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OZET

Hetero halkali sistemler ve substitle tirevleriamig kimyada dnemli bir yere sahiptir; ayrica
endustride ve ilag sanayinde gittikce gebir kullanim alanlari bulunur. Piridin ve kinolin
gibi azot iceren alti Gyeli hetero halkall Bilderin sentezinde aza-Diels-Alder reaksiyonu en
yaygin kullanilan bir yontemdir. Kobayashi ve grutadir yerytizi elemetlerinin triflatlarinin
imin bilesiklerini basarili bir sekilde aktive etgiini yayinlamstir. Triflatlar Lewis asitleri gibi
calsirlar, suya kan dayaniklidirlar, reaksiyonlardan sonra geri kazan tekrar
kullanilabilirler, reaksiyonlarin tamamlanmasi igielirli miktarlari yeterli olmaktadir.

Yapilan ¢calmada, substitue aromatik aldehidler ile p-toluidinieaksiyonundan elde edilen
imin bilesiklerinin, nadir yerylzi elementlerinin triflatindaolan, Yb(OTf)}, varliginda,
siklopentadienle reaksiyonlari denegtini Degisik reaksiyonlarda metal triflatlarin katalizor
olarak etkisi argtiriimis ve yeni tetrahidrokinolin tlrevleri iyi verimlde sentezlennstir.

Elde edilen yeni bilgklerin molekul yapilari spektroskopik yontemledgdinlatiimstir.



ABSTRACT

The heterocyclic systems and their substitutedvdtvies that have an important place in
organic chemistry are widely used in industry anedicine. The Diels-Alder reactions of
imines allow an easy access to nitrogen-contairsngmembered heterocyles, such as
pyridines and quinolines. Kobayashi and co-workease reported rare earth triflates are
quite effective for the catalytic activation of mais. The triflates work as Lewis acids; they
are stable in water, can be recovered after reectaoe completed and can be reused and only
a catalytic amount of the triflate is enough to ptete the reactions.

We examined the Diels-Alder reactions of imin commpds which were obtained from
substituted arylaldehydes and p-toluidine, witblagentadien in the presence of a catalytic
amount of rare metal trifate such as Yb(QTflhe effects of metal triflates have been
investigated in several reactions. Some new tethauyinoline derivatives were obtained in
high yields.

The structures of the obtained new compounds haea blarified by spectroscopic methods
after the purification processes.
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1.DIELS — ALDER REAKSiYONU
1.1 Giris

1928yilinda Alman kimyacilar Otto Diels ve Kurt Aldeekdi isimlerini verdikleri, dienlerin
1,4-siklo katilma reaksiyonunu buldular. Diels véddy, cok yonli ve sentetik kullanim

sglayan bu reaksiyon ile 1950 yilinda kimya dalindzbBl 6diliu kazandilar.

1,3-Biitadien ve maleik anhidritin 10€ de benzende isitiimalariyla gercakle katilma

reaksiyonu Diels—Alder reaksiyonuna bir 6rnek8eKil1.1). Kantitatif verimle Griin elde

edilir.
o) o)
CH /
Zh 100 °C |
+ | O —_ = 0
X Benzen

(0]

Sekil 1.1 1,3-Butadien ve maleik anhidritin katdmeaksiyonu

Genel olarak reaksiyon, dienofil olarak adlandmritafte b& iceren bir bilgik ( 2r elektron
sistemi) ile konjuge dien fdelektron sistemi) arasinda gercakiéSolomon, 1984) . Dienofil
genellikle konjuge durumda, doymambir grup daha icerir ama bu grup katilma
reaksiyonunda dgudan yer almaz. Ancak dienofilin karbon-karbongiban etkinligini,

elektron cekerek artirir (Fessenden, 1990). DAdder tepkimesi Griint katilma Grtnaddr.

Diels—Alder tepkimesinde dien ve dienofilin iki baginin dongumuyle, yeni ikic bagl
olusur. Katilma urdnd, bir ikili bgi olan, alti Gyeli yeni bir halka icerirc Baglari, n
baglarindan daha kuvvetli olgundan, trinin okwmu genellikle enerji alarak desteklenir,

ancak genellikle Diels—Alder tepkimesi tersinirdir.

Diels—Alder reaksiyonuna en basit 6rnek olarak bi&adien ve etilen arasinda gerceé&te
reaksiyon verilebilir $ekil 1.2). Bu reaksiyon, butadienin maleik anhidrigercekigen

reaksiyonundan daha yawee basing altinda gercekile



CH2
= CHy 200 C @
- —
N CH,
CH, % 20

Sekil 1.2 1,3-Butadien ve etilen arasindaki katii@aksiyonu

Alder, Diels—Alder reaksiyonunda, dienofillerdekieleron cekici gruplarin ve diendeki
elektron verici gruplarin vagiinda kolaylatigini belirtmitir.

2,3-Dimetil-1,3-bltadien Diels—Alder reaksiyonunilg8- bltadiene gore yaklk bes kat
daha fazla etkindir. Bu reaksiyon diendeki elektrarici gruplarin reaksiyon Uzerindeki
olumlu etkisine bir drnektir. 2,3-Dimetil-1,3-bltad, propenal ile sadece 30°C de tepkimeye
girdiginde, urun kantitatif verimle elde edilig€kil 1.3).

0
N 30 °C H3C
L L O
X
+ CH
X 2 HaC
%2100

Sekil 1.3 2,3- Dimetil-1,3-butadien ve propenalsaraaki katilma reaksiyonu

Elektron verici gruplardan diende ve elektron abjcuplardan dienofillerde faydalanmaya
ilave olarak, yiksek sicaklik ve basincin Diels-gkldreaksiyonunun hizini artigal
bulunmutur. Yaygin olarak kullanilan bir ger yontemde Lewis asitleri katalizégliinde

reaksiyonlarin daha diik sicakliklarda gercelderiimesidir (Sekil 1.4).
0
s ot HaC OH
AICI
X
EtZO
25C /O O OH

%80
Sekil 1.4 Lewis asidi katalizorigtinde Diels- Alder reaksiyonu



1.2 Diels—Alder Reaksiyonunun Stereokimyasi

Diels—Alder reaksiyonu oldukc¢a stereo spesifik m@aksiyondur. Tepkime sonunda elde

edilen Urdn bir sin katilma Granadar. Dienofilinfggrasyonu aynen korunuS€kil 1.5 )

0
CH, |(|ZOCH H (|)|
= + 3 A | WCOCH,
< | — |
CH, ﬁOCH3 H”’COCH3
I i
Cis dienofil Cis Uriin

Sekil 1.5 Cis dienofil Grtind

Hoe o Q
N\

CH, 0
= ’ A
N + O\ —_—

CH2 \ CH3

0]
Trans dienofil Trans tridn

Sekil 1.6 Trans dienofil Grind

Diels—Alder reaksiyonunda dien zorunlu olarak skosformasyonunda tepkime verirgé&t

s-trans konformasyonunda reaksiyona girseydi bafia sahip alti tyeli cok gergin bir halka
olusurdu. Bu durungimdiye kadar hi¢ gbzlenmeustir. s-cis konformasyonunda bulunan ikili
bag iceren dienler Diels—Alder reaksiyonunda olduk¢einglir. Siklopentadien ile maleik

1.8).

Sekil 1.7 Siklopentadien ile maleik anhidritin regksiu



Dienin dienofile yaklgmasi icgin iki olasilik vardir. Boylece @ik iki katilma drand
meydana gelebilir. Bu katilmalara endo (i¢ tarad) ekso (di taraf) katilmalar adi verilir.
Endo katilmalar genellikle baskindir. Bunun nedeoiilsmakta olan ikic baginin =«
orbitalleriyle tercih edilen doymami grubun = orbitalleri arasinda meydana gelen
ortigsmesidir. Sekil 1.6’ da goruldgu gibi, endo Uriinde dienofilin karbonil grubu kopel

gore trans, ekso urinde ise karbonil grubu kdpgdye cis dir.

H H
=Nl QR
OHC H

/O

H H
=/, e 4
—

H CHO

H
Sekil 1.8 Endo ve ekso katilma

1.3 Aza Diels—Alder Reaksiyonlari

Aza Diels—Alder reaksiyonlari azot iceren heterlisikyapilarin elde edilmesinde cok
kullanilan bir reaksiyondur. Buonora ve gaia grubunun 2001 yilinda yaptiklar girema,
aza Diels—Alder reaksiyonun ¢ temelsideni kapsar. $ekil 1.7) Genellikle uygulanan

metotta imin dienofil olarak goérev alir.



NH
/CH2 ” =
CH, —
NN + N
CH; H
CH
=2 TH— |
+ CH,
X N
NH H
/CH2
i ch,
N + — N
CH, CH, N

Sekil 1.9 Aza Diels—Alder ggtleri

Iminler uygun aldehit veya ketonlardan kolaylikladeeledilir. Bu, cgitli imin dienofil
substratlarin elde edilmesinde kolaylikglsa. Imin dienofilin genellikle aktif dienlerin

isbirli giyle aktive edilmesine ya da kullaniimasina geneksivardir.

Siklikla yapilan organik sentezlerde yer alaguchieterodien azadienlerdendir. gpolukla
kullanilan oksodienlere A azadien uygulamalarinin bir sinir, azadienleganellikle

yaygin sentetik maddelerin elde ediidoazi aktivasyorekillerini gerektirmesidir.

Aza Diels—Alder reaksiyonlarinin avantaji aktiveadien sistem metodunun galiesini
sgglamasidir. Uygun substitusyonlar ile ya elektrozesgin yada elektronca fakir Diels-
Alder dienleri olarak, l-aza-1,3-butadien ve 2-azZ&butadienin ikisi de reaktiftir. Diels—
Alder reaksiyonlarinda azadienlerin genel senteddakerinin 6zellikleri ve onlarin faydalari
hakkindaki argtirmalar son yillarda belirgin olarak gorilmekte(Buonora vd., 2001 ).

1.3.1 Bronsted asitleri katalizorligtinde Diels—Alder reaksiyonu

Aza Diels—Alder reaksiyonlarinda Bronsted asittbkkat cekmeye devam etmektedir (Tietze
vd., 1982).iminlerin siklo katiimalarinda Danishefsky diende FiBIsOH ve CECO.H ile

lyi verimler elde edilmgtir. Su iceren ¢6zuculerin hakkinda bir gnama, en yuksek verimin
asetonitril ve metanolde elde edfuti gostermgtir. Reaksiyonlar dncedegekillenmis veya

uretilmis iminlerle gerceklerlgirilir. Genelde 0,2 gdeser Bronsted asidi ve 10s@eser su



katilir. Reaksiyon ayrica sodyum dodesilsulfat'szinlanmg sulu ¢6zeltisinde daha kolay

gerceklair.
HsC
Ph Ph_
N X Bronsted asidi N7
J + —
R H,C”~ SOTMS R 0o

Sekil 1.10 Bronsted asidi katalizorlii aza Diels-Alde

1.3.2 Kiral Aminlerden Tiireyen iminler

a-Fenil etil amin ve alkil ya da aril aldehitlerdéireyen basit kiral iminler yiksek secicilik
ve iyi verimlerle Grinler verebilirler. Geli Lewis asit katalizorleri bu drtnlerle birlikte
incelenmgtir. Bor, titanyum ve ¢inko Lewis asitleri en yuksegecicilikleri ile en iyi Grtnleri
verirler (Hattori vd 1993).

Ph

PN

JN CHs TMSO e 1.5 eq Lewis asiti

" CHj

Ph &H, CH,Cl, -78 °C

0
X
N\‘/Ph +
Ph  CHy
A B

Sekil 1.11 Kiral iminin Lewis asidi katalizérlii Digt-Alder reaksiyonu



Cizelge 1.1 Dgisik Lewis asitleri ile elde edilen drtinler

Sira Lewis asidi Molekul oranlar % Verim
A/B

1 BREtO 94/6 41

2 B(OPh} 96/4 61

3 MeAl(OPh} 90/10 23

4 ZnCb 96/4 75

5 TiCly(O-I-Pr), 95/5 56

Siklo katilmanin secici@i mukemmeldir. Asiklik 2,3-dimetilbitadien ile resigon sonucu

gOzlenen tek izomer vardir.

Sekil 1.12 2,3-Dimetilbutadienle siklo katilma

Siklopentadiende de sadece bir tane izomeyol(1).

Sulfoniliminden tireyen N-(1R)-komforsulfonil gliik secicilik verir.

Sekil 1.13 Siklopentadien ile yapilan reaksiyonutilk@a tGrinu

Reaksiyon oda

sicaklginda katalizorsiiz veya -78 °C de katalizérle megdglir. Aliminyum Lewis asidi,

(2)'yi baslica izomer olarak verirken, ayni reaksiyonda Tn& katalizorsiz, bgica izomer

(3)'0 verir.



CHs
O/
RO,S
SO,R . 2
N2 = Lewis asidi SN RO2S A
| + e |
) L HCITHF \
EtO,C TMSO CH, OEtC ©  Eo,c™ o)
2 3

Sekil 1.14 Salfonilimin ve Danishefsky dieni reaksinu
1.3.3 Kiral Lewis Asitleri

Kiral Lewis asitleri, yuksek derecede karbon secldiels—Alder reaksiyonlari icin
kullaniimaktadir. Son zamanlarda, bu yakia aza Diels—Alder reaksiyonlari icin de
uygulanmaktadir. Kiral Lewis asitleri iminlerle iyizeyde enantio ve diastereo secicilik
gOsterirler. ilk calismalar, kiral katalizorlerin stokiyometrik miktarlaa dayanarak
yapiimgsa da son zamanlarda kiral reaktiflerin katalitikktawrlarda kullanimiyla bgaril

olunmustur. ilk basarili sonugclar bor Lewis asidiyle elde ediftini (Kohara vd 1999).



%, __OCH,
ZnCL/THF/-80°C
OR
5/ 1 _OR,
HaC : H.C H
—~TMS 8 <
/| N N—Ph
(:N | i /
/ “Ar N
“..__OCHj :, Ar
~—OMe
NaHCQ, NaHCG,
(Suda) (Suda)
_ORy R
HsC ; HsC : Ph
4 Ar (0] Ar

Ri1= TMS veya Ph

Sekil 1.15 Kiral Lewis asitleri ile aza Diels-Aldegaksiyonu

R OCHg i R
N + = +
Il X
CH, H,cZ OTMS Ar CH, Ar 0

Sekil 1.16 Kiral iminler kullanimiyla gerceldarilen aza Diels-Alder reaksiyonu
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Kiral Lewis asitlerinden tlreyen4) ligandi metilglioksilat ve anisidinden tireyeminlerle

Z
2
“

H,N NH,

basaril siklo katilma verirler.

MeO. :
/©/ i % 10 mol LeWIS asidi )N:\l
(@]

OTMS Ph
MeOZC

Sekil 1.17 (4) Ligandi ile aza Diels-Alder reaksiyonu

Cesitli Lewis asitleri, bu ligantla cailmistir ve bazi durumlarda 2,6-lutidin ligandi veya

molekdiler elekler gerekmektedir (Kerwin ve Danisikgf1982).

Zirkonyum, hafniyum ve titanyumdan tireyen ve kipahaftol tirevleriyle modifiye edilen
kiral Lewis asidi (5) iyi enatiosecicilik gostermgiir (Kobayashi vd. ,1988).

OO Br R1 ] ! Ar

/O O\Z /X

r

O - OO O o
Br Rl Ar

L=N-metilimidazol

\/
r———-<----r-

O

Sekil 1.18 Lewis asitleri



11

2-Aminofenol, iminde azot kayga olarak kullanilir.incelenen ligantlarda N-metilimidazol
en iyi sonugclari verngtir. Ayni aza Diels—Alder reaksiyonlari icin, asimlke katalizor (6 )
R, Ar, ve X ligandi bakimindan optimize ediktii. R=Br veya H, Ar=p-Ck ve X=CN
oldugunda yuksek secicilik elde edilgtir.
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2. TRIFLATLAR

Triflatlarin bir Lewis asidi olarak organik sentemle kullanildgl, ilk defa 1993 yilinda, Shu
Kobayashi tarafindan duyuruldu. Nadir toprak eletiegimin triflatlari mikemmel bir
katalizor olarak bircok karbon — karbongoalusumu reaksiyonlarini katalizleyebilir. Ber
Lewis asitleriyle kiyaslan@inda ¢ok daha kullagh olan bu katalizorlerin belirli etkin
miktarlari reaksiyonun tamamlanmasi icin yeterinaktadir. Bu miktar genellikle %5 - 10
veya yava ilerleyen bazi substratlarda %20 mol olmaktadigeD Lewis asitleri karbon —
karbon b@ olusturma reaksiyonlarini katalizlerken bu reaksiyorgarlayici kgullarda ve
susuz ortamda gercekteilir. Cunkl Lewis asitleri suya kar duyarlidir ve su ile hemen
reaksiyon vermesi sonucunda deaktive olurlar. Bigylesubstratla istenen reaksiyon
gerceklemez. Sentezlenen ilk triflat olan Sc(OFf)e yapilan reaksiyonlar ise daha ilimh
kosullarda gerceklgr. Ayrica Sc(OTf} sulu ortamda da karbonil bsi&lerini aktive edebilir.
Sc(OTf) ile Aldol reaksiyonlari, Micheal reaksiyonlari]igé sme reaksiyonlari, Diels- Alder
reaksiyonlari daha yumgak kosullarda ve daha yuksek verimle gercaklgilmektedir.
Triflatlarin bir bgka avantaji da kullanildiktan sonra tekrar kazdineeleridir. Bu da ysil
kimya acisindan tercih edilme sebebidilk defa hazirlanip kullanilan triflat biesi,

skandiyum oksit (SgO,) ve triflourmetansulfonik asit ¢ozeltisinden hman skandiyum

triflattir. Daha sonra lantanit biéleriyle (La, Ce, Pr, Nd, Sm, Eu, Gd, Th, Dy, Em, Yb,
Lu) ve itterbiyum ile de triflat bilgkleri hazirlanmgtir. Triflat bilesikleri serbest radikal
reaksiyonlari ve iyonik ¢cozeltilerde de uygulamanalbulmaktadir. (Kobayashi vd.,1993)

2.1 Triflat Katalizorleriyle Diels-Alder Reaksiyonu

Halkali bilesiklerin elde edilmesinde kaurulan Diels—Alder reaksiyonu katalizor
kullanilmazsa yuksek sicaklikta gercekle Sicaklga kagl duyarli bilgiklerde ve cok
basamakli reaksiyonlarda Diels-Alder reaksiyonu ulggamamaktadir. Lewis asitlerinin
katalizorligiinde ise oda sicakinda veya oda sicakinin altinda reaksiyon ilerler.
Reaksiyon sonunda yeterli verimle Grin elde edfyrica reaksiyonda Lewis asidi geri
kazanilabilir. Reaksiyona siklikla dien polimartesi glik eder ve katalizoér fazlghinda

siklikla karbonil iceren dienofillerin katalizlensiae ihtiya¢ vardir (Kobayashi vd.,1995 ).

Lantanit triflatlar ve skandiyum triflat; Diels—Add reaksiyonlarini arili bir sekilde
katalizler. Skandiyum triflat, lantanit triflatlararanla bu reaksiyonlarda daha yuksek verim

sgilar. Metilvinilketon ile izoprenin reaksiyonunda 1% mol Y(OTfy ve Yb(OTf);
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varhiginda eser miktarda katilma trint elde edilirké610 mol Sc(OTH varliginda driin %
91 oraninda elde edilirS€kil 2.1) Sc ile yapilan denemelerde elde edilerinder cizelge

2.1’de gosterilmitir. TiUm durumlarda yuksek verimle endo katilmanirilde edilmektedir.

o
HsCfCHz HiC O  Sc(OTi, CH,
—_—
Wtk
CH, H HaC

CH,

% 91

Sekil 2.1 Metil vinil keton ve izoprenin katiima feslyonu

Cizelge 2.1 Skandiyum kullanilarak yapilan Dieldddy reaksiyonlari

Sira | Dienofil Dien Baskin driin verim | Endo
% /
Ekso
)
0 )k @ 95 87/13
OC-N o)
\/

(@]
o )k 89 100/0
e o 1

0 HsC HaC

_/ o
!
o N
\J
5 )(L HaC CHz | HaC CHs o6 _
Hzcs)x\'\'\_/o HZC// \\CH2 z:%fij Oj
/
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5 0 @ 97 84/16
CH3
— / O
HAC )k
oc-N" o
\
(@] CH
6 > Vak @ 96 89/11
ch /
H,c” YO
O CH
! > Ve @ 83 > 95
~N
H4C @ /5
H, e Yo
8 0 /CH2 HaC 0 o1 ]
HaC H,C \CH2 /O)kCHs
H3C
9 0 /CH2 HaC CHa 0 - ]
>\ 7N\ HSCD)kCH
HsC H,C CH, 3
H3C
(@]
10 @ 0 83 100/0
/
o O
(@)
1 @ 0 89 94/6
)~
O
(@)
(@) H,C CH (@)
12 N/ w2 |-
(] Sleoe8E
H,C CH,
CH3
o (@)




15

Gunumuzde Diels-Alder reaksiyonu sulu ortamda bNgulanabilir. Naftakinon ve siklo
pentadienin THF/BD (9:1) ortaminda oda sicakindaki reaksiyonunda %93 verimle
(endo/ekso =100:0) drin elde edigtni (Kobayashi vd.,1999).

O‘l @ SC(OTf), % 10 mol 0

THF/H,0 (9 / 1)

% 93 verim endo/ekso = 100/0

Sekil 2.2 Sulu ortamda triflatlarla Diels-Alder resconu

Diels—Alder azot iceren 6 Uyeli halkali yapilarikles edilmesinde énemli bir reaksiyondur.
Stokiyometrik oranlardan fazla azot atomu ile dsitordine olur. Sc(OT§) ile de bu
reaksiyonlar gercekiérilir (Kobayashi vd.,1995 ).

%210 mol Sc(OTH varliginda N-benzil anilin ve Danishefskifeninin reaksiyonunda istenen
tetrahidropiridin turevleri elde edilir. Ber taraftan N-benziliden anilin ve siklopentadienin
ayni kaullardaki reaksiyonunda ise reaksiyonun yongigeve tetrahidrokinolinin turevleri
elde edilir. Bu reaksiyonda imin ilave edidide, azadiene ksar siklopentadienin gift
baglarindan  biri  dienofildir. Bu reaksiyonlarda 2,3xwktilbitadien kullanilirsa
tetrahidrokinolin turevleri ve tetrahidropiridinrgévleri kargimi elde edilir. Vinilstlfit, vinil
eter, silil enol eter dienofil olarak iyi reaksiyorerir ve bu reaksiyonlarin sonunda tetra
hidrokinolin tirevleri yiksek oranda elde edilir.
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R
/©/ OSi(CHg); Sc(OThy
| )\/\

CH
, + H,C i

CH,CN 25° Cl

L
d&o

Sekil 2.3 N-Benziliden anilin ve Danishefsklyeninin katilma reaksiyonu

| @ Sc(OTfy
+

CH.CN, 25 T

Sekil 2.4 N-Benziliden anilin ve siklopentadienirkatiima reaksiyonu

Shu Kobayashi ve grubu tarafinda aldehit, aminatken arasinda denenen aza Diels-Alder
tipi U¢lu katilma reaksiyonlarinda da Ln(OFfye Sc(OTf) katalizorl(glinde istenen piridin
ve tetrahidrokinolin tirevleri elde edilgtir (Kobayashi vd.,2002 ).

Aldehit, anilin ve dien arasindaki ucli katiima ksigonu da Sc(OT§) katalizorl(gtinde
gercekleamektedir. Katilma reaksiyonu icin % 10 mol Sc(QTWMgSQ, ve benzaldehit’in
asetonitrildeki ¢oOzeltisine, anilin ve Danishefsttgniyle muamele edil@inde istenen tclu
katilma reaksiyonu sorunsuz kyekilde ilerlemektedir. Reaksiyon sonunda % 83 ordal
tetrahidropiridin tlrevleri elde edilir. Ayni kallarda Danishefsky dieninin yerine
siklopentadien kullanirsa tetrahidrokinolin tirevielde edilir. Dgisik anilin, aldehit ve

aklenlerle de reaksiyon yurumektedir.
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0
X NH,
H,C e
N N ’ SCH, Sc(OTf/MgSO,
OSi(CH3);3
CH,CN, 25°C
©\N X
0
Sekil2.5 Benzaldehit, anilin ve Danishefsky ucluikaa reaksiyonu
0
N NH,

Sc(OTf,/MgSQO,
+ +

CH,CN, Oda sicakg

Sekil 2.6 Siklopentadien, anilin ve benzaldehit ardaki tcli katiima reaksiyonu

Bundan bgka Uclu katilma reaksiyonlari sulu ¢ozeltilere upagnabilir. (Kobayashi vd.,1995 )
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Cl
Sc(OTf)y
4 + @ / [Tol ( 1/ 7
(Sulu) H,O/EtOH/Tol (1/9/4)
25 T, %90
NH,
Sekil 2.7 Sulu ortamda c¢lu katilma reaksiyonu
R
o (TfO)sSc
N NH, ’.N+/©/ MeO
l %CH3
Sc(OTf), H.l
+ — ? -
-H,0
\ B |
- _ Ff
I
Ph H Ph H
N7 OH - SN \
€0 - MeOH )\/\\ .
HaC CHs Ph Hs
R/ ) H )
(Tio)sSe, . /©/ R
Ph H
e, N7 oMme
CHs HaC
+2MeOH Ph OMe
H
R R
HN N7
OMe -MeOH | _
Ph CHy (Oksidasyon) Ph CHs

Sekil 2.8 Uclii katilma reaksiyonun mekanizmasi

Triflatlar, Lewis asitleri AIC} FeCk gibi calsirlar. Ancak Lewis asitleriyle kiyaslarnginda

cok buyuk avantajlari vardir.Triflatlarin belirli iktarlari reaksiyonlarin tamamlanmasi icin
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yeterli olmaktadir. D@sik sentetik reaksiyonlarda da imin hilgini basarili bir sekilde
aktive edebilmektedi(Kobayashi vd.,1994 )

Iminlerin enolatlarla reaksiyongramino ester vé-amino ketonlarin elde edilmesinde ok
onemlidir. 1977'de TiCJ katalitik miktarlari ile silil enolatlar aktive eldi. Sonrada bazi
katalizorler geftirildi. imin ve silil enolatlarin reaksiyonu % 5 mol Yb(OFfarliginda
basarili bir sekilde tamamlanir. Reaksiyon sonunda istefeamino ester turevleri yuksek
verimle elde edilir. Yb(OTH bu reaksiyonu bar ile katalizler. Yb(OTHyerine skandiyum
triflat kullanilirsa en yiksek verim elde edilira&ce esterlerin silil enolat tirevlerigietiyo
esterlerden elde edilen tirevlerde de istgiv@mino ester veya tiyo ester turevleri elde edilir.
Benzilpropinattan elde edilen sililenolat tlrevide anti katilma Urlnleri secici olarak elde
edilir (Kobayashi vd.,1995).

e R, OSiMe;  Ln(OTH), LI
Jl + % 5 mol
— >
R Ra Rs CH,Cl, 0 °C RM%
R3 R4

Sekil 2.91minlerin enolatlarla reaksiyonu

Cizelge 2.2 Dgisik katalizorlerle imin ve enolat reaksiyonlari

Sira Imin Silil enolat Ln % Verim
1 _Ph SiMe30 OMeg, Yb 97
N' I
PhJ HsC CH, Y 81
2 _Ph SiMe30 SEt Yb 95
N
J L
Ph 2
3 Jl/\Ph SiMeBOIOM% Yb 86
Ph HoC” CHg Y 8
4 Nl/\Ph SiMe3OTSEt Yb 65
PhJ CH, Sc 80
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5 N ph SiMe;O_ _OBn Yb 80"
Ph H™ CH,
6 _Pn SiMe30 OMe; | YD 95
/ \ H,C CHy
0
7 N~ > Ph SiMe;0 OBn Yb 67
8 Ts SiMe;0 OMe;, Yb 88

= =) =) =) = =

T
)
O
0O
T
W

Ph H,C CH,
9 /Ts SiMe;0 OMe;, Yb 88
]
Ph) H,C CH,
10 N _Ph SiMe ;0 OMe; |Yb 60
Ph |
H H,C CH,
0
11 N/\Ph SiMe;0 OMe; | Yb 47
H9C4J

*fkinci kullanimda verim %96 **sinfanti= 18/82 *** sin/anti= 21/79

Etkin miktardaki triflatlarin katalizor olarak kalhilarak Diels—Alder reaksiyonlar ile
tetrahidropiridin yapisindaki bgé&ler elde edilebilir. Reaksiyon Lewis asidi va@hda
termal kagullarda gerceklgr. Lewis asidi katalizorlginde yuksek oranda segici urtnler elde
edilir. Bircok durumda reaksiyonun ilerlemesi i¢iewis asidinin belirli bir oranda ortamda

bulunmasskarttir.

( 7 ) yapisindaki bilgigin Danishefsky dieni ile reaksiyonu ortamda %10 nYal(OTf)3
varliginda, asetonitrilde % 90 verimle gergelle Degisik imin ve katalizorlerle yapilan

denemelerde istenen piridin tlrevleri elde editm{Kobayashi vd., 1995).
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0
2 Ln(OTf),
N/R OSiMe, (% 10 mol)
J, + H,C ZZeY |
R' 2 © CH,CN 0 °C R'
P
7
Sekil 2.10Iminlerin Danishefsky dieni ile reaksiyonlari
Cizelge 2.3 Dgisik triflatlar ile Diels- Alder reaksiyonlari
Sira Imin Ln % Verim
1 \ _Ph Yb 93
Jl Sc 99
Ph
2 Jl/\Ph Yb 77
Ph Sc 77
3 N _Ph Yb 90
]\ | Sc 91
0
4 IN/\Ph Yb 35
H9C4J Sc 45

Diger taraftan (7 ) yapisinin, ayni kallarda siklopentadien ile reaksiyonu ise oldukeaay
ilerler. Siklopentadien ile yapilan reaksiyonda nimi yonu dgisir ve yiksek verimle
tetrahidrokinolin tirevleri elde edilir. Triflatlate yapilan aza Diels-Alder reaksiyonu daha

ihmh kosullarda sorunsuz ilerler ve yiksek verimle Grireeddlilir (Kobayashi vd., 1995).
2.2 Triflatlarla Uglu Katilma Reaksiyonlari

Aza Diels—Alder reaksiyonu piridin ve kinolin giliyelerinden biri azot olan, 6 tyeli halkal
bilesiklerin eldesinde en ¢ok kaurulan reaksiyondur. Lewis asitleri bu reaksiyonkzssarili
bir sekilde katalizlemesine gamen asit ve azot atomu arasinda gucli bir koorglorascin

asidin stokiyometrik oranindan fazlasi gerekirgéibir problemde schiff bazinin Lewis asidi
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varliginda bozunmasidir. 1989 da Weinreb ve grubu aldehitl,3-dien ile N-sulfinil p-
toluensulfonamidi arasindaki tclt katilma reaksiyaun N-sulfinil imin Gzerinden, BfOEbL
katalizorligiindegerceklstirdi (Kobayashi vd.,1995 ).

% 5-10 mol Ln(OTf) ve Sc(OTf) katalizorl(giinde amin, aldehit ve alken arasinda Uclu
katilma reaksiyonu imin bikgkleri Gzerinden gercekdgrilip kinolin ve piridin tlrevleri elde
edilebilir. Gerekli reaktif olan imin bu reaksiyomaluur ve dienofil ve azadien gibi c¢siln.
Ln(OTf); ve Sc(OTf) suya kagida dayanikhdir, sulu ortamda Lewis asidi gibi @aurlar.
Triflatlar sadece aldehiti @é imini de aktive etmektedir(Kobayashi vd.,1995 ).

%10 mol Yb(OTfy varhginda asetonitriide MgSf{) benzaldehit kagimina anilin ve
Danishefsky dieni ile muamele edilip oda sicakida kargtirilirsa istenen piridin tirevleri
%80 verimle elde edilir. Yb(OT$) aminin ve suyun bir arada vaginda bile reaksiyonu
katalizleyebilir. Sc (OTHkatalizérligiinde verim Yb(OT#a gbre ¢cok az artar. Fenilglikozal
, p-anisidin ve Danishefskgieni arasindaki reaksiyonda tetrahidropiridin Wed %76
verimle elde edilir. Fenilglikozaldan elde edilenim ttrevleri yiksek diizeyde higroskopiktir
ve destilasyon ya da kramotografi ile zorlukla aaiftabilir. 2,3-Dimetil bitadienle yapilan

reaksiyonda, ara Urln olarak, bu imin kige de elde edilmtir.

Ln(OTf),

NH,
o] R3
R v % 10 mol
! + + H2C / R5
R, Ry MgSQO,/CH,CN/Oda sicak

R, Rz
veya
R1 Rs Ri O

SR (R

Sekil 2.11 Triflatlarla G¢lu katilma reaksiyonlari
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Cizelge 2.4 Triflatlar ile yapilan tGc¢la katilma kesayonlar

Sira R R Dien Uriin Ln % Verim

1 Ph H OSiMe, 9 Yb 80

3 Ph p-MeO OSiMe; 9 Yb 83

4 PhCO p-MeO OSiMe; 9 Yb 76

5 PhCO p-MeO OSiMe; 8 Sc 44

Benzaldehit, anisidin ve siklopentadienin arasindégli katilma reaksiyonu da ayni
kosullarda gerceklgr. Bu kez elde edilen triin %56 verimle tetrahidnokin tlrevleridir. Bu
reaksiyon da imin yapisindaki ara urun, dienofdrokiklopentadienin ¢ift igarindan birine

karsi bir azadien gibi davranir.



o
RlJ/ + @
R2

NH,

+ ve

H,C
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Ln(OTH),

ya

MgSO, CH,CN oda sic

/\Rg

R3
N Ry
H
11 12
Sekil 2.12 Siklopentadien veya izoprenle ¢l kaailreaksiyonu
Cizelge 2.5 Triflatlar ile yapilan G¢lu katilmaakesiyonlar
Sira R R’ Alken Uriin Ln % Verim
1 Ph H @ 11 Yb 56
2 PhCO p-MeO @ 11 Yb 94
3 MeOCO | p-MeO @ 11 Yb 80
4 Ph H //—SPh 12 Sc 83
H,C
5 Ph 0-MeO //—SPh 12 Yb 86
H,C
6 Ph p-MeO //—OEt 12 Yb 60
H,C

Ucli katilma reaksiyonlarina bir gdaa Ornekte benzaldehit, anisidin ve 2-metoksipropen
arasinda gerceldi. Bu reaksiyon sonunda glan trin bir tetrahidrokinolin tirevi olad )
bilesigi degil B-aminoketon 14) ve B-aminoketonun dimetilasetali olat3) bilesigidir.(14)
ve (13) bilesikleri icin reaksiyon ve Onerilen reaksiyon mekan&si sekil 2.15'de
gosterilmektedirllgingtir eger (15) iminini, 2-metoksipropen, % 10 mol Yb(O%fyarliginda

susuz ortamdaki reaksiyonundan tetrahidrokinolieviiolan (6) bilesigi elde edilir.
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NH,
/O OM
o’ 4 N e Yb(OTf), % 10 mol
H,C—(
CH, MgSO, CH,CN 25°C
OMe
PMP
“NH PMP\
OM%MG NH Vo
Ph + )\)J\
CH, Ph CHs
13 14
% 37 % 34

PMP=p-MeO-Ph

Sekil 2.13 Benzaldehit, anisidin ve 2-metoksi progerucli katilma reaksiyonu

OMe
PMP MeO
JN/ ¢ - Yb(OTH), (% 10 mol)
+ /) 3

HNT X
Ph H,C MgS0, /CH,CN /25 T e
15 Ph CH,

16
% 83

Sekil 2.14Imin ve 2-metoksi propen arasindaki reaksiyon
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NH, MeO

Ln(TfO);, _PMP %CH:;
0 Ln(OTf) N
3
PhJ/ + B —— J H,C
Ph I
MeO
PMP PMP
H,0 SNH  OH SNH O
el | T I
Ph CHs H,C CH,

OMe
MeO
(OTf)3Ln/-/©/ /
N PMP
SNH  OMe

OMe
+ eO
Ph
CHj; Ph CH

Ph CH,q
Sekil 2.15 2-Metoksi propen ile yapilan reaksiyomekanizmasi

Gelecekteki cajmalarda bu reaksiyon mekanizmasinin tam olaraknégtalmasi; Ln(OTf)

ve Sc(OTf) ile yapilan sentezlerde yeni ilerlemeleglsgabilir (Kobayashi vd.,1995).
2.31yonik Cozeltilerde Gergeklatirilen Diels—Alder Reaksiyonu

Essiz bir fizikokimyasal 6zellik gosteren agekerlerinin ve turevlerinin elde edilmesinde aza
Diels- Alder reaksiyonu 0zellikle ¢ok bilinen bieaksiyondur. Diels- Alder 6zellikle Lewis
asitleri (ZnCHBF4/TiCl, vb.) varlginda organik cozucllerde uygulanifyonik sivi
ortamindaki reaksiyonlar son zamanlarda organik ykma o6nemli etkiler gostergtir.
Friedel-Crafts reaksiyonu, alkilasyon reaksiyonlassimetrik hidrojenleme, Diels—Alder
reaksiyonu, platinyum katalizorlt reaksiyonlar kandn bazilaridir.

2.3.1iyonik Cozeltilerin Hazirlanmasi

Diels—Alder reaksiyonunda triflatlarin etkin olgluiki iyonik ¢dzelti hazirlanabilir. Birincisi
8-etil-1,8-diazobisiklo[5,4,0]-7-undekanyumtriflouetansulfaty), ikincisi ise 8-metil-1,8-
diazobisiklo[5,4,0]-7-undekanyumtrifluormetansul} (Zulfigar ve Kitazume 2000).
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Bu iki iyonik ¢ozeltide 1,8-diazobisiklo[5,4,0]-/adekan ile metiltrifluormetansulfat veya etil
trifluormetansulfat reaksiyonundangtadan elde edilir (Zulfigar ve Kitazume 2000).

2.3.2Iyonik Cozeltilerdeki Reaksiyonlar

N-fenil fenil imin ile 1-metoksi -3-(trimetilsililpksi bita-1,3-dien arasindaki aza Diels- Alder
reaksiyonu katalizor kullaniimadan iyonik sivilardagceklemez. Lewis asidi olarak mikro
kapsullenmy skandiyum triflat kullanildiinda ise reaksiyon oda sicakhda rahat bigekilde

ilerler. Reaksiyon veriml iyonik sivisind&o 75, 2iyonik sivisinda % 67 olur.

R HyC—O OH
=y + — o
\ Iyonik ¢ozelti
Ry OSiCH, > |
H,C SC(CF3SO3)3 R N
|
Ry

Sekil 2.161yonik ¢ozelti ile Diels- Alder reaksiyonu

Cizelge 2.dyonik sivilarda aza Diels—Alder reaksiyonu

Sira R R Iyonik Sivi Verim
1 Ph Ph 1 %75
2 Ph Ph 2 %67
3 Ph 3,4-ECoH3 1 %74
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3.KINOLIN VE TUREVLER i

Yapilan reaksiyonlar sonunda elde @ittiiz kinolin benzen halkasi ile heterosiklik bir
halkanin kayngnasindan elde edilir. Yapi olarak naftaline benndyiéssiklerde C-1 veya C-
2 deki —CH yerini bir azot atomu algtir ( Sekil 1.35) (Hart vd., 1998)

X | X
| _— _—~N
N
Kinolin izokinolin

Sekil 3.1Kinolin ve izokinolin

Hem kinolin hem izokinolin aromatik bi&lerdir. Karbon atomlarinin yerine gegcen azot
atomu & aromatik sistemine bir elektronla katkida bulurAzottaki ortaklanmangielektron
cifti ise halka duzleminde bulungundan azotlar baziktir. Azot elektron c¢ekici ofdmdan
elektrofilik yer deistirme tepkimesinde halkanin etkigilni azaltirken nokleofilik yer
degistirme tepkimelerinde halkanin etkigini artirir. Bu aminlerde elektrofilik yer @estirme
karboksiklik halkada meydana gelir. Clunku elektiefin piridin halkasina ilgisi benzen

halkasindan daha azdir.

NO,
Xy HNOyH,SO, N A
) — P P
N 0 °C X "
NO,

Sekil 3.2 Kinolin elektrofilik yer dgistirme reaksiyonu

Bilesikteki piridin halkasinin kararlgn yukseltgenme reaksiyonlarinda da kendini gosterir
Eger kinoline potasyum permanganatla muamele edifinséin halkasi dgil, benzen halkasi

yukseltgenir.
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o)
HO,C
| Xy KMmno, | N Ao N
_—
= -
NG HO,C N co, N
Kinolinik asit Nikotinik asit

Sekil 3.3 Kinolinin ylkseltgenmesi

Kinolin ve izokinolin halkalari birgok dgal bilesikte bulunur. Kina gacinda bulunan kinin
ve afyon bitkisinde bulunan kodein, morfin ve pagav en ¢ok bilinenlerdir. Morfin bilinen
en etkili &ri kesicilerden biridir ve tipta halgza dindirmek icin kullaniimaktadirilk defa
1803'de afyon bitkisinden saf olarak izole editimi Bu olay bir ilacin aktif maddesinin saf
olarak izolasyonuna ilk 6rnektir. Ancak yapisindmjatiilmasi ve laboratuar sentezi Marshall
Gates tarafindan 1952'de gerceki@mistir. Ama bilesik bagimlilik yapmakta ve solunum
dizenini bozmaktadir. Bu olumsuzluklar morfine @ad&dif olacak, morfin benzeri biikler
sentez edilerek giderilmeye cgalmistir. Pentazosin bu bi&lerden biridir. Pentazosin
yuksek etkinlge sahip, baamhlik yapmayan bir bilgk olmasina rgmen morfin gibi

solunumu bozar.

N\/\(CH3

CHs

Morfin Pantazosin

Sekil.3.4 Kinolin turevleri

Kina ggacl kabgunda bulunan kinin ise sitmagsdtiminda kullanilir. Bir izokinolin halkasi

iceren papaverin ise kas getici olarak kullanilir ve afyonda bulunur.



H,CO

Kinin

30
H,CO
N g
5 H H,CO
H,CO
$ P
N H,CO

Papaverin

HO

Sekil 3.5 Kinolin halkasi iceren gal bilesikler
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4. MATERYAL ve YONTEM

4.1 Kullanilan Kimyasal Maddeler

Cizelge 4.1 Kullanilan kimyasal maddeler

Madde Adi Firma Adi Katalog No
p-Toluidin Alfa Aesar A13698
p-Tolubenzaldehit Alfa Aesar A11384
p-Klorobenzaldehit Merck 802456
2,4-Diklorobenzaldehit Sigma A14655
2,4-Dimetilbenzaldehit Sigma A12525
Itterbiyum triflat Alfa Aesar 40566
Kalsiyum oksit Teknik

TLC plaka Merck 105554
Etanol Teknik

Diklorometan Merck 822271
Etil asetat Teknik

Silikajel -60 Merck 107739
Asetonitril Merck 100017
Sodyum bikarbonat Teknik

Disiklopentadien Merck 803038
Metanol Merck 822283
Kalsiyum klortr Merck 102378
Deniz kumu Merck 107711
n-Hekzan Teknik

Toluen Merck 818765




32
4.2 Kullanilan Cihaz ve Yardimci Gerecler

Bilesiklerin elde edilmesi ve kolondan geri kazaniimgtemleri sirasinda ‘IKA marka RV
05 ST 1BP’ model doner buhagtaici kullanildi.

izole edilen saf yeni bigklerin erime noktalar ‘Gallenkamp’ dijital termaetreli erime

noktasi cihazinda acik kapiler tiiplerle tayin adiermometre dizeltmesi yapilmadi.

Kolon kromatografisinde ‘Merck silika jel 60 (70-23nesh)’; TLC'de fluoresans indikatorli
‘Merck 5554’ tabakalar; preparatif tabaka hazirlasmda ‘Merck silikajel 60 HF 252 ile
‘Camag 254/366 nm’ UV lamba kullanildi.

Infrared (FTIR) spektrumlari “Philips PU 9714” cilga, “Perkin-Elmer Spectrum One”
programi kullanilarak, Yildiz Teknik Universitesinf&rimental Analiz Laboratuvar’nda

alinmstir.

Nukleer manyetik rezonans spektrumlari gBoici Universitesiileri Teknolojiler Ar-Ge
Merkez Laboratuar’’ nda “Mercury-VX 400 Mhz BB” @hi ile kloroform-d (CDG)’ de

alindi.

Kitle Spektrumlari (MS)stanbul Universitestleri Teknikler Laboratuvar’ nda “Finnigan
Trace DSQ” cihazi ile alinrgtir.

4.3 Susuz Etanol Hazirlanmasi

3 litrelik balona 2-2,5 litre etil alkol konularakgine firinda yeni kurutulup desikatorde
sogutulmus 500 g CaO eklendi. Uzerine Cadl bir kurutma bgigl takilmis geri sgutucu
altinda 6 saat kaynatildiktan sonra bir gece bidhiletSogutucuya bir sicrama biagi
takilarak, etil alkol destillenerek hazirlandi (@bee Aydgan, 2004).

4.4 1,3-Siklopentadienin Saflgtiriimasi

Siklopentadien, disiklopentadienin normalsitbar altinda destillenmesiyle hazirlandi ve
sqgukta (-25 °C ) saklandi. Her reaksiyon sirasinda gestillenms siklopentadien kullanildi
(Williamson 1994).
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5. DENEYSEL BULGULAR VE CALI SMALAR

5.1 Genel Bilgi

Organik kimyada 6nemli bir yeri olan heterohalksibBtemler ve bunlarin substitiue turevleri
tibbi alanda son derece yaygin gekilde kullaniimaktadir. Heterohalkall sistemlginde yer
alan kinolin bilgikleri agri kesici ve anestezi alaninda, kanser tedavisikaléanildig
saptanmytir. Azot iceren heterohalkall bgélerin elde edilmesinde en yaygin yontem olan
Diels—Alder reaksiyonu da katalizorsiiz yuksek dikéeda ve susuz ortamda ancak
gerceklemektedir. Bu reaksiyonlarin daha sdét sicakliklarda ve daha ilimh kallarda
gerceklgmesi bilim adamlarina vakit ve enerji tasarrufglagabilir. Bir Lewis asidi olan
nadir yeryluzi elementlerinin triflatlari da Dieldd&r reaksiyonlarini oda sicakliklarinda
gerceklgtirebilme imkani sunmaktadir. Ayrica triflatlaratesiyon ortamindaki suya kada
dayaniklidir. Bir bgka avantaji da Uclu katilma reaksiyonlarinsikisicakliklarda mimkin

kilmasidir.

Hem kinolin bilsiklerinin sinifina katkida bulunma hem de triflatlalesisik kosullarda
deneyerek katalizér olarak kullanabilmek amacidailan cakmanin 1. gamasinda dgsik
substitue schiff bazlar literatiirlerdeki hazirlanyantemlerine gore sentezlendikinci
asamasinda ise bu imin bgi&lerinin triflat katalizérleri kullanilarak aza Bis-Alder
reaksiyonu gercekséarildi.

Elde edilen bilgikler kromatografik yontemlerle saffarilip yapilarin aydinlatilmasi igin
spektroskopik yontemlere pairuldu. FTIR,"H NMR, *C NMR ve kiitle spektrumlarindan
yararlanildi.
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5.2 Balangic Maddelerinin Ozellikleri ve Spektroskopik Analiz Verileri
5.2.1 p-Toluidin
Erime noktasi: 41-46C
Kaynama noktasi: 200C

IR(KBr): v= 3433 ve 3356 (primer amin, asimetrik ve simeltd gerilimi), 3020 (aromatik
=C-H), 2860-2920 (alifatik.C-H gerilimi), 1620 (pmer amin,dtzlemici N-H gerilimi), 1518
(aromatik, C=C) ci (acros.be.)

'H NMR (CDCk): 6= 2.2 (s, 3H, CH)), 3.5 (s, 2H, NH) 6.5-6.9 (m, 4H, aromatik) ppm

(sigmaaldrich.com).
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5.2.2 p-Kloro benzaldehit
Erime noktasi: 48C
Kaynama noktasi: 21%

IR(KBr): v=3090 (aromatik, =C-H gerilimi), 1703 (C=0 gerilinil596(C=C gerilimi),1290
(C-O gerilimi), 825 (C-ClI gerilimi) cil (acros.be)

'H NMR (CDCk): 6= 7.5-7.8 (m, 4H, aromatik), 10 (s, 1H, CHO)
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5.2.3 p-Tolulbenzaldehit

Erime noktasi :6C

Kaynama noktasi : 20°C

IR(KBr): v=3100-2950 (aromatik =C-H), 2852-2782 (alifatik #Cgerilimi), 1700 (C=0),
1620 (C=C gerilimleri) cr (acros.be.).

'H NMR (CDCk): 8= 2.4 (s,1H,CH), 9.9 (s, 1H, CHO), 7.3-7.7 (m, 4H, aromatik), ppm

sigmaaldrich.com).
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Sekil 5.5 p-Tolualdehitin IR spektrumu
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5.2.4 2,4-Diklorobenzaldehit

Erime noktasi : 70-7%C

Kaynama noktasi : 23%&

IR(KBr): v=2930-2980 (aromatik =C-H), 2850-2782 (alifatik #Cgerilimi), 1700 (C=0),
1600 (C=C gerilimleri) cii (www.sigmaaldrich.com).

'H NMR (CDCk): 6= 2.4 (s,1H,CH), 7.4-7.8 (m, 3H, aromatik), 10,5 (s, 1H, CHO)npp

sigmaaldrich.com)
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Sekil 5.7 2,4-Diklorobenzaldehitin IR spektrumu
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5.2.5 2,4-Dimetilbenzaldehit
Kaynama noktasi : 102-168

'H NMR (CDCk): 5= 2.4 (d,6 H,CH), 7.2-7.6 (m, 3H, aromatik), 10,3 (s, 1H, CHO)ipp

( sigmaaldrich.com)
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Sekil 5.9 2,4-Dimetilbenzaldehtd NMR spektrum



5.3imin Sentezleri

NH,

O
+ /" Kuru EtOH

[ —" -

CH;

Cl
R = CI—@—, ch—Q , CIG » H3C

48

Y

”3‘:@ \ @ y

\ S

Cl

HaC N

HaC

CH,

Sema 5.1 Sentezlenen iminler
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5.3.1 N-[(4-klorofenil)metilen]-4-metilanilin’in (B ilesik 1) sentezi

CH,4
O\ NH,
Kuru EtOH
—_—
N
+ A =
Cl CHj3

Cl
Sekil 5.10 Bilgik 1'in sentezi

p-Klorobenzaldehit (280 mg, 2 mmol) ve p-toluig#i4 mg, 2 mmol); 20 mL susuz etanol (
sayfa 32’de hazirlangh gibi) icerisinde, kurutucu Caglbaslhk takili geri sgutucu altinda
70 saat kaynatildi. Odan kristaller stzulerek, Bangic maddeleri ile kadastiriimal 3
hekzan: 1 etil asetat yuraticu ¢ozucusu ile TLCtkadta yapildi.

Verim % 43, renksiz kristaller, erime noktasi 27, metanolden kristallendirildi.
5.3.1.1 Bilgik 1 ‘in Spektroskopik Analiz Verileri

IR:v= 3086,2916 (aromatik, =C-H gerilimi), 2878 (alikat C-H gerilimi), 1623,1564
(aromatik C=C ve C=N gerilimi), 1503,1447 (alifagtidtizlem i¢i C-H gilimi) 840 (1,4-
disubstitue halka, diizlemsaiC-H esilimi) cm™
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5.3.2 4-Metil-N-[(4-metilfenil)metilen]anilin’in (B ilesik 2) Sentezi

CHj3
CHj4 CHj;
Kuru EtOH
+ —_—
A N
™ NH,
(@]
CHj;

Sekil 5.12 Bilgik 2 sentezi

p-Tolulbenzaldehit (242 m g, 2 mmol) ve p-toluig#i4 mg, 2 mmol); 20 mL susuz etanol (
sayfa 32’ de hazirlangh gibi) icerisinde kurutucu Caglbaslik takili geri s@utucu altinda
70 saat kaynatildi. Ofan kristaller stzulerek biangic maddeleri ile kadastiriimali 2
hekzan: 1 etil asetat yuraticu ¢ozucusu ile TLCtkadtr yapildi.

Verim % 43, renksiz kristaller, erime noktasi :%7, 2-propanolden kristallendirildi.
5.3.1.2 Bilgik 2 ‘in Spektroskopik Analiz Verileri

IR(KBr): v=3027,2916 (aromatik, =C-H gerilimi), 2878 (alikatC-H gerilimi), 1624,1567
(aromatik C=C ve C=N gerilimi), 1511,1447 (alifgtkizlem ici C-H gilimi) 840 (1,4-
disubstitue halka, diizlemst=C-H esilim) cm™
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5.3.3 N-[(2,4-Diklorofenil)metilen]-4-metilanilin’in (Bilesik 3) Sentezi

CH,
(0]
AN
NH,
Cl N
Kuru EtOH AN
+ _—
A Cl
Cl
CHg
Cl

Sekil 5.14 Bilgik 3 sentezi

2,4-Diklorobenzaldehit (352 mg, 2 mmol) ve p-tdiai (214 mg, 2 mmol); 20 mL susuz
etanol ( sayfa 32’de hazirlagdigibi) icerisinde, kurutucu Cag&lbaslik takili geri s@utucu
altinda 70 saat kaynatildi. Qan kristaller stiztlerek Bangic maddeleri ile kaastiriimali

2 Hekzan: 1 Etil asetat yuruttct ¢ozucusu ile Tlo@tkolt yapildi.

Verim %52, renksiz kristaller, etanolden kristatatidi.
5.3.1.3 Bilgik 3 ‘Uin Spektroskopik Analiz Verileri

IR v= 3023 (aromatik, =C-H gerilimi), 2919 (alifatik,-& gerilimi), 1617,1577 (aromatik
C=C ve C=N gerilimi), 1504,1466 (alifatik, dizlemi iIC-H ezilimi), 841 (aromatik halka
duizlem dgi C-H esilimi) cm™,
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5.3.4 N-[(2,4-Dimetilfenil)metilen]-4-metilanilin’in (Bilesik4) Sentezi

CHj
(@]
N
NH,
CHj |
Kuru EtOH X
+ — =
A CHj3
CH
3 CH
CHj

Sekil 5.16 Bilaik 4’ Uin sentezi

2,4-Dimetilbenzaldehit (268 mg, 2 mmol) ve p-tdiai (214 mg, 2 mmol); 20 mL susuz
etanol ( sayfa 32’de hazirlagdigibi) icerisinde, kurutucu Cag&lbaslik takili geri s@utucu
altinda 70 saat kaynatildi. Qan kristaller stiztlerek Bangic maddeleri ile kadastiriimali

2 Hekzan: 1 Etil asetat yurutlct ¢ézicusu ile Tlo@tkolt yapildi.

Verim %52, renksiz kristaller, etanolden kristatemidi.
5.3.4.2 Bilgik 4’un Spektroskopik Analiz Verileri

IR(KBr) :v=3022,2911 (aromatik, =C-H gerilimi), 2880 (Aliflat C-H gerilimi), 1614,1560
(aromatik C=C ve C=N gerilimi), 1524,1434 (alifatikiizlem ici C-H @ilimi), 840 (aromatik
halka, diizlem @1 C-H esilimi) cm™.
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5.4 Tetrahidrokinolin Turevlerinin Sentezleri

—
H3C O ‘
N
H
Cl
J
N7 H3C ‘
—
@ % 10 mol Yb(OTH)
+ - N
H
CH,CN
CH,

CHj

cl CHj
R = u@ Hsc@ , a@ 'H3c4©

Sema 5.2 Tetrahidrokinolin turevleri sentezi
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5.4.1 4-4(Klorofenil)-8-metil-3a,4,5,9b-tetrahidro3H-siklopenta[c]kinolin( Bilesik 5)

Sentezi

CH,
H4C
% N
N @ CH,CN 25°C H O
Cl

Cl

Sekil 5.18 Bilsik 1 ve siklopentadienin reaksiyonu

Bilesik 1'in (113 mg, 0.5 mmol ) 1 mL asetonitrildeki zgitisine ; Yb(OTf} (42 mg %10
mol) ve taze destillenmisiklopentadien ( sayfa 32’'de hazirlagidgibi) (33 mg 0.5 mmol)
‘in 1 mL asetonitrildeki ¢ozeltisi ilave edildi. C& kurutma baligl takilarak strekli TLC
kontroll yapilarak, 72 saat oda sicgkida manyetik kagtirici ile kargtirildi. 30 mL doymy
NaHCQ; ¢ozeltisi eklenerek etil asetat ile ¢ kez cekshemi yapildi (Kobayashi vd. 1995).
Rotavapta ¢ozucinin ugurulmasi ilesalu kristallere TLC kontroli yapildi. Ham trin 1:1

toluen, hekzan kapgmi ile kolon kromotografisinde sagkarildi.

Verim %73, renksiz kristaller , erime noktasi: 3
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5.4.1.2 Bilgik 5’'in Spektroskopik Analiz Verileri

IR: v= 3384 (sekonder amin, N-H gerilimi) 3045-2951 (aadik, =C-H gerilimi), 2868
(alifatik, C-H gerilimi), 1505,1486 (aromatik C=@glimi), 1292 (aromatik, C-H duzlem ici
egilmesi) 800 (aromatik halka, diizlemsd=C-H esilim) cm™.

'H NMR (CDCl 3,400 MHz) & : 1.76-1.83 (m, A, CHCH=CH,1 H) 2.35 (s, CkBH), 2.56-
2.64 (m, B,_ CH-CH=CH,1 H), 2.92-2.99 (m, CH,1 H), 3.60 (m, CH,1H¥)07-4.10 (d,NH,
1H), 4.58-4.60 (m, NCH1H), 5.65-5.67 (m, CH=CH, 1H), 5.86-5.88 (m, CHQH) 6.55-
7.41 (m,aromatik, 7 H) ppm.

3C NMR (CDClI3) 5: 20.88, 31.54, 46.15, 46.52, 57.89, 76.98, 77136,25, 126.20, 127.35,
128.85, 128.108, 129.63, 130.56, 133.03, 134.27,/64 143.01 ppm
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5.4.2 8-Metil-4-(4-metilfenil)-3a,4,5,9b-tetrahidre3H-siklopenta[c]kinolin ( Bilesik 6)

Sentezi
CH,
CHg
CH3CN 25 <C O
CHs

Sekil 5.22 Bileik 2 ve siklopentadienin reaksiyonu

Bilesik 2’ nin (104 mg, 0.5 mmol) 1 mL asetonitrildekbzgltisine ; Yb(OTf) (42 mg %10
mol) ve taze destillenmisiklopentadien ( sayfa 32'de hazirlagidgibi) (33 mg 0.5 mmol)
‘in 1 mL asetonitrildeki ¢ozeltisi ilave edildi. C& kurutma baligl altinda surekli TLC
kontroll yapilarak 72 saat oda sicgkida manyetik kagtirici ile karstirildi. 30 mL doymwy
NaHCQ; ¢ozeltisi eklenerek etil asetat ile ¢ kez cekshemi yapildi (Kobayashi vd. 1995).
Rotavapta ¢ozucinin ugurulmasi ilesalu kristallere TLC kontrolt yapildi. Ham trin 1:1

toluen, hekzan kagmi ile kolon kromotografisinde sagfarildi.

Verim : %51, acik sari kristaller, erime noktagi’°C
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5.4.2.2 Bilgik 6'nin Spektroskopik Analiz Verileri

IR v= 3383 (sekonder amin, N-H gerilim) 3019,2914 (amtky =C-H gerilimi), 2855
(alifatik, C-H gerilimi), 1615, 1581 (aromatik, C=gerilimi), 1515, 1463 (alifatik, dizlem igci
C-H ezilimi), 800 (1,4 disubstitue aromatik halka, diizlelm =C-H esilimi) cm™.

'"H NMR (CDCl 3,400 MHz) 3 : 1.84 (m, A,_CHCH=CH,1 H), 2.33 (s, Ck 3H), 2.34 (s,
CHs, 3H) 2.84-2.91 (m, B, CHCH=CH, 1H), 3.07-3.11(m, CH, 1H), 3.64-3.67 (m 1410
(d, NH,1H),4.30 ( m, 1H), 5.46-5.48 (m, CH, 1H)8&.5.75 (m, CH, 1H), 6.54-7.43 (m,
aromatik, 7H) ppm.

13C NMR (CDCl5) 8: 20.71, 21.45, 32.71, 36.13, 37.70, 39.13, 4243175, 47.61, 48.97,
53.53, 61.60, 113.25, 126.91, 129.47, 130.05, B371.06.27 ppm.
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5.4.3 4-(2,4-Diklorofenil)-8-metil-3a,4,5,9b-tetraldro- 3H-sikloopenta[c]kinolin (Bilesik
7) Sentezi

CH
3 CH,4

Cl

Cl &
Sekil 5.26 Bilsik 3 ve siklopentadinin reaksiyonu
Bilesik 3'Gn (131 mg, 0.5 mmol) 1 mL asetonitrildeki glizsine ; Yb(OTf} (42 mg %10
mol) ve taze destillenmisiklopentadien ( sayfa 32’'de hazirlagidgibi) (33 mg 0.5 mmol)
‘in 1 mL asetonitrildeki ¢ozeltisi ilave edildi. Cd, kurutma balig! takilmis geri sg@utucu
altinda sdrekli TLC kontroli yapilarak 72 saat oslaaklginda manyetik kagtirici ile
karstinldi. 30 mL doymy NaHCGQ; ¢ozeltisi eklenerek etil asetat ile U¢ kez cekglemi
yapildi (Kobayashi vd. 1995). Rotavapta ¢ozicungaruimasi ile olgan kristallere TLC
kontroli yapildi. Ham drin 1:1 toluen, hekzan gam ile kolon kromotografisinde

saflgstirildi.

Verim %76 , renksiz kristaller, erime noktasi: &1



69

5.4.3.2 Bilgik 7'nin Spektroskopik Analiz Verileri

IR: v= 3367 (sekonder amin, N-H gerilim) 3049-2937 (aatiy =C-H gerilimi), 2891
(alifatik, C-H gerilimi),1614, 1585(aromatik, C=@glimi), 1504,1466 (alifatik diizlem ici C-
H egilimi), 812,803 (aromatik halka, diizlemsd=C-H esilim) cm™.

'H NMR (CDCI 3,400 MHz) § : 1.62-1.69 (m, ACH,-CH=CH, 1H) 2.17 (s, Ckl3H) 2.44-
2.51 (m, B, CH-CH=CH, 1H), 3.07-3.15 (m, CH, 1H), 3.35 (d, CHH) 3.95 (d, 1NH, 1 H),
4.83 (m, NCH 1H), 5.57-5.58 (m, CH=CH, 1H ), 5.77-55.79 (m,=G3H, 1H), 6.45-7.55 (m,
aromatik, 6 H) ppm.

3C NMR (CDCl3) &: 19.96, 31.9, 41.21, 42.71, 54.10, 114.70, 12612%.91, 127.80,
129.21, 132,10, 132.70, 129.76, 141.10 ppm.

MS (E*70 ev) m/z(330 M",4), 263(100), 228 (36), 170 (10), 119 (4)
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Sekil 5.29 Bilasik 7'nin *C MR spektrumu
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5.4.4 4-(2,4-Dimetilfenil)-8-metil-3a,4,5,9b-tetridro- 3H-sikloopenta[c]kinolin
(Bilsik 8) Sentezi

N % 10 Mol Yh(OTf),
N CH,CN 25 T
X
CHj
CHs

Sekil 5.31 Bileik 8 sentezi

Bilesik 4’ Gin (118 mg, 0.5 mmol) 1 mL asetonitrildekizgitisine ; Yb(OTf} (42 mg %10
mol) ve taze destillenmisiklopentadien (33 mg 0.5 mmol) ( sayfa 32’de HamdgI gibi)
‘in 1 mL asetonitrildeki ¢ozeltisi ilave edildi. C& kurutma baligl altinda, strekli TLC
kontroll yapilarak 72 saat oda sicgkida manyetik kagtirici ile karstirildi. 30 mL doymsy
NaHCG; ¢cozeltisi eklenerek etil asetat ile ¢ kez cekghemi yapildi (Kobayashi vd. 1995) .

Rotavapta ¢ozucinin ucurulmasi ilesalu kristallere TLC kontroli yapildi. Ham trin 1:1

toluen, hekzan kapmi ile kolon kromotografisinde sagkarildi.

Verim : %74 kristaller , renksiz kristaller, erimektasi: 113°C
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5.4.4.2 Bilgik 8'in Spektroskopik Analiz Verileri

IR:v= 3377 (sekonder amin, N-H gerilim) 3049,2936 (aatiky =C-H gerilimi), 2920
(alifatik, C-H ezilimi), 1503,1447 (alifatik, diizlem ici CH gilimi ), 1286,1260 (aromatik, C-
H duizlem ici gilmesi) 812,803 (aromatik halka, diizlengidtC-H e5ilim) cm™.

'H NMR (CDCI 3,400 MHz )& : 1.76-1.88 (m, ACH,-CH=CH, 1H), 2.30 ( s, Ckl 3H), 2.32
(s, CH;, 3H), 2.33('s, CH 3H), 2.68-2.80 (m, B, CHCH=CH, 1H), 3.02-3.12 (m, CH, 1H),
3.42 (m, CH,1H), 4.10 (d, NH,1H), 4.70-4.90 (m,_NCHH), 5.62-5.70 (m, CH=CH , 1H),
5.86 (m, CH=CH, 1H), 6.52-7.56 (m, aromatik, 6 np

13C NMR (CDCl3) &: 20.81, 21.13, 31.75, 43.10, 46.89, 54.71, 12611%.23, 129.60,
130.79, 131.45, 134.15, 135.06, 136.58 ppm.

MS (E70 ev) m/z(290 M ,50), 224 (90), 183 (23), 118 (10)
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Sekil 5.32Bilesik 8'in IR spektrumu



Sekil 5.33 Bilasik 8'in *H NMR spektrumu
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: 003 184.11
] 224.09
90
80
704
8 3
5 607
o]
2 507 290.14
s 289.26
gy - =
SO 183,08
204
10 118.99 - 157.04
3 134 g
J 9095 10785 | | ?ﬁm.oelh 1701‘12 18482 222,22 248,02 262.05 273.55 [@1'21
G|II||11I|lll[IXl||ll]|ll]lll|lll|ll1!llrll||]
80 100 120 140 160 180 200 220 240 260 280 300
m/z .
071005—YTU—Epelit—EiZ—ESI#816—823 RT: 12.09-12.16 AV: 8
T: +. ¢ ESI Full ms2 290.00@28.00 [ 75.00-300.00]
m/z= 50.00-2000.00 CH
m/z Intensity jRelative 3
107.85 120551.4 0.61
11:8--99 1602359.9 8530
.120.08 638421.6 3523
132.06 131991188 . 51: 0571
134.07 829017.9 4,19
144.06 466283.4 2.36
144.98 271924.1 1237
146.04 290942.9 1347
157.04 1403332.3 7.09
15 B2 454717.3 2.30
15907 385988.9 1.85
1:7.0::12 526718.0 2.66
183.08 521553051 2636
184.11! 19786844.3 100.00
224.09 18271995.0 92.34
262051 248525.8 1526
273555 1202573 0.61
289.26 8472336.9 42.82
290.14 9820636.3 49.63
267294 770877.9 3.90

Sekil 5.35 Bileik 8'in kitle spektrumu
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6. TARTISMA VE SONUC

Aza Diels- Alder reaksiyonlari, biyoaktif 6zellikogteren azot iceren hetero halkall fke
sinifindan olan kinolin, oksazin, piridoakridinyigin tirevlerinin sentezlerinde yaygin olarak
kullaniimaktadir.( Hadden,1998, Stajer, 2004, Tar®005, Legentil,2003, Aoki ,2003)

OCHj

Sekil 6.1 Gastrit tedavisinde kullanilan pirrolkiitole oksazin tirevleri

Imin bilesikleri kullanilarak gerceklgirilen hetero Diels- Alder reaksiyonlarinda geiied
AICIl3, BFs, TiCl, gibi Lewis asitleri katalizor olarak gorevi almaita Son yillarda ki,
arsstirmalari, bu katalizorlerin reaksiyon hizlandirnmas rggmen azot atomlari ile kuvvetli
koordinasyonlari yuzinden stokiyometrik miktarlalan daha fazlasina ihtiya¢ duyulmasi,
degisik katalizor bilgiklerinin  kullaniimasina yonlendirdi. (Babu,1997;raktz 2002,
Kobayashi,1995)

Gunumuzde bu reaksiyonlarin gercgkl@mesi icin klasik Lewis asitlerinin yerine kuku

miktarlarda kullanilabilen ve neme kardayanikli olan metal triflatlar (metal tri-
flourometansuilfonatlar) katalizor olarak  kullanilyaa baglanmstir.  Reaksiyonlar
tamamlandiktan sonra sulu fazdan geri alinarakatekullaniimalari ygl kimyaya hizmet

etmektedir (Luo,2005)
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I
FaC—$=0
OH

Triflourmetansulfon asidi

T=F,CSQ, Me(OTf),
Sc(OTH,

Me(O,SCFE),
Triflourmetansilfonat

Yb(OTf), Cu(OTH,

Sekil 6.2 Triflourmetansulfon asidi

Literatir aratirmalarini takiben biyolojik 6zellik gosterebildceéinolin tirevlerini triflat

katalizorlii calymasinin birinci gamasinda p-toluidin ile p-metil, p-klor, 2,4-dik]o2,4-
dimetilbenzaldehit bilgkleri reaksiyona sokularak imin bileri sentezlendi (Ocal, 2003;

Aydogan,2001).

Bilesik
1

Sekil 6.3 Sentezlenen imin bgileri
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Elde edilen imin bilgiklerinin saflgtirma slemleri yapildiktan sonra FTIR spektrumlarina
bakildgina ( sayfa 50, 52, 54, 56) aldehidin karakteristi®00 cmi civarinda gézlenen
karbonil pikinin ve amin bilgginin karakteristik —NH ye 6zglu 3340-3370 civarlarinda ki
pikinin kaybolmasi ve 1400 cicivarinda C=N’e 6zgii pikin ofmasi schiff bazlarinin

sentezlendjini gostermstir.

Calsmanin ikinci gaamasinda ise sentezlenen imin $Keerinin triflat, Yb(OTf)3
katalizorligiinde, asetonitrilli ortamda siklopentadien ile odeaklginda reaksiyonlari
gerceklatirildi bu reaksiyonlar sonucunda biyolojik aktigigosterebilecek doért yeni hilk

sentezlennstir.
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Bilesik

Sekil 6.4 Sentezlenen tetrahidrokinolin ttrevleri

Her yeni bilgik cssitli ¢ozictu kargimlart denendikten sonra bulunan uygun c¢ozicu
karisimindan (1:1, Toluen: Hekzan ) kolon kromatografiggulanarak izole edilngtir. Her

seferinde R degeri yiksek olan triin ilk madde olarak aligim

Isitma uygulamadan sadece magnetik skmma ile gerceklgirilen bu reaksiyonlarda
kullanilan imin bilgigi, siklopentadienin c¢ift bgarindan birine kan azadien gibi etki

etmistir( Hermitage, 2002).
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H;C
YbOTh, 4+ N

CHj

oL )

. Doymus NaHCQ,

';‘/ + @ C NH
Yb(OTf) R

R

Sekil 6.5 Reaksiyon mekanizmasi

Kromatografik cakmalar sonucu saf olarak elde edilen EKe5, 6, 7, 8in FTIR
incelendginde ( sayfa 60, 65, 70, 76 ) 3340 ve 3360"crivarinda yapida NH pikinin
gozlenmesi ve d@er bantlarin yerlerinde bulunmasi yapilarin aydilmeasinda yardimci
olmaktadir. Bu verilerin dgrultusunda belirlenen yapilara kesinlik kazandirmgk yapilan
'H NMR analizleri ele alinginda, bilgiklerde aromatik halkada bulunan —€gtuplarinin
2.33-2.36 ppm civarinda gozlenytii.( Crews, 1998;Lambert, 1998, Balci 2000 )

R: p-CHs. p-Cl, 2,4-diklor, 2,4-dimetil
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Sekil 6.6 Sentezlenen kinolin bili&lerinin genel yapisi

Bilesiklerin 'H NMR spektrumlari incelenginde 4-substitue-3a,4,5,9b-tetrahidrd-3
siklopenta[c]kinolin halkasinin protonlarinin yenee bakildginda siklopenten halkasinin
icerdigi cift bag protonlari 5.45-5.69 ppm civarinda go6zlenirigekilde 6.6’da 1 numara ile
gosterilen —Ck protonlari ise hem olefinik hem de 2 nolu protancetkilenmesi ile 1.90
(Ha) ve 2.20 (H) civarlarinda multiplet verirler. Protonlardarribin biraz daha g1 alanda
gorulmesi halkalardan perdelepii disindirmektedir. 2 nolu CH protonu ise 3.10 ppm
dolaylarinda multiplet gosterir. 3 nolu proton iseem olefinik protonlara hem de aromatik
halkaya komngu olan CH protonu ise 3.45-3.60 ppm civarinda veoli NH’a kongu proton
ise 4.60 dolaylarinda gozlengtir. Molekilde bulunan aromatik protonlar 6.80-7.4pm
arasinda multiplet vermektedir. Ayrica NH protonu044.10 ppm civarlarinda dublet

vermektedirler.

Sentezlenen yeni biliklerin **C NMR spektrumlari incelenginde (sayfa 59, 63, 67, 72 )

CH; CH ve kuarterner karbon atomlarinin beklenilensrei¢ pikler verdii goralmusttr.

Bitin bu spektroskopik camalara ilaveten yapilan kitle spektral analizléei &@indginda,
bilesiklerin elektron carpmasi sonucu gm molekiler iyon piklerinden gmnan m/z
oranlarinda yeni bikgklerin molekul &irliklari net olarak gozlenmektedir.sagida 6rnek

olarak Bileik 7’ nin kitle bélinmeleri gésterilmektedir.
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071008-YTU-Epelit-Ei3-ESI 10/8/2007 10:13:37 AM |.U. ILERI ANALIZLER Lab.Kayit No:1447
Numune No: 549 CHCI3: 0.3 ml/dak %100 MeOH

071008-YTU-Epelit-Ei3-ESI #122 RT: 2.38 AV: 1 NL: 4.19E6
T: + ¢ ESI Fult ms2 330.00@30.00 [ 0.00-500.00]
.83
1004 263.8
3
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330.06

Relative Abundance
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o
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3 1 331.17
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Sekil 6.7 Bilesik 7 Kitle spektrumu

m/z: 228

-a,-C

v

m/z: 170

Sekil 6.8 Bilesik 7'deki parcalanmalar
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Sonug olarak, tum reaksiyonlardan elde edilensibdierin spektroskopik verileri toplu halde
degerlendirildiginde siklo katilma reaksiyonunu gercekigi ve kromatografik cajmalar

sonucu saf olarak izole edilebildikleri ispatlagtmi

Kobayashi ve grubu 1990’h yillarin ortalarindaib@ren triflat bilgiklerini pek ¢cok kimyasal
reaksiyonda katalizor olarak kullanmaysladilar. Bizde bu ¢cagmamizda dgisik substitue
iminler kullanarak bu incelemelere hem de geri &ulinli bu katalizérler ile reaksiyonlari

gerceklgtirerek yail kimyaya hizmet etngi olmay1 amacladik.

Yaptigimiz denemeler sirasinda p-anisidin, 2-hidroksré&vimbenzaldehit, 2-hidroksi-5-
etoksibenzaldehit, tiyofen-2-karbaldehit ile yapileeaksiyonlardan ¢ok fazla trin kami

ele gecmy ve izole edilemengtir.
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