cl3N3O4S analizi için hesaplanan: C, % 27,41; H, % 

2,87; N, % 11,98; S, % 9,15, Bulunan: C, % 27,62; H, % 2,99; N, % 11,94; S, % 8,88. 

 

3.16. 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz 

tiyosemikarbazon (32) sentezi 

 

 

2,5 g (0,009 mol) Bileşik 14 in 40 mL mutlak etanoldeki çözeltisine 0,98 g (1,2 

eşdeğeri., 0,0108 mol) tiyosemikarbazit (19) ve 1 damla buzlu asetik asit eklenir. Oluşan 

çözelti su banyosunda geri soğutucu altında karıştırılarak 2 saat ısıtılır. Reaksiyonun 

tamamlanması itk (Tol:MeOH; 8:2) ile gözlenir. Çözelti yarıya kadar döner buharlaştırıcıda 
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uçurulur ve çözelti 100 mL suya dökülür. Oluşan çökelek süzülerek ayrılır, açık havada 

kurutulur. 2,42 g beyaz toz (32), verim % 77; e.n. 158 ºC (bozunma); [ ] 
  -80 (c 0,2, 

CH3OH). FTIR (cm
-1

 in KBr) (Şekil E7.1): 3410, 3311, 3258, 3157 (NH, NH2 ve OH), 1587 

(C=N), 1513 ve 1504 (NH-CS-NH); 
1
H NMR (400 MHz, DMSO-d6) (Şekil E7.2-5): δ 11,06 (s, 

1H, değişebilir, NH), 8,18 ve 7,67 (s, 2H, değişebilir, NH2), 7,42 (d, 1H, J4,5=6,4 Hz, -CH=N-, 

H-5), 6,37 (d, 1H, J1,2=4,0 Hz, H-1), 5,85 (d, 1H, J3,OH=4,0 Hz, değişebilir, OH), 5.72 (s, 1H, 

HCCCl3), 4,82 (d, 1H, H-2), 4,57 (d, 1H, H-4), 4,38 (d, 1H, J3,4=0,0 Hz ve J2,3=0,0 Hz, H-3); 

13
C NMR (100 MHz, DMSO-d6) (Şekil E7.6): δ 179,0 (C=S), 143,7 (C=N), 108,9 (CHCCl3), 

108,1 (C-1), 100,3 (CCl3), 88,7 (C-2), 87,3 (C-4), 77,5 (C-3); Ayrıca, 
1
H NMR ve 

13
C NMR 

spektrumunda yerlerini tam belirleyebilmek için H ve C etkileşimlerini incelemek için NOESY 

(Şekil E7.7-9), HMQC (Şekil E7.10-12), HMBC (Şekil E7.13-15) ve COSY (Şekil E7.16-17) 

ve spektrumları alınıp yorumlanmıştır. C8H10Cl3N3O4S analizi için hesaplanan: C, % 27,41; 

H, % 2,87; N, % 11,98; S, % 9,15,  Bulunan: C, % 27,73; H, % 2,95; N, % 11,87; S, % 8,75. 

 

3.17. 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz 

tiyosemikarbazon (33) sentezi 

 

 

1,8 g (0,0065 mol) Bileşik 15 nin 30 mL mutlak etanoldeki çözeltisine 0,708 g (1,2 

eşdeğeri., 0,00778 mol) tiyosemikarbazit (19) ve 1 damla buzlu asetik asit eklenir. Oluşan 

çözelti su banyosunda geri soğutucu altında karıştırılarak 2 saat ısıtılır. Reaksiyonun 

tamamlanması itk (Tol:MeOH; 8:2) ile gözlenir. Çözelti yarıya kadar döner buharlaştırıcıda 

uçurulur ve çözelti 70 mL suya dökülür. Oluşan çökelek süzülerek ayrılır, açık havada 

kurutulur. 1,96 g beyaz toz (33), verim % 86; e.n. 187 ºC (bozunma); [ ] 
  +60 (c 0,2, 

CH3OH). FTIR (Şekil E8.1) (cm
-1

 in KBr): 3412, 3334, 3251, 3162 (NH, NH2 ve OH), 1594 

(C=N), 1514 ve 1512 (NH-CS-NH); 
1
H NMR (400 MHz, DMSO-d6) (Şekil E8.2-4): δ 11,09 (s, 

1H, NH), 8,12 ve 7,59 (s, 2H, NH2), 7,51 (d, 1H, J4,5=8,0 Hz, -CH=N-, H-5), 6,12 (d, 1H, 

J1,2=3,6 Hz, H-1), 5,87 (s, 1H, HCCCl3), 5,77 (d, 1H, J3,OH=6,4 Hz, OH), 4,90 (bt, 1H, J2,3=4,8 

Hz, H-2), 4,45 (t, 1H, J3,4=8,0 Hz, H-4), 4,29-4,33 (m, 1H, H-3); 
13

C NMR (100 MHz, DMSO-

d6) (Şekil E8.5-6): δ 178,9 (C=S), 143,9 (C=N), 109,6, 106,9 (CHCCl3 ve C-1), 100,5 (CCl3), 

82,6, 80,8, 72,2 (C-2, C-3, C-4); C8H10Cl3N3O4S analizi için hesaplanan: C, % 27,41; H, % 

2,87; N, % 11,98; S, % 9,15, Bulunan: C, % 27,19; H, % 3,15; N, % 11,69; S, % 8,73. 
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3.18. Antimikrobiyal Aktivitenin Belirlenmesi 

3.18.1. Test Mikroorganizmaları 

Antimikrobiyal aktivitenin belirlenmesi çalışmalarında aşağıdaki test 

mikroorganizmaları kullanılmıştır. 

 

1. Escherichia coli ATCC 25922 

2. Staphylococcus aureus ATCC 25923 

3. Staphylococcus epidermidis ATCC 12228  

4. Pseudomonas aeroginosa ATCC 27853  

5. Bacillus cereus ATCC 7064 

6. Enterobacter aerogenes ATCC 13048 

7. Sarcina lutea ATCC 9341NA 

8. Salmonella typhimurium CCM 5445 

9. Enterococcus faecalis ATCC 29212 

10. Candida albicans ATCC 10239  

Bu test mikroorganizmalarından dokuz tanesi bakteri ve bir tanesi de (Candida 

albicans) mikrofungustur. Test mikroorganizmaları Ege Üniversitesi, Fen Fakültesi, Biyoloji 

Bölümü, Temel ve Endüstriyel Mikrobiyoloji Anabilim Dalı kültür koleksiyonundan temin 

edilmiştir. 

3.18.2. Agar Çukur Difüzyon Yöntemi 

Sentezlenen bileşiklerin antimikrobiyal aktivite taramaları agar çukur difüzyon 

yöntemi ile yapılmıştır. Bu yöntemde besiyeri olarak bakteriler için Mueller Hinton Agar 

(MHA), mikrofungus için ise Yeast Pepton Dekstroz Agar (YPDA) kullanılmıştır. Test 

mikroorganizmalarından bakteriler Mueller Hinton Broth, maya ise Yeast Pepton Dekstroz 

Broth (YPDB) içine aşılanarak uygun sıcaklık derecesinde 18-24 h (mikrofungus 36-48 h) 

bekletilerek aktifleştirilmişlerdir. Uzun süredir soğuk koşullarda bekletilen mikroorganizmalar 

bu şekilde aktif hale getirilmiş ve sayıca artış sağlanmıştır. Daha sonra test 

mikroorganizmalarının yoğunluğu McFarland yoğunluk çizelgesi No: 0.5 yardımıyla 1.0×106 

koloni oluşturan birim (kob)/mL’ye (C. albicans ise 1.0×104 kob/mL) ayarlanmış ve 45 °C ye 

kadar soğutulmuş 25 mL uygun steril besiyeri bulunan Petri kaplarına 50 µL aktarılarak 

homojen karıştırılmıştır. 15 dakika beklenerek aseptik koşullarda agar yüzeyinde 6 mm 

çapında 5’er adet kuyucuk açılmıştır. Bu kuyucuklara her bir maddenin etanolde çözünmüş 

ekstraktlarından 60 µL (0.6 mg) aseptik koşullarda aktarılmıştır. Ayrıca aynı miktarda çözücü 

(etanol) de negatif kontrol amacıyla kuyucuklara aktarılmıştır. Bunların yanı sıra 

karşılaştırma yapabilmek amacı ile bazı standart ticari antibiyotiklere [Nalidiksik asit 

(30µg/disk); Novobiosin (30µg/disk); Penisilin G (10 i.u./disk); Nistatin (10µg/disk) gibi] ait 
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diskler de ayrıca hazırlanan ve ekimi yapılan uygun besiyerleri üzerine yerleştirilmişlerdir 

(pozitif kontrol) (Oskay & Sari, 2007). Daha sonra Petri kapları uygun sıcaklık derecelerinde 

24-48 saat süre ile inkübasyona alınmıştır. İnkübasyon sonunda kuyucukların etrafında 

görülen inhibisyon zonları milimetrik olarak ölçülerek kaydedilmiştir. Tüm antimikrobiyal 

aktivite tespiti çalışmaları üç tekrarlı olarak yapılarak ortalama değerleri kaydedilmiştir. 

3.18.3. Minimum İnhibisyon Konsantrasyon (MIC)’ ların Belirlenmesi 

Test bakterileri için çift kuvvetli Mueller Hinton Broth (MHB, Oxoid), Candida albicans 

için yine çift kuvvetli YPDB hazırlanmıştır. Bu besiyerlerinin sterilizasyon öncesi ve sonrası 

pH’ları kontrol edilerek doğrulanmıştır. Kullanılan indikatör 2,3-5 Trifenil Tetrazolium Klorittir 

(2,3-5 Triphenyl Tetrazolium Chloride; TTC, Merck K35881980). TTC, 0.018 g/L olacak 

biçimde steril distile su ile hazırlanarak filtrasyon ile sterilize edilmiştir. Pozitif kontrol için 

kullanılan antibiyotikler Ampisilin, Gentamisin, Neomisin ve Nistatindir. Bütün besiyerleri ve 

kimyasallar taze hazırlandıktan sonra kullanılıncaya kadar +4ºC’ de muhafaza edilmiştir 

(CLSI, 2002; CLSI, 2003). 

Sentezlenen bileşikler 20 mg/mL olacak şekilde %95’lik etanol ile, antibiyotikler ise 

steril distile su ile 150 μg/mL konsantrasyonda hazırlanarak filtrasyon ile sterilize edilerek 

stok sıvıları oluşturulmuştur. Nistatinin suda çözünürlüğünü artırmak için az miktarda 

etanolde hazırlandıktan sonra uygun konsantrasyonu yakalamak için steril distile su ilave 

edilmiştir. Sentezlenen bileşiklerin denenen konsantrasyonları 10000-195 µg/mL; 

antibiyotiklerin ise 150-0.293 µg/mL aralığındadır. Stok sıvılar kullanılıncaya kadar +4°C’ de 

saklanmıştır. 

İlk denemelerin doğrultusunda, sentezlenen bileşiklerin etkili olduğu 

mikroorganizmalardan; S. aureus, S. epidermidis, E. coli, S. lutea, S. typhimirium, E. 

aerogenes ve C. albicans MIC belirlenmesi için seçilmişlerdir. Bakteriler MHB’da 37ºC’ de 

18-24 saat; maya ise PYDB’da 30ºC’ de 48 saat büyütülerek aktifleştirilmiştir. Test 

organizmalarının uygun yoğunluğa ayarlanabilmesi için CLSI (2003, 2006) standartları göz 

önünde bulundurularak 0.5 ya da 1.0 McFarland yoğunluk çizelgesi hazırlanmıştır. Ancak bu 

mikroorganizmaların optik yoğunlukları değişkenlik gösterdiğinden uygun besiyerlerinde 

kültürleri yapılarak yoğunlukları doğrulanmıştır. Uygun seyreltmeleri aseptik şartlar altında 

canlılık değerleri göz önünde bulundurularak yapılmıştır; MIC değerlerinin tespitinde son 

yoğunluk bakteriler için 5.0×106 koloni oluşturan birim (cfu)/mL, maya için ise 5.0×105 

cfu/mL dir (CLSI, 2002; CLSI, 2006). 

Mikroseyreltme yönteminde 96’lı çukur içeren steril mikroseyreltme plakaları aseptik 

koşullarda hazırlanmıştır. Sentezlenen bileşikler veya kontrol antibiyotiklerinin her birinden 

100 µL alınarak 12’li yatay çukur sıralarının soldan birincisine aktarılmıştır. Diğer çukurlara 

ise öncelikle seyreltme sıvısı olarak 50’şer µL, bakteriler için MHB maya için ise PYDB (çift 

kuvvetli) aktarılmıştır. Daha sonra, test materyalinin (sentezlenen bileşik veya antibiyotik) 
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aktarıldığı ilk çukurdan 50 µL alınarak yanındaki 2. çukura ilave edilmiştir. Homojen karışım 

sağlandıktan sonra 2. çukurdan yine 50 µL alınarak yanındaki 3. çukura aktarılmış ve bu 

işlem onuncu yatay çukura kadar gerçekleştirilerek test materyallerinin azalan 

konsantrasyonlarda seri seyreltmeleri hazırlanmıştır. En son olarak mikropipette kalan 50 µL 

test materyali atılmıştır. Bu işlemlerin ardından, daha önceden yoğunluğu ayarlanmış 

mikroorganizma kültürlerinden 50’şer µL alınarak yatay çukur sırasında 1’den 11’e kadar 

sırasıyla aktarılmış, 12. çukurcuğa ise sadece 100 µL steril sıvı besiyerinden ilave edilmiştir. 

Bu şekilde çalışılan her bir mikroseyreltme plakasında azalan miktarlarda sentezlenen 

bileşikleri içeren 10 adet çukur (1-10. çukurlar), büyüme kontrolü için sadece 

mikroorganizma aşılanan çukur (11. çukur) ve besiyeri sterilite kontrolü için ayrılan bir adet 

çukur (12. çukur) bulunmaktadır. Paralel denemelerle pozitif kontrol için seçilen 

antibiyotiklerde aynı işlemlere tabi tutulmuştur. Bu şekilde hazırlanan plakalar aseptik 

koşullarda dehidratasyonu engellemek için ince naylon filmlerle dikkatlice sarılarak, bakteriler 

için 37 °C’ de 18-24 saat, maya için ise 30 °C’de 24-36 saat inkübasyona alınmıştır. Teste 

tabi maddeler ve pozitif kontrol antibiyotikleri için tüm denemeler 3 tekrarlı yürütülmüş ve 

ortalama değerleri hesaplanmıştır.  

TTC ile mikroseyreltme plakalarında sonuçlar şu şekilde değerlendirilmiştir. 

İnkübasyon sonrasında her bir çukura daha önceden hazırlanan TTC’ den 15 µL aktarılarak 

37ºC’ de 1 saat reaksiyona bırakılmıştır. Süre sonunda renk değişiminin görülmediği ilk 

çukurdaki en düşük bileşik ya da antibiyotik konsantrasyonu MIC olarak değerlendirilmiştir. 

Renklenme (menekşe-pembe ya da bazı durumlarda tuğla kırmızısı) mikrobiyal büyümeyle 

beraber gerçekleşmektedir. Çünkü metabolik olarak aktif mikroorganizmalar dehidrogenaz 

enzimiyle TTC’yi formazan (pembe-kırmızı) adı verilen intraselüler maddeye indirger. 

Yukarıda açıklandığı üzere büyüme kontrolü ve sterilite kontrolü için ayrılan çukurcuklardaki 

reaksiyonlarla beraber değerlendirmelerin yapılması daha yararlı olmaktadır. Aynı zamanda 

plakalar kuvvetli ışık altında büyümenin göstergesi olan bulanıklık açısından da 

değerlendirilmiştir.  
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4. SONUÇLAR VE ÖNERİLER 

 

 
α-kloraloz (3), β-kloraloz (4), galaktokloraloz (7) ve mannokloraloz (8) bileşikleri 5,6-

konumlarında bulunan serbest visinal-diol grupları periyodat yöntemi ile parçalanarak, 

geleneksel yöntemle ve literatüre (Kök et al, 2010; Çetin et al, 2005; Yenil and Yüceer, 2003) 

uygun bir şekilde pentadialdofuranoz türevleri (12, 13, 14, 15) elde edilmiştir.  

 

Şekil 4.1 Pentadialdofuranoz türevlerinin (12, 13, 14, 15) elde edilme reaksiyonları 
 

Elde edilen pentadialdofuranoz bileşikleri (12, 13, 14, 15) semikarbazit hidroklorür 

(25) ve tiyosemikarbazit (19) ile tepkime sokularak hedeflenen kloraloz türevi semikarbazon 

(26, 27, 28, 29) ve tiyosemikarbazon (30, 31, 32, 33) bileşikleri yüksek verimle 

sentezlenmiştir.  



38 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



39 

 

 

 

 

 

Şekil 4.2 Semikarbazon (26, 27, 28, 29) ve tiyosemikarbazon (30, 31, 32, 33) bileşiklerinin 
elde edilme reaksiyonları 

 
Bu bileşiklere ait bazı deneysel veriler tablo 2 ve tablo 3 te verilmiştir. Deneysel 

kısım bölümünde sentezi gerçekleştirilmiş tüm bileşiklerin yapı tayinlerde önemli olan optik 

çevirme açıları ve elementel analiz sonuçları da verilmiştir. Semikarbazon ve 

tiyosemikarbazon bileşiklerinin tamamı, erime noktaları bakılırken bozunduğu 

gözlenmiştir(Tablo 2 ve Tablo 3). 

 
 

Tablo 1.  Kloraloz türevi semikarbazonların bazı deneysel analiz sonuçları 

 

Bileşik 
no 

FTIR spektrumlarından (cm
-1

) 
% Verim E.N. (ºC) 

NH-CO-NH C=N C=O NH, NH2 ve OH 

26 1509 1595 1703 3567, 3461, 3285, 
3167 

87 189 (boz.) 

27 1579 1683 1745 3488, 3467, 3405, 
3173 

85 175 (boz.) 

28 1503 1608 1675 3473, 3404, 3300 84 163 (boz.) 
29 1491 1590 1701 3483, 3352, 3229 82 164 (boz.) 

 

Tablo 2.  Kloraloz türevi tiyosemikarbazonların bazı deneysel analiz sonuçları 

 

Bileşik 
no 

FTIR spektrumlarından (cm
-1

) 
% Verim E.N. (ºC) 

NH-CS-NH C=N NH, NH2 ve OH 

30 1523, 1508 1607 3461, 3408, 3289, 3178 82 161 (boz.) 
31 1525, 1510 1601 3459, 3399, 3323, 3165 85 180 (boz.) 
32 1513, 1504 1587 3410, 3311, 3258, 3157 77 158 (boz.) 
33 1514, 1512 1594 3412, 3334, 3251, 3162 86 187 (boz.) 

 

Tiyosemikarbazon ve semikarbazon bileşiklerinin yapı tayiyini için 
1
H NMR ve 

13
C 

NMR spektrumları alınmıştır. Bu spektrumlar deneysel kısımda verilmiştir. Bu 

spektrumlardan elde edilen veriler Tablo 3-6’da detaylı olarak verilmiştir. Tablolardaki bazı 

verileri tam olarak doğrulamak için HMBC, HMQC, COSY, NOESY ve exchange 

spektrumları da alınmıştır. Bu spektrumlar, deneysel bölümde her bileşik için ayrı ayrı 

verilmiştir. 
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  Tablo 3.  Kloraloz türevi semikarbazonların DMSO-d6 içindeki 
1
H NMR (400 MHz) kimyasal kayma (δ) değerleri ve yarılma sabitleri (JH,H; Hz) 

 

Bileşik 
no 

H-1 J1,2 H-2 J2,3 H-3 J3,4 H-4 J4,5 H-5 
(CH=N) 

HA 
(CHCCl3) 

NH2 NH OH J3,OH 

26 6,09 
d 

4,0 4,70 
d 

0,0 4,19 
dd 

3,2 4,79 
dd 

7,2 7,20 
d 

5,43 
s 

6,26 
s 

10,14 
s 

5,71 
d 

4,8 

27 6,27 
d 

4,0 4,78 
d 

0,0 4,17 
bt 

2,8 4,52 
dd 

7,2 7,13 
d 

5,85 
s 

6,24 
s 

10,20 
s 

5,73 
d 

4,8 

28 6,33 
s 

3,6 4,79 
d 

0,0 4,33 
d 

0,0 4,53 
d 

6,4 7,19 
d 

5,64 
s 

6,26 
s 

9,87 
s 

5,78 
d 

4,8 

29 6,10 
s 

4,0 4,90 
t 

4,0 4,29 
ddd 

8,8 4,44 
t 

8,8 7,31 
d 

5,81 
s 

6,22  
s 

9,92 
s 

5,73 
d 

4,8 

 

 

Tablo 4. Kloraloz türevi semikarbazonların DMSO-d6 içindeki 
13

C NMR (100 MHz) kimyasal kayma (δ) değerleri (
13

C NMR ve HMQC spektrumlarından) 
 

Bileşik 
no 

C=O C=N CHCCl3, C-1 CCl3 C-2, C-3, C-4 

26 157,2 138,2 106,7, 106,2 97,8 88,1, 82,7, 75,5 
27 157,2 138,1 108,7, 106,7 100,4 88,2, 81,8, 75,8 
28 157,1 140,2 108,8 (CHCl3), 108,0 (C-1) 100,2 88,8 (C-2), 77,2 (C-3), 87,6 (C-4)  
29 157,1 140,5 109,5, 106,7 100,5 82,7, 81,2, 71,9 
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Tablo 5.  Kloraloz türevi tiyosemikarbazonların DMSO-d6 içindeki 
1
H NMR (400 MHz) kimyasal kayma (δ) değerleri ve yarılma sabitleri (JH,H; Hz) 

 
Bileşik 

no 
H-1 J1,2 H-2 J2,3 H-3 J3,4 H-4 J4,5 H-5 

(CH=N) 
HA 

(CHCCl3) 
NH2 NH OH J3,OH 

30 6,20 
d 

4,0 4,71 
d 

0,0 4,32 
bt 

2,8 4,82 
dd 

6,8 7,32 
d 

5,44 
s 

8,10 s ve 7,70 s 11,32 
s 

5,75 
d 

4,8 

31 6,30 
d 

3,6 4,78 
d 

0,0 4,21 
dd 

2,8 4,54 
dd 

6,4 7,50 
d 

5,85 
s 

8,13 s ve 7,60 s 11,38 
s 

5,75 
d 

5,2 

32 6,37 
s 

4,0 4,82 
d 

0,0 4,38 
d 

0,0 4,57 
d 

6,4 7,42 
d 

5,72 
s 

8,18 s ve 7,67 s 11,06 
s 

5,85 
d 

4,0 

33 6,12 
s 

3,6 4,90 
t 

4,0 4,29-4,33 
m 

8,0 4,45 
t 

8,0 7,51  
d 

5,87 
s 

8,12 s ve 7,59 s 11,09 
s 

5,77 
d 

6,4 

 

  

Tablo 6. Kloraloz türevi tiyosemikarbazonların DMSO-d6 içindeki 
13

C NMR (100 MHz) kimyasal kayma (δ) değerleri (
13

C NMR ve HMQC spektrumlarından) 
 

Bileşik 

no 

C=S C=N CHCCl3, C-1 CCl3 C-2, C-3, C-4 

30 179,1 141,9 106,8, 106,4 97,8 88,1, 82,6, 75,7 

31 179,1 141,8 108,7, 106,8 100,3 88,2, 81,7 76,1 

32 179,0 143,7 108,9 (CHCl3), 108,1 (C-

1)  

100,3  88,7 (C-2), 77,5(C-3), 87,3 (C-4)  

33 178,9 143,9 109,6, 106,9 100,5 82,6, 80,8, 72,2 
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Kloraloz türevi pentadialdofuranoz bileşiklerinden elde edilen semikarbazon (26, 27, 28, 29) 

ve tiyosemikarbazon (30, 31, 32, 33) bileşiklerinin bazı mikroorganizmalarına karşı antimikrobiyal 

aktiviteleri incelenmiştir. Sentezlenen bileşiklerin etanol ile elde edilen çözeltilerinin ve standart 

antibiyotiklerin inhibisyon zon çapı değerleri Tablo 8’de verilmiştir. İnhibisyon zon çapının değeri 

standart antibiyotiklerin zon çapı değerleri ile kıyaslanarak aynı mikroorganizma üzerinde standart 

antibiyotiğe göre daha etkin, aynı etkinlikte ve daha az etkili sonuçlarına ulaşılmaktadır. Böylece 

standart antibiyotiklere dirençli mikroorganizmalara karşı etkili bileşiklerin olup olmadığı ortaya 

çıkmaktadır. 

Çalışmamız neticesinde test edilen 10 bileşiğin geniş spektrumda Gram pozitif, Gram 

negatif bakteriler ile mikrofungus Candida albicans üzerine antimikrobiyal aktiviteye sahip olduğu 

saptanmıştır. Çukur difüzyon yöntemine göre bu aktivite değerleri 10-26 mm arasında değişmekle 

beraber bileşiklerin çoğunluğunun orta derecede etkili oldukları gözlenmiştir. Yüksek derecede etkili 

bulunan bileşikler sırasıyla 25, 26, 27, 29, 30 ve 33’ dir. En yüksek antimikrobiyal aktiviteye sahip 

bileşik 25 olup mikroorganizmalar üzerinde 12-28 mm arasında değişen inhibisyon zonu 

oluşturmuştur. Bu bileşik referans olarak kullanılan semikarbazit hidroklorür (25) bileşiğidir. Aynı 

bileşik 28 mm inhibisyon zonu ile Gr(+) bakterilerden S. lutea’ a karşı en yüksek aktivite 

göstermiştir. Bileşiklerden 25 ve 30 (α-kloraloz türevi tiyosemikarbazon) denenen tüm 

mikroorganizmalar üzerine az ya da çok etkili bulunmuş, diğer aktif bileşiklerin B. cereus ile P. 

aeroginosa’ ya karşı etkili olmadıkları ve bu iki organizmanın en dirençli oldukları ortaya çıkmıştır. 

25 ve 30 maddelerinin test edilen bütün mikroorganizmalara karşı aktivitesi pozitif kontrol grubu 

antibiyotiklerle karşılaştırıldığında oldukça iyidir. Yani sentezlenen bu maddeler geniş spektrumlu 

olup ileriki denemeler için ümit vaat etmektedir. Denenen bileşiklere karşı en hassas organizmanın 

ise S. lutea olduğu açıkça görülmektedir. Sentezlenen bileşiklerden 25’ in antimikrobiyal aktivitesi 

hemen hemen 30 nolu bileşiğin antimikrobiyal aktivitesine yakındır. Çukur difüzyon yöntemine göre 

yapılan antimikrobiyal ön denemelerde elde edilen sonuçlardan sentezlenen bileşiklerin denenen 

standart bazı antibiyotiklerden daha etkili olabilecekleri görülmektedir.  

Ön denemelerle elde ettiğimiz bilgiler ışığında, sentezlenen bileşiklerin ve farklı standart 

antibiyotiklerin 7 farklı mikroorganizmaya karşı MIC değerleri mikroseyreltme yöntemiyle tespit 

edilmiştir (Tablo 8). Bu yöntem hızlı ve hassas olması ve az miktarda materyalin kullanılmasına 

olanak sağlamasıyla makrobroth seyreltme ve agar difüzyon yöntemlerine göre oldukça avantajlı ve 

hassastır. Diğer taraftan mikrobiyal büyümeyle beraber metabolizmaya dayalı olarak reaksiyon 

verebilen indikatör boyaların ya da reaktiflerin belli oranlarda testlere ilave edilmesiyle sonuçlar 

daha doğru ve kolay okunabilir olmaktadır (Ermut et al, 2013). Bu yöntemin günümüzde farklı 

organizmalara, doğal ürünlere, bitki ya da fungus ekstrelerinin farklılığına ve izole edilen aktif 
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metabolitin saflık derecesi ve tipine göre değişik modifikasyonları yapılmaktadır. Ancak metodun 

temel prensibi aynı olmakla beraber mikroorganizmaların bu tür maddelere karşı hassasiyetlerinin 

belirlenmesinde uluslararası standartlara (CLSI) uyma mecburiyeti vardır. Günümüzle bu metotla 

beraber kullanılabilen bazı indikatörler Fenol Red (FR), Rezazurin, Tetrazolium Klorit (TTC), 

Bromcresol Purple gibi maddelerdir.  

Test edilen 10 bileşikten orta veya yüksek aktiviteye sahip olan 7 bileşiğin MIC değerleri, 

aktif oldukları mikroorganizmalar seçilerek Mikroseyretme yöntemiyle tespit edilmiştir. Denenen 

bileşiklerin MIC değerleri 260-1510 µg/mL, antibiyotiklerin ise 0.68-19.5 µg/mL arasında kullanılan 

test mikroorganizmasına göre değişmekle beraber en iyi MIC değeri S. lutea üzerinedir (260 

µg/mL). MIC sonuçlarına göre bileşiklere karşı en dirençli organizmanın E. coli olduğu 

görülmektedir (25 ve 28 nolu bileşiğin MIC değeri: 1510 µg/mL). Bu organizmaya karşı en etkili 

bileşik 1302 µg/mL ile 30’ dur. C. albicans üzerine en etkili bileşik ise 25’ dir (MIC=416 µg/mL). 

Son yıllarda yapılan güncel araştırmalarla tiyosemikarbazon ve semikarbazon türevlerinin 

özellikle ligandlarından ziyade komplekslerinin (özellikle de metal) antibakteriyal, antifungal, 

antiviral, antimalarial ve antitümoral aktivitelerinin olduğu vurgulanmaktadır (Islam et al, 2013; 

Kumar, 2013a; Da Silva et al, 2013). Kumar ve Kumar’ ın inhibisyon zonlarına göre yapmış 

oldukları çalışmada asetilaseton tiyosemikarbazon ve metal komplekslerinin G(+) bakterilerden 

Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis ve G(-) bakterilerden Escherichia coli ve 

Pseudomonas aeruginosa’ ya karşı etkili oldukları saptanmıştır (Da Silva et al, 2013). Ancak 

araştırıcıların saptadığı sonuçlar aynı mikroorganizmalar açısından karşılaştırıldığında bizim 

sonuçlarımızdan daha düşük olduğu görülmektedir. Yapılan diğer bir çalışmada, kalkon-türevli 

tiyosemikarbazonların antibakteriyal ve antifungal etkilerinin varlığı belirlenmiştir (Pahontu et al, 

2013). Çinko (II) komplekslerinin S. aureus,  gallium (III) komplekslerinin ise S. aureus, P. 

aeroginosa ve C.albicans üzerine aktif olduğu ve MIC değerlerinin çalışmamızdaki değerlerden 

daha düşük olduğu açıktır. Tiyosemikarbazonların bakır komplekslerinin de oldukça yüksek 

antimikrobiyal aktiviteye özellikle tonsilite neden olan A grubu Streptokoklara karşı etkili oldukları 

Pahontu ve ark. (2013) tarafından belirlenmiştir (Pahontu et al, 2013). 5-kloro-1H-indol-2,3-dion 3-

tiyosemikarbazon bileşikleri DNA ve RNA virüsleri ile S. aureus ve C. albicans üzerine aktif 

olabilmektedir. Ayrıca bu tür moleküllerin insan kanser hücrelerine karşı da etkili oldukları literatürde 

geçmektedir (Ermut et al, 2013).  

Diğer taraftan halojenlenmiş tiyosemikarbazon bileşiklerinin de antimikrobiyal etkilerinin 

bulunduğu rapor edilmektedir (Jagadeesh et al, 2013). Tiyosemikarbazon ve semikarbazon lapakol 

türevlerinin enfeksiyoz hastalıklara neden olan bakteriler ve bazı yüzeysel deri enfeksiyonlarona 

neden olan mikrofunguslar üzerinde aktivite gösterdikleri, bu tür mikroorganizmaların neden olduğu 
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hastalıkların tedavisinde sulfonamid grubu antibiyotiklerden daha etkili olabilecekleri yapılan bir 

çalışma tarafından doğrulanmaktadır (Azevêdo Souza et al, 2013).  

Tablo 8’ den kullandığımız test mikroorganizmalarının tedavide kullanılan çoğu antibiyotiğe 

dirençli olduklarını görmekteyiz. Hatta bu organizmalardan bazıları çoğul direnç göstermektedir. 

Diğer taraftan MIC değerlerinin düşük olması da göz önünde bulundurulursa antimikrobiyal 

aktiviteye sahip bileşiklerimizin bazı hastalıkların özellikle yüzeysel bakteriyal deri enfeksiyonları ile 

mantar hastalıklarının (mikozların) tedavisinde kullanılabilme ihtimali bulunmaktadır. Ayrıca bu 

bileşiklerin özellikle yüzey dezenfeksiyonunda hastanelerde, toplu yaşanan yerlerde ve patojenlerle 

çalışılan araştırma laboratuarlarında kullanımının daha uygun olabileceği düşünülmektedir. Ancak 

bu tür tedavi ve korunma yöntemlerini uygulamadan önce antimikrobiyal aktiviteye sahip bileşiklerin 

insan vücuduna toksik etkisinin bulunup bulunmadığını en azından uygulanabilecek dozunun 

hayvan denemeleriyle belirlenmesi, ilave çalışmalarla antioksidan ve sitotoksik etkilerinin tespit 

edilerek bizim bulgularımızın desteklenmesi gerekmektedir. Ayrıca antimikrobiyal etkinin düşük 

gözlendiği sentezlenen diğer maddelerde de antitümöral, sitotoksik, antioksidan v.b. aktivitelerinin 

görülebileceği ihtimalini unutmamak yerinde olacaktır. 
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Tablo 7. Sentezlenen bileşiklerin antimikrobiyal aktivite sonuçları 

 

Bileşik 

Test Mikroorganizmaları
a
 (İnhibisyon zonu, mm)

 b
 

S.a
 

E.c S.l B.c P.a S.t S.e E.a E.f C.a 

25 22 20
±
 28 12 12 16 24 18 20 18 

26 16 10 22 0 0 14 18 12 12 10 

27 16 10 18 0 0 14 20 14 12 12 

28 12 10 14 0 0 0 14 12 16 10 

29 16
 

0 20 0 0 10 18 12 14 10 

19 0 18
±
 0 0 0 12 0 14 10 12 

30 24 10 26 14 10 12 26 16 16 18 

31 10 0 12 0 0 0 10 0 0 14 

32 14
±
 0 0 0 0 0 0 0 0 16

±
 

33 12 10 14 0 0 0 14 12 12 10 

AMP
c 

15
R
 0 26 0 0 0 0 6

R
 16 ND 

P 24 0 20
R
 10

R
 0 0 0 6

R
 24 ND 

VA 12 0 15 15 10 28 0 6
R
 16 ND 

NV 32 0 28 25 13
R
 40 20 17

R
 28 ND 

NA 20 26 10 28 32 0
R 

30 26 30 ND 

NYS ND ND ND ND ND ND ND ND ND 22 

ETOH
d
 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 

a
S.a - Staphylococcus aureus; E.c - Escherichia coli; S.l - Sarcina lutea; B.c - Bacillus cereus; P.a – 

Pseudomonas aeroginosa; S.t - Salmonella typhimurium; S.e -  Staphylococcus epidermidis; E.a. 

Enterobacter aerogenes; E.f - Enterococcus faecalis; C.a - Candida albicans. 
b
inhibisyon zon çapı 

mm cinsinden olup, çukur çaplarını (6 mm) kapsamamaktadır; ortalama değer hesaplaması için, n = 

3; 0 – inhibisyon yok, 
±
 - kısmi inhibisyon. 

c
AMP - Ampisillin  (10 µg/disk); P - Penisilin G (10 

i.u./disk); VA - Vankomisin (30 µg/disk); NV - Novobiyosin (30 µg/disk); NA - Nalidiksik asit (30 

µg/disk);  NYS - Nistatin (10  µg/disk). 
d
negatif kontrol, ETOH: etanol, R: dirençli, ND: belirlenmedi, 

Bakteriler MHA, maya PYDA ortamında test edilmiştir. 
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Tablo 8. Sentezlenen bileşiklerin ve standart antibiyotiklerin (µg/mL) MIC değerleri
 

 
Mikroorganizmalar

a
 

S.a S.e
 

E.c
 

S.t
 

S.l E.a C.a
 

25 416±90 364±45 1094±156 677±90 338±45 468±0 416±90 

26 520±90 468±0 1333±144 885±90 416±90 833±90 885±90 

27 677±90 520±90 1406±156 885±90 833±90 677±90 1094±0 

28 885±90 833±90 1510±90 NA 1199±90 1094±156 1406±0 

29
 

625±0 599±119 NA 1302±90 520±90 885±90 1250±0 

30 364±45 338±45 1302±90 1146±90 260±90 520±90 573±90 

32 937±0 781±0 1510±90 NA 833±90 937±0 1302±90 

Ampisilin
 

19.5±1.35 7.82±1.35
 

ND
 

6.25±1.35
 

8.60±1.35 10.1±1.35 ND
 

Gentamisin
 

3.91±0.68 1.95±0.68
 

5.47±1.35
 

1.56±0.68
 

2.74±0.68 3.91±0 ND
 

Neomisin 10.1±1.35 7.82±1.35 6.25±1.35 7.03±0 3.91±0.68 8.60±1.35 ND 

Nistatin
 

ND
 

ND
 

ND
 

ND
 

ND
 

ND
 

0.68±0.17
 

a
S.a - Staphylococcus aureus; S.e - Staphylococcus epidermidis; E.c - Escherichia coli; S.t. – 

Salmonella typhimirium; S.l. - Sarcina lutea; E.a.- Enterobacter aerogenes;  C.a - Candida albicans. 

ND – belirlenmedi; NA – uygulanabilir değil. Bakteriler için test ortamı: MHB; Maya için test ortamı: 

PYDB. Veriler 3 farklı denemenin ortalaması ve standart sapmasıyla beraber verilmiştir. 
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Pentadialdofuranozlar (12, 13, 14, 15), literatürde verilen yöntemlerden daha yüksek verim 

elde etmek için deneysel kısımda verildiği gibi Soxhlet cihazı yardımıyla iyileştirilmiştir. Bu yöntemle, 

ekstraksiyon verimi artmıştır ve çözücü sarfiyatı azaltılmıştır. 

Tablo 1 de semikarbazon bileşikleri için verilerde, verimler oldukça iyi sayılabilecek 

durumdadır. FTIR spektrum incelendiğinde (Deneysel kısımda verilen, sırasıyla Şekil E1.1, Şekil 

E2.1, Şekil E3.1 ve Şekil E4.1) semikarbazon bileşiklerinin (26-29) NH-CO-NH grubuna ait titreşim 

1491 cm
-1

 ile 1579 cm
-1

 arasında, C=N için 1590 cm
-1

 ile 1683 cm
-1

 arasında, C=O için 1675 cm
-1 

ile 

1745 cm
-1

arasında ve ayrıca 3100 cm
-1

 ve 3600 cm
-1

 arasında NH, NH2 ve OH grubuna ait pikler de 

gözlenmiştir. Bu pikler hedeflenen semikarbazon bileşiğinin oluştuğunu göstermektedir (Tablo 1). 

Kloraloz türevi semikarbazonlarda tablo 3 te verilen DMSO-d6 içerisinde alınan 
1
H NMR 

spektrumlarından (deneysel kısımda verilen, Şekil E1.2-3, Şekil E2.2-3, Şekil E3.2-3, Şekil E4.2-4 

den) elde edilen verilerde, şeker gruplarına ait H-1, H-2, H-3 ve CHCCl3 gruplarına pikler ve yarılma 

sabitleri beklendiği gibi gözlenmiştir. CH=N ait pikler 7,13-7,31 ppm arasında dublet olarak 

gözlenmiştir. H-4 protonu ile etkileşmesi ile yarılma sabiti 6,4-8,8 Hz arasında gözlenmiştir. 6,22-

6,66 ppm arasında iki protonluk singlet NH2 grubuna ait pikler görülmüştür. Asidik özellikteki NH 

protunu ise spektrumda 9,87-10,14 ppm arasında singlet vermiştir. Ayrıca tüm semikarbazonların 3-

OH grubu ile H-3 protonu arasında 4,8 Hz lik bir etkileşim görülmüştür. Bileşik 28 için 
1
H ve 

13
C 

NMR spektrumlarından tam bir yorumlama elde edilememiştir. Bunun için HMBC (Şekil E3.14-16), 

NOESY (Şekil E3.6-8), HMQC (Şekil E3.9-10), COSY (Şekil E3.11-13), D2O exchange 

spektrumları alınarak, proton ve karbon atomlarının spektrumdaki yerleri belirlenmiştir. 

Semikarbazonların Tablo 4 te verilen DMSO-d6 içesindeki 
13

C NMR spektrumlarından elde 

edilen veriler (deneysel kısımda verilen, Şekil E1.4-5, Şekil E2.4-5, Şekil E3.4-5, Şekil E4.5-6 den) 

incelendiğinde; 157 ppm civarında C=O pikleri, 138-140 ppm arasında C=N pikleri ve literatürde 

verildiği gibi kloraloz grubuna ait pikler gözlenmiştir. Ayrıca deneysel kısımda verilen elementel 

analiz sonuçları da kloraloz grubu içeren semikarbazon bileşiklerinin sentezlendiğini 

doğrulamaktadır. 

Pentadialdofuranoz bileşikleri tiyosemikarbazit ile glasiyel asetik asit katalizörlüğünde susuz 

etanol içerisinde ısıtılarak tepkimeye sokularak elde edilmiştir. Daha önce sentezlediğimiz α-

kloraloz türevi tiyosemikarbazon (30) bileşiği sülfürik asit katalizörlüğünde yapılmıştır, ancak verimi 

% 72 olarak bulunmuştu. Katalizör olarak glasiyel asetik asit kullandığımızda verimin % 82 ye çıktığı 

görülmüştür. Tablo 2 teki veriler incelendiğinde tiyosemikarbazon bileşiklerinin (30, 31, 32, 33) FTIR 

spektrumlarından (deneysel kısımda verilen, sırasıyla Şekil E5.1, Şekil E6.1, Şekil E7.1 ve Şekil 

E8.1); NH-CS-NH a ait ikişer pik 1504 cm
-1

 ile 1523 cm
-1

 arasında, C=N e ait pikler 1594 ile 1607 

cm
-1

 arasında, NH, NH2 ve OH gruplarına ait pikler 3100-3600 cm
-1

 arasında gözlenmiştir. Bu 
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bilgiler beklenen tiyosemikarbazon bileşiğin sentezinin olduğunu doğrulamaktadır. Ancak, daha ileri 

düzeyde yapı tayinleri için NMR spektroskopi yöntemi kullanılmıştır. 

Kloraloz türevi tiyosemikarbazonlarda Tablo 5 da verilen DMSO-d6 içerisinde alınan 
1
H 

NMR spektrumlarından elde edilen verilerde (Deneysel kısımda verilen, Şekil E5.2-3, Şekil E6.2-3, 

Şekil E7.2-5, Şekil E8.2-4 den), şeker gruplarına ait H-1, H-2, H-3 ve CHCCl3 gruplarına pikler ve 

yarılma sabitleri beklendiği gibi gözlenmiştir. CH=N ait pikler 7,32-7,51 ppm arasında dublet olarak 

gözlenmiştir. H-4 protonu ile etkileşmesi ile yarılma sabiti 6,4-8,0 Hz arasında gözlenmiştir. 7,59-

7,70 ppm arasında singlet ve 8,10-8,18 arasında singlet olmak üzere iki protonluk NH2 grubuna ait 

pikler görülmüştür. Asidik özellikteki NH protunu ise spektrumda 11,09-11,32 ppm arasında singlet 

vermiştir. Ayrıca tüm tiyosemikarbazonların 3-OH grubu ile H-3 protonu arasında 4,0-6,4 Hz 

arasında değişen bir etkileşim görülmüştür. Bileşik 32 için 
1
H ve 

13
C NMR spektrumlarından tam bir 

yorumlama elde edilememiştir. Bunun için HMBC (Şekil E7.13-15), NOESY (Şekil E7.7-9), HMQC 

(Şekil E7.10-12), COSY (Şekil E7.16-17), D2O exchange spektrumları alınarak, proton ve karbon 

atomlarının spektrumdaki yerleri belirlenmiştir. 

Tiyosemikarbazonların Tablo 62’da verilen DMSO-d6 içesindeki 
13

C NMR spektrumları 

incelendiğinde (deneysel kısımda verilen, Şekil E5.4, Şekil E6.4, Şekil E7.6, Şekil E8.5-6 dan); 

179 ppm civarında C=S pikleri, 141-144 ppm arasında C=N pikleri ve literatürdekilere benzer 

kloraloz grubuna ait pikler gözlenmiştir. Ayrıca deneysel kısımda verilen elementel analiz sonuçları 

da kloraloz grubu içeren tiyosemikarbazon bileşiklerinin sentezlendiğini doğrulamaktadır. 

 

Kloralozlardan periyodat yükseltgenmesiyle elde edilen pentadialdofuranoz bileşiklerinin 

semikarbazit ve tiyosemikarbazit ile tepkimeleri sonucunda, yüksek verimle kloraloz türevi olan 

sırasıyla 1,2-O-(R)-trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazon (26, %87), 1,2-

O-(S)-trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazon (27, %85), 1,2-O-(S)-

trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazon (28, %84), 1,2-O-(R)-

trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazon (29, %82), 1,2-O-(R)-trikloroetiliden-

α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (30, %82), 1,2-O-(S)-trikloroetiliden-α-D-ksilo-

pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (31, %85), 1,2-O-(S)-trikloroetiliden-β-L-arabino-

pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32, %77), 1,2-O-(R)-trikloroetiliden-β-D-likso-

pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (33, %86) bileşikleri elde edilmiştir. Bu bileşiklerin yapı 

tayinleri için elementel analiz, FTIR, 
1
H NMR, 

13
C NMR, NOESY, COSY, HMBC, HMQC 

spektroskopik yöntemler kullanılarak aydınlatılmıştır. Ayrıca bu yeni bileşiklerin erime noktaları ve 

optik çevirme açıları da ölçülmüştür. 



49 

 

 

 

Ayrıca bu bileşiklerin Escherichia coli ATCC 25922, Staphylococcus aureus ATCC 25923, 

Staphylococcus epidermidis ATCC 12228, Pseudomonas aeroginosa ATCC 27853, Bacillus cereus 

ATCC 7064, Enterobacter aerogenes ATCC 13048, Sarcina lutea ATCC 9341NA, Salmonella 

typhimurium CCM 5445, Enterococcus faecalis ATCC 29212, Candida albicans ATCC 10239 

mikroorganizmalarına karşı antimikrobiyal özellikleri incelenmiştir.  

26, 27, 29, 30 ve 33 nolu bileşiklerin en aktif olduğu bulunmuştur. Semikarbazon bileşikler 

(26, 27, 29) ve tiyosemikarbazon bileşikleri (30 ve 33) arasından semikarbazon türevlerinin daha 

aktif oluğu bulunmuştur. En büyük aktiviteyi bileşik 30 vermiştir. α-kloraloz türevi bileşiklerinin hem 

semi- (26) hem de tiyosemi-karbazon (30) türevlerinin aktif olduğu gözlenmiştir. Bu tip bileşiklerin 

literatürde verildiği gibi metal komplekslerinin biyolojik aktivitelerinde büyük artış gösterdikleri göz 

önüne alınırsa, benzer şekilde metal kompleksleri hazırlanarak daha aktif bileşikler elde edilebilir. 

Test edilen 10 bileşikten orta veya yüksek aktiviteye sahip olan 7 bileşiğin MIC değerleri, 

aktif oldukları mikroorganizmalar seçilerek Mikroseyreltme yöntemiyle tespit edilmiştir. Denenen 

bileşiklerin MIC değerleri 260-1510 µg/mL, antibiyotiklerin ise 0.68-19.5 µg/mL arasında kullanılan 

test mikroorganizmasına göre değişmekle beraber en iyi MIC değeri S. lutea üzerinedir (260 

µg/mL). MIC sonuçlarına göre bileşiklere karşı en dirençli organizmanın E. coli olduğu 

görülmektedir (25 ve 28 nolu bileşiğin MIC değeri: 1510 µg/mL). Bu organizmaya karşı en etkili 

bileşik 1302 µg/mL ile 30’ dur. C. albicans üzerine en etkili bileşik ise 25’ dir (MIC=416 µg/mL). 
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6. EKLER 
 

SENTEZLENEN MADDELERİN YAPISAL ANALİZ SPEKTRUMLARI 

 

1. 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazon (26) 

Maddesinin Yapısal Analiz Spektrumları 
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Şekil E1.1 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazon (26) 
maddesinin FT-IR spektrumu (KBr disk) 
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Şekil E1.2 2-O-(R)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazon (26) maddesinin 

DMSO-d6 içindeki 
1
H NMR spektrumu 

 
Şekil E1.3 2-O-(R)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazon (26) maddesinin 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş 

1
H NMR spektrumu 
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Şekil E1.4 2-O-(R)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazon (26) maddesinin 
DMSO-d6 içindeki 

13
C NMR spektrumu 

 

 
Şekil E1.5 2-O-(R)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazon (26) maddesinin 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş 

13
C NMR spektrumu 
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2. 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazon (27) 

Maddesinin Yapısal Analiz Spektrumları 

 

4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

Wavenumber (cm-1)

8

16

24

32

40

48

56

64

72

80

88

96

%
T

ra
n
s
m

itt
an

c
e

3
48

8 3
46

7
3
40

5

3
30

3
3
22

7
3
17

3

3
07

7

2
99

4
2
93

2
2
91

1

1
74

5
1
68

3

1
57

9

1
43

6
1
37

0
1
34

9
1
30

0
1
22

5
1
15

7
1
10

4
1
08

7
1
03

5

1
00

7
9
83

9
52

8
85

8
37

8
12

7
54

6
63

6
24

5
33

4
74

  

Şekil E2.1 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (27) KBr 
içindeki FTIR spektrumu 
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Şekil E2.2 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (27) 
DMSO-d6 içindeki 

1
H NMR spektrumu 

 

 
Şekil E2.3 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (27) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş 

1
H NMR spektrumu 
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Şekil E2.4 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (27) 
DMSO-d6 içindeki 

13
C NMR spektrumu 

 

 
Şekil E2.5 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (27) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş 

13
C NMR spektrumu 
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3. 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazon (28) 

Maddesinin Yapısal Analiz Spektrumları 
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Şekil E3.1 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (28) KBr 
içindeki FTIR spektrumu 

 

 
Şekil E3.2 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (28) 
DMSO-d6 içindeki 

1
H NMR spektrumu 
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Şekil E3.3 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (28) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş 

1
H NMR spektrumu 

 
Şekil E3.4 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (28) 
DMSO-d6 içindeki 

13
C NMR spektrumu 
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Şekil E3.5 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (28) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş 

13
C NMR spektrumu 

 
Şekil E3.6 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (28) 
DMSO-d6 içindeki NOESY NMR spektrumu 
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Şekil E3.7 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (28) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş NOESY NMR spektrumu 

 
Şekil E3.8 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (28) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş NOESY NMR spektrumu 
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Şekil E3.9 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (28) 

DMSO-d6 içindeki HMQC NMR spektrumu 

 

Şekil E3.10 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (28) 

DMSO-d6 içindeki genişletilmiş HMQC NMR spektrumu 
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Şekil E3.11 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (28) 

DMSO-d6 içindeki COSY NMR spektrumu 

 

Şekil E3.12 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (28) 

DMSO-d6 içindeki genişletilmiş COSY NMR spektrumu 
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Şekil E3.13 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (28) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş COSY NMR spektrumu 

 
Şekil E3.14 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (28) 
DMSO-d6 içindeki HMBC NMR spektrumu 
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Şekil E3.15 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (28) 

DMSO-d6 içindeki genişletilmiş HMBC NMR spektrumu 

 
Şekil E3.16 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (28) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş HMBC NMR spektrumu 
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4. 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazon (29) 
Maddesinin Yapısal Analiz Spektrumları 

 
Şekil E4.1 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (29) KBr 
içindeki FTIR spektrumu 

 

 
Şekil E4.2 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (29) 
DMSO-d6 içindeki 

1
H NMR spektrumu 
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Şekil E4.3 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (29) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş 

1
H NMR spektrumu 

 

Şekil E4.4 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (29) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş 

1
H NMR spektrumu 
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Şekil E4.5 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (29) 
DMSO-d6 içindeki 

13
C NMR spektrumu 

 

 

Şekil E4.6 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz semikarbazonun (29) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş 

13
C NMR spektrumu 



82 

 

 

 

5. 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon 
(30) Maddesinin Yapısal Analiz Spektrumları 
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Şekil E5.1 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazonun (30) 
KBr içindeki FTIR spektrumu 
 

 

Şekil E5.2 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazonun (30) 
DMSO-d6 içindeki 

1
H NMR spektrumu 
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Şekil E5.3 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazonun (30) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş 

1
H NMR spektrumu 

 

 

Şekil E5.4 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazonun (30) 
DMSO-d6 içindeki 

13
C NMR spektrumu 
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6. 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (31) 
Maddesinin Yapısal Analiz Spektrumları 
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Şekil E6.1 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazonun (31) KBr 
içindeki FTIR spektrumu 

 

 

Şekil E6.2 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazonun (31) 
DMSO-d6 içindeki 

1
H NMR spektrumu 
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Şekil E6.3 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazonun (31) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş 

1
H NMR spektrumu 

 

 

Şekil E6.4 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-α-D-ksilo-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazonun (31) 
DMSO-d6 içindeki 

13
C NMR spektrumu 
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7. 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32) 
Maddesinin Yapısal Analiz Spektrumları 
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Şekil E7.1 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazonun (32) 
KBr içindeki FTIR spektrumu 

 

 

Şekil E7.2 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32) 
DMSO-d6 içindeki 

1
H NMR spektrumu 
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Şekil E7.3 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş 

1
H NMR spektrumu 

 

  

Şekil E7.4 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32) 
DMSO-d6 içindeki D2O yerdeğiştirme 

1
H NMR spektrumu 
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Şekil E7.5 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş D2O yerdeğiştirme 

1
H NMR spektrumu 

 

 

Şekil E7.6 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32) 
DMSO-d6 içindeki 

13
C NMR spektrumu 
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Şekil E7.7 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32) 
DMSO-d6 içindeki NOESY NMR spektrumu 

 

Şekil E7.8 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş NOESY NMR spektrumu 
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Şekil E7.9 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş NOESY NMR spektrumu 

 

Şekil E7.10 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32) 
DMSO-d6 içindeki HMQC NMR spektrumu 
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Şekil E7.11 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş HMQC NMR spektrumu 

 

Şekil E7.12 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş HMQC NMR spektrumu 
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Şekil E7.13 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32) 
DMSO-d6 içindeki HMBC NMR spektrumu 

 

Şekil E7.14 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş HMBC NMR spektrumu 
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Şekil E7.15 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş HMBC NMR spektrumu 

 

Şekil E7.16 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32) 
DMSO-d6 içindeki COSY NMR spektrumu 
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Şekil E7.17 1,2-O-(S)-Trikloroetiliden-β-L-arabino-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (32) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş COSY NMR spektrumu 
 

8. 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazon (33) 
Maddesinin Yapısal Analiz Spektrumları 
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Şekil E8.1 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazonun (33) 
KBr içindeki FTIR spektrumu 
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Şekil E8.2 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazonun (33) 
DMSO-d6 içindeki 

1
H NMR spektrumu 

 
Şekil E8.3 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazonun (33) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş 

1
H NMR spektrumu 
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Şekil E8.4 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazonun (33) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş 

1
H NMR spektrumu 

 
Şekil E8.5 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazonun (33) 
DMSO-d6 içindeki 

13
C NMR spektrumu 
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Şekil E8.6 1,2-O-(R)-Trikloroetiliden-β-D-likso-pentodialdo-1,4-furanoz tiyosemikarbazonun (33) 
DMSO-d6 içindeki genişletilmiş 

13
C NMR spektrumu 
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