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AKTIF METILEN BIiLESIKLERININ ALKILASYONU

OZET

Yapilan galismada 1,3-dikarbonil bilesiklerinden asetilasetonun ve dibenzoilmetanin
enon ve alkol tiirevi bilesikleriyle asit karakterli Amberlyst-15 katalizorligiinde
alkilasyon reaksiyonlar1 incelenmis ve elde edilen {iriinlerin saflastirma islemlerinden
sonra yapi tayin analizleri yapilmistir.

Dikarbonil bilesiklerinin alkilasyon reaksiyonlarinda genel olarak alkil halojeniirler
kullanilmaktadir. Halojenli bilesiklerin ¢evre etkisi diistiniildiigiinde alkil halojeniirler
yerine alkoller de kullanilabilmektedir. Benzilik ve allilik alkol tiirevlerinin
alkilasyonu sirasinda belirli zorluklarla karsilandigi bilinmektedir. Hidroksil grubunun
zor ayrilan grup olmasindan kaynaklanan sorunlar literatiirde tiirevlendirme ile
¢oziilmeye calisilmistir. Ancak bu tiirevlendirme sonucunda elde edilen molekiiliin
reaksiyonlart incelendigi vakit yiiksek sicaklikta gerceklestirildigi goriilmiistiir.
Yiiksek sicaklik katalizor kullanimini dogurmus ve Lewis asitlerinin tercih edildigi
goriilmiistiir. Ancak Lewis asitlerinin kullanilmasi allilik alkol tiirevlerinde verimli bir
sekilde istenilen iriin elde edilirken benzilik alkol tiirevlerinde sorunlarla
karsilagilmistir. Bunun yaninda Lewis asitlerinin kullanilmas1 hem reaksiyon sirasinda
hem de reaksiyon sonrasi saflastirma basamaklarinda dikkatli ¢alismayi
gerektirdiginden reaksiyon siiresini uzatmistir.

Literatiir calismalar1 sonucunda asit karakterli Amberlyst-15’in reaksiyon ortamindan
kolayca uzaklastirilabildigi, literatiirde kullanilan diger katalizorlerle ayni etkinlige
sahip oldugu, reaksiyon sirasinda yiiksek sicakliga ihtiya¢ duymadig1 ve saflagtirma
basamaklarini kisalttig1 anlasildigindan aktif metilen bilesikleri ve ¢esitli benzilik veya
allilik alkollerin deneyleri sirasinda kullanilmistir.

Calisma sirasinda ilk basta literatiirde de bulunan asetilasetonun 1-fenil etanol ve
benzhidrol bilesikleri ile Amberlyst-15 karalizorliigiinde reaksiyonlari denenmis ve
istenilen alkilasyon {iriinii elde edilmistir. Bu deney sirasinda ortam sartlari
belirlenerek daha sonraki deneysel caligmalara temel olusturmustur.

Asetilaseton ile olan denemelerden sonra 1,3-dikarbonil bilesigi degistirilerek
dibenzoilmetan secilmistir. Dibenzoilmetanin 1-feniletanol ve benzhidrol bilesikleri
ile Amberlyst-15 katalizorligiinde reaksiyonu yapilmis ve beklenen iiriinler elde
edilmistir.
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Alkol tiirevleriyle olan reaksiyonlardan sonra reaktif olarak enon tiirevlerinden
benzalaseton, 2-siklopenten-1-on ve 2-siklohekzen-1-on bilesikleri segilerek ayni
ortam sartlarinda Amberlyst-15 katalizorliigiinde dibenzoilmetan ve asetilaseton ile
reaksiyonlart denenmistir. Dibenzoilmetan denemelerinde beklenen alkilasyon
tirtinleri verimli bir sekilde gerceklesmistir. Enon tiirevi olarak benzalaseton ve 2-
siklopenten-1-on segilerek asetilaseton ile yapilan denemeler sonucunda alkilasyon
tirlinliyle beraber molekiil i¢i halkalagma {iriiniiniin de olustugu yapilan yap1 analizleri
sonucunda anlagilmistir. Analizler sonucunda ise 2-siklohekzen-1-on ile yapilan
denemede ise beklenilen alkilasyon {iriinii yerine sadece molekiil i¢i halkalagma tirtinti
sentezlenmistir.

Sonu¢ olarak bu calismada literatiirde ilk kez enonlar kullanilarak 1,3-dikarbonil
bilesiklerinin alkilasyonu gerceklestirilmistir. Amberlyst-15 kullanilarak hem geri
kazanilabilen cevreye duyarli bir katalizér kullanilmis hem de deneysel islemler
kolaylastirilmistr.
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ALKYLATION OF ACTIVE METHYLENE COMPOUNDS

SUMMARY

In this study, alkylation reactions between 1,3-dicarbonyl compounds and benzylic
alcohols or enone derivatives in the presence of acidic catalyst Amberlyst-15 were
studied.

The alkylation of 1,3-dicarbonyl compounds is a useful transformation involving C-C
bond formation. Generally, these reactions are carried out in the presence of base.
Because of some significant drawbacks of these procedures, new synthetic methods
are developed especially without using halides. Instead of halides, benzylic and allylic
C-H bonds or allylic/benzylic alcohols or diene/triene and cyclic enol ethers were
preferred for alkylation. Oxidative coupling of benzylic and allylic C-H bonds with
1,3- dicarbonyl compounds were carried out using sulfonic acid-oxygene, Cu(CIO4)
or DDQ as catalysts. Also, FeCls—catalysed direct alkylation with benzylic/allylic
alcohols have also been developed.

In principle, direct nucleophilic substitution of the hydroxy group in alcohols with
nucleophiles generally requires preactivation of the alcohol because of its poor leaving
ability. Therefore, hydroxyl groups are generally converted into some appropriate
groups, which can easily leave from compounds. However, transforming hydroxyl
group requires high temperatures or usage of catalyst. In most cases, Lewis acides are
chosen as a catalyst during the reactions. Most of Lewis acides works well only with
allylic alcohols but not wth benzylic alcohols.Because of requiring, the harsh
conditions, long reaction times, high temperatures, and use of expensive, toxic and
moisture sensitive reagents in most of the above methods, the practical utility in
organic synthesis has been limited. Besides that, DDQ is soluble in the water. Because
of this, when DDQ is chosen as a catalyst , it has reaction with water and hydrogen
cyanide which is environmentally harmful is occured in short time.

In addition to this, direct carbon-carbon bond formation between active methylene
compound with Amberlyst-15 catalyst in ionic liquid has been reported. The alykalated
products were obtained with high yield. lonic liquid is a solution from anions and
cations which allows not using solvents during reactions. The ionic liquid is
environmentally friendly and does not have any harmful impact on reactants or
catalyst. Unfortunately, it is economically expensive.

Herein, we report Amberlyst-15 as an acidic catalyst for direct carbon-carbon bond
formation between active methylene compounds and various benzylic alcohols in
organic solvents. Commercially available Amberlyst-15 has played an important role
in organic synthesis and versatile synthetic applications of Amberlyst-15 in different
chemical transformations. Reactions include esterification, transesterification,
Michael addition, aza-Michael addition, Prins cyclization, Friedel-Crafts alkylation,
acylation, metal free hydroarylation, hydroalkylation, halogenation, protection of
carbonyls, amines, deprotection of acetals, acetates, Boc-protected amines, cleavage
of epoxides, crossed-aldol condensation, synthesis of quinolines, pyrazolines,
indolinones,  acridines, calix[4]pyrroles, xanthenes, coumarins,benzopyrans
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theaspirane, furans, and substituted phosphonates. The catalysts can be regenerated
and recycled.

For our initial studies, we chose alkylation reactions between acetylacetone with 1-
phenylethanol and benzhydrol in the presence of Amberlyst-15 catalyst. Firstly, for
reactions with acetyacetone and dibenzoylmethane, we studied synthesis of 1-
phenyethanol. We obtained 1-phenyethanol from acetophenone in methanol medium.
Secondly, we tried alkylation reaction between acetylacetone and 1-phenylethanol in
the presence of Amberlyst-15 catalyst. The alkylated products were obtained in short
time and with high yield. After getting product from first alykalation reaction, we
studied reaction between acetyacetone and benzhydrol with Amberlyst-15 catalyst in
chloroformmedium. The alkylated products were obtained with high yield and in short
time. We tried to optimize the reaction conditions, such as time , heat and solvent type.
Chloroform was the best solvent and most of the rection was run for 24 hours.

In addition to this, we chose dibenzoylmethane as an active methylene compunds and
examined alkylation reaction in the presence of Amberlyst-15 catalyst. We tried
alkylation reaction between acetylacetone and 1-phenylethanol in the presence of
Amberlyst-15 catalyst. The alkylated products were obtained in short time and with
high yield. After getting product from this reaction, we studied reaction between
acetyacetone and benzhydrol with Amberlyst-15 catalyst in dichloromethane medium.
The alkylated products were obtained with high yield and in short time. We tried to
optimize the reaction conditions, such as time , heat and solvent type. Dichloromethane
was the best solvent and most of the reaction was run for 5 hours.

After reactions with alcohol derivatives, we prefered to study alkylation reaction with
enone derivatives. Dibenzoylmethane and acetylacetone reacted with these
compounds in presence of Amberlyst-15. Firstly we studied, alkyltion reaction
between dibenzoylmethane and 2-cyclo-hexen-1-one in the presence of Amberlyst-15
catalyst in dicholoromethane medium. After analyzing the structure of product,we
studied alykalation reaction between dibenzoylmethane and 2-cyclo-penten-1-on in
the presence of Amberylst-15 in dicholoromethane medium. After this, we tried
alkylation reaction between dibenzoylmethane and benzalacetone in the presence of
Amberylst-15 catalyst in dicholoromethane medium. After analyzing the structure of
products, it was observed the alykalated products in short time with high yields. We
tried to optimize the reaction conditions, such as time , heat and solvent type.
Dichloromethan was the best solvent and most of the reaction was run for 5 hours.

After successfully accomplishing direct direct carbon-carbon bond formation between
dibenzoylmethane and enone derivatives, we studied alkylation reaction with
acetyacetone in the presence of Amberlyst-15 catalyst. we studied, alkylation reaction
between acetylacetone and 2-cyclo-hexen-1-one in the presence of Amberlyst-15
catalyst in dicholoromethane medium. After analyzing the structure of product,we
studied alykalation reaction between dibenzoylmethane and 2-cyclo-penten-1-on in
the presence of Amberylst-15 in dicholoromethane medium. After this, we tried
alkylation reaction between dibenzoylmethane and benzalacetone in the presence of
Amberylst-15 catalyst in dicholoromethane medium. After analyzing the structure of
products, it was observed the alykalated products in short time and that not only
alkylation products but also ring closure products were obtained.
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In this study, first time the alkylation of 1,3-dicarbonyl compounds with enone
derivatives has been accomplished by Amberlyst-15. In addition, by using Amberlyst-
15, recyclable and environmentally friendly catalyst was used and the experimental
procedure has been shortened and became much more easier.
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1. GIRIS VE AMAC

Organik kimyada [-diketonlar, p-ketoesterler ve malonik esterler gibi aktif metilen
bilesiklerinin alkilasyonu 6nemli bir reaksiyondur [35,7]. Genellikle bu reaksiyonlar baz
varlignda alkil halojeniirler kullanilarak yapilir [15] ( Sekil 1.1). Bu metodun ¢ok iyi isledigi
bilinnmesine ragmen halojenli substratin kullanigli olmamasi veya toksik olmasi gibi bazi
onemli dezavantajlar1 vardir. Bu nedenle C-C bag olusumu igin pratik ve ekonomik, daha
gevreci bir yontem gelistirilmeye ihtiyag duyulmustur. Bu amagla, aktif metilen ile alkol
arasinda C-C tekli bag olusumu incelenmistir [1,25]. Hidroksil grubunun zor ayrilan bir grup
olmasindan dolayr C-C bag olusumu zor bir reaksiyondur. Bundan dolay1r da in situ

reaksiyonlarin C-C tekli bag olusumu igin katalizor kullanimi1 gerekmektedir.

o O 1) baz O O
e —— - wll o+ X
R 9 R 2) RIIX R 9 R'
H Rll

R,R' = alkil, aril veya alkoksi

Sekil 1.1: Aktif metilen bilesigi ile alkil halojentirlerle alkilasyonu.

Alkoller ve aktif metilen bilesiklerinin reaksiyonu i¢in literatiirde ¢esitli metodlar kullanilir. Bu
reaksiyonun gerceklestirilmesi i¢in ilk basta hidroksil grubu kolay ayrilan grup haline
getirilmek istenmis ve bunun iginde tiirevlendirme yoluna basvurulmustur. Tiirevlendirme
isleminde hidroksil grubu halojentir, karboksilat, karbonat veya fosfonat grubuna ortam
sartlarina bagh olarak donistiiriilmektedir. Bu durum ise sitokiyometrik olarak fazla miktarda
tuz atiginin reaksiyon sonunda ortaya ¢ikmasina sebep olmustur.Biitiin bu metodlar ek bir
saflastirma prosesi veya fazladan reaktif kullanilmasi gerektirmektedir.

Yapilan c¢alismada organik sentezlerde siklikla kullanilan aktif metilen bilesiklerinin
alkilasyonunun benzilik alkol ve enon tiirevleriyle asit karakterli Amberlyst-15
katalizorliigiinde gerceklestirilmesi amaglanmistir. Ciinkii Amberlyst-15 reaksiyon ortamindan
stizlilerek kolayca ayrilabilmektedir ve {iriin izolasyonu i¢in daha fazla isleme gerek

duyulmamaktadir.



Asil hedeflenen ise literatiirde bulunan metodlara alternatif olusturacak bir yontem belirlenerek
reaksiyonlarin daha ¢evreci ve yumusak sartlarda istenilen alkilasyon iiriinlerine ulagmaktir. Bu
amag dogrultusunda B-diketonlardan asetilasetonun ve dibenzoilmetanin belirtilen reaktiflerle
olan reaksiyonlar1t Amberlyst-15 katalizorliigiinde incelenerek yapi tayin analizleri yapilmasina

karar verilmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Alkollerle Yapilan Alkilasyonlar

B-diketonlar, B-diesterler ve malonik esterler gibi aktif metilen bilesiklerinin alkilasyonu
organik sentez olarak 6nemli bir reaksiyondur [13,7]. B-dikarbonil bilesiklerinin alkilasyonu
icin alkil halojeniirler, alkoller ve sp® hibritlesmis karbon bilesikleri kullanilir. Genellikle
benzilik/ allilik halojeniirlerle yapilan alkilasyon bazik katalizorler kullanilarak yapilir [35]. Bu
metodun cok iyi igledigi bilinmesine ragmen, halojenli substratin kullanighi olmamasi veya
toksik olmasi gibi bazi 6nemli dezavantajlar1 vardir. Bu nedenle alkilasyonu igin alkil
halojeniirlerden farkli olarak alkoller ve sp® hibritlesmis karbon bilesikleri kullanilmasi

giindeme gelmistir.

2.1.1 p-Diketon ve diesterlerin alkollerle alkilasyonu

Aktif metilen bilesiklerinde yeni C-C bag olusumu icin pratik ve ekonomik bir proses
gelistirilmistir. Aktif metilen bilesigi ile alkol arasinda C-C tekli bag olusumu olur ve su ¢ikisi
gozlenir [24, 12]. Prensip olarak hidroksil grubu zor ayrilan bir grup oldugu i¢in C-C bag
olusumu zor bir reaksiyondur. Bu yiizden, in situ reaksiyonlarinda C-C tekli bag olusumu igin
katalizor gerekir. Alkoller ve aktif metilen bilesiklerin reaksiyonu i¢in ¢esitli metodlar
kullanilir. Bunlardan biri de baz veya asit varliginda esit molarda bakir (I) ve bakir metali tuzlar
ile paladyum gibi gegis metallerin kullanilmasidir. Bu metodlarin ¢ogu allilik alkoller i¢in
gecerlidir, fakat benzilik alkoller i¢in uygun degildir. Son zamanlarda Lewis asidi ve protik
asitlerin katalizor olarak kullanildigi metodlar rapor edilmistir [39]. Ancak bu reaksiyonlar i¢in
sert kosullar, uzun reaksiyon zamani, yiiksek sicaklik, pahali, toksik ve neme duyarli ajanlar
gereklidir. Bu ylizden alkollerin alkilasyon icin yiiksek istekle reaksiyona girebilmesini
saglamak amaci ile ¢ok daha pratik ve ekonomik metod arayislarina girisilmistir. Son yillarda
yapilan bir ¢calismada demir (III) kloriir giiglii bir Lewis asit katalizorii olarak kullanilmis ve
tlimlt kosullar altinda reaksiyon gergeklestirilmistir. Buna ek olarak, demir tuzlar1 ucuzdur,
kullanighdir [19, 25]. Ancak FeClz kullanimi saflastirma basamaklarinda dikkatli ¢aligmay1
gerektirdiginden dolayr saf iirlin eldesi i¢in yapilan iglemleri artirmis ve bundan dolayi
reaksiyon siiresi uzatmistir. Bu dezavantajla beraber metal katalizoriin kullanilmas1 zararl atik
olusumuna sebep oldugundan dolayr insan sagligina ve cevreye olan etkisi gbz Oniine

alindiginda kullanimi1 6nerilmemektedir.



FeCls tin kullanildig1 ¢alismada asetilasetonun benzhidrol ile alkilasyonu igin susuz FeCls

katalizorii se¢ilmis, asagidaki reaksiyon yapilmistir[15] (Sekil 2.1, Sekil 2.2, Sekil 2.3).

O O
o o j\H FeCls
M Ph”™ “Ph  CH,Cl,

Ph™ “Ph

Sekil 2.1: B-diketon ile benzhidroliin alkilasyonu.

OH (@] O Katalizor O O
Ph)\ : M Cozici )%
Ph

Sekil 2.2: 2,4-pentadionun 1-feniletanol ile alkilasyonu.

Ph)\Ph ’ HsCOM OCH; ~ DCM,4h HsCOJ:EMOCH3
%97 Ph” ~Ph

Sekil 2.3: Dietilmalonatin FeCls varliginda benzhidrol ile alkilasyonu.

FeCls katalizorliigiinde benzilik ve allilik alkol tiirevleri ve 1,3-dikarbonil bilesikleri olarak
secgilen asetilaseton, dimetil malonat ve asetoasetik esterle ile yiiksek verimle, ilimli kosullar
altinda C-C bag1 olugturmustur. Reaksiyonlar susuz FeCls (10 mol %) katalizorii ve diklormetan
varliginda, reflux altinda gerceklestirilmistir. Alkillenmis {riin yiliksek verim ile 1limh
kosullarda, nemsiz ve havasiz ortamda elde edilmistir. Reaksiyon verimi, kullanilan ¢6ziiciiye

baglidir (Cizelge 2.1).

Cizelge 2.1: FeClskatalizorliigiinde alkilasyon reaksiyonunda ¢oziicii etkisi.

Céziicii Zaman  Uriin
Diklorometan 3 98
Dikloroetan 3 95
Toluen 9 90
Tetrahidrofuran 15 <10

Reaksiyon kosullarina karar verilirken, aktif metilen bilesiklerinden bir B-diketon, ve B-
diesterlerin benzilik alkoller ile alkilasyonuna bakildiginda genel olarak, kisa zaman igerisinde

yiiksek verimli reaksiyon elde edilmistir. Sonuglar Cizelge 2.2’de.



Cizelge 2.2: FeCls katalizorliigiinde aktif metilen bilesiklerinin alkilasyonu.

Niikleofil Elektrofil Uriin Zaman Verim (%)

OH O O 3 08

o ol
H

P X"on i;/ﬁ\ 12 58
Ph
O O OH O O 4 97
EtOMOEt Ph)\Ph EtO)fJ\OEt
Ph”” >Ph

FeClsile yapilan reaksiyonlarda karsilagilan safllagtirma sorunlarindan dolay:r indinyum (111)
kloriir (InCls), itterbiyum triflat (Yb(OTf)s), silika destekli sodyum hidrojen siilfat
(NaHS04.Si0y), triflorometansulfonik asit (TfOH) gibi katalizorler alkilasyon denemeleri
yapilmstir (Sekil 2.4, Sekil 2.5). Alkoller ile dibenzoilmetan gibi (DBM) aktif metilenler,
alkoksiketonlar, bu katalizorler yardimiyla katalizlenerek dogrudan alkilasyon tepkimesini

verirler [34].

OH U InCls @ 9
+ > H3CO OCH
Ph)\Ph H3CO OCHs  Toluen, 15h ’ )YJ\ ’
Ph Ph

Sekil 2.4: Dimetilmalonatin benzhidrol ile InCls varliginda alkilasyonu.
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Sekil 2.5: Asetilaseton ve DBM Yb(OTTf)s katalizorliigiindeki alkilasyonu.

Alkollerle yapilan alkilasyon reaksiyonlari i¢in kullanilan diger bir asit katalizor Amberlyst -
15 dir. Bu katalizor kuvvetli asit iyon degistiricisidir. Alkilasyon mekanizmasi ayni proton
asitlerinin verdigi sekildedir. Bilindigi gibi karbonil bilesiklerinin keto ve enol sekilleri 6zel
tipte yap1 izomerleridir. Cok az asit veya baz varliinda birbirine kolayca dontistiikleri igin,
kimyacilar bu tiir yap1 izomerlerini tanimlayan 6zel bir terim kullanirlar. Birbirine doniisebilen

keto ve enol hallerine tautomerler ve bu doniisiime tautomerlesme adi verilmektedir [6] (Sekil

2.6).

i ji
Sekil 2.6: Asetonun keto-enol tautomerisi.

Cogu sartlar altinda, denge halindeki keto-enol tautomerlerine rastlanmaktadir. Asetaldehit ve
aseton gibi basit, tek karbonilli bilesiklerinin dengedeki enol hallerinin miktar1 ¢ok azdir.
Asetonda % 1’in ¢ok altindadir, asetasetilde ise enol derisimi belirlenemeyecek kadar azdir.
Tek karbonilli bilesiklerinin keto formunun daha kararli olmasi C-C bagmin n-baginin
kuvvetinin C-O n-bag kuvvetinden daha diisiik oldugu goriilmektedir [6].

Molekiillerindeki karbonil gruplart bir CHz grubu ile ayrilmis bilesiklerde dengede var olan
enol miktar1 oldukga yiiksektir. B-dikarbonil bilesiklerinin enol hallerinin daha kararli olmasi
ise konjuge ikili baglarin rezonans kararlilig1 ve halka halindeki hidrojen bagindan kazanilan
kararlilik ile iliskilendirilmektedir (Sekil 2.7).

H ﬁ[c}H o R
I+ R™TXx A R ~ "H R
Q\K/ H Y

R’l

Sekil 2.7: Keto-enol tautomerlesme mekanizmasi.

Keto-enol tautomerlesmesi asit ve baz katalizli olarak iki farkli sekilde ger¢eklesmektedir [38]
(Sekil 2.8, Sekil 2.9).
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Sekil 2.8: Asit katalizli keto-enol mekanizmasi.
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Sekil 2.9: Baz katalizli keto-enol mekanizmasi.

Dikarbonil bilesiklerinin alkollerle proton asitleri varhigindaki alkilasyonu asagidaki

mekanizma ile yiirimektedir (Sekil 2.10).
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Sekil 2.10: Dibenzoilmetanin asit katalizorli keto-enol mekanizmasi ile alkilasyonu.
2.1.2  B-keto esterlerin alkollerle alkilasyonu

B-keto esterlerin FeCls ve InCls katalizorliigiinde alkollerle yapilan alkilasyon reaksiyonlarinda
beklenen iiriin elde edilmedigi 2.1.1 de belirtilmisti. Ancak, TfOH katalizorliiglinde -
ketoesterler kullanilarak yapilan alkilasyon reaksiyonu sonucunda farkl: tiriinler elde edilmistir.
Alkilasyon reaksiyonu ile ilgili ilk olarak benzilik alkol ile etil asetoasetat ile yapilmustir. Uriin
analizleri yapildiginda beklenen iriiniin yaninda halka kapanmasi sonucu olusan iriinler
(indenler) de elde edilmistir.

Inden, kimyasal formiilii CoHs olan ve parlayici polisiklik hidrokarbondur. Benzen halkasi ile
birlesik siklopenten yapisina sahiptir. Bu yap1 sivi haldedir ve soluk sar1 renklidir. Inden
iskeleti; birgok molekiiliin 6rnegin ilaglarin ve dogal iiriinlerin 6nemli biyolojik aktivitelerinde
sik sik goriilmektedir [26]. Buna ek olarak inden iskeleti kapsamli bir sekilde organometallerde
ozellikle 4 ve 10 metallocen gruplari i¢in olefin polimerizasyonunun katalizinde ligand olarak

kullanilir [39, 21]. Ayrica inden tiirevleri, fonksiyonel materyallerin uygulamalari i¢in 6nemli



rol oynamaktadir. Sonug¢ olarak inden halka sistemleri olusumu icin ¢esitli metotlar
bulunmaktadir. Pek ¢ok yontem inden yapisi sentezlemek igin olusturulmus olmasina benzilik
alkol ve 1,3-dikarbonil arasindaki Bronsted asit katalizor ile yapilan siklo kondenzasyonun
alkilasyon triinleri, inden tiirevlerinin sentezinde nadir rastlanir. Benzilik alkol ile 1,3-
dikarbonillerin TfOH katalizorlii alkilasyon tepkimesi, 2-benzil-1,3-dikarbonil sentezi ve metil-
3-benzilasetoasetat siklo kondenzasyonu igin basit ve etkili bir metotdur [40] (Sekil 2.11).

Sonuglar ¢izelge 2.3’de gosterildigi gibidir.
MeO o 2 9 MeO " OBt Meo ;" 2%
© * ik asi e OH
O)\Ph MOEt Protik asit O’ . O’ . OEt
(¢} o  MeO Ph
1 2
3

Sekil 2.11: Benzilik alkol ile etil asetoasetatin alkilasyon reaksiyonu.

Cizelge 2.3: Benzilik alkol ile alkilasyon reaksiyonun kosullarinin optimizasyonul.

Céziicii Asit Zaman (sa) T (°C) Uriin Verim (%)
CH:Cl2 2 Equiv TiCls 12 0-0s 3 32
CH2Cl; 2 Equiv SnCls 12 0-ots 1+3 40+10
CH.Cl; 0.5 Equiv TfOH 12 0-0s 3 55
CH.Cl, 2.0 Equiv TfOH 2 0-0s 1 65
CHxCl, 1.0 Equiv TfOH 25 0-o0s 1+2 13+20
CH3CN 2.0 Equiv TfOH 12 0-0s 3 40
DCE 2.0 Equiv TfOH 12 0-o0s Kompleks -




Yukaridaki ¢izelgede goriildiigii tizere, sadece triflorometansulfonik asit (TfOH) ile oda
sicakliginda(os) ana {iirlin olan istenilen {irliinii vermistir. En iyi verim 2 ekivalent TfOH ile
diklorometan (DCM) kombinasyonu ile alinmistir. Diger kosullarda ise istenilen iiriin ve diger
riinler diisiik verimde elde edilmistir [40] (Sekil 2.12).

O

Sekil 2.12: Asetoasetat iceren halkanin siklizasyon mekanizmasi.

Inden tiirevi bilesiklerin asit ortam kosullarinda yapilan reaksiyonlarinda halka kapanmasi
{iriinii verdigi bilinmektedir. Ozellikle 5 karbonlu halka kapanmasinin gergeklestigi yapilan
caligmalarla kanitlanmis olmasina ragmen aromatik halkalarin hidroksil veya alkoksi gibi
giiclii elektron verici grup igermesinden dolay1 zor ger¢eklesmektedir. Mekanizmanin keto veya
ester halkalagmasi olarak gergeklestigi diisiiniilse de halkalagsma {iriiniiniin mekanizmas1 tam
olarak aydinlatilamamistir. Keto halkalasma mekanizmasinin ester halkalasmasina gore
secicilik olarak daha kolay oldugu diistintilmektedir [17]. 1,3-dikarbonil bilesiklerinin siiperasit
ortaminda halkalagsmasi1 reaksiyonlar uzun siiredir calisilmakta olup basarili bir sekilde

beklenen iirtinler elde edilmistir [3, 27, 18, 20, 4] (Sekil 2.13, Sekil 2.14,Sekil 2.15).

(@]
CO,R
Ph/\)J\COZR Solvent q;

R=H, Me

Sekil 2.13: Ester tiirevi bilesigin molekiil i¢i halkalagma reaksiyonu.

0]

COzR 4> COQR
Solvent

R=H, Me

Sekil 2.14: Ester tiirevi bilesigin molekiil i¢i halkalagma reaksiyonu.
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Sekil 2.15: Metil-3-fenilpropanoatin TfOH katalizorliigiinde halkalagmasi.
2.2 sp®C ile Yapilan Alkilasyon Reaksiyonlar:

Organik sentezlerde ve komplex bilesiklerin olusumlarinda C-C bagi ¢ok ©nemli yer
tutmaktadir. Bunun i¢in en uygun metodun gecis metallerinin katalizér olarak kullanildig
coupling reaksiyonlariin oldugu bilinmektedir [9]. Son yillarda ise C-C baginin direkt olarak
tirevlenedirilmis C-H bilesiklerinden sentezlenmesi daha ilgi ¢ekici olmustur. Bu metod
sayesinde C-H bagini igeren bilesigin degisiklige ugramadan kullanilmasi ve sentezin daha kisa
siirede gerceklesmesi saglanmistir [11]. Bu yontem sayesinde allilik ve benzilik yapilarmn sp®
C-H bagiyla C-C bag1 olusturmada daha énemli olmustur. sp® C-H baginin cross-coupling
reaksiyonlar1 o-hetero aromatik bilesiklerle smirlandirilmis veya karben, direkt grup ve
stokiyometrik metal reaktant1 ihtiyact duyulmustur [32]. Bunun yaninda birka¢ metod C-C
baginin olusumunda 2 farkli C-H bagini igeren bilesiklerin kullanildigi rapor edilmistir [34].
Bu yontemlere gore C-C bag1 olusumu allilik sp® C-H bagi igeren bilesiklerden 2 asamayla elde
edilmektedir [36]. Son gelismelerle ise dogrudan aktif metilenik sp® C-H bagini iceren
bilesiklerle basit allilik sp> C-H bag1 igeren bilesiklerin bakir (I) bromiir (CuBr)/ kobalt kloriir
(CoClyy/ tersiyer butil alkol (‘BUOH) katalizér sistemiyle gergeklestigi goriilmektedir [24]. Aym
sekilde basit benzilik sp® C-H bagini iceren bilesiklerle demir (II) kloriir (FeCly/ tersiyer butil
peroksit (‘BuOO'Bu) katalizér sistemi ve bakir (1) perklorat (Cu(ClO4)2)
['BuOOBt/batofenantrolin ligand sistemiyle gerceklestirilmistir [22, 2].
Avantajlarina ragmen bir veya iki gecis metalinin bu reaksiyonlarda kullanilmasi ve
peroksitlerin yiikseltgenme reaktanti olarak 1sitma durumunda olmas1 yontemin sinirlamalarini
olusturmaktadir. Bunun yaninda metal katalizorlii reaksiyonlarin dezavantaji olan katalizoriin
pahal1 olmasi ve hazirlaniginin zorlugu; bunlarin yaninda dogaya ve insan viicuduna zehir etkisi
yapan metal atiklarinin ortaya ¢ikmasi sorunlara sebep olmaktadir.
Gegis metallerinin katalizor olarak kullanilmasiyla beraber C-C bag olusumun oksidatif
kenetlenme reaksiyonuyla sp® C-H bagi igeren bilesikler arasinda da gergeklestigi rapor
edilmistir. Uygulanan metoda gore allilik ve benzilik sp®> C-H bag igeren bilesiklerle 2,3-
dikloro-5,6-disiyanobenzokinon (DDQ) katalizorliigiinde C-C baginin  gerceklestigi
anlagilmustir [31] (Sekil 2.16, Sekil 2.17).
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@) DDQ, CH3NO, O O

o]
RMW Ar”” R2 R)fj\w
R2

Ar

R= CHj, CgHs, 4-CH3;0CgHs5, 4-BrCgH,, 2-tienil, 1-naftil
R',R2= Alkil, Aril

Sekil 2.16: sp® C-H bagiyla benzilik/sp® C-H bagi iceren bilesiklerle reaksiyonu.

o O

DDQ 01
.
Ph” Ph .
CH3NO,, 80°C
MeO MeO Ph” Ph

Sekil 2.17: Difenilmetan DDQ katalizorliigiinde C-C bagmin kurulma reaksiyonu.

Cizelge 2.4: DBM DDQ katalizorliigiinde sp3 C bilesikleriyle reaksiyonu.

Reaktant 1 Reaktant 2 Uriin Zaman Verim

o
o
T
0
3
o
o
3

Ph

Ph Ph

63

o
o
3
(@]
O
)
>
»

(@]
(@]
.
R
.
0
e
Q;
2

Ph Ph

Ph

o
@)
i)
0
o
=3
o
o
T
=
»
(o]
o

Cizelge 2.4°de goriildiigli gibi DDQ’niin katalizor olarak kullanilmasi reaksiyonda herhangi bir

metal reaktant1 veya fazladan ligand kullanimi olmadan allilik ve benzilik sp® C-H bagi igeren



bilesiklerinden C-C baginin oksidatif kenetlenme reaksiyonuyla rahatlikla C-C bagi olusumunu
verimli bir sekilde gergeklestirmistir [31].

DDQ bu reaksiyonlar1 vermesine ragmen ¢evreye zararli oldugu diisiiniilmektedir. Ciinkii DDQ
bilesigi suyla rahatlikla etkilesime girer ve bunun sonucunda da ¢ok zehirli bir etkiye sahip olan

hidrojen siyaniiriin olusmasina sebep olmaktadir.

2.3 Amberlyst-15 Katalizorii Ve Ozellikleri

-(CHCH,),-

SO3zH
Sekil 2.18: Amberlyst-15 katalizoriiniin kimyasal formiilii.

Amberlyst-15; kahverengi-gri olup polistiren bazli gii¢lii siilfonik grubuna sahip olan bir iyon
degisim recinesi olarak gorev yapar[14] (Sekil 2.18). Kullanimi1 kolay olup reaksiyon
ortamindan rahatlikla uzaklastirilabilinir ve tekrar kullanilabilmektedir. Nem tutma kapasitesi
%52-57 arasinda degismektedir. Kiitlesi 770 g/L’dir. En yiiksek ¢alistig1 sicaklik 120°C°dedir.
Gegmis yillarda Amberlyst-15 kimyasi diizenli bir sekilde gelisme gdstermistir. Bu gelisim
Amberlyst-15’in yiiksek segici 6zelliklerinin yaninda ¢evresel karakteri ve ekonomik olarak
ucuz olmasindan dolay1 gergeklesmistir. Su anda ise asit karaterli olan Amberlyst-15 organik
reaksiyonlarda heterojen katalizor olarak kullanilmaktadir. Bu reaksiyonun sonucunda basit
veya komplex molekiiller rahatlikla ve yiiksek verimle gerceklesmektedir [30, 28].

Amberlyst-15 katalizorii sayesinde esterifikasyon ve transferikasyon reaksiyonlart [8], a,f-
doymamuis ketonlarin pirol ile olan Michael katilmasi [32], Friedel Crafts reaksiyonlari [16] gibi
organik kimya da ¢ok biiyiik yer kaplayan reaksiyonlarda yiiksek verimle istenilen iirtinlerin

olustugu gorilmiistir [28,29] (Sekil 2.19, Sekil 2.20, Sekil 2.21, Sekil 2.22).
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Q . /\)OL Amberlyst-15  / \ ” R2 T R2
, R' R?2  CHiCNrt,6-17h N | N .0
R R R' O R' R R
R=H, Me, COPh

R'=H, Ph, p-MeOCgH,, p-CIC4H,

R2= Me, Et, Ph

Sekil 2.19: o,f-doymamis ketonlarin Amberlyst-15 katalizorliigiinde olan Michael katilmasi.

N
©/\/)— +ij Amberlyst-15

ZT

rt, 18 saat Y

0]

Sekil 2.20: o,f-doymamis ketonlarin Amberlyst-15 katalizorliigiinde olan Michael katilmasi.

OMe OMe
R SOZTOl_er OMe Amberlyst-15 OMe
NHCbz CH,Cly, reflux SO,Tol-p
OMe 3-10 h OMe R
R=Alkil, Aril

Sekil 2.21: Amberlyst-15 katalizorliigiinde yapilan Friedel Crafts alkilasyonu.

R2

H 3
N Amberlyst-15 R N
/ + ACzo > /
45°C, 3 saat
R

a: R=Ac, R'=R2=H
b: R=R'= Ac, R%=H
c: R=R'=H, R?= Ac

Sekil 2.22: Amberlyst-15 katalizorliigiinde Friedel Crafts agilleme reaksiyonu.

Yapilan bu reaksiyonlarin yaninda Amberlyst-15’in iyonik ortam reaksiyonlarinda da etkin bir
sekilde kullanildig1 bilinmektedir [30]. Iyonik ortamda yapilan reaksiyonlar ¢evreye daha az
zararlidir ve bunun yaninda katalizoriin veya reaktantin yapisina zarar vermeden geri kazanimi
saglanmaktadir [35]. Katyon ve anyonlarin uygun miktarlarda karistirilmasiyla olusturulan
iyonik ortam reaksiyon i¢in ihtiya¢ duyulan ¢oziicii 6zelliklerini saglar ve ayr1 olarak ¢oziicii
kullanimina gerek kalmamaktadir[5]. Bu yoOntemin asit katalizli ve gecis metallerinin
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kullanildig1 reaksiyonlarda ¢ok iyi calistigi rapor edilmistir [30]. Buna gore iyonik ortam, 3-
dikarbonil bilesiklerinin benzilasyon ve hidroalkilasyon i¢in kullanildiginda rahatlikla istenilen
tiriin elde edilmektedir [30] (Sekil 2.23).

[Bmim] [PF¢] 0O O

OH 0O O
+ _—
Ph)\Ph M Amberlyst-15

Ph Ph
%90

Sekil 2.23: B-dikarbonil bilesiginin iyonik ortamda benzilasyonu.
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3. DENEYSEL KISIM

3.1 Kaullanilan Kimyasal Malzemeler

Dibenzoilmetan (Sigma Aldrich)
Asetilaseton (Sigma Aldrich) [39]
1-Fenil etanol

Asetofenon (Sigma Aldrich)
Benzhidrol (Sigma Aldrich)
2-Siklopenten-1-on (Fluka)
2-Siklohekzen-1-on (Fluka) [39]
Etilasetat (Lab-Scan)

Metanol (Lab-Scan)

n-Hegzan (Lab-Scan)
Benzalaseton (Merck) [39]
Kloroform (J.T.Baker)
Diklorometan (Lab-Scan)

CDCls (Merck)

NaBH; (Sigma Aldrich)

Na2SO4 ( Merck)

NaOH (Merck)
Amberlyst-15(Alfa Aesar)

Ticari olarak alinan kimyasallar reaksiyona konulmadan dnce saflastirilmigtir [39].

3.2 Kullamilan Teknik Ve Cihazlar

3.2.1 Ince tabaka kromatografisi

Uriinlerin ayrimi1 ve tanimi i¢in ince tabaka kromatografisinden yararlanilmigtir. Belirleyici

olarak da ultraviyole (UV) 1sik kullanilmistir. Plakalar etiivde 120 °C’de 1 saat bekletilmistir.
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3.2.2 Kolon kromatografisi

Uriinlerin ayrimi ve saflastirilmasi i¢in kolon kromatografisinden yararlanilmis ve 25 cm
uzunlugunda ve 2,5 cm ¢apinda 254 nm UV 15181 altinda goriiniir floresans indikatorlii silikajel
dolgulu kolon kullanilmustir.

3.2.3 FT-IR spektrofotometresi

FT-IR spektrumlart Perkin-Elmer FT-IR Spektrum One B spektrometre cihaziyla
kaydedilmistir.

3.24 NMR spektroskopi

!H-NMR spektrumlar1 VARIAN 500 MHz cihazda, uygun ¢éziicii i¢inde kimyasal kaymalar
tetrametilsilan (Si(CH3)s) i¢ standardina gore &(ppm) cinsinden kaydedilmistir. *H-NMR ve
13C-NMR spektrumlar ise {iniversitemizde bulunan VARIAN (300 MHz) uygun ¢dziicii i¢inde
kaydedilmistir.

3.25 GC-MS spektroskopisi

GC-MS analizleri Thermo Finnigan Trace cihazdaTR-5MS Kkapiler kolunda (%5 fenil
polisilfenilensiloksan) 15°C 1sitma hiziyla 100°C baslayarak 300°C’ye kadar isitilarak
yapilmistir.

3.2.6  Erime noktasi tayini

Erime noktas tayinleri BUCHI Melting Point B-540 cihazinda yapilmistir.

3.3 Yapilan Sentezler

3.3.1 1-fenil etanol sentezi

_ NaBH, _ OH

Ph)J\ CH30H ph

Sekil 3.1:1-fenil etanol sentez reaksiyonu.

5 ml (0,04 mol) asetofenon ve 30 ml methanol reaksiyon balonuna almir. Reaksiyon 10°C’de
gerceklestirilir (Sekil 3.1). Reaksiyon sirasinda olusabilecek olan sudan kaginmak i¢in balona

daha dnceden NaSO4 eklenir. 30 dakika sonra her 10 dakikada bir orta boy spatiille toplamda
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4 spatiill NaBHs eklenir. Olusan siddetli reaksiyonun sonlanmasindan sonra balonu oda
sicakliginda 2 saat boyunca karistirilmaya birakilir. Reaksiyon sonucunda elde edilen iiriin daha
onceden hazirlanmis olan 0,1 M 100 ml NaOH c¢ozeltisi ile karistirilir. Karisim ekstraksiyon
balonuna alinarak tizerine 50 ml etilasetat eklenir. Ektraksiyon islemi organik faza birkag kere
tekrarlanir. Daha sonrasinda organik faz Na>SOs eklenerek kurutulur, siiziiliir ve ¢oziiciisii

ugurulur.

3.3.2 Asetilaseton reaksiyonlari

Asetilaseton; 1-fenil etanol, benzhidrol, benzalaseton, 2-siklopenten-1-on ve 2-siklohekzen-1-

on ile reaksiyona konulmustur

3.3.2.1 1-Fenil etanol ile reaksiyonu

(0] (0]
Amberlyst 15
M ph)\ CHCl5,
A, 24 saat Ph

1

Sekil 3.2: 1-fenil etanol ve asetilasetonun reaksiyonu.

0,65 g (0,005 mol) 1-fenil etanol ile 0,36 g (0,005 mol) asetilaseton 20 ml kloroform ortaminda
Amberlyst-15 katalizorliigiinde 55°C de reaksiyon gece boyu devam ettirilir (Sekil 3.2). Elde
edilen ham karisim siiziiliir ve ¢6ziiciisii ucurulur. Coziicii ugurulduktan sonra {iirtine 20/80
(Etilasetat/Hegzan) kolon yapilir. Elde edilen iiriiniin erime noktas1 50-50,5°C olarak
dleiilmiistiir. Uriin % 30 verimle beyaz bir kat1 olarak elde edilmistir. *H-NMR (CDCls) : 7.31-
7.18 (m, 5H, Ar), 4.05 (d, J=11,7 1H, CH), 3,59 (m, 1H, CH), 2,27 (s, 3H, CHz), 1,83 (s, 3H,
CHs), 1,21 (d, J=7,34, 3H, CHz). MS (EIl) m/z (%): 186,1 (10), 162,1 (14), 161 (100), 147 (38)
, 143 (30), 129 (16), 105 (79), 77 (26). FT-IR (cm'%): 3457, 2970, 2950, 2574, 2123, 1737, 1685,
1594, 1578, 1446, 1365, 1291, 1229, 1082, 1000, 980, 908.

3.3.2.2 Benzhidrol ile Reaksiyonu

O O OH  Amberlyst-15 O O
+ —_—
PPN Ph)\Ph CH,Cl,,
A, 24 saat
Ph ) Ph

Sekil 3.3: Asetilasetonun benzhirdol ile reaksiyonu.
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3,56 g (0,019 mol) benzhirdol ile 0,975 g (0,005 mol) asetilaseton 20 ml diklorometan
ortamimda Amberlyst-15 katalizorliigiinde 40°C de reaksiyon gece boyu devam ettirilir (Sekil
3.3). Elde edilen ham karisim siiziilir ve ¢dziiciisii ugurulur. Ham karisima ait *H-NMR
(CDCI3) : 783-7.19 (m, 10H, Ar), 4.81 (d, J=10 1H, CH), 3,59 (d, J=10, 1H, CH), 2,01 (s, 6H,
CHs).

3.3.2.3 Benzalaseton ile reaksiyonu

o O O Amberlyst 15
+ \
N T CHCL
A, 24 saat

Sekil 3.4: Asetilaseton ve benzalasetonun reaksiyonu.

1,46 g (0,015 mol) asetilaseton ile 2.85 g (0,019 mol) benzalaseton 20 ml diklorometan
(CH2Cl,) ortaminda Amberlyst-15 40°C de katalizorliigiinde 40°C de reaksiyon gece boyu
devam ettirilir (Sekil 3.4). Elde edilen ham iiriin siiziiliir ve ¢oziiclisii ugurulur. Coziiciisii
ucurulduktan sonra ham {irtine 20/80 (Etilasetat/Hegzan) kolon yapilir. Karigim halinde oldugu
anlasilan triine preparatif ince tabaka kromatografisi (P-TLC) yapilarak iriinler ayrilmaya
caligilir. Karigim halinde olan iiriin % 28 verimle sari-beyaz renkli bir kati olarak elde edilmistir
ve erime noktasi 85,3-86,6°C olarak 6lciilmiistiir.

2 ve 3 numaral iirinlere ait veriler karigrm halinde olan {iriine yapilan GC ve *H-NMR
analizleri sonuncunda elde edilen verilerden hazirlanmistir.

2 numaral iiriin icin 'H-NMR (CDCl) : 7,31-7,18 (m, 5H, Ar), 2,05 (s, 3H, CHzs), 2,02 (s,
3H, CHg), 1,92 (d, 3H, CH3). MS (EI) m/z (%): 228,01 (4), 200 (3), 185 (100), 170,99 (74),
152,99 (13), 128,99 (14), 114,97 (16), 108,99 (22), 90,96 (33), 76,97 (17), 64,98 (6), 53 (10).
FT-IR (cm™): 3435, 3031, 2919, 1689, 1603, 1494, 1417, 1355, 1238, 1156, 1022, 949, 868,
735.

3 numaral iiriin i¢in *H-NMR (CDCls) : 7.31-7,18 (m, 5H, Ar), 4,19 (d, J=11,25, 1H, CH),
4,02 (m, 1H, CH), 2,79 (s, 2H, CH»), 2,24 (s, 3H, CHs3), 1,98 (s, 3H, CHz), 1,87 (s, 3H, CH3).
MS (El) m/z (%): 202,98 (100), 184,98 (16), 160,95 (45), 146,99 (75), 152,99 (13), 128,98
(20), 102,98 (20), 90,97 (11), 76,96 (14), 64,99 (4), 50,98 (5). FT-IR (cm™): 3435, 3031,
2919, 1689, 1603, 1494, 1417, 1355, 1238, 1156, 1022, 949, 868, 735.

18



3.3.2.4 2-siklohekzen-1-on ile reaksiyonu

0
o o
M Amberlyst 15
CH2C|2 -
A, 24 saat o
o 4
Sekil 3.5: Asetilaseton ve 2-siklohekzen-1-onun reaksiyonu.

0.517 g (0,0005 mol) asetilaseton ile 0.993 g (0,01 mol) siklohekzen-1-on ile 20 ml CH2Cl>
ortaminda Amberlyst-15 katalizorliigiinde 40°C de reaksiyon gece boyu devam ettirilir (Sekil
3.5). Elde edilen iiriin siiztliir ve ¢oziiciisii ugurulur. Coziicti ugurulduktan sonra ham iiriine
20/80 (Etilasetat/Hegzan) kolon yapilir. Uriin % 9 verimle sivi olarak elde edilmistir. *H-NMR
(CDCI3) : 3,51 (t, J=5,38, 1H, CH), 3,09 (t, J=5,38 1H, CH), 2,33 (s, 3H, CHg), 2,17 (s, 3H,
CHz3), 2,06 (s, 2H, CH2), 1,92 (m, 2H, CH>), 1,64 (m, 1H, CH2), 1,57 (m, 1H, CH). MS (El)
m/z (%): 177,95 (45), 135,99 (58), 120,93 (100), 107 (5) , 94 (15), 92,99 (53), 90,94 (48), 76,93
(29), 64,98 (10).

3.3.2.5 2-siklopenten-1-on ile reaksiyonu
O O (6]
)J\/U\ Amberlyst 15 .
é CH,Cl,,
A, 24 saat 0
6}
5 6

Sekil 3.6: Asetilaseton ve 2-siklopenten-1-onun reaksiyonu.

0,02 g (0,0002 mol) asetilaseton ile 0,034 g (0,00041 mol) 2-siklopenten-1-on 20 ml CH.Cl,
ortamimda Amberlyst-15 katalizorliigiinde 40°C de reaksiyon gece boyu devam ettirilir (Sekil
3.6). Reaksiyon sonunda elde edilen ham karisim siiziiliir ve ¢oziiclisii ugurulur. Coziiciisii
ucurulduktan sonra P-TLC ile tirliniin saflastirilmasi saglanir. Karigim halinde olan iirtin % 10
verimle elde edilmistir. 'H-NMR (CDCI3): 3,63(d, J=10,27, 1H, CH), 2,96 (m, 1H, CH), 2,43-
2,27 (m, 6H, CH>), 2,24 (s, 3H, CH3), 2,20 (s, 3H, CH3).

5 numaral iiriin icin MS (EI) m/z (%):139.08 (5), 99,96 (50), 83 (100), 82 (58), 68,89 (18),
58,98 (27).

6 numaral iiriin icin MS (El) m/z (%): 164,10 (4), 107,01 (12), 83,01 (48), 81,99 (100),
79,01 (14), 76,98 (6), 54,98 (16).
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3.3.3 Dibenzoilmetan Reaksiyonlari
Dibenzoilmetan; 1-fenil etanol, benzhidrol, benzalaseton, 2-siklopenten-1-on ve 2-siklohekzen-

1-on ile reaksiyonu konulmustur.

3.3.3.1 1-fenil etanol ile reaksiyonu

o O

O O OH
. Amberlyst-15
————— = Ph Ph
PhMPh Ph)\ CHCl3,
A, 24 saat Ph
7

Sekil 3.7: Dibenzoilmetan ve 1-fenil etanoliin reaksiyonu.

1 g (0, 0045 mol) dibenzoilmetan ile 0,8 g (0,0065 mol) 1-fenil etanol 20 ml CHCI3 ortaminda
Amberlyst-15 katalizorliigiinde 55°C de reaksiyon gece boyu devam ettirilir (Sekil 3.7).
Reaksiyon sonunda elde edilen karisim siiziiliir ve ¢oziiciisii ugurulur. Coziicii ugurulduktan
sonra ham iiriine 20/80 (Etilasetat/Hegzan) kolon yapilir. Uriin % 45 verimle beyaz bir kat1
olarak elde edilmistir. Uriiniin erime noktas1 73,6-75,3°C olarak 6l¢iilmiistiir. *H-NMR (CDCl5)
: 8,02-7,50 (m, 15H, Ar), 5,60 (d, J =10,1H, CH), 4,09 (m, 1H, CH), 1,20 (d, J=5, 3H, CH3).
FT-IR (cm™): 3456, 2970, 2575, 1738, 1691, 1594, 1446, 1365, 1266, 1217, 1057, 971, 911,
833.

3.3.3.2 Benzhidrol ile reaksiyonu
Ph._ _Ph
OH O O DCM/5 saat/A
+ > Ph Ph
Ph)\Ph PhMPh Amberlyst-15
O O
8

Sekil 3.8: Benzhidrol ve DBM reaksiyonu.

0,3 g (0,013 mol) dibenzoilmetan ve 0,25 g (0.014 mol) benzhidrol 20 ml CH2Cl; ortaminda
Amberlyst-15 katalizorliigiinde 40°C de 5 saat siireyle reaksiyona konulur. Reaksiyon sonunda
ham karigim siiziiliir ve ¢oziiciisii ugurulur (Sekil 3.8). Coziiciisii ugurulduktan sonra iiriine
herhangi bir saflastirma islemi yapilmamustir. Uriin % 95 verimle beyaz bir kat1 olarak elde
edilmistir. Erime noktas1 222-225°C olarak olciilmiistiir. *H-NMR (CDCls) : 7,83-7,06 (m,
20H, Ar), 6,88 (d, J=10, 1H, CH), 5,33 (d, J=10, 1H, CH). MS(EI) m/z (%): 312,2 (10), 207,1
(22), 193 (86), 114,9 (100), 105 (84), 76,9 (28). FT-IR (cm™): 3060, 3027, 1686, 1660, 1594,
1495, 1447, 1261, 1199, 1093, 964, 925, 841.
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3.3.3.3 2-siklohekzen-1-on ile reaksiyonu

M i Amberlyst-15 Ph Ph
N -
Ph Ph CH,Cl,,

A, 5 saat

9

Sekil 3.9: Dibenzoilmetan ve 2-siklohekzen-1-onun reaksiyonu.

0,993 g (0,01 mol) 2-siklohekzen-1-on ile 1,1 g (0,005 mol) dibenzoilmetan 20 ml CH>Cl»
ortaminda Amberlyst-15 Katalizorliigiinde reaksiyon 40°C de 5 saat devam ettirilir (Sekil 3.9).
Reaksiyon sonunda ham {iriinii siiziiliir ve ¢6ziiclisli ugurulur. Coziiciisii ugurulduktan sonra
ham iiriine 20/80 (Etilasetat/Hegzan) kolon yapilir. Uriin % 45 verimle viskoz s1v1 olarak elde
edilmistir. *H-NMR (CDCls) : 7,99-7,39 (m,10H, Ar), 5,28 (d, J=10, 1H, CH), 3,02 (m, 1H,
CH), 2,41 (m, 4H, CHy, CO), 2,21 (m, 4H, CH, CO), 1,93-1,25 (m, 4H, CH). MS (EI) m/z
(%): 265,02 (14), 223,01 (5), 104,96 (100), 77,98 (4) , 76,92 (27). FT-IR (cm™): 3457, 2970,
2574, 1737, 1661, 1594, 1446, 1365, 1291, 1216, 1138, 1092, 979, 943, 871.

3.3.3.4 2-siklopenten-1-on ile reaksiyonu

O O O
Amberlyst-15
+ > Ph Ph
PhM Ph {j CH,Cl,,

A, 5 saat

O
10

Sekil 3.10: Dibenzoilmetan ve 2-siklopenten-1-onun reaksiyonu.

0,98 g (0,01 mol) 2-sikpenten-1-on ile 1,3 g (0,006 mol) dibenzoilmetan 20 ml CHCI,
ortaminda Amberlyst-15 katalizorliigiinde 40°C de reaksiyon 5 saat devam ettirilir (Sekil 3.10).
Reaksiyon sonunda ham iiriinii siizliliir ve ¢oziiciisii ucurulur. Coziiciisii ugurulduktan sonra
ham iiriine 20/80 (Etilasetat/Hegzan) kolon yapilir.. Uriin % 42 verimle beyaz bir kat1 olarak
elde edilmistir. Erime noktasi ise 117,4-118,90C olarak 6l¢iilmiistiir. 1H-NMR (CDCI3) : 7,44-
7,03 (m, 10H, Ar), 5,19 (d, J=10, 1H, CH), 3,32 (m, 1H, CH), 2,53-1,66 (m, 4H, CH>). MS
(El) m/z (%): 223,99 (4), 185,98 (6), 104,94 (100), 77,98 (4) , 76,95 (32), 54,97 (3), 50,98 (4).
FT-IR (cm-1): 3066, 2952, 2574, 1737, 1685, 1661, 1594, 1446, 1357, 1290, 1200, 1165, 1000,
981, 819.
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3.3.3.5 Benzalaseton ile reaksiyonu

0] 0]
o O O Amberlyst-15
. > Ph Ph
PhMPh Ph/\)K CHLCly,
A, 24 saat Ph
0]
1

Sekil 3.11: Dibenzoilmetan ve benzalasetonun reaksiyonu.

1 g (0,007 mol) benzalaseton ile 0,77 g (0,003 mol) dibenzoilmetan 20 ml CH,Cl; ortaminda
Amberlyst-15 katalizorliigiinde reaksiyon 40°C de 5 saat devam ettirilir (Sekil 3.11). Reaksiyon
sonunda ham iirtinii stiziliir ve ¢oziiclisii ugurulur. Coziiciisii ugurulduktan sonra ham tiriine
20/80 (Etilasetat/Hegzan) kolon yapilir.. Uriin % 10 verimle sar1 bir kat1 olarak elde edilir.
Erime noktas1 122,8-123,5°C olarak 6l¢iilmiistiir. *H-NMR (CDCls) : 7,95-7,07 (m, 15H, Ar),
5,81 (d, J=10, 1H, CH), 4,39 (m, 1H, CH), 2,18 (s, 2H, CHy), 2,09 (s, 2H, CH>), 2,03 (s, 3H,
CHs). MS (El) m/z (%): 223,99 (19), 215 (12), 104,93 (100), 77,96 (4) , 76,91 (34). FT-IR (cm"
1: 3027, 2922, 1717, 1688, 1655, 1595, 1580, 1494, 1448, 1419, 1327, 1287, 1257, 1158, 998.
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4. SONUCLAR VE TARTISMALAR

B-diketonlar, diketoesterler ve malonik esterler gibi aktif metilen bilesiklerinin alkilasyonu
organik kimyada yeni C-C bagi olusturan reaksiyonlardan biri olarak olduk¢a Onem tasir
[21,40]. Genellikle bu reaksiyonlar baz varliginda alkil halojeniirler kullanilarak yapilir [34].
Bu metodun ¢ok iyi islendigi bilinmesine ragmen, halojenli substratin kullanisli olmamas1 veya
toksik olmasi gibi baz1 6nemli dezavantajlar1 vardir. Bu nedenle C-C bag olusumu i¢in pratik
ve ekonomik daha cevreci bir proses gelistirilmiye ihtiyag duyulmustur. Bu amagla, aktif
metilen bilesigi ile alkol arasinda C-C tekli bag olusumu incelenmistir [38, 24]. Hidroksil grubu
zor ayrilan bir grup oldugu i¢in C-C bag olusumu zor bir reaksiyondur. Bu yiizden, in situ
reaksiyonlarinda C-C tekli bag olusumu i¢in katalizor gerekir.

Alkoller ve aktif metilen bilesiklerin reaksiyonu i¢in ¢esitli metodlar kullanilir. Bunlardan biri
de baz veya asit varliginda esit molarda bakir (I) ve kobalt metali tuzlari ile paladyum gibi gecis
metallerin kullanilmasidir. Bu metodlarin ¢ogu allilik alkoller i¢cin gecerlidir, fakat benzilik
alkoller i¢in uygun degildir. Son zamanlarda Lewis asit ve protik asit katalizorlii metodlar rapor
edilmistir. Ancak, bu reaksiyonlar i¢in sert kosullar, uzun reaksiyon zamani, yiiksek sicaklik,
pahali, toksik ve neme duyarli kimyasal maddeler gereklidir. Bu nedenle, alkollerle alkilasyon
icin ¢ok daha pratik ve ekonomik bir metod gelistirilmistir. Alkollerle alkilasyon igin demir
(TIT) kloriir giiglii bir Lewis asid katalizorii olarak kullanilmustir. [38, 12].

Bu asamada, FeCls’ {in aktif metilen bilesikleri ile cesitli benzilik ve allilik alkoller arasinda
tam bir se¢icilik ve yiiksek verimle, 1limli kosullar altinda C-C bagi olusumu sagladiginm

soyleyebiliriz [15] (Sekil 4.1).

O O OH 0 O O
M N /L FeCl; (10 mol %)
Ph Ph
CH,Cl, , reflux
Ph Ph

Sekil 4.1: B-diketon ile benzhidroliin alkilasyonu.

Reaksiyon verimi, kullanilan ¢oziicliye baglidir (Cizelge 4.1.).

Cizelge 4.1: FeCls katalizorliiginde alkilasyon reaksiyonunda ¢oziicii etkisi.

Zaman Uriin (%)

Coziicii

Diklorometan 3 98
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3 95

Dikloroetan
Toluen 9 90
Tetrahidrofuran 15 <10
10 25

Asetonitril

FeClz katalizorliigiinde alkollerle B-diketon, p-diketoester ve [-diesterlerle yapilan
reaksiyonlarda yiiksek verimle alkilasyon iiriinii elde edilmektedir [15].
Bagka bir caligmada ise alkollerle aktif metilen bilesikleri arasinda yapilan alkilasyon

reaksiyonunda kullanilan katalizoér InCls’diir [37] (Sekil 4.2).

OH j\i InCl 2 9
3
4»
Ph)\Ph + H;CO OCHj; Toluen HSCO)KAKU\OCHS
15 h, 80 Ph Ph

Sekil 4.2: Benzhidrol ile dimetilmalonatin InCls varliginda alkilasyonu.

Yapilan diger bir ¢alismada Amberlyst-15 katalizorliigiinden yararlanilmistir. Ancak ¢oziicii
olarak iyonik ortam kullamlmistir [30]. Iyonik ortamda yapilan reaksiyonlarin mekanizmalar
cevreseldir ve bunun yaninda katalizoriin veya reaktantin yapisina zarar vermeden geri
kazanimi1 saglanmaktadir [33]. Katyon ve anyonlarin uygun miktarlarda karistirilmasiyla
olusturulan iyonik ortam reaksiyon i¢in ihtiya¢ duyulan ¢oziicli 6zelliklerini saglar ve ayri
olarak ¢oziicii kullanimina gerek kalmamaktadir. Bunun yaninda iyonik ortamin yardimiyla
kullanilan reaktanlarin birbiriyle olan etkilesimleri ve secicilikleri ¢ok yiiksek olur [5]. Bu
yontemin asit katalizli ve ge¢is metallerinin kullanildig reaksiyonlarda ¢ok iyi ¢alistigi rapor
edilmistir [30]. Buna gore iyonik ortam p-dikarbonil bilesiklerinin benzilasyon ve
hidroalkilasyon i¢in kullanildiginda rahatlikla istenilen tiriin elde edilmektedir [30] (Sekil 4.3,
Sekil 4.4, Sekil 4.5).
_Amberlyst-15 6 0

I phA (Bmim (PFo] )ﬁk
Ph

%84

Sekil 4.3: B-dikarbonil bilesiginin benzilasyonu.

OH o o [Bmim] [PFg] 0O O

+ —_—
Ph/l\Ph M Amberlyst-15 )5\)\
Ph”” >Ph

%90
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Sekil 4.4: Oda sicakliginda Amberlyst-15 katalizorliigindeki reaksiyon.

o O . Amberlyst-15 0O O
M Ph™™X  [Bmim] [PFg]

Ph
%79

Sekil 4.5: B-dikarbonil bilesiginin hidroalkilasyonu.

Iyonik ortam ve Amberlyst-15 katalizérliigiinde reaksiyonlar yapildiginda iiriin verimleri %79
ile %90 arasinda degismektedir. Ancak iyonik ortam olmadan ¢6ziicii ortaminda ayni
reaksiyonlar yapildigi zaman verim diismektedir.

Iyonik likit kullanmilmadan Amberlyst-15 katalizorliigiinde yapilan alkilasyon reaksiyonuna

coziicii etkisiyle degisin verimler ¢izelde 4.2’de gosterildigi gibidir.

Cizelge 4.2: Amberlyst- 15 katalizorliigiinde ¢oziicii etkisiyle degisen verimleri.

Céziicii Verim (%)
CH,Cl, Eser miktarda
CH3CN 10

THF )
Toluen 16

Bu calisamnin amaci ise yine Amberlyst-15 katalizorliigiinde B-diketonlarin alkilasyonlaridir.
Ancak alkol yerine elektrofil kaynagi olarak enonlar segilmistir. Enon tiirevi olarak 2-
siklopenten-1-on, 2-siklohekzen-1-on ve benzalaseton secilmistir. Literatiirde bu konuda
yapilmis bir ¢alisma yoktur.

Ilk olarak asetilasetonun 1-fenil etanol ile Amberlyst-15 katalizorliigiinde kloroform ortaminda

24 saat siireyle reaksiyona konulmustur. Bu reaksiyonda amagc literatiir verileri ile kiyaslama

yapmaktir (Sekil 4.6).

O O

O O OH  Amberlyst-15
/lUJ\ * )\ y
Ph CHCls3 ,
A, 24 saat Ph
1

Sekil 4.6: 1-fenil etanol ve asetilasetonun reaksiyonu.
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Ham iiriine kolon yapilarak saflagtirilmis ve % 30 verimle beyaz bir kati olarak elde edilmistir.
Verim iyonik likitsiz yapilan reaksiyonlardaki literatiir degerinden daha yiiksek ¢ikmugtir. ‘H-
NMR, GC-MS ve FT-IR verileri asagidaki gibidir (Sekil 4.7, Sekil 4.8, Sekil 4.9, Sekil 4.10).
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Sekil 4.7: (1) numarali iiriine ait tH-NMR sonucu.

Spektrumda goriilen 7,29 ve 7,19 ppm arasindaki aromatik hidrojenlerine ait pikler, 4.05 ppm
deki (J=11.7) dublet metin hidrojenine ait pik, 3,6 ppm deki multiplet benzilik hidrojenine ait
pik, 2,27 ve 1,83 ppm deki singletler metil protonlarina 1,22 ppm deki dublet (J=7.34 ) metil

protonlarina ait piklerdir. Veriler literatiir degerleri ile tamamen Ortiismektedir [15].
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Sekil 4.8: (1) numarali iiriine ait GC sonucu.
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Sekil 4.9: (1) numarali iiriine ait MS sonucu.

ot

Sekil 4.10: (1) numarali iiriine ait FT-IR sonucu.

Bu denemeden sonra benzhidrol ile 5 saat siireyle Amberlyst-15 Kkatalizorliigiinde

asetilasetonun reaksiyonu yapilmstir (Sekil 4.11).

O O OH  Amberlyst-15 O O
. >
PN Ph)\Ph CH,Cl,,
A, 24 saat
Ph 9 Ph

Sekil 4.11: Asetilaseton ve benzhidrol reaksiyonu.

'H-NMR verisi asagidaki gibidir (Sekil 4.12).
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Sekil 4.12: 2 numarali iiriine ait *H-NMR sonucu.

7,83 ve 7,19 ppm arasindaki aromatik hidrojenlerine ait pikler, 4,81 ppm deki (J=10) dublet
metin hidrojenine ait pik, 3,59 ppm deki dublet benzilik hidrojenine ait pik ve 2,01 ppm deki

metil hidrojenine ait singlet pik yapinin alkilasyon tiriinii oldugunu desteklemektedir [15].

Daha sonrasinda ise aktif metilen bilesigi degistirilerek dibenzoilmetan secilmis ve yapilan
denemeler sonucunda olusabilecek {iriinlerin dagilimi incelenmistir. Bunun icinde ilk adim
olarak dibenzoilmetanin 1-feniletanol ile olan reaksiyonu Amberlyst-15 katalizorligiinde 24

saat siire ile reaksiyon gergeklestirilmistir (Sekil 4.13).

O O
Amberlyst 15
Ph Ph
MPh Ph)\ CHCl3, )ij\
A, 24 saat Ph
7

Sekil 4.13: Dibenzoilmetan ve 1-fenil etanoliin reaksiyonu.

Ham iriine kolon yapilarak saflastirilmis ve % 45 verimle kati olarak elde edilmistir.
Amberlyst-15 ve iyonik likitle verim % 88 dir. Iyonik likitsiz Amberlyst-15 ile denenmemistir.
'H-NMR, GC-MS ve FT-IR verileri asagidaki gibidir (Sekil 4.14, Sekil 4.15, Sekil 4.16).
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Sekil 4.14: (7) numaral iiriiniin *H-NMR sonucu.

8,02 ve 7,50 ppm arasindaki aromatik hidrojenlerine ait pikler, 5,60 ppm deki (J=10) dublet
metin hidrojenine ait pik, 4,09 ppm deki multiplet benzilik hidrojenine ait pik ve 1,20 ppm deki

(J=5) metil hidrojenlerine ait dublet pik yapinin alkilasyon tiriinii oldugunu desteklemektedir.

Sekil 4.15: (7) numaral: {iriniin FT-IR sonucu.
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Sekil 4.16: (7) numarali {irliniin MS sonucu.

Spektrumda goriilen 313’teki pik yapinin bir metil grubu atmis halidir ve yapinin alkilasyon
iirlinti oldugunu desteklemekteedir.

Uriin beklenildigi gibi alkilasyon iriinii olmustur ve yapilan yapi tayin analizleri bunu destekler
niteliktedir.

Bu denemeden sonra benzhidrol ile 5 saat siireyle Amberlyst-15 katalizorligiinde
dibenzoilmetanin reaksiyonu yapilmistir. Reaksiyon sonunda elde edilen iiriiniin Amberlyst-15
katalizorli stiziillip ¢oziiciisii ugurulmustur. % 95 verimle kati1 elde edilmistir. Bu {iriin
Amberlyst-15 ve alkol kullanilarak ilk kez sentez edilmistir. Literatiirde bu iriin
dibenzoilmetan ve difenilmetandan Cu veya DDQ ile oksidatif kenetlenme sonucu % 79
verimle elde edilmistir [31] (Sekil 4.17, Sekil 4.18).

Ph Ph

OH 0] (0] DCM/5 saat/A
+ —— > Ph Ph
Ph)\Ph PhMPh Amberlyst-15
O O
8

Sekil 4.17: Benzhidrol ve DBM Amberlyst-15 katalizorliigiindeki reaksiyonu.

il
n
%79

Sekil 4.18: Dibenzoilmetanin DDQ katalizorliigiinde difenilmetanla reaksiyonu.
'H-NMR ve FT-IR verileri asagidaki gibidir (Sekil 4.19, Sekil 4.20).
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Sekil 4.19: (8) numarals iiriiniin *H-NMR sonucu.

7,83 ve 7,05 ppm arasindaki aromatik hidrojenlere ait pikler, 6,37 ppm deki (J=10) dublet metin
hidrojenine ait pik ve 5,33 ppm deki (J=10) dublet benzilik protonuna ait pik {irliniin alkilasyon

sonucunda oldugunu desteklemektedir.
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Sekil 4.20: (8) numaral: {iriiniin FT-IR sonucu.

Analliz sonuglarinin asetilaseton ve dibenzoilmetanda alkilasyon (iriiniiniin olustugunu
destekler nitelikte olmasi aktif metilen bilesikleri ve enon tiireviyle yapilacak denemelerde de
benzer yapida iiriiniin olusacag fikrini dogurmustur.

Benzilik alkol tiirevleriyle olan denemeler sonuglandirildiktan sonra enon tiirevleriyle
denemelere baslanmistir. Buradaki amag¢ keto-enol tautomerisi {izerinden yiiriiyen
mekanizmada yeni bir elektrofil kaynagi olarak enon tiirevleriyle de reaksiyon
gerceklestirilmesidir. Bunun i¢in dibenzoilmetanin enon tiirevlerinden 2-siklohekzen-1-on ile
olan reaksiyonu Amberlyst-15 katalizorliigiinde DCM ortaminda 5 saat siireyle denenmistir
(Sekil 4.21).
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Sekil 4.21: Dibenzoilmetan ve 2-siklohekzen-1-onun reaksiyonu.

Ham iiriine kolon yapilarak saflastirilmis ve % 45 verimle viskoz bir siv1 olarak elde edilmistir.
'H-NMR, GC-MS ve FT-IR verileri asagidaki gibidir (Sekil 4.22, Sekil 4.23, Sekil 4.24, Sekil
4.25).
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Sekil 4.22: (9) numarali {iriiniin *H-NMR sonucu.

7,97 ve 7,43 ppm deki aromatik hidrojenlere ait pikler, 5,28 ppm deki (J=10) dublet metin
hidrojenine ait pik ve 3,02 ppm deki multiplet siklohegzanon CH piki yapinin alkilasyon iiriinii
oldugunu desteklemektedir. 2,40 ppm deki pik siklohegzanon halkasinin a protonlarina, 2,24
ppm deki pikler ise b protonlarina aittir. 1,9 ve 1,68 ppm dekiler ise diger halka protonlarina

aittir.
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Sekil 4.23: (9) numarali {iriiniin GC sonucu.
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Sekil 4.25: (9) numaral: {iriniin FT-IR sonucu.
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Elde edilen iiriin yap1 analizleri sonucunda alkilasyonu tiriinii oldugu anlasilmistir. Elde edilen
iriiniin alkilasyon olmasi diger iki reaktif yapilacak olan denemelerde de sadece alkilasyon
tirtinii oluturabilecegi anlasilmistir. Bunu destekleyebilmek icin 2-siklopenten-1-on ile benzer

sartlar altinda reaksiyon konulmustur (Sekil 4.26).

M Amberlyst 15
Ph Ph
é CH,Cl,,
A, 5 saat

10 O

Sekil 4.26: Dibenzoilmetan ve 2-siklopenten-1-onun reaksiyonu.

Ham iiriine kolon yapilarak saflastirilmis ve % 42 verimle beyaz kat1 olarak elde edilmistir. *H-

NMR, GC-MS ve FT-IR verileri asagidaki gibidir (Sekil 4.27, Sekil 4.28, Sekil 4.29, Sekil
4.30).
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Sekil 4.27: (10) numaral iiriiniin *H-NMR sonucu.

8,02 ve 7,48 ppm arasindaki aromatik hidrojenlerine ait pikler, 5,19 ppm deki (J=10) dublet
metin hidrojenlerine ait pik ve 3,32 ppm deki multiplet CH hidrojenine ait pikler yapinin

alkilasyon tiriinii oldugunu desteklemektedir.
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Sekil 4.29: (10) numarali iiriiniin MS sonucu.

Sekil 4.30: (10) numarali tiriiniin FT-IR sonucu.
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Elde edilen saf {iriin yapilan analizler sonucunda diisiiniildiigii gibi alkilasyon iirlinii oldugu

anlasilmistir. Son olarak benzalaseton ile de benzer sartlar altinda reaksiyon yapilmistir (Sekil

4.31).
O O
O o O Amberlyst-15
+ _ Amberlyst-19 - pp Ph
A, 24 saat Ph
(6)
1

Sekil 4.31: Dibenzoilmetan ve benzalasetonun reaksiyonu.

Amberlyst-15 katalizorii siiziilerek uzaklagtirilmis ve ¢oziiciisti ugurulmustur. Ham {irtine kolon

yapilarak saflastirilmis ve % 10 verimle sar1 kat1 olarak elde edilmistir. *H-NMR, GC-MS ve
FT-IR verileri asagidaki gibidir (Sekil 4.32, Sekil 4.33, Sekil 4.34).
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Sekil 4.32: (11) numaral iiriiriin *H-NMR sonucu.
7,96 ve 7,06 ppm arasindaki aromtaik hidrojenlere ait pikler, 5,81 ppm deki (J=10) dublet
metin hodrojenine ait pik ve 4,39 ppm deki multiplet benzilik piki yapinin alkilasyon tiriinii
oldugunu desteklemektedir. Bunun yaninda 3,05 ppm deki karbonil grubuna komsu metin
hidrojenlerine ait pik ve 2,03’deki karbonil grubuna komsu metil hidrojenine ait singlet pik

iriiniin alkilasyon oldugunu kanitlamaktadir.

36



MA= 370,44 g/mol

Sekil 4.34: (11) numarali iiriiniin FT-IR sonucu.

Dibenzoilmetan ile enon tiirevlerinin reaksiyonlart tamamlandiktan ve analiz sonuglariyla
yapilarin alkilasyon {riinii oldugu tayin edildikten sonra belirlenen ortam sartlarinda
asetilaseton ve enon tiirevlerinin reaksiyonlar1 incelenmistir. Ilk olarak asetilaseton ve 2-
siklohekzen-1-onun 24 saat siireyle DCM ortaminda Amberlyst-15 katalizorligiindeki
reaksiyonu yapilmistir (Sekil 4.35).

o
O O
)J\/U\ Amberlyst 15
CH2C|2 -
A, 24 saat (0]
(0] 4

Sekil 4.35: Asetilaseton ve 2-siklohekzen-1-onun reaksiyonu.

Ham iiriine kolon yapilarak saflastirilmis ve % 9 verimle sivi olarak elde edilmistir. GC-MS

ve 'H-NMR verileri asagidaki gibidir (Sekil 4.36, Sekil 4.37, Sekil 4.38).
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Sekil 4.36: (4) numaral iiriiniin *H-NMR sonucu.

3,51 ppm deki triplet halkadaki CH hidrojenine ait pik, 3,09 ppm deki triplet halkadaki CH
hidrojenine ait pik, 2,33 ppm deki karbonile komsu metil hidrojenlerine ait singlet pik, 2,17
ppm deki metil hidrojenlerine ait singlet pik ile 2,06, 1,92, 1,64 ve 1,57 ppmlerde bulunan
siklopentanon halkasindaki hidrojenlere ait pikler yapimin molekiil i¢i halkalagma iiriini

oldugunu gostermektedir.
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Sekil 4.37: (4) numaral1 {irtiniin GC sonucu.
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MA= 178,23 g/mol

dal | o L mon sumn sng s oo mn w
Sekil 4.38: (4) numarali {irliniin MS sonucu.

Spektrumda goriilen 177,85°teki pik yapinin molekiiler agirligini géstermektedir ve yapinin
halkalagma tirliniinu desteklemektedir.

Analizler sonucunda elde edilen {iriiniin molekiil i¢i halkalasmaya giderek beklenilen
alkilasyon tirliniinden farkli bir yapinin olustugu goriilmiistiir. Bu dogrultuda yapilan literatiir
arastirmasinda asidik ortam kosullarinda ketonlarin keto esterlerin molekiil i¢i halkalagsma
reaksiyonlariin bulundugu goriilmistiir [18] (Sekil 4.39, Sekil 4.40, Sekil 4.41).

+OH2

|
- 3™

Sekil 4.39: Asit katalizli keto halka kapanmasi.

o}
=l OO
COR — » ’ CO,R
O

R=H, Me

/\)K*—/\)J\‘i

Sekil 4.40: Ester tiirevi bilesigin molekiil i¢i halkalagma reaksiyonu.
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Sekil 4.41: Metil-3-fenilpropanoatin TfOH katalizorliigiinde halkalagsmasi.

Literatiirde keto esterin molekiil i¢i halka kapanmasi gibi calismamizda da kullanilan
diketonlarin TfOH katalizorliiglinde gercgeklestirilen alkilasyon reaksiyonunda molekiil igi

halkalagsmanin gerceklestigi rapor edilmistir [40] (Sekil 4.42, Sekil 4.43).

OH O O Ph Ph
ot A ofy ody
CH,Cl, 0 o)
ot’C 1 2
+ +
Ph

S gperad

OH O Ph O
N
MeO
\©)\ TfOH Ph )\/U\OE‘[ ©f MOE‘
HO*
\TfOH
H,0" Ph *OH
OEt MeO OEt
-
OH HO

Sekil 4.43: TfOH katalizorliiglinde molekiil i¢i halka kapanma mekanizmasi.

Halkalagma tiriiniiniin olugsmas1 enon tiirevleriyle olan reaksiyonlarda bir fikir saglamis ve daha

sonraki denemelere temel olusturmustur. Bunun desteklenmesi igin asetilaseton 2-siklopenten-
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1-on ile benzer reaksiyon sartlarinda Amberlyst-15 katalizorliigiinde reaksiyona konulmustur

(Sekil 4.44).
O O 0o
M Amberlyst 15 R
A, 24 saat o
O

Sekil 4.44: Asetilaseton ve 2-siklopenten-1-onun reaksiyonu.

Ham iiriine kolon yapilarak saflastiriimis ve %10 verimle s1v1 olarak elde edilmistir. *H-NMR,

GC-MS ve FT-IR verileri asagidaki gibidir (Sekil 4.45, Sekil 4.46, Sekil 4.47, Sekil 4.48).
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Sekil 4.45: (5) ve (6) numarali iiriinlerin GC sonucu.

Yapilan yiizey alan1 hesabindan sonra karisim halinde bulunan iiriiniin % 51 oraninda

alkilasyon ve % 17 oraninda halkalagsma sonucu olusan tiriinler oldugu anlasilmistir.
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Sekil 4.46: (5) numarali lirline ait MS sonucu.

Spektrumda goriilen 139°daki pik yapinin bir asetil grubu kopmus halidir ve alkilasyon {irintinii

desteklemektedir.
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MA= 164,20 g/mol

Sekil 4.47: (6) numarali {irline ait MS sonucu.

Spektrumda goriillen 164°teki pik {driiniin molekiiler agirligidir ve halkalasma iriiniinii

desteklemektedir.
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Sekil 4.48: (5) ve (6) numarali iiriinlere ait tH-NMR spektrumu.

3,63 ppm deki (J=10) dublet metin hidrojenine ait pik, 2,96 ppm deki multiplet CH hidrojenine
ait pik yapinin alkilasyon {iriinii oldugunu desteklemektedir. Bunun yaninda 2,43 ve 2,27 ppm
arasindaki pikler halka hidrojenlerine ait pikler, 2,24 ve 2,20 ppm deki karbonil gruplarina

komsu metin hidrojenlerine ait singlet alkilasyon iiriiniinii destekler niteliktedir.

2-siklopenten-1-on ile gerceklestirilen deneme sonucunda reaksiyon ortaminda hem alkilasyon
hem de halkalagma iiriiniiniin bulundugu yapilan analizler sonucunda anlagilmistir. Elde edilen
triinlin yap1 analizlerinden sonra asetilasetonun benzalaseton ile benzer sartlar altinda

Amberlyst-15 katalizorliigiinde reaksiyona konulmustur (Sekil 4.49).

o O o Amberlyst 15
M ’ /\)k
Ph CH,Cl,,
A, 24 saat

Sekil 4.49: Asetilaseton ve benzalasetonun reaksiyonu.

Ham {iriine kolon ve P-TLC yapilarak saflastirilmaya calisilmis ancak ayrim gerceklesemedigi
icin iiriin karisimi seklinde % 28 verimle kat1 olarak elde edilmistir. *H-NMR, GC-MS ve FT-
IR verileri asagidaki gibidir (Sekil 4.50, Sekil 4.51, Sekil 4.52, Sekil 4.53, Sekil 4.54).
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Sekil 4.50: (2) ve (3) numarali iiriinlere ait GC sonucu.

Yapilan yiizey alan1 hesabindan sonra karisim halinde bulunan iiriiniin % 63 oraninda

alkilasyon ve %35 oraninda halkalagsma sonucu olusan tiriinler oldugu anlasilmistir.

AABERCALASETON- 1IN aM0 AT WI7 AW 1 ML 10E7
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Sekil 4.51: (2) numarali {irline ait MS sonucu.

Spektrumda goriilen 202,98 deki pik molekiiliin bir asetil atmis hali olup alkilasyon iiriiniinii

desteklemektedir.
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Sekil 4.52: (3) numarali {irline ait MS sonucu.

Spektrumda goriilen 185’teki pik molekiiliin bir asetil grubu atmis hali olup halkalagsma

uruninu desteklemektedir.
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Sekil 4.53: (2) ve (3) numaral iriiniin FT-IR sonucu.
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Sekil 4.54: (2) ve (3) numarali iiriiniin *H-NMR sonucu.

7,36-7,24 ppm arasindaki aromatik halka hidrojenlerine ait pikler, 4,19 (J=10) ppm deki dublet
metin hidrojenine ait pik, 4,02 ppm deki benzilik hidrojenine ait multiplet pik, 2,79 ppm deki
karbonil karbonuna komsu metin hidrojenine ait pik, 2,24, 1,98 ve 1,87 ppm lerdeki karbonil

karbonuna ait metil hidrojenlerine ait singlet pikler alkilasyon tiriiniinii desteklemektedir

Sonug olarak asetilaseton ve dibenzoilmetanin farkli 6zelliklere sahip olan benzilik alkol ve
enon tiirevi bilesiklerle Amberlyst-15 katalizorliigiinde reaksiyonlari incelenmistir. Daha 6nce
benzeri ¢aligmalar ¢cok kuvvetli asitler varliginda ya da FeCls gibi Lewis katalizorii esliginde
gerceklestirilmistir. Bu calismada, yontem diger ¢alismalara gore ¢ok daha kolay bir sekilde
yapilabilmektedir. Reaksiyon siiresinde bir kisalma olmamis ama Amberlyst-15’in kolay bir
sekilde ortamdan uzaklastirilmasi sayesinde saflagtirma basamaklar1 oldukca kisaltmistir.
Reaksiyon siiresi 5 saat olarak belirlenmis ancak bu siire sonunda belirli reaksiyonlarda ince
tabaka kromatografisi ile kontrol edildiginde {iiriin doniisimiin yeteri kadar olmadigi
goriilmiistiir. Bundan dolayr reaksiyon siiresi uzatilmis ve 24 saat siireyle ortam sartlari
degistirilmeden reaksiyon devam ettirilmistir.

Yapilan yapr analizleri sonucunda dibenzoilmetan ile gerceklestirilen biitiin denemelerde
tirliniin sadece alkilasyon iiriinii oldugu goriilmiistiir. Ancak asetilaseton ile olan denemelerde
ise alkilasyon iiriinii yaninda belirli reaksiyonlarda molekiil i¢i halkalagma iiriinlerinin de
olustugu gorilmiistiir. Bu sekilde iirtin dagilimi kullanilan reaktiflerin yapilar1 dikkate
alindiginda dibenzoilmetanin sterik olarak halkalagma iiriinii veremedigi ancak asetilasetonun
kullanilan reaktifin kimyasal yapisina bagli olarak daha rahat halkalagsma {irlinii olusturdugu
anlagilmistir. Bu verilere gore yapilan ¢alismalarda beklenilen iirlinle beraber farkli yapilarda

iirlinlerinde elde edilebilecegi anlagilmistir.
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Sonug olarak, calismada c¢esitli B-dikarbonil bilesiklerinin benzilik alkol ve enonlarla
Amberlyst-15 katalizorliigiinde alkilasyon tirlinleri basarili bir sekilde elde edilmistir. Enon
tirevleri ile olusan 1,4 katilmasi irlnleri literatirde ilk kez Amberlyst-15 varliginda
gergeklestirilmistir. Ayrica, benzhidrol ve dibenzoilmetanin alkilasyon liriinii ilk kez bu yolla
yilksek verimle senzlenmistir. Yapilan c¢alismada elde edilen iriinler cizelge 4.3’de
Ozetlenmistir.

Calismanin ileriki asamalarinda ayni reaksiyonlarin iyonik likit varliginda yapilarak verim

arttirilmasi ¢alismalar yapilacaktir.

Cizelge 4.3: Calismada elde edilen iirlinlerin verimleri ve siireleri.

Reaktant 1 Reaktant 2 Uriin(ler) Verim Zaman
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Cizelge 4.3 (devam): Calismada elde edilen iiriinlerin verimleri ve siireleri

Reaktant 2 Uriin(ler) Verim Zaman
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