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1-AMINO-5-BENZOIL-4-FENIL-1H-PIRIMIDIN-2-TiYON’UN, BAZI KARBONIL
REAKTIiFLERIYLE REAKSiYONLARININ iINCELENMESI
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OZET
1-Amino-5-benzoil-4-fenil-1H-pirimidin-2-tiyon 1  bilesigi, = 4-benzoil-5-fenil-2,3-furandion  bilesiginin,
asetofenontiyosemikarbazon ile reaksiyonu sonucu elde edilmistir [1,2]. Bu ¢alismada 1 bilesiginin, etilasetoasetat,
benzalasetofenon, siyanoasetik asit, benzil, benzoin ve asetilkloriir gibi reaktiflerle reaksiyonlari arastirildi. Boylece
yeni pirimidin tiirevi bilesikler (1a-e) elde edildi. Elde edilen bilesiklerin yapilar elementel analiz, IR, '"H-NMR

spektrumlar1 yardimiyla aydmlatildi.

Anahtar Kelimeler: Pirimidin-2-tiyon, Ketimin, Amit, Katilma-Kondensasyon.

THE INVESTIGATIONS OF THE REACTIONS OF 1-AMINO-5-BENZOYL-4-
PHENYL-1H-PYRIMIDINE-2-THIONE WITH CARBONYL REACTIVES

ABSTRACT

The 1-amino-5-benzoyl-4-phenyl-1H-pyrimidine-2-thione 1 was obtained by starting from 4-benzoyl-5-phenyl-2,3-
furandione and acetophenonthiosemicarbazone. In this study, the investigations were extended to reactions of 1 with
ethylacetoacetate, benzalacetophenon, cyanoaceticacid, benzyl, benzoin and acetylchloride. Thus, some new
pyrimidine derivatives (1a-e) were synthesized. The structures of these compounds were determined by the IR, 'H-
NMR spectroscopic data and elemental analysis.
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1. GiRiS

1 Bilesiginin daha dnce izosiyanatlar, 1,3-dikarbonil bilesikleri ve anhidritler ile reaksiyonlar1 yapilarak, pirimidin
tiirevi bilesikler elde edilmistir [3,4,5]. Bu bilesikler biyolojik ve farmokolojik yonden 6nemi oldugu diisiiniilen
bilesiklerdir [6,7,8]. Bu nedenle ¢alismamizda 1 bilesiginin gesitli karbonil bilesikleri, asitkloriirleri, siyanoasetik
asit gibi reaktiflerle reaksiyonlarini arastirarak, yeni pirimidin tiirevi bilesikler elde etmeyi amagladik. Bu
bilesiklerin acik formiilleri ve reaksiyon denklemleri sekil 1°de verilmistir.
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Sekil 1. Reaksiyonlarin genel denklemi.

2. MATERYAL VE METOD

Deneylerimizde kullanilan baglica kimyasal maddeler, Fluka, Merck, Sigma, gibi firmalarin tiretimleridir. Coziiciiler
destile edilerek ve uygun kurutma vasitalariyla etkilestirilerek saflagtirildi. Reaksiyonlar, reaktiflerin ya etiivde sabit
sicaklikta direk etkilestirilerek, ya da ¢dziicii ortaminda kaynatilarak yapildi. Reaksiyonlarin ilerleyisi DC Alufolien
Kieselgel 60 F,s4 Merk TLC levhalar ile kontrol edildi. Erime noktalar1 Buchi 510 erime noktasi cihazi ile tayin
edildi. Buchi RE 111 marka rotavapor, Niive marka FN 500 model etiivden (0-300°C) yararlanildi. Elementel analiz
EA 1108 CHNS-O marka cihazla, IR- spektrumlari, Perkin Elmer 421 ve Shimadzu 435 V-0.4 marka cihazlarla KBr
teknigiyle, 'H-NMR spektrumlar1 ise Gemini-Varian 200 MHz, spektrofotometresiyle alindi. Literatiire gore
okzalilkloriir ve dibenzoilmetandan, 4-benzoil-2,3-furandion’un sentezi yapildi [1]. Sentezi gerceklestirilen
bilesigin, asetofenontiyosemikarbazon ile etkilesmesi sonucu olusan pirimidin tiirevinin, hidroliziyle 1 bilesigi elde
edilmistir [2].

3. TARTISMA VE SONUC

Bu caligmada niikleofilik 6zellik gdsteren 1 bilesiginin cesitli reaktiflerle reaksiyonlar incelenmistir. 1 Bilesigi,
etilasetoasetat ve benzalasetofenon ile farkli reaksiyon sartlarinda, (pirimidinil-amino)-ketimin (1a-b), siyanoasetik
asit ile imino-propanoik asit (1¢), benzil ile pirimidinil-amino-1,2-difenil-1-hidroksi-2-oksoetan (1d), asetilkloriir ile
amit tiirevi olan (1e) bilesiklerini vermistir.

la ve 1b bilesiklerinin sentezinde, 1 bilesiginin etilasetoasetat ve benzalasetofenon ile reaksiyonu katilma
kondensasyon seklinde olup, direk reaksiyonla yapilmistir. Reaksiyonlarda 1 bilesiginin erime noktasi ve
etilasetoasetatin kaynama noktasi1 dikkate alinmistir. Reaksiyon siireleri 2 ile 3 saat arasinda, reaksiyon sicakligi
130°C ile 135°C arasinda degismistir. Reaksiyon verimleri sirasiyla %60 ile %40°dir. 1b bilesiginde, yapidaki fenil
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gruplarinin sterik engel olusturmasi nedeniyle, verimin daha az oldugu diisiiniilmektedir. Ayn1 zamanda reaksiyonlar
¢oziicii ortaminda da denenmis olup, ¢Oziicii ortaminda c¢ok uzun siirede gergeklesmektedir. 1 bilesiginin
¢Ozlnirliigliniin az olmasinin reaksiyonlarin uzun siirede ger¢eklesmesinde etkili oldugu diisiiniilmektedir.

1a bilesiginde keto-enol tautomerligi bulundugu "H-NMR spektrumundan anlasilmistir ve spektrumdaki piklerin
siddetinden keto formunun daha fazla oldugu goriilmiistir. "H-NMR spektrumunda enol formu igin [J[J(1[1[]
ppm’de = CH- ve [J= 1094 ppm’de —OH pikleri ¢ok az gozlenmistir [9,10,11,12]. 1b bilesiginin ise
¢Oziinlirliigiiniin fazla olmasi sebebi ile kristallendirme giigliigii ile karsilasildi.
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Sekil 2. 1a bilesiginin reaksiyon mekanizmasi.

1 bilesiginin siyanoasetik asit ile reaksiyonundan yine bir asit tiirevi olan 1c¢ bilesigi sentez edilmistir. Reaksiyon
¢oziicli ortaminda uzun siire kaynatilarak gergeklesmistir. Uriin yikama yoluyla saflagtirilmistir. Bu reaksiyon
sonucunda 1 bilesiginin ¢6zelti ortaminda daha uzun siirede reaksiyon verdigi yapilan deneysel ¢aligmalardan
anlagilmistir.
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Sekil 3. 1c bilesiginin reaksiyon mekanizmast.
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1 Bilesiginin benzil ve benzoin ile reaksiyonlart yapilarak, 1d bilesigi elde edilmistir. Direk reaksiyon seklinde
yapilan bu reaksiyonlardan elde edilen bilesiklerin ayni yapida olduklari anlasilmustir. Erime noktasi ve IR, 'H-
NMR spektrumlart bu sonucu dogrulamistir. Bunun nedeninin benzoinin ortamda oksidasyona ugrayarak benzil
olusturdugu ve reaksiyonun benzil iizerinden gerceklesmis oldugu diisiiniilmektedir. Elde edilen bilesiklerin 'H-
NMR’ spektrumlarinda —OH piki [J= 3.40 ppm’de aromatik halka protonlarida [1 = 7.01-7.84 ppm’de g6zlenmistir.
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Sekil 4. 1d bilesiginin reaksiyon mekanizmasi.

Yine 1 bilesiginin asetilkloriirii ile reaksiyonu oda sicakliginda 24 saat karistirilarak yapilmig, le bilesigi elde
edilmistir. Asitkloriirlerinin aktif bilesikler olmasi, reaksiyonun oda sartlarinda yapilmasinda etkili olmustur.
Reaksiyon aminlerin agillenmesi mekanizmasina gore gergeklesmis olup, amit yapisinda bilesik elde edilmistir.
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Sekil 5. 1e bilesiginin reaksiyon mekanizmasi.
4. SENTEZ VE DENEYSEL VERILER
N-(5-Benzoil-4-fenil-2-tiyokso-1,2-dihidro-pirimidinil-amino)-1-etoksi-1-oksoetilmetilketimin (1a):

0.2 g 1-Amino-5-benzoil-4-fenil-1 H-pirimidin-2-tiyon 1 ve 1ml etilasetoasetat (1:14 mol), 0.05 g p-toluen sulfonik
asit, silifli bir balon igerisinde, CaCl, kurutma baghg takilarak, 135°C’ ye ayarh etiivde iki saat reaksiyona sokulur.
Etilasetoasetatin fazlasi rotavapordan atilir. Yagimsi tiriin dietileter ile karistirilir. Coken sar1 ham {iriin siiziliir, n-
butanolden kristallendirilir ve kurutulur. Verim %60, EN = 248°C, IR (KBr, cm™): (1= 3500-3400 (karbonil
overtonu), 3100 (aromatik, C-H), 3000-2900 (alifatik, C-H), 1730-1650 (C=0), 1620 (C=C ve C=N), 1540-1420
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(arom. halk. isk. tit.), 1230 (C=S), 800-640 (pirimidin hal.isk.tit.), '"H-NMR (CDCls, ppm): [ = 1.29 (-OCH,-CHj,
triplet), 4.30 (-OCH,-CHj3, quartet), 2.07 (N=C-CH;, singlet), 3.36 (-C-CH,-C-, singlet), 7.02-7.38 (arom. prot.).
Cy3H,1N3058S (419.424 g/mol) igin hesaplanan: C, 65.87; H, 5.01; N, 10.00; S, 7.63. Bulunan: C, 65.72; H, 4.91; N,
9.63;S,7.91.

N-(5-Benzoil-4-fenil-2-tiyokso-1,2-dihidro-pirimidinil)-1,3-difenil-2-etenilketimin (1b):

0.2 g 1-Amino-5-benzoil-4-fenil-1H-pirimidin-2-tiyon 1 ve 0.4 g benzalasetofenon (1:3 mol), 0.05 g p-toluen
sulfonik asit, silifli bir balonda homojen bir sekilde karigtirilir. CaCl, kurutma baghg: takilarak 130°C ’ye ayarli
etlivde 3 saat reaksiyona sokulur. Sogutulur, dietileter ile karigtirilir. Coken sar1 ham fiiriin siiziilerek n-butanolden
kristallendirilir ve desikatérde P,Os lizerinde kurutulur. Verim %40, EN = 195°C; IR (KBr, cm'l): [1=3500-3400
(karbonil overtonu), 3020 (aromatik, C-H), 1740 (C=0), 1630-1600 (C=C ve C=N), 1240 (C=S), 780-680 (
pirimidin hal.isk.tit.); '"H-NMR (CDCls, ppm): [ = 3.40-3.84 (-CH=CH-, H’ler dublet), 6.48-7.90 (arom. prot.)
C3,HpN;0,S (497.513 g/mol) icin hesaplanan: C,77.25; H, 4.65; N, 8.44; S, 6.44. Bulunan: C, 77.01; H, 4.50; N,
8.40; S,6.25.

3-(5-Benzoil-4-fenil-2-tiyokso-1,2-dihidro-pirimidinil-amino)-3-imino-propanoik asit (1c¢):

0.2 g 1-Amino-5-benzoil-4-fenil-1H-pirimidin-2-tiyon 1 ve 0.2 g siyanoasetikasit (1:4 mol) silifli bir balona almnur.
Benzen ortaminda 11 saat kaynatilir. Coziicli rotavapordan atilir ve mutlak eter ile karigtirilir. Céken sar1 ham iiriin
siiziilerek, sicak petrol eterinden yikanir, kurutulur. Verim %350, E.N = 255°C; IR (KBr, cm™): (= 3400-3200 (-
COOH), 1730 (C=0), 1620 (C=N), 1590 ve 1600 (N-H egilmesi), 690-790 (pirim. hal. isk. tit.); 'H-NMR (CDCls,
ppm): [ = 3.90 (-CH,-, singlet), 7.14-8.01 (arom. prot.), 9.57 (N-H). Cy0H;cN305S (378.37 g/mol) i¢cin hesaplanan:
C, 63.48; H,4.25; N, 11.10; S, 8.47. Bulunan: C, 63.15; H, 4.05; N,10.95; S, 8.18.

1-(5-Benzoil-4-fenil-2-tiyokso-1,2-dihidro-pirimidinil-amino)-1,2-difenil-1-hidroksi-2-oksoetan (1d):

0.2 g 1-Amino-5-benzoil-4-fenil-1H-pirimidin-2-tiyon 1 ve 1.32 g benzil (1:4 mol), 0.05 g p-toluen sulfonik asit,
silifli bir balonda homojen bir sekilde karistirtlir. CaCl, kurutma bashigi takilarak 135°C ‘ye ayarli etiivde 5 saat
reaksiyona sokulur. Sogutulduktan sonra dietileter ile karistirilir. Coken beyaz ham {iriin siiziilerek, n-butanolden
kristallendirilir ve desikatorde P,Os lizerinde kurutulur. Verim %50, E.N = 368°C; IR (KBr, cm’! ): [1=3400"de (N-
H gerilme tit.), 1650 (C=0), 1600-1580 (C=C ve C=N), 1500-1400 (aromatik halka), 800-700 (pirimidin hal. isk.
tit.); '"H-NMR (DMSO, ppm): [| = 3.40 (-OH piki), 7.01-7.84 (arom. prot.), 8.34 (pirimidin halkas1 protonu), 10.44
(-NH). C51H,3N30;S (517.54 g/mol) i¢in hesaplanan: C, 71.94; H, 4.47; N, 8.11; S, 6.19. Bulunan: C, 71.75; H,
4.35; N, 8.01; S, 6.09.

N-(5-Benzoil-4-fenil-2-tiyokso-1,2-dihidro-pirimidin-1-il) asetamit (1e):

0.2 g 1-Amino-5-benzoil-4-fenil-1H-pirimidin-2-tiyon 1 ve 0.3 ml asetilkloriir (1:4 mol) oranlarinda silifli bir
balona alinir. 1 g CH;COONa ve 2 ml su ilave edilir. CaCl, kurutma bashg: takilarak, oda sicakliginda 48 saat
karistirilir. Reaktiflerin fazlasi rotavapordan atilir ve dietieter ilave edilir. Coken sar1 ham {iriin siiziiliir ve saf su ile
yikanir. Etilalkolden kristallendirilir, desikatérde P,Os lizerinde kurutulur. Verim %45, ENN = 330°C; IR (KBr, cm’
": [J= 3200 (-N-H), 3030 (-CH;), 1720-1660 (C=0), 1610-1590 (C=C ve C=N), 1200 (C=S), 800-670 (pirimidin
hal. isk. tit.). C;oH;sN;03 (333.117 g/mol ) igin hesaplanan: C, 61.33; H, 4.81; N, 13.41; S, 10.23. Bulunan: C,
61.15; H, 4.67; N,13.32; S, 10.07.
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