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2-Siibstitiieoksazolo (4,5-b) Piridin Tiirevlerinin Sentez ve
Yap1r Aciklamalar:

Synthesis and Structure Elucidations of 2-Substitutedoxazolo
(4,5-b) Pyridine Derivatives

Seckin OZDEN* 1Ismail YALCIN* Tuncel OZDEN*

OZET

Bu c¢aligsmada, 2. konumda, homolog bir dizi i¢inde diz ve dal-
lanmig alkil gruplari ile bunlarin halkalt karsitlarini i¢ceren oksazolo-
(4,5-b) piridin tirevleri sentez edilmistir. Bu bilesiklerin sentezleri
2-amino-3-hidroksipiridinin, ilgili karboksilik asitler veya asit anhid-
ritleri ile polifosforik asit veya polifosforik asit-fosfor pentaoksit varli-
ginda 1sitilmas: ile gergeklestirilmistir.

Bu sekilde hazirlanan 12 tiirevden, 9 tanesi ilk kez bu calisma-
da sentez edilmistir.

Elde edilen tiirevlerin safliklari, I.T.K. ile kontrol edildikten
sonra, ergime veya kaynama noktalar: saptanmis ve yapilart UV, IR,
NMR ve Kitle Spektrumlar: ile ac¢iklanmistir.

SUMMARY

In this research, 2-n-alkly, branched alkyl and cycloalkyl subs-
tituted oxazolo (4,5-b) pyridine derivatives were synthesized. 12 com-
pouds had been prepared and 9 of them were original.

These compounds were synthesized by consensing 2-amino-3-
hydroxypyridine with carboxylic acids or acid anhydrides in the pre-
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sence of polyphosphoric acid or polyphosphoric acid-phosphor pen-
taoxide mixture. The purity and chemical structures had been elu-
cidated by TLC, melting or boiling points and instrumental analysis.

Anahtar Kelimeler: Oksazolo (4,5-b) piridin, Polifosforik
asit-fosfor pentaoksit, 2-Amino-3-hidroksipiridin, UV, IR, NMR,
KUTLE SPEKTRUMLARI

flk kez 1957 yilinda FRASER ve TITTENSOR tarafindan sen-
tezlenen oksazolo (4,5-b) piridin tiirevleri tlizerinde son yirmi yil icin-
de yogun calismalar yapilmaktadir (1). Ozellikle SHEN ve Arkadas-
lart 1972 yilindan bu yana yaptiklar1 calismalarda 2. konumda hete-
rosiklik halkalar ve siibstitiiefenil gruplart tasiyan bir dizi oksazolo-
piridin tiirevlerini sentezlemisglerdir (2-6). Bu tilirevlerde bulunan an-
tienflamatuvar, analjezik ve antipiretik etkiler bazik o6zellikteki non-
steroid antienflamatuvar ilaclara kaynak teskil etmektedir (2). Bu
etkilerin mekanizmasi hentiz kesin olarak agiklanmis degildir. Ancak
histamin, serotonin ve prostaglandinler gibi bazi endojen maddelerin
enflamasyon ve agri mediyatorleri oldugu bilinmektedir.

Bu goriisten hareketle yapilan c¢alismada histamin reseptorleri
iizerine etki gosterebilecegi diisliniilen 2-siibstitiieoksazolo (4,5-b)-
piridin turevleri hazirlanmistir. 2. konumdan gergeklestirilen siibsti-
tisyonlar sonucunda, diz zincirli alkil gruplar1 ve bunlarin dallanmis
sekilleri ile, ayrica molekiildeki uzaysal degisikliklerin ne ol¢lide etkin
oldugunu anliyabilmek amaciyla diiz zincirli gruplarla ayni sayida
karbon atomu iceren doymus halkali karsitlar1 sentez edilmistir. Boy-
lece tiirevlerin homolog bir dizi icinde sentezlerinin gergeklestiril-

mesi distinilmiustir.

Sentezi yapilan maddelerin biyolojik etkilerinin saptanmasi ve
yapi-etki iligkilerinin incelenmesi ayri bir calisma olarak sunulacaktir.

DENEL KISIM

Materyal:

Caligsmalarda kullanilan c¢oziiciiler (Merck, Aldrich, Riedel)
teknik veya analitik niteliktedir. 2-amino-3-hidroksipiridin (Aldrich)
karboksilik asitler, anhidritler, polifosforik asit ve fosfor pentaoksit
(Fluka, Merck) ar1 bilesikleridir.
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Aletsel analiz ¢aligsmalarinda, spektral saflikta potasyum bro-
mir (Merck), kloroform-d (Merck) ,kromatografi ¢aligmalarinda ad-
sorban olarak kiselgel HF254 (Camag) kullanilmistir.

Elektronik Cihazlar: Ultraviyole Spektrofotometresi; Pye Uni-
cam SP 1700, Infrared Spektrofotometresi; Pye Unicam SP 1025,
Niikleer Manyetik Rezonans Spektrometresi; Perkin Elmer R32,
Kiitle Spektrometresi; Dupont 21 490-B

Bilesiklerin ergime noktalar1i, Mettler FP-5 ve FP-51, kaynama
noktalar1 ise, Bilichi SMP-20 cihazlar1 ile saptanmistir.

Metod:

Oksazolopiridilerin Elde Edilis Metodlari: Oksazolo (4,5-b)-
piridin tirevlerinin elde edilis sekilleri ¢ogunlukla 2-amino-3-hidrok-
sipiridinden hareketle yapilan halka kapatma reaksiyonlaridir (1,7-
11). Baslangi¢ maddesi olarak 2-amino-3-hidroksipiridinin kullanil-
madig1 bazi sentez c¢alismalari da bulunmaktadir. (1,7,12).

Bu halka sistemi lizerinde calisan SHEN ve Ark. ise, 2-slbsti-
tiieoksazolo (4,5-b) piridin tirevlerinin eldesi i¢in en uygun sentez
yonteminin karboksilik asit veya karboksilik asit anhidritlerinin, 2-
amino-3-hidroksipiridin ile polifosforik asit veya polifosfat esteri varli-
ginda 1sitmak oldugunu belirtmektedirler (2-6). Uyguladiklari sentez
yontemleri ve reaksiyon sartlari Sekil 1 de verilmistir.

Oksazolopiridin Halka Sisteminin Olusturulmasi: Bu calis-
mada hazirlanan bilesikler, 2-amino-3-hidroksipiridin (0,045 mol) ve
asit anhidritinin (0.135 mol) polifosforik asit varliginda veya anhidrit
yerine karboksilik asit (0.135 mol) kullanildiginda polifosforik asit-
fosfor pentaoksit karisiminda isitilmasi ile elde edildi. Reaksiyon geri
¢eviren sogutucu altinda, her bilesie gore degisen 1silarda 1 saat man-
yetik karistirict uzerinde karistirilarak gerceklestirildi. Bu siire sonun-
da reaksiyon icerigi hentiz sicak iken buzlu suya dokiildu ve ayrica dis-
tan sogutulup karistirilmaya devam edilirken % 10 sodyum hidroksit
¢Ozeltisi ile ortam alkali yapildi. Alkali ¢cozelti benzenle tiiketildi. Ben-
zenli ¢ozelti turnusol kagidina notr reaksiyon verene kadar su ile yi-
kandr ve susuz sodyum siilfatla suyundan kurtarildi. Daha sonra va-
kumda kuruluga kadar ucuruldu. Bu sekilde elde edilen kalinti, eter
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icinde co6zildi ve bu c¢ozeltinin rengi aktif komiir ve aliminyum oksit
yardimiyla giderildi. Co6zelti tekrar vakumda tamamen ucuruldu. Ka-
lint1 sivi ise ortamdan alindi. Boylece sivi olan tiirevler izole edilmis
oldu. Kalint:1 kati ise eterde coziildi ve petrol eteri ile doyurularak
sogukta bekletildi. Kristal halinde ayrilan bilesik stiziilerek alindi.
30°C de vakum etiivinde kurutulan tilirevlerin hepsinin ince tabaka
kromatografisi ile safligi kontrol edildi.

ince tabaka kromatografisinde kullanilan en uygun solvan sis-
temi kloroform/metanol (40:1) olup, adsorban ise kiselgel HF,,,
dir. 0.300 mm kalinliginda hazirlanan plaklar, 105 °C lik etiivde 1
saat tutularak aktive edildi. Lekelerin belirlenmesinde, wultraviyole
1s1igindan, Dragendorff reaktifi ve % 10 luk demir -111- klorir c¢o6zel-

tisinden yararlanildi.

Sentez Edilen Oksazolopiridin Tiirevlerinin Yapi1 Acik-
lamalar::

Sentezlenen bilesiklerin, UV, IR, NMR ve Kiitle spektrumlari
alinarak bu spektrumlar yardimi ile her bilesigin yapisi ag¢iklandi.

Ultraviyole Spektrumlari: Sentez edilen tim bilesiklerin dagil-
ma katsayilar1 saptanirken, 1- oktanol icerisinde coéziilerek tiirevlerin
UV spektrumlari alindigindan baska bir ¢oziici kullanilarak islemin
tekrarlanilmasina gerek duyulmamistir. Tarama 190-400 nm ler
arasinda yapilmis, tlrevlerin benzer spektrum gostermekte ve ayni
dalga boyunda maksimum verdikleri gorilmustiir. Tirevlerdeki de-
gisiklik homolog bir dizi icinde bir karbon artis1 seklinde oldugundan
ve alkil gruplari spektrumu normal olarak etkilemeyeceginden her
tiirev icin benzer spektrum alinmasi dogaldir.

Biitiin bilesiklerin UV spektrumlarinda 226 ve 278 nm de birer
maksimum ve 211 nm de de bir omuz gorilmektedir.

IR Spektrumlari: Bilesiklerin IR spektrumlari potasyum bromiir
ile pellet haline getirilerek alinmistir. IR spektrumlarinda, asagida
verilen bantlar tiim tiirevler i¢cin benzerdir:

1) 3120-3000 ¢cm ™' =C—H gerilimi
2) 2990-2880 cm’ — C—H gerilimi
3) 1622-1610 cm™' C=N gerilimi



58 Se¢kin OZDEN  ismail YALCIN Tuncel OZDEN

4) 1490-1480 cm’' -C-H egilimi

5) 1420-1415 cm’” Oksazol halkas1 halka vibrasyonu
6) 1390-1370 cm’ -C-H gerilim

7) 1265-1150 cm’ C-0-C gerilim

8) 810 cm’ C-H plan dist egilimi (1, 2-distlibs-

titie aromatik halka)

Elde edilen tiirevlerin spektrumlarinda, sentez baslangi¢ bile-
siklerinin bulunabilecegim gosteren N-H, O-H, COOH gerilim bant-
lar1 ile reaksiyonun amit basamaginda kaldigini belirten, N-H, O-H,

C-0O gerilim bantlarina rastlanilmamistir.

NMR Spektrumlari: Dotore kloroform icinde ¢oziilerek N MR
spektrumlari alinan tiirevlerde, oksazolopiridin halkasi protonlarinin
sinyalleri hepsinde ayni alanda goriilmektedir. 2. konumdaki siibs-
titlientlerin protonlarinin sinyalleri ise gruplara bagli olarak degis-

mektedir.

Kiitle Spektrumlari: Biitiin spektrumlarda oksazolopiridin ya-
pis1 tasityan bilesiklere 6zgii olan parcalanmalar goérilmektedir. Bu
ortak parcalanmalar: 1) 2. Konumda alkil bulunduran oksazol hal-
kasina ait olan m/e 134 iyonu. 2) Oksazol halkasinin yarilmast sonucu
olusan m/e 93 iyonu. 3) Oksazol halkasinin parcalanmasi sonucu olu-

san m /e 93 iyonundan CO ¢ikisi ile olusan m /e 65 iyonu.

2. konumda bulunan alkil gruplarinin durumlarina gére parca-
lanmalar iki sekilde olmaktadir. Hem diiz veya dallanmis, hem de hal-
kali alkil gruplarinin parcalanmasi normal sirada olmaktadir. Sekil
2 de 2-n-hekziloksazolo (4,5-b) piridin ve 2-sikloheksiloksazolo (4,5-b)

piridin tirevlerinin alkil parcalanma sekilleri 60rneklenmistir.

Bu calismada sentezi yapilan oksazolopiridin tiirevleri ile bunla-

rin ergime veya kaynama dereceleri Tablo 1 de gosterilmistir.

1) 2- Metiloksazolo (4,5-b) piridin (Bilesik No: 1)

Genel yontem uygulanan sentezde, 5g (0.045 mol) 2-amino-3-
hidroksipiridin, 13.2g (0.135 mol) asetik asit anhidriti kullanildi.
110-20 °C de yitritiilen reaksiyon sonucunda 1.18 g kristal bilesik el-
de edildi. (Verim: % 19.37)
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Tablo 1 Sentezi yapilan oksazolopiridin tirevleri

ve ergime veya kaynama dereceleri.

L;” R E.n. K.n. (EL'i”t")
CH, 71.0°C S— 74°C(11 )
I C,H, 52.3°C — 53°C( 3 )
1 - n-C,H, 60.5°C —_— ——
v - i-C,H, e 260°C _
v - n-C,H, 25.0°C —_ _
Vi “i-C,H, —— 270°C —_
Vil - n-C.H,, 37.0°C E— e
vill - n-C,H,, 38.5°C A e
IX q —— 285°C —_—
X <> 42.1°C —— _
X 58.9°C PR —_—
(1
X1l O 90.6°C E— 95°C( 3 )

* ik kez bu g¢alismada sentezlenmigtir.
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NMR Spektrumu: ¢ ppm. 2.57 (metil grubunun protonlari, 3H,
t), 7.15 (6. konumdaki proton, 1H, dd), 7.07 (7. konumdaki proton,
IH, d), 8.43 (5. konumdaki proton, 1H, d).

Kiitle Spektrumu: M+ 134 Molekiiler iyon (% 100), m/e 93
(M+-41) oksazol halkasinin yanlist (% 96.66), m/e 65 (m/e 93-28)
CO kopusu (% 50).

2) 2-Etiloksazolo (4,5-b) piridin (Bilesik No: II)

Genel yontem uygulanan sentezde, 2g (0.018 mol) 2-amino-3-
hidroksipiridin, 5.8 g (0.045 mol) propiyonik anhidrit kullanildi. 150°C
de yiurttilen reaksiyon sonucunda 0.583 g kristal bilesik elde edildi.
(Verim: % 21.67)

NMR Spektrumu: o pp. 1.28 (etil grubunun metil protonlari,
3H, t), 2.86 (etil grubunun metilen protonlari, 2H, k), 7.22 (6. ko-
numdaki proton, 1H, dd), 7.72 (7. konumdaki proton, 1H, d), 8.48
(5. konumdaki proton, 1H, d).

Kiitle Spektrumu: M+ 148 Molekiiler iyon (% 81.91), m/e 147
(M+-1) hidrojen kopusu (% 58.51), m/e 133 (M+-15) CH, kopusu
(% 14.89), m/e 93 (M+-55) oksazol halkasinin yanlist (% 100), m/e
65 (m/e 93-28) CO kopusu (% 45.74).

3) 2-n-Propiloksazolo (4,5-b) piridin (Bilesik No: III)

Genel yontem uygulanan sentezde, 5g (0.045 mol) 2-amino-3-
hidroksipiridin, 11.9 g (0.135 mol) n-butirik asit kullanildi. 160°C
de yiritilen reaksiyon sonucunda 2.1 g kristal bilesik elde edildi.
(Verim: % 28.53).

NMR Spektrumu: ¢ ppm. 1.07 (n-propil grubunun metil proton-
lart, 3H, t), 1.95 (n-propil grubunun metilen protonlari, 2H, m) 2.97
(n-propil grubunun 1 numarali metilen protonlari, 2H, t), 7.22 (6.
konumdaki proton, 1H, dd), 7.80 (7. konumdaki proton, 1H, d), 8.50
(5. konumdaki proton, 1H, d).

Kiitle Spektrumu: M+ 162 Molekiileriyon (% 14.66), m/e 148
(M+-14) CH, kopusu (% 18.66), m/e 147 (M+-15) CH, kopusu (%
32), m/e 134 (M+-28) C,H, klopusu (% 100), m/e 93 (M+-69) oksa-
zol halkasinin yarilisi (% 64), m/e 65 (m/e 93-98) CO kopusu (% 40).
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4) 2-1zopropiloksazolo (4,5-b) piridin (Bilesik No: 1IV)

Genel yontem uygulanan sentezde, 5g (0.045 mol) 2-amino-3-
hidroksipiridin, 11.9 g (0.135 mol) izobutirik asit kullanildi. 140°C
de yilritiilen reaksiyon sonucunda 2.253 g sivi bilesik elde edildi. (Ve-
rim: % 30. 61)

NMR Spektrumu: o ppm. 148 (izopropil grubunun metil pro-
tonlar1 6H, d), 3.30 (izopropil grubunun metin protonu, 1H, m),
7.30 (6. konumdaki proton, 1H, dd), 7.95 (7. konumdaki proton, 1H,
d), 8.60 (5. konumdaki proton, 1H, d).

Kiitle Spektrumu: M" 162 Molekiiler iyon (% 66.25), m/e 147
(MMS5) CH, kopusu (% 100), m/e 134 (M+-28) C,H, kopusu (%
25), m/e 93 (M"-69) oksazol halkasinin yanlis1 (% 80), m/e 65 (m/e
93-28) CO kopusu (% 41.25).

5) 2-n- Butiloksazolo (4,5-b) piridin (Bilesik No: V)

Genel yontem uygulanan sentezde, 5 g (0.045 mol) 2-amino-3-
hidroksipiridin, 13.8 g (0.135 mol) n-valerik asit kullanildi. 160°C
de yiriitillen reaksiyon sonucunda 3.38 g kristal bilesik elde edildi.
(Verim: % 42.25)

NMR Spektrumu: o ppm. 1.03 (n-butil grubunun metil proton-
lari, 3H, t), 1.52 (n-butil grubunun 3 numarali metilen protonlari,
2H, m), 1.96 (n-butil grubunun 2 numarali metilen protonlari, 2H,
m), 3.05 (n-butil grubunun 1 numaralt metilen protonlari, 2H, t),
7.33 (6. konumdaki proton, 1H, dd), 7.92 (7. konumdaki proton, 1H,
1H, d), 8.65 (5. konumdaki proton, 1H, d).

Kiitle Spektrumu: M+ 176 Molekiiler iyon (% 3.36), m/e 175
(M+-1) hidrojen kopusu (% 2.85), m/e 161 (M+-15) CH, kopusu
(% 3.69), m/e 148 (M+-28) C,H, kopusu (% 20.43), m/e 134 (M+
-42) C,H, kopusu (% 100), m/e 93 (M+-83) oksazol halkasinin ya-
nlist (% 47.31), m/e 65 (m/e 93-28) CO kopusu (% 33.33).

6) 2-tzobutiloksazolo (4,5-b) piridin (Bilesik No: VI)

Genel yontem uygulanan sentezde, 5g (0.045 mol) 2-amino-3-
hidroksipiridin, 13.8 g (0.135 mol) izovalerik asit kullanildi. 150°C
de yiriitilen sentez sonucunda 3.6 g sivi bilesik elde edildi. (Verim:
% 45).
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NMR Spektrumu: d ppm. 1.09 (izobutil grubunun metil pro-
tonlari, 6H, d), 2.35 (izobutil grubunun metin protonu, 1H, m) 2.90
(izobutil grubunun metilen protonu, 2H, d), 7.28 (6. konumdaki pro-
ton, 1H, dd), 7.87 (7. konumdaki proton, 1H, d), 8.57 (5. konumdaki
proton, 1H, d).

Kiitle Spektrumu: M+ 176 Molekiiler iyon (% 24.57), m/e 161
(M+-15) CH, kopusu (% 52.54), m/e 147 (M+-29) C,H, kopusu
(% 18.64), m/e 134 (M+-42) C,H, kopusu (% 100), m/e 93 (M+-83)
oksazol halkasinin yanlist (% 72.88), m/e 65 (m/e 93-28) CO kopusu
(% 45.76).

7) 2-n- Pentiloksazolo (4,5-b) piridin (Bilesik No: VII)

Genel yontem uygulanan sentezde, 1.5 g (0.013 mol) 2-amino-3-
hidroksipiridin, 4.53 g (0.039 mol) heksanoik asit kullanildi. 170°C
de yiuritilen reaksiyon sonucunda 1.26 g kristal bilesik elde edildi.
(Verim: % 48.64)

NMR Spektrumu: & ppm. 0.97 (n-pentil grubunun metil pro-
tonlari, 3H, t), 1.43 (n-pentil grubunun 3 ve 4 numarali1 metilen pro-
tonlari, 4H, m), 1.95 (n-pentil grubunun 2 numarali metilen proton-
lar1, 2H, m), 3.01 (n-pentil grubunun 1 numarali metilen protonlari,
2H, t), 7.25 (6. konumdaki proton, 1H, dd), 7.85 (7. konumdaki pro-
ton, 1H, d), 8.58 (5. konumdaki proton, 1H, d).

Kiitle Spektrumu: M+ 190 Molekiiler iyon (% 4.22), m/e 176
(M+-14) CH, kopusu (% 7.04), m/e 162 (M+-28) C,H, kopusu (%
16.90), m/e 147 (M+-43) C,H, kopusu (% 20.42), m/e 134 (M+-
56) C,H, kopusu (% 100), m/e 93 (M+-97) oksazol halkasinin yanli-
st (% 28.16), m/e 65 (m/e 93-28) CO kopusu (% 21.12).

8) 2-n- Hekzilosakzolo (4,5-b) piridin (Bilesik No: VIII)

Genel yontem uygulanan sentezde, 1.5 g (0.013 mol) 2-amino
-3-hidroksipiridin, 5g (0.039 mol) n-hepatonik asit kullanildi. 170°C
de yiritilen reaksiyon sonucunda 1.62 g kristal bilesik elde edildi.
(Verim: % 58.27)

NMR Spektrumu: ¢ ppm. 0.90 (n-hekzil grubunun metil pro-
tonlari, 3H, t), 1.35 (n-hekzil grubunun 3,4 ve 5 numarali metilen
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protonlari, 6H, m), 1.90 (n-hekzil grubunun 2 numarali metilen pro-
tonlari, 2H, m), 2.96 (n-hekzil grubunun 1 numarali1 metilen proton-
lar1i, 2H, t), 7.22 (6. konumdaki proton, 1H, dd), 7.75 (7. konumdaki
proton, 1H, d), 8.50 (5. konumdaki proton, 1H, d).

Kiitle Spektrumu: M~ 204 Molekiiler iyon (% 8.40), m/e 189
(M+-15) CH, kopusu (% 11.76), m/e 176 (M+-28) C,H, kopusu
(% 14.76), m/e 161 (M+-43) c,H, kopusu (% 13.86), m/e 147 (M+-
57) C,H, kopusu (% 36.13), m/e 134 (M+-70) C,H,, kopusu (%
100), m/e 93 (M+-111) oksazol halkasinin yanlis1 (% 25.21), m/e
65 (m/e 93-28) CO kopusu (% 21.84).

9) 2- Siklopropiloksazolo (4,5-b) piridin (Bilesik No: IX)

Genel yontem uygulanan sentezde, 5 g (0.045 mol) 2-amino-3-
hidroksipiridin, 11.6 g (0.135 mol) siklopropil karboksilik asit kulla-
nildi. 100 °C de yiriitilen reaksiyon sonucunda 2.2 g siv1 bilesik elde
edildi (Verim: % 30.26)

NMR Spektrumu: o ppm. 1.05 (siklopropil halkasinin metilen
protonlari, 4H, m), 2.05 (siklopropil halkasinin metin protonu, 1H,
m), 7.24 (6. konumdaki proton, 1H, dd), 7.80 (7. konumdaki proton,
1H, d), 8.55 (5. konumdaki proton, 1H, d).

Kiitle Spektrumu: M+ 160 molekiiler iyon (% 100), m/e 159
(M+-1) hidrojen kopusu (% 41.13), m/e 134 (M+-26) C,H, kopusu
(% 21.27), m/e 93 (M+-67) oksazol halkasinin yanlist (% 83.68),
m/e 65 (m/e 92-38) CO kopusu (% 60.28)

10) 2- Siklobutiloksazolo (4,5-b) piridin (Bilesik No: X)

Genel yontem uygulanan sentezde, 5g (0.045 mol) 2-amino-3-
hidroksipiridin, 13.5 g (0.135 mol) siklobutan karboksilik asit kulla-
nildi. 150°C de ytriitiillen reaksiyon sonucunda 3.86 g kristal bilesik
elde edildi. (Verim: % 48.86)

NMR Spektrumu: o ppm. 1.90-2.85 (siklobutil halkasinin meti-
len protonlari, 6H, m), 3.67-4.07 (siklobutil halkasinin metin proto-
nu, 1H, m), 7.29 (6. konumdaki proton, 1H, dd), 7.85 (7. konumdaki
proton, 1H, d), 8.60 (5. konumdaki proton, 1H, d).



2-Siibstitiieoksazolo (4,5-b) Pridin..

Kiitle Spektrumu: M+ 174 Molekiiler iyon (% 13.47), m/e 173
(M+-1) hidrojen kopusu (% 4.96), m/e 146 (M+-28) C,H, kopusu
(% 100), m/e 93 (M+-81) oksazol halkasinin yanlist (% 47.51),m/e
65 (m/e 93-29) CO kopusu (% 24.11)

11) 2-Siklopentiloksazolo (4,5-b) piridin (Bilesik No: XI)

Genel yontem uygulanan sentezde, 5g (0.045 mol) 2-amino-3-
hidroksipiridin, 15.5 g (0.135 mol) siklopentan karboksilik asit kul-
lanildi. 150 °C de yiriitiilen reaksiyon sonucunda 3.65 g kristal bile-
sik elde edildi. (Verim: % 42.74)

NMR Spektrumu: d ppm. 1.55-2.45 (siklopentan halkasinin me-
tilen protonlari, 8H, m), 3.25-3.65 (siklopentan halkasinin metin pro-
tonu, 1H, m), 7.27 (6. konumdaki proton, 1H, dd), 7.83 (7. konumda-
ki proton, 1H, d), 8.58 (5. konumdaki proton, 1H, d).

Kiitle Spektrumu: M+ 188 Molekiiler iyon (% 13.47), m/e 187
(M+-1) hidrojen kopusu (% 11.34), m/e 160 (M+-28) C,H, kopusu
(% 18.43), m/e 147 (M+-41) C,H. kopusu (% 100), m/e 93 (M+-
95) oksazol halkasinin yanlist (% 29.78), m/e 65 (m/e 93-28) CO
kopusu (% 24.82).

12) 2-Siklohekziloksazolo (4,5-b) piridin (Bilesik No: XII)

Genel yontem uygulanan sentezde, 5 g (0.045 mol) 2-amino-3-
Lidroksipiridin, 17.4 g (0.135 mol) siklohekzan karboksilik asit kul-
lanildi. 170°C de yirutiilen reaksiyon sonucunda 4.1 g kristal bile-
sik elde edildi (Verim: % 44.66)

NMR Spektrumu: 0 ppm. 1.03-2.33 (siklohekzan halkasinin me-
tilen protonlari, 1O0H, m), 2.78-3.13 (siklohekzan halkasinin metin
protonu, 1H, m), 7.18 (6. konumdaki proton, 1H, dd), 7.27 (7. ko-
numdaki proton, 1H, d), 8.46 (5. konumdaki proton, 1H, d).

Kiitle Spektrumu: M+ 202 Molekiiler iyon (% 8.74), m/e 201
(M+-1) hidrojen kopusu (% 12.24), m/e 174 (M+-28) C,H, kopusu
(% 10.49), m/c 161 (M+-41) C,H, kopusu (% 15.74), m/e 147 (M+-
55) C,H, kopusu (% 44.89), m/e 134 (M+-68) C,H, kopusu (% 100),
m/e 93 (M+-109) oksazol halkasinin yanlist (% 32.65), m/e 65
(m/e 93-28) CO kopusu (% 26.53).
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SONUC ve TARTISMA

Bilesiklerin sentezi, secilen karboksilik asitler veya anhidritleri
ile 2 amin.o-3-hidroksipiridinin polifosforik asitli ortamda 1sitilmasi
ile yapilmistir. Ancak karboksilik asitlerden hareketle yapilan sentez-
lerde ortama su cekici ajan olarak polifosforik asitin yani sira fosfor
pentaoksitin de kullanilmasi oksazolopiridin tiirevlerinin sentezinde
ilk kez denenmistir. Bu sekilde fosfor pentaoksit ilavesinin, sentez ve-
rimini artirdigr gozlenmistir.

Gergeklestirilen yapi1 aydinlatmalart sonucunda, 9 tanesi ilk kez
bu caligsmada hazirlanmis olan 12 adet 2-siibstitiieoksazolo (4,5-b)

piridin tilirevi sentezlenmistir.
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