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OZET

NITROVINIL AREN BILESIKLERINE SUBSTITUYE DIiPIROLMETAN
VE TRIPIRAN BILESIKLERININ KATILMA TEPKIMELERI VE
URUNLERIN ELEKTROKIMYASI

Gilberil ALTUNDAL
Yiuksek Lisans, Kimya Bolumui
Tez Danismani: Prof. Dr. Canan UNALEROGLU
Mart 2018, 89 Sayfa

Tripiran ve bilan yapilari porfirin ve porfirin benzeri makrohalkali molekdllerin
sentezinde kullanilan énemli yapi taglaridir. Bu bilesikler dipirolmetan sentezinde
yan urln olarak olusmaktadirlar ve tepkime karisimindan izole edilmeleri oldukca
uzun kromatografik islemler gerektirmektedir. Yapisinda oksijen, kukurt gibi
heteroatom bulunan dipirolmetan ve tripiran bilegikleri literaturde sinirli sayida
bulunmaktadir. Bilinen oksatripiran ve tiyatripiranlar cogunlukla simetrik yapidadir.
Bu nedenle simetrik olmayan oksatripiran ve tiyatripiran bilesiklerinin secimli olarak
eldesi sentetik organik kimyada olduk¢a énemlidir.

Tez kapsaminda yapilan galismada, nitrovinil aren bilesiklerine mezo-substitiye
dipirolmetan bilesiklerinin eter igerisinde ve |2 varligindaki katilma tepkimeleri
calisildi ve simetrik olmayan oksatripiran ve tiyatripiran bilesikleri orta ve yuksek
verimlerle elde edildi. Bu tepkimelerde yan drun olarak simetrik dioksabilan ve
ditiyabilan bilesikleri olustu. Simetrik olmayan oksabilan ve tiyabilan bilesikleri ise
nitrovinil aren bilesiklerine 5,10-difenil tripiranin eter igerisinde ve |2 varliginda
katilmasiyla ana Urln olarak orta verimlerle sentezlendi. Elde edilen urtnlerin
karakterizasyonu 'H NMR, ¥C NMR ve HRMS teknikleri kullanilarak yapildi.
Sentezlenen oksatripiran, tiyatripiran, dioksabilan ve ditiyabilan bilesiklerinin
elektropolimerizasyonu gergeklestirilerek, olusan modifiye yuzeylerin
elektrokimyasal o6zellikleri incelendi.

Anahtar kelimeler: Tripiran, oksatripiran, tiyatripiran, bilan, nitrovinil aren
bilesikleri, elektropolimerizasyon



ABSTRACT

ADDITION REACTIONS OF SUBSTITUTED DIPYRROMETHANE
AND TRIPYRRANE COMPOUNDS TO THE NITROVINYL ARENE
COMPOUNDS AND ELECTROCHEMISTRY OF THE PRODUCTS

Gilberil ALTUNDAL
Master’s Degree, Department of Chemistry
Supervisor: Prof. Dr. Canan UNALEROGLU
March 2018, 89 pages

Tripyrrane and bilane compounds are important building blocks in the synthesis of
porphyrin and porphyrin-like macrocyclic compounds. These compounds form as
by products in the synthesis of dipyrromethanes and their isolation from the
reaction mixture requires very long chromatographic processes. Heteroatom-
bearing dipyrromethane and tripyrrane compounds are very few in the literature.
Selective synthesis of non-symmetric oxatripyrrane and thiatripyrrane compounds
is important in synthetic organic chemistry, as known oxatripyrrane and
thiatripyrrane compounds are generally symmetrical.

In this work, addition reactions of meso-substituted dipyrromethane to nitrovinyl
arenes in ether and in the presence of |2 catalyst have been carried out and non-
symmetrical oxatripyrrane and thiatripyrrane compounds were obtained in
moderate to high vyields. In these reactions, symmetrical dioxabilane and
dithiabilane compounds have formed as side products. Non-symmetrical oxabilane
and thiabilane compounds were obtained as main product with moderate yields by
the addition of 5,10-diphenyltripyrrane to nitrovinyl arenes in ether and in the
presence of |2 catalyst. Synthesized products were characterized by *H NMR, *3C
NMR and HRMS techniques. Electropolymerization of oxatripyrrane, thiatripyrrane,
dioxabilane and dithiabilane compounds were carried out and the electrochemical
properties of the modified surfaces were investigated.

Keywords: Tripyrrane, oxatripyrrane, thiatripyrrane, bilane, nitrovinyl arene
compounds, electropolymerization
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1. GIRIS
Pirolun aldehit ya da ketonlarla tepkimesi sonucu olugan dipirolmetan bilesikleri,
makrohalkali bilegiklerin sentezinde, ila¢ kimyasinda ve son yillarda kararli yapilari
nedeniyle canli hucre analitleri veya biyosureclerin floresans goruntilemesi
alaninda kullanilan BODIPY molekillerinin sentezinde 6nemli bir yere sahiptir.
Dipirolmetan bilesiklerinin sentezinde yan Urln olarak olusan tripiran ve bilan gibi
oligopirolik bilesikler, dogal trlnlerde bulunan ve canli kimyasi igin oldukga buyuk
bir dneme sahip olan porfirin bilesikleri ile makrohalkali bilesiklerin sentezinde
kullanilirlar. Genellikle dusik verimlerle yan Grun olarak elde edilen bu bilesiklerin
verimleri tepkime kosullarina bagl olarak degismektedir. Oligopirol yapilari
blyldikce kararliliklari azalmakta ve tepkime ortamindan izole edilmeleri
zorlagsmaktadir. Bu nedenle tripiran ve bilan yapilarinin yuksek verimle secimli

olarak sentezi organik kimyada bluyuk bir 5nem tagimaktadir.

Tripiran bilesiklerinin yapisindaki pirollerden bir veya ikisinin furan ya da tiyofen
yapilariyla degistiriimesiyle oksatripiran ve tiyatripiran bilesikleri elde edilmektedir.
Literatlrde sinirlh sayida bulunan oksatripiran ve tiyatripiran bilesikleri ayni birimin
tekrari ile olusmasindan dolay simetrik yapidadirlar. Yapisinda furan veya tiyofen
bulunduran oksabilan ve tiyabilan bilesikleri literatirde sinirli  sayida

bulunmaktadir.

Tez kapsaminda vyapilan calismada simetrik olmayan tripiran bilesiklerinin
sentezlenmesi icin yeni bir yaklagim gelistirilmistir. Bu kapsamda, mezo-substitiye
dipirolmetan ve 5,10-difenil tripiran bilesikleri giris maddesi olarak kullanildi. mezo-
Substitlye dipirolmetan bilesiklerinin nitrovinil furan ve nitrovinil tiyofene Michael
katilmasiyla oksatripiran ve tiyatripiran bilegikleri sentezlendi. Bir diger giris
maddesi olan 5,10-difenil tripiranin nitrovinil furan ve nitrovinil tiyofen yapilarina
katilmasiyla oksabilan ve tiyabilan bilesikleri ana urin olarak elde edildi.
Sentezlenen oksatripiran, tiyatripiran, dioksabilan ve ditiyabilan bilesiklerinin yluzey

elektrokimyasi incelendi.



2. GENEL BILGI

2.1. Michael Tepkimeleri

Karbon-karbon bagi olusum tepkimeleri, organik kimyada her zaman o6nemli
olmustur ve gunimuzde de o6nemini korumaktadir. Michael tepkimesi karbon-
karbon bagi olusturmada en etkili yontemlerden biridir ve bu tepkime ile ilgili

calismalar, sentetik organik kimyanin gelisiminde dnemli bir rol oynamistir.

Yapisinda a,B-doymamis keton, ester, nitril, sulfon gibi gruplar bulunduran
molekuller Michael alicisi (akseptoér) olarak isimlendirilirken; yapisinda aktif metilen
bulunduran molekdiller ise Michael vericisi (donor) olarak tanimlanir. 1,4-Katilma
tepkimeleri olarak da ifade edilen Michael tepkimeleri, farkli fonksiyonel gruplar
iceren alici ve vericilerin kullanilmasi nedeniyle ¢ok genis bir alanda

uygulanabilmektedir.

1,4-Konjuge katilmanin ilk 6rnegi 1883 yilinda T. Komnenos tarafindan rapor
edilmistir. Komnenos yaptidi calismada, dietii malonat anyonunun (1) etiliden
malonata (2) katilma tepkimesini gerceklestirmistir [1] (Sema 2.1).

Et0,C.9 COEt  EtO,C.__CO,Et EI0,C CO,Et

Na@ + | >
EtO,C CO,Et

1 2 3

Sema 2.1. Dietil malonat anyonunun etiliden malonata katilma tepkimesi

Bu tepkime, 1887 yilinda Amerikal bilim adami Arthur Michael tarafindan farkli
nakleofillerin a,B-doymamis sistemlere katilma tepkimelerini ¢alisincaya kadar tam
olarak arastirimamistir. A. Michael yaptigi ¢alismada, dietil malonat anyonunun
(1) etil sinamata (4) katlma tepkimesi ile 5 no.lu bilesigin sentezini

gerceklestirmistir [2] (Sema 2.2).

EtO,C._ _CO,Et

Et0,C.Q COEt + PhNeo g %’ I/\
2Bt T
Na® Ph CO,E
1 4 5

Sema 2.2. Dietil malonat anyonunun etil sinamata katilma tepkimesi



A. Michael tarafindan ayni yilda yapilan bir diger ¢calismada, etil asetoasetatin (6)
etil sinamata (4) katilma tepkimesi sonucu 7 no.lu bilesik elde edilmigtir [3] (Sema

2.3). Bu tepkimeler daha sonra Michael katilma tepkimeleri olarak adlandiriimistir.

(0]
0]
CO,Et
CO.Et + Phoo~ Na—OH>
)J\/ 2 CO,Et EtOH
Ph CO,Et
6 4 7

Sema 2.3. Etil sinamata Michael katilma tepkimesi

Kiralite biyolojik sistemlerde Onemli bir yere sahiptir. Michael tepkimelerinin

asagida verilen uygulamalariyla kiral bilesiklerin sentezi mimkuan olmaktadir:

i.  Akiral Michael alicisina kiral Michael vericisinin katilmasi,
ii.  Kiral Michael alicisina akiral Michael vericisinin katilmasi,
iii.  Michael alici ve vericileri akiral iken, tepkimede kullanilan katalizorin kiral

yapida olmasi.

Son yillarda, Michael alici ve vericisinin akiral, katalizorun ise kiral bir bilegik
secilmesi ile gercgeklestirilen tepkimeler daha fazla 6nem kazanmistir. Bunun

nedenlerinden biri baslangi¢ yapilarina daha kolay ulasilabilmesidir.

Katalitik enantiyose¢imli Michael katilma tepkimeleri ilk olarak 1975 yilinda
Wynberg ve Helder tarafindan gercgeklestiriimistir [4]. Bu calisma ile birlikte,
enantiyosegimli karbon-karbon bagi olusum tepkimeleri igin 6énemli bir yontem

gelistirilmigtir.

Wynberg ve Helder tarafindan 1975 yilinda yapilan ¢alismada, metil vinil ketona
(9) a-tosilnitroetan bilesiginin (8) Michael katilmasi sonucu olugan 11 no.lu Grdn
%56 enantiyomerik c¢oklukla elde edilmistir. Oda sicakliginda gergeklestirilen
tepkimede katalizor olarak kinin (10) bilesigi kullaniimistir [4] (Sema 2.4).



0]
NO O 10
)\ 2 + \)K > OZM
H3;C™ “Tos toluen, o.s. HsC

Tos

8 9 11

% 56 e.c.

kat. =

kinin
10

Sema 2.4. ik katalitik enantiyosecimli Michael katiima tepkimesi

2.2. Nitrovinil Aren Bilesikleri ve Tepkimeleri
Nitrometanin aldehitlerle tepkimesi nitrovinil aren bilesiklerinin sentezinde en ¢ok
kullanilan yontemlerden biridir [5]. Bu bilesikler Michael alicilari olarak

kullaniimaktadir.

Nitrovinil benzen, nitrovinil  tiyofen  ve nitrovinil ~ furan bilesikleri
antibakteriyel/antimantar aktiviteye sahiptir [6]. Ozellikle 2-nitrovinil furan bilesigi
ve tlurevlerinin bakteri, mantar ve bazi protozoan parazitlerine karsi ylksek aktivite

gOsterdigi rapor edilmistir [7].

Nitroalkenlerin  organik sentezdeki 6nemi, farkli fonksiyonel gruplara
donugsturulebilmesinden kaynaklanir. Nitroalken bilesikleri; nitroalkanlarin [8],

aminlerin [9], ketonlarin [10], oksimlerin [11] eldesinde siklikla kullanilan yapilardir.

Nitroalken bilesikleri, nitro grubunun kuvvetli elektron gekici 6zellige sahip olmasi
nedeniyle ¢ok yonlu sentetik reaktiflerdir. Nitroalkenler konjuge katilma [12], Diels-
Alder tepkimesi [13] ve 1,3-dipolar katilma tepkimeleri [14] gibi karbon-karbon bagi

olusumu tepkimelerinde kullanim bulmustur.



Organokatalizli tepkimeler kapsaminda, stereosecimli Michael katilmasi en ¢ok
caligilanlar arasinda yer almaktadir. 2003 yilinda Takemoto ve grubu tarafindan
yapilan bir calismada, ilk kez biyofonksiyonel aminotiyolre organokatalizérin
kullanildi§i stereosecimli tepkimeler gergeklestiriimistir. Dietil malonatin (12), nitro-
olefin 13’e katilmasi ile olugsan 14 no.lu Urin %90 enantiyomerik c¢oklukla elde
edilmistir. 12’nin nitro-olefin bilesigi 15’e katilmasi ile olugsan 16 no.lu trun ise %93

enantiyomerik ¢oklukla olusmustur [15] (Sema 2.5).

O O
O O
J . @/\vNoz kat. (%10mol)  EtO OEt
EtO OEt \_s toluen, o.s. = NO,
\ S
12 13 14
%90 e.c.
O O
U ; N-NO2 gt (%10mol)  EtO OEt
EtO g toluen, 0.s. NO,
12 15 16
%93 e.c.

N

H oHN

FsC NTN :

kat= \©/ S O
CF3

Sema 2.5. Dietil malonatin nitro-olefin bilegiklerine Michael katiimasi

Kowalczyk ve grubu tarafindan 2013 yilinda yapilan bir gcalismada, nitro olefinlere
tiyollerin  nukleofilik Michael katilmasi ile karbon-kukurt bagi olusumu
gerceklestiriimistir. 13, 15 ve 17a-b no.lu nitrovinil aren bilesiklerine benzil
merkaptan 18’in katilmasi ile olusan 20 no.lu drin %82-95 verim araliginda elde
edilmigtir. Tepkime organokatalizér 19 varhiginda ve DCM ortaminda

gerceklestiriimistir [16] (Sema 2.6).



NO
Ar/\/NO2 . ©/\SH 19 . /[ 2
DCM, -30 °C Ar S/\Ph

13,15, 17a,b 18 20
%82-95 verim

CF,
i Q
kat=
Ph\/ND‘NJ\N CFs
H H
19

Ar=13: 2-Tiyenil
15: C4H;5
17a: 4-F-CGH4
17b: 2-Naftil

Sema 2.6. Organokatalizér varliginda karbon-kukurt bagi olusum tepkimesi

Diels-Alder tepkimeleri organik kimyada karbon-karbon bagi olusumunda
kullanilan onemli yontemlerden biridir. Nitroalkenler elektron azligi olan ikili bag

icermesi nedeniyle Diels-Alder tepkimelerinde dienofil olarak kullaniimaktadir.

2011 yihnda Ying-Chun Chen ve grubu tarafindan yapilan calismada, dien
bilesikleri ile nitroalkenlerin Diels-Alder tepkimeleri gergeklestirilmistir. Yapilan
calismada, 2,4-hekzadienal ile kiral sekonder amin katalizérinin tepkimesinden
trienamin’in ara urtn olarak olustugu bir yontem belirtiimistir. Buna gore, kullanilan
substrata uygun sekilde olusan substitiye trienamin ara UrUnleri Uzerinden
yuruyen tepkimelere bazi drnekler Sema 2.7°'de gosterilmigtir. 2-(2-nitrovinil) furan
(22) ve 2,4-dienal bilesigi 21’in tepkimesi sonucu 23 no.lu kiral Diels-Alder GrinU
%73 verimle elde edilmistir. ikinci tepkimede ise 2-(2-nitrovinil) tiyofen (13) ve
24’Un tepkimesinden bir diger kiral Diels-Alder aruni 25 %50 verimle

sentezlenmistir [17] (Sema 2.7).



Ph
aradrin | XX CHO . Q‘. — W kat.= O—J(Ph
olusumu: H N H OTMS

. kiral
2,4-hekzadienal sekonder amin trienamin ara Griind

pzd

kat. (%20 mol)

SN NO,  o-florobenzoik asit (%20 mol)
S _CHO @o/\/
22

CHClI3, 55 °C

CHO

21 23

%73 verim
%90 e.c.

kat. (%20 mol)

NN CHO @/\/NOQ o-florobenzoik asit (%20 mol)
(\(\/ T \s CHCly, 55 °C

CHO
24 13 25

%50 verim
%91 e.c.

Sema 2.7. Amino katalizor varliginda Diels-Alder tepkimeleri

2006 yihinda Namboothiri ve arkadaslari tarafindan yapilan bir c¢alismada,
nitroalken bilegikleri ile aktif imin yapilarinin Morita-Baylis-Hillman tepkimesi
imidazol varliginda gergeklestirilmistir. 13, 22 ve 26 no.lu bilesiklerin N-tosil imin
bilesikleri 27 ile tepkimesi sonucu elde edilen 28 no.lu trlnlerden bazilarinin insan
rahim agzi kanseri hucrelerine kargi antikanser aktivite gosterdigi rapor edilmigtir
[18] (Sema 2.8).

H
imi A _N
imidazol (%50 mol) ST
Ar1/\/N02 + Arz&NTS . 1\:[ S
LiCl (0.5 M), Ars NO,
1,4-dioksan, o.s.
13, 22, 26 27 28
Ar'=13: 2-Tiyenil  Ar2= Ph
22: 2-Furil 2-Furil
26: 3-Furil

Sema 2.8. Nitroalken bilesiklerinden biyolojik aktif maddelerin sentezi



Y. Chen ve galisma grubu tarafindan 2016 yilinda yapilan galigmada, nitro olefin
bilesikleri ile sodyum benzen sulfinatlarin tepkimesinden iyi birer Michael alicilari
olan vinil sulfon bilesikleri sentezlenmigtir. Sema 2.9’da verilen ilk tepkimede nitro
olefin 15’¢ 29’'un katilmasi sonucu olusan 30 no.lu Urin %92 verimle elde
edilmistir. ikinci tepkimede ise nitro olefin bilesigi 22’ye 31'in katilmasi ile olusan

32 no.lu Urun %41 verimle sentezlenmistir [19].

©/\/N02 . ©/802Na Mn(OAC)3 . X
DMF, 100 °C ©N
15 29

30

@]

"

)

o

o

Mn(OAc);

%92 verim
SN NO, SO,Na . cH
W + OME 2P > @/\/ 3
0 H5;C : \ 0]
22 31 32

%41 verim

w

]

Sema 2.9. Sodyum silfinat bilesiklerinin nitro-olefin bilesikleri ile tepkimesi

2007 yilinda V. K. Singh ve calisma arkadaslar tarafindan yapilan galismada,
indollin alkillenmesi nitroalken bilesikleri ile gerceklestirilmistir. ilk tepkimede, 22’ye
indol 33’Gn katiimasi ile olusan 34 no.lu Urlnler orta verimle ve sirasiyla %68 ve
%73 enantiyomerik ¢oklukla elde edilmigstir. 33’Un bir diger nitroalken bilesigi 13’e
katilmasi sonucu olugsan 35 no.lu kiral Urdnler ise sirasiyla %72 ve %81
enantiyomerik coklukla olusmustur. Yapilan calismada Cu(ll)-ligand kompleksi
katalizor olarak kullaniimis ve tepkime kloroform igerisinde gercgeklestirilmistir [20]
(Sema 2.10).



H

33 22
R=H, Br

H

33 13

R=H, Br

I
%10 mol Cu(OTf),-ligand 0]
kompleksi R NO,
CHCI3, 0 °C-0.s., 24 saat N
N
H
34

R=H, %56 verim, %68 e.c.
Br, %68 verim, %73 e.c.

]
%10 mol Cu(OTf),-ligand S
kompleksi _ R NO,
CHCIj, 0 °C-o0.s., 24 saat N
N
H
35

R=H, %77 verim, %72 e.c.
Br, %64 verim, %81 e.c.

o) o)
Phu~</w/\ﬁ Ph
Ligand: ~N N
= Ph

Sema 2.10. Friedel-Crafts alkilleme Grlnleri

indenon bilesikleri pek ¢ok dogal Uriniin yapisinda, mantar ilaclarinda ve

farmasoétiklerde yer almaktadir. Swamy ve calisma arkadaslari tarafindan 2016

yiinda yapilan bir galismada, DMF icerisinde ve cesitli metal katalizorlerinin

bulundugu ortamda nitrovinil aren bilegikleri 15 ve 38 ile alkin bilesikleri 36a-c’nin

halkalasma tepkimesiyle olusan indenon bilesikleri 37a-c elde edilmistir [21]

(Sema 2.11).



. _NO Ar Pd(OAc),, Cu(OAc
. (OAC),, Cu(OAC), ’ N
Ar CS2CO3, AngF6

DMF, 130 °C, 6 saat Ar
15 36a-c 37a-c
verim(%)
Ar= 36a: Ph 37a: 60
36b: 4-OMeCgH,4 37b: 63
36¢: 4-CF3CgH4 37c: 59
O
XxNO2 Ar
Pd(OAc),, Cu(OAc
@[\/ N / ( )2 ( )2 . O’ Ar
| Ar 082003
DMF, 130 °C, 1,5 saat Ar
38 36a-c 37a-c
verim(%)
Ar= 36a: Ph 37a: 65
36b: 4-OMeCgH, 37b: 69
36¢: 4-CF3CSH4 37c: 67

Sema 2.11. Nitrovinil aren yapilarindan indenon bilesiklerinin sentezi

Nitrovinil aren bilesiklerinin metal katalizori varliginda hidrojenlendirilmesi ile
oksim olugur ve oksim yapisinin indirgenmesiyle birincil aminler elde edilir. A.
Wang ve T. Zhang tarafindan 2017 yilinda yapilan bir ¢calismada, substitiye
nitrovinil aren bilesikleri 13, 15 ve 22 Ni-katalizéri varhginda oksim bilesikleri 39’a
indirgenmigtir. 60 °C’de ve etanol ortaminda gercgeklestiriien tepkimede oksim

bilesikleri yUksek verimlerle elde edilmistir [22] (Sema 2.12).

A NO2 Ni/AC oy - A _~_-NOH
H,, 60 °C, etanol
13, 15, 22 39
verim (%)
Ar= 13: 2-tiyenil 93
15: Ph 95
22: 2-furil 71

Sema 2.12. Nitrovinil aren bilesiklerinin oksim yapilarina indirgenmesi
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2.3. Dipirolmetan Bilesikleri ve Sentezi
Birbirine a-konumundan metilen kdprusu ile bagh iki pirol halkasindan olusan
bilesiklere dipirolmetan adi verilir. Dipirolmetan bilesikleri, ilag kimyasi [23] ve optik

[24] gibi alanlar igin oldukga blyUk bir 5Gneme sahiptir.

Dipirolmetan ¢ekirdeginin numaralandiriimasinda 5-konumu mezo olarak
adlandirilirken, 1 ve 9 numarali konumlar a, 2 ve 8 numarali konumlar 8, 3 ve 7

numarall konumlar ise y olarak isimlendiriimektedir (Sekil 1).

7 5 3 Y Y
\_NH HN—/ \_NH HN—/
9 11 10 1 a o

Sekil 1. Dipirolmetan ¢ekirdeginin numaralandiriimasi

Dipirolmetan yapilari mezo-substitiyeli 40 ve substitiyent icermeyen 41
yapilarinda bulunur ve ylikseltgendiklerinde konjuge ikili badlar iceren dipirolmeten

(dipirin) 42 yapisina donusurler (Sekil 2).

R
GoD D D
\_NH HN—/ \_NH HN—/ L NH  N=
40 41 42

Sekil 2. mezo-Substitliye dipirolmetan 40, substitiyent icermeyen dipirolmetan 41

ve dipirin 42 yapisi

mezo-Substitliye dipirolmetan yapilari, farmasoétiklerin ve organik kimyadaki pek
cok sentezin dnemli yapi taglari olmakla birlikte, sentetik porfirinlerin ve buna bagh
bilesikler olan korol [25] ve kalikspiroller [26] gibi yapilarin sentezinde onemli ¢ikis

maddeleridir.

11



Genel olarak dipirolmetan sentezinde en ¢ok kullanilan yontemlerden biri Lindsey
yontemi olarak bilinen, pirolin keton ya da aldehit bilesikleri ile asit katalizli
kondenzasyonudur [27] (Sema 2.13). Bu tepkimelerin dezavantajlari, dipirolmetan
bilegiginin yani sira yan urun olarak tripiran, tetrapiran gibi oligopirollerin

olusumunun goézlenmesi ve bu Urunlerin ayrilmasinda yasanilan zorluklardir.

R
o .
[/ \5 N )J\ asit M .
N R™H \_NH HN—/
dipirolmetan tripiran tetrapiran

Sema 2.13. Lindsey ydntemi ile dipirolmetan sentezi

Lindsey ve arkadaslari tarafindan 2003 yilinda yapilan g¢alismada, dipirolmetan
sentezinde kullanilan pirol-aldehit (43:44) oraninin, ¢dzlcunin ve katalizérin
olusan dipirolmetanin verimini onemli dlgude etkiledigi rapor edilmistir. Tepkimede,
ana urln olarak dipirolmetan 45, yan urun olarak a,B-bagli dipirolmetan 46 (N-
karisik dipirolmetan), tripiran 47 ve diger oligomer yapilari elde edilmigtir [28]
(Sema 2.14).

O
[/ \§ . H asit kat.
—_—
N
H

diger
* * * oligomerler
~ \ N\
\\H NH
43 44 45 46 47
%80 verim %2-3 verim %15 verim

Sema 2.14. Dipirolmetan, N-karisik dipirolmetan ve tripiran sentezi
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Chang-Hee Lee ve galisma grubu tarafindan 1997 yilinda yapilan ¢alismada, alkol
turevi 48’in asir miktardaki pirol (43) ile tepkimesi sonucu heteroatom iceren ve
mezo-konumunda  slbstitiyent bulunmayan dipirolmetan  bilesikleri 49
sentezlenmistir. En yuksek verimli drlGnler BF3.OEt2 katalizérliginde elde
edilmistir [29] (Sema 2.15).

{ \ katallzor \ =

48 43 49

X=S, 0

Sema 2.15. Heteroatom igeren dipirolmetan sentezi

Chang-Hee Lee ve galisma arkadaslar tarafindan 2008 yilinda yapilan bir diger
¢alismada, nitrovinil substitiye aril bilegikleri 13, 22, 50’nin asiri miktardaki pirol 43
ile tepkimesiyle farkli heteroaromatik yapilar iceren 5la-c no.lu dipirolmetan
bilesiklerinin sentezi gercgeklestirilmistir. Nitrovinil yapisina bagh heteroaromatik
grubun tiyofen, furan ve pirol oldugu durumlarda dipirolmetan bilesiginin verimleri
sirasiyla %32, %27 ve %60 olarak rapor edilmistir. Lewis asit katalizérli InCls
varliginda gercgeklestirilen tepkimelerde yan Urin olarak dusuk miktarda tripiran
bilesikleri 52 elde edilmigtir [30] (Sema 2.16).

13, 22, 50 43 51a-c
verim (%
X=S,13 X=S, 51a 32
0, 22 0O, 51b 27
NH, 50 NH, 51¢c 60

Sema 2.16. Dipirolmetan analoglarinin ve tripiran bilesiklerinin sentezi
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2005 yilinda Yao Ching-Fa ve calisma arkadasglari tarafindan yapilan ¢alismada,
pirolin (43) nitrovinil aren Dbilesikleri 13 ve 22’ye Michael katiimasi
gerceklestiriimigtir. I2 katalizori varliginda ve eter icerisinde yapilan tepkimede
tiyofen 5l1a ve furan 51b iceren dipirolmetan bilesikleri sirasiyla %81 ve %85

verimle elde edilmistir [31] (Sema 2.17).

NO,
§ X _NO, I
@N LN e AN
X ” eter, o.s. \ NH X
13, 22 43 51a-b
verim (%)
X=S,13 X=S, 51a 81
0, 22 O, 51b 85

Sema 2.17. Nitrovinil aren yapilarindan heteroatom igeren dipirolmetan sentezi

2.4. Tripiran ve Heterohalkal Tripiran Bilesikleri ve Sentezi
Tripiran bilesikleri, t¢ pirol halkasinin birbirine a-konumundan metilen kopruleri ile

bagdli oldugu yapilardir.

Tripiran yapilari, porfirin ve genigletilmis porfirinlerin (hekzafirin, pentafirin ve
safirin vb.) sentezinde yapi tagi olarak kullaniimaktadir. Ayrica mezo-substitiye
tripiran Dbilesikleri mezo-substitiye porfirin, porfirinoit ve genigletiimis porfirin

yapilari igin dnemli ¢ikis maddeleridir.

Tripiran bilesigi ilk olarak 1972 yilinda Broadhurst ve arkadaslari tarafindan safirin
bilesiginin sentezinde kullaniimistir. Yapilan ¢alismada, bipirol bilesigi 53 ile 54
no.lu p-alkil substitiye tripiran bilesiginin kondenzasyon tepkimesi sonucu

makrohalkali safirin 55 yapisi %46 verimle elde edilmistir [32] (Sema 2.18).

14



TZ"N

/
N
Rd ’ H CHChyada
N = NH HN = CHCI; ya da
OHC™ | CHO ~ _— CHCI3/MeOH

CO,H HO,C

53 54 55

%46 verim

Sema 2.18. Tripiran bilesiginden safirin sentezi

Son 20 yilda, Lee ve Dolphin tek kap yodntemi ile B-konumunda substitiyent
icermeyen mezo-substitiye tripiranlarin sentezini gergeklestirmislerdir ve bu
yontem, Lindsey yonteminin birtlrevi olarak gosterilebilir [33,34]. Ancak pirolun
asinsinin kullanildigi asit katalizli bu yontemde, olusan dipirolmetanin ortamda
bulunan aldehit ve pirol ile tekrar tepkimeye girmesi sonucu tripiran ve tetrapiran

yapilarinin olusumu gozlenmigtir.

2000 yilinda Chang-Hee Lee ve Jae-Won Ka tarafindan yapilan bir ¢alismada,
TFA ile aldehit bilesigi 56’nin karigimina pirol (43) ilave edilmistir. Pirol:aldehit
oraninin 5:1 oldugu tepkimede tripiran bilesikleri 57 %40-48 verim araliginda ana
artin, dipirolmetan bilesikleri 58 %11-24 verim arahidinda yan drin olarak elde
edilmigtir [34] (Sema 2.19).

43 56 57 58
Ar= 3-BI’-C6H4, C6F5, 4-CH3-C6H4

Sema 2.19. mezo-Substitlye tripiran 57 ve dipirolmetan 58 bilesiklerinin sentezi
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Tripiranin ana Urun olarak olugtugu tepkimelere alternatif olarak 2015 yilinda Meng
ve grubu tarafindan yapilan galigmada, aldehit bilesikleri 44, 59a-b ile pirolin (43)
tepkimesi sonucu mezo-aril substitiye tripiran bilesikleri 60 su igerisinde segimli
olarak sentezlenmistir. Tripiranin mezo konumundaki benzen halkasina bagl
elektron-gekici gruplarin bulundugu bilesiklerin orta verimle, elektron-verici
gruplarin bulundugu bilesiklerin ise daha dusuk verimle olustugu gézlenmis ve bu

tepkimelerde dipirolmetan bilesiginin olusmadigi gértlmustar [35] (Sema 2.20).

Ar
O .
[/ \3 n su ~ = diger
_— + + .
H Ar)kH HCl \ NH HN / oligomerler
43 44, 59a-b 60
verim (%)
Ar= 44: CgHg - 30,0
59a: p-Me-CgHy - 28,6
59b: p'NOZ'CGH4 r 55|8

Sema 2.20. mezo-Aril substitliye tripiran bilesiklerinin secimli olarak eldesi

Metilen koprusu ile birbirine bagl U¢ pirol halkasinin olusturdugu tripiran ya da
pirol yerine furan veya tiyofen yapilarinin bulundugu heterohalkali tripiran benzeri
yapilar literatirde sinirh sayida bulunmaktadir. Bu modifiye tripiran bilesikleri,
tiyofen ya da furan gibi heteroaromatikleri iceren porfirin molekdllerinin sentezinde
kullaniimaktadir [36].

Chang-Hee Lee ve galisma arkadaslari tarafindan 1996 yilinda yapilan galismada,
pirolin asinsi ile 2,5-bis(hidroksimetil) furan bilesiginin (61) tepkimesi sonucu
olusan modifiye tripiran bilesigi 62 %42 verimle elde edilmistir. Tiyofen bilesigi
63’Un asiri pirol ile tepkimesi sonucu olusan mezo-substitliye tripiran bilesigi 64
%95 verimle sentezlenmigtir. Tepkime Lewis asit katalizori varhginda oda

sicakhginda gergeklestirilmistir [37] (Sema 2.21).
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H ]\ H pirol
TFA

61

Ph ]\ Ph pirol
TFA

63 64

%95 verim

Sema 2.21. Modifiye tripiran bilesiklerinin sentezi

2001 yiinda S. Taniguchi ve calisma arkadaslan tarafindan yapilan g¢alismada,
tripiran analoglarinin sentezi su ortaminda ve diol vyapisi kullanilarak
gerceklestiriimistir. Pirolin asinisi ile 2,5-bis(hidroksimetil) furan bilesiginin (61)
HCI katalizorlGgundeki tepkimesinde tripiran bilesigi 62 %58 verimle elde edilmistir
[38] (Sema 2.22).

/ \
.
ﬂ Y L. 0
O N
HO OH H 120 ~NH o onN
S —
61 43 62

%58 verim

Sema 2.22. Tripiran analogunun sulu ortamdaki sentezi

2007 yilinda Rai ve Mangalampalli tarafindan yapilan bir g¢alismada, tiyofen
bilesiginin dialkillenmesi ile tripiran analoglarinin sentezi rapor edilmistir. ki
basamakta ylrdyen tepkimenin ilk basamaginda, tiyofen (65) ve aldehitin
tepkimesinden diol bilesigi 66 elde edilmistir. Tepkimenin ikinci basamaginda,
66'nin pirolin asgirisi ile tepkimesi gergeklestiriimis, mezo-aril grubu tasiyan
simetrik tripiran analoglari 67a, 67b sirasiyla %61 ve %55 verimle sentezlenmigtir
[39] (Sema 2.23).
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f\ _n-Buli, TMEDA j(’ [\ \ ; pirol

_—
aX id S on
x~ ~CHO
65 66 67a,b
X=§, 0

X=S, 6 (%61 verim)
X= b (%55 verim)

Sema 2.23. Simetrik tripiran analoglarinin sentezi

Kusurkar ve arkadaslari tarafindan 2011 yilinda yapilan bir ¢alismada, pirolun
nitro-olefin  bilesiklerine  Michael katilmasi  silika jel katalizorlugunde
gergeklestirilmistir. ik tepkimede piroliin (43) 22’ye katilmasi sonucu %83 verimle
2-alkil pirol bilesigi 51b ve yan Urun olarak (%10) 2,5-dialkil pirol bilesigi 68 elde
edilmistir. ikinci tepkimede ise piroliin (43) 13’e katilmasi sonucu %82 verimle 2-
alkil pirol bilesigi 51a ve yan urun olarak (%11) 2,5-dialkil pirol bilesigi 69
sentezlenmistir [40] (Sema 2.24).

U SEFZQN NO, S|I|kajel
H ' @o/\/ 150 C

43 22 51b
%83 verim %10 verim
T x_NO silika Jel
/ \ . @/\/ 2
N \ S 150 °C
H
43 13 51a
%82 verim %11 verim

Sema 2.24. Pirolln nitro-olefin bilesiklerine Michael katiimasi
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2015 yihinda Gupta ve arkadaglari tarafindan yapilan c¢alismada, furan-2,5-
dikarbaldehit (70) ile pirolin InCls ortamindaki tepkimesinden bis-dipiran bilesigi 71
elde edilmis, elde edilen bu képruld yapi Uzerinden bis-BODIPY bilesigi 72 %10
verimle sentezlenmistir. Pirolln tiyofen-2,5-dikarbaldehit (73) ile tepkimesinden
diger bis-dipiran bilesigi 74 sentezlenmis ve bu kopru Uzerinden bis-BODIPY
bilesigi 75 %8 verimle elde edilmistir [41] (Sema 2.25).

i. DDQ R
_— B
i. BFE3.0Et, F

TEA

70 7

73 74 75

%8 verim

Sema 2.25. BODIPY bilesiklerinin sentezi
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3. GALISMANIN AMACI

Dipirolmetan ve tripiran bilegikleri bilan, korol, porfirin ve porfirin benzeri
makrohalkali yapilarin sentezi icin dnemli molekullerdir. Dipirolmetan molekulinin
sentezinde tripiran ve tetrapiran (bilan) gibi oligopirol yapilari yan Grun olarak elde
edilmektedir. Heteroatom icerentripiran Dbilesikleri literatirde sinirh sayida
bulunmaktadir  ve sentezleri genellikle diol yaplilari kullanilarak

gergeklestiriimektedir.

Calismada, yapisinda furan veya tiyofen bulunduran simetrik olmayan oksatripiran
ve tiyatripiran bilesiklerinin sentezi hedeflendi. $ekil 3’'te dnerilen sentez yontemine
gbre, mezo-substitilye dipirolmetan bilesikleri ile nitrovinil furan ve nitrovinil

tiyofenin tepkimesiyle oksatripiran ve tiyatripiran yapilarinin eldesi planlandi.

R/ \ R

NO, X _NO,
N — ~ _ A @/\/
= H ~ \ / X
NH X NH HN
S ——
X=0, R=Organil “
X=S, R=Ph
0\ - O
N R)J\H

Sekil 3. Oksatripiran ve tiyatripiran bilesiklerinin sentez plani

Calismanin ikinci bolumunde, dipirolmetanin nitrovinil aren bilesiklerine Michael
katilmasinin uygulanabilirligini géstermek amaciyla 5,10-difenil tripiran bilesigi ile
nitrovinil furan ve nitrovinil tiyofenin tepkimesinden mezo konumlarinda alkil ve aril
yapisi bulunduran oksabilan ve tiyabilan bilesiklerinin sentezi planlandi. Bunun

icin, Sekil 4’te verilen sentez plani uygulandi.
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Sekil 4. Oksabilan ve tiyabilan bilesiklerinin sentez plani

Calismanin son boéliminde, elde edilen tripiran ve bilan yapilarinin biyolojik
uygulamalarda kullanilabilirligini arastirmak amaciyla elektropolimerizasyonunun

incelenmesi hedeflendi.
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4. DENEYSEL KISIM

4.1. Genel Yontemler

Tum kimyasallar Sigma Aldrich, Acros Organics ve Fisher Scientific’'ten temin
edilmistir. Teknik amacgh c¢ozucller (hekzan, etil asetat) destile edilerek
kullaniimistir. Organik ozutler kuru MgSOa ile kurutulmus ve g¢ozuculer doner
buharlastirici kullanilarak vakum altinda uzaklastirilmistir. Tepkimeler ince tabaka
kromatografisi (ITK) (Kieselgel 60,F2s4, E. Merck) ile UV-igi§1 altinda veya
fosfomolibdik asitin metanol igerisindeki ¢ozeltisinde boyanarak goruntilenmigtir.
Uriinlerin saflastirlmasi, kolon kromatografisi ile silika jel (0.05-0.63 nm, 230-400

mesh ASTM, Merck) kullanilarak gergeklestirilmistir.

'H NMR ve 3C NMR spektrumlari Brucker DPX-400, ultra shield, 400 MHz yiiksek
performansli digital FT-NMR spektrometresi ile CDCIs ¢bdzucusu igerisinde
tetrametilsilan (TMS) i¢ standardi kullanilarak alinmistir. Spin ¢okluklari; t (tekli), i
(ikili), ii (ikilinin ikilisi), G (G¢la), p¢ (pik coklugu), gt (genis tekli) olarak verilmistir.

Erime noktalari Gallenkamp kapiler erime noktasi tayin cihazi ile kontrol edilmistir.
HRMS sonuglari Agilent TOF LC/MS 1200/6210 kullanilarak alinmistir.
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4.2. 5-Fenil Dipirolmetan ve 5,10-Difenil Tripiran Bilesiklerinin Sentezi igin
Genel Yontem

Dipirolmetan bilesiklerinin sentezi igin literatirde verilen genel sentez yontemi
uygulandi [42]. Tepkimede tripiran bilesigi yan Urln olarak elde edildi. Bu yénteme
gore 0.18 M HCI ¢ozeltisine (v/v, 1.5:98.5) benzaldehit (1 eq, 20.0 mmol) eklendi
ve oda sicakliginda karistirildi. Karigsima damla damla pirol (3 eq, 60.0 mmol) ilave
edildi. Tepkime ITK ile takip edildi. Elde edilen (riin etil asetat ile dziitlendi ve
MgSOa ile kurutuldu. Cozuclisu vakum altinda doner buharlastiricida uzaklastirilan

tepkime karisimi kolon kromatografisi kullanilarak saflastirildi (EtOAc-hekzan).

2,2'-(Fenilmetilen)bis(1H-pirol) (45):

Kahverengi kati; e.n. 99-100 °C (lit. 100-101 °C [43]) verim: % 65;
R= 0.59 (EtOAc-hekzan, 1:3); H NMR (400 MHz, CDCls)
§ (ppm): 5.45 (t, 1H), 5.90 (t, 2H), 6.15 (t, 2H), 6.67 (t, 2H), 7.19-
7.33 (pg, 5H), 7.87 (gt, 2H); 3C NMR (100 MHz, CDCls)
o (ppm): 44.0, 107.3, 108.4, 117.3, 127.0, 128.4, 128.7, 132.5, 142.1; HRMS
(ESI): m/z CisH13Nz2 i¢in hesaplanan: [M-H]: 221.1084; bulunan: 221.1088.

\ N HN-/

2,2'-((4-Bromofenil)metilen)bis(1H-pirol) (76):

Br Kahverengi kati; e.n. 121 °C (lit. 122 °C [43]) verim: %35; Rs=
0.49 (EtOAc-hekzan, 1:6); 'H NMR (400 MHz, CDCIz) § (ppm):
5.42 (t, 1H), 5.88 (t, 2H), 6.15 (t, 2H), 6.69 (t, 2H), 7.07 (i, J=8.3
Hz, 2H), 7.42 (i, J=8.3 Hz, 2H), 7.89 (gt, 2H); 3C NMR (100 MHz,
CDCls) & (ppm): 43.4, 107.4, 108.6, 117.5, 120.9, 130.1, 131.7,
131.9, 141.2; HRMS (ESI): m/z CisH12BrN2 igin hesaplanan: [M-H]: 299.0189;
bulunan: 299.0193.

\_NH HN—/
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2,2'-((4-Metoksifenil)metilen)bis(1H-pirol) (77):

OCH,

\_NH HN—/

Kahverengi kati; e.n. 95 °C (lit. 98-99 °C [43]) verim: %31; Re=
0.56 (EtOAc-hekzan, 1:6); *H NMR (400 MHz, CDCIz) & (ppm):
3.77 (t, 3H), 5.38 (t, 1H), 5.89 (t, 2H), 6.14 (t, 2H), 6.65 (t, 2H),
6.83 (i, J=8.1 Hz, 2H), 7.10 (i, J=8.1 Hz, 2H), 7.85 (gt, 2H); 13C
NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 43.1, 55.3, 107.1, 108.4, 114.0,

117.2, 129.4, 132.9, 134.2, 158.5; HRMS (ESI): m/z C16H15N20 igin hesaplanan:
[M-H]: 251.1190; bulunan: 251.1201.

2,2'-(p-Tolilmetilen)bis(1H-pirol) (78):

CHj;

\_NH HN—/

Kahverengi kati; e.n. 110 °C (lit. 110-111 °C [43]) verim: %21; Ri=
0.40 (EtOAc-hekzan, 1:6); 'H NMR (400 MHz, CDCIz) & (ppm):
2.33 (t, 3H), 5.43 (t, 1H), 5.91 (t, 2H), 6.15 (t, 2H), 6.67 (t, 2H),
7.09-7.14 (pg, 4H), 7.88 (gt, 2H); 3C NMR (100 MHz, CDCls)
d (ppm): 21.1, 43.6, 107.1, 108.4, 117.1, 128.3, 129.4, 132.7,

136.6, 139.1; HRMS (ESI): m/z CisHisN2 icin hesaplanan: [M-H]: 235.1241;
bulunan: 235.1232.

2,2'-((4-Nitrofenil)metilen)bis(1H-pirol) (79):

NO,

\_NH HN—/

Sari-yesil kati; e.n. 156-157 °C (lit. 159-160 °C [43]) verim: %80;
Ri= 0.38 (EtOAc-hekzan, 1:3); 'H NMR (400 MHz, CDCls)
§ (ppm): 5.59 (t, 1H), 5.87 (t, 2H), 6.17 (t, 2H), 6.75 (t, 2H), 7.37 (i,
J=8.6 Hz, 2H), 7.99 (gt, 2H), 8.17 (i, J=8.6 Hz, 2H); 13C NMR (100
MHz, CDCl3) & (ppm): 43.8, 107.8, 108.8, 118.0, 123.8, 129.3,

130.8, 146.9, 149.7; HRMS (ESI): m/z CisH12N3O2 igin hesaplanan: [M-H]:
266.0935; bulunan: 266.0949.

24



2,2'-((4-Klorofenil)metilen)bis(1H-pirol) (80):

Cl Kahverengi kati; e.n. 110 °C (lit. 112-113 °C [43]) verim: %49; R=
0.66 (EtOAc-hekzan, 1:3); 'H NMR (400 MHz, CDCI3) & (ppm):
5.44 (t, 1H), 5.88 (t, 2H), 6.16 (t, 2H), 6.70 (t, 2H), 7.14 (i, J=8.3
Hz, 2H), 7.28 (i, J=8.3 Hz, 2H), 7.90 (gt, 2H); 3C NMR (100 MHz,
CDCls) & (ppm): 43.3, 107.4, 108.6, 117.5, 128.8, 129.8, 132.0,
132.7, 140.6; HRMS (ESI): m/z CisH12CIN2 icin hesaplanan: [M-H]: 255.0694;
bulunan: 255.0690.

\_NH HN—/

4-(di(1H-Pirol-2-il)metil)benzonitril (81):

CN Kahverengi kati; e.n. 161-162 °C (lit. 160-161 °C [43]) verim: %58;
R= 0.20 (EtOAc-hekzan, 1:4); H NMR (400 MHz, CDCls)
3 (ppm): 5.53 (t, 1H), 5.86 (t, 2H), 6.17 (t, 2H), 6.74 (t, 2H), 7.31 (i,
J=8.1 Hz, 2H), 7.60 (i, J=8.1 Hz, 2H), 7.97 (gt, 2H); 13C NMR (100
MHz, CDCls) & (ppm): 44.0, 107.8, 108.8, 110.8, 117.9, 118.8,
129.2, 130.9, 132.4, 147.7; HRMS (ESI): m/z CisH12N3 icin hesaplanan: [M-H]":
246.1037; bulunan: 246.1038.

\_NH N/

2,5-bis(Fenil(1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol (47):

Siyah kati; e.n. 108 °C (lit. 112-114 °C [35]) verim: %50;
Ri= 0.63 (EtOAc-hekzan, 1:3); 'H NMR (400 MHz,
CDCl3) & (ppm): 5.28 (t, 2H), 5.72 (t, 2H), 5.83 (t, 2H),
6.09 (t, 2H), 6.59 (t, 2H), 7.15 (i, J=7.0 Hz, 4H), 7.18-7.29
(pg, 6H), 7.71 (gt, 1H), 7.82 (gt, 2H); *C NMR (100 MHz, CDCIs) & (ppm): 44.0,
107.2, 107.4, 108.3, 117.3, 127.0, 128.4, 128.6, 132.4, 132.6, 142.1; HRMS (ESI):
m/z C26H22N3 igin hesaplanan: [M-H]: 376.1819; bulunan: 376.1835.
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4.3. Heteroaromatik Yapi igeren Tripiran (82-87) ve Bilan (88-91) Bilesiklerinin
Sentezi icin Genel Yontem:

Nitrovinil aren bilesikleri (1 eq, 0.900 mmol), dipirolmetan (6 eq, 5.40 mmol) ve I2
(0.05 eq, 0.0450 mmol) 10 mL dietil eter igerisinde ¢6zuldl ve oda sicakliginda
karistirildi. Tepkime ITK ile takip edildi ve Na2S203.5H20 ¢dzeltisi ile sonlandirildi.
Tepkime karisimi etil asetat ile (10 mL x3) 6zutlendi ve 6zut MgSOzu ile kurutuldu.
Cozlicu déner buharlastiricida uguruldu. Urtinler kolon kromatografisi kullanilarak
saflastinldi (EtOAc-hekzan).

2-(1-(Furan-2-il)-2-nitroetil)-5-(fenil(1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol (82):

Siyah kati; bozunma>200 °C; verim: %82; R~= 0.29

/ \ NO, (EtOAc-hekzan, 1:6); 'H NMR (400 MHz, CDCIs)

_ ” N d (ppm): 4.64-4.84 (pg, 3H), 5.31 (t, 1H), 5.66-5.70 (pg,
el 1H), 5.78 (gt, 1H), 5.91-5.94 (pc, 1H), 6.03-6.07 (pc,

2H), 6.22 (t, 1H), 6.60 (t, 1H), 7.09-7.27 (pg, 6H), 7.81 (gt, 1H), 7.87 (gt, 1H); 13C
NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 37.1, 44.0, 77.8, 106.9, 107.3, 107.8, 107.9,
108.5, 110.6, 117.4, 125.8, 127.1, 128.4, 128.7, 132.2, 133.2, 141.7, 142.7, 150.8;
HRMS (ESI): m/z C2HisN3Os ig¢in hesaplanan: [M-H]: 360.1354; bulunan:
360.1346.

2-((4-Bromofenil)(1H-pirol-2-il)metil)-5-(1-(furan-2-il)-2-nitroetil)-1H-pirol (83):

Br Siyah kati; bozunma>200 °C; verim: %51; R= 0.22
(EtOAc-hekzan, 1:6); *H NMR (400 MHz, CDClz) 6
/N\ NO (ppm): 4.74-4.92 (pg, 3H), 5.35 (t, 1H), 5.74 (t, 1H),
NH : g > 5.85 (t, 1H), 5.99 (t, 1H), 6.13 (t, 2H), 6.31 (t, 1H),
6.70 (t, 1H), 7.04 (i, J=8.3 Hz, 2H), 7.38 (t, 1H), 7.42
(i, J=8.3 Hz, 2H), 7.91 (gt, 1H), 7.97 (gt, 1H); **C NMR (100 MHz, CDCIz) & (ppm):
37.1, 43.4, 77.9, 107.0, 107.1, 107.5, 107.8, 108.1, 108.6, 110.6, 117.7, 120.9,
126.1, 130.1, 131.5, 131.7, 132.6, 140.8, 142.8, 150.6; HRMS (ESI): m/z
C21H17BrN3Os i¢in hesaplanan: [M-H]: 438.0459; bulunan: 438.0461.

N

/
-
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2-(1-(Furan-2-il)-2-nitroetil)-5-((4-metoksifenil)(1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol

(84):

H,CO

/

N
_— H
NH

.

0]

NO,

NS
—

Siyah kati; bozunma>200 °C; verim: %62; R= 0.40
(EtOAc-hekzan, 1:3); *H NMR (400 MHz, CDCls) &
(ppm): 3.79 (t, 3H), 4.74-4.94 (pg, 3H), 5.35 (t, 1H),
5.77 (t, 1H), 5.87 (gt, 1H), 5.99 (gt, 1H), 6.14 (t,
2H), 6.30 (t, 1H), 6.69 (t, 1H), 6.84 (i, J=8.6 Hz,

2H), 7.07-7.13 (p¢, 2H), 7.35 (t, 1H), 7.91 (gt, 1H), 7.98 (gt, 1H); 3C NMR (100
MHz, CDCI3) 6 (ppm): 37.1, 43.1, 55.3, 77.8, 106.9, 106.9, 107.1, 107.7, 108.4,
110.6, 114.0, 117.3, 125.6, 129.4, 132.6, 133.6, 133.8, 142.7, 150.8, 158.6; HRMS
(ESI): m/z C22H20N304 igin hesaplanan: [M-H]: 390.1459; bulunan: 390.1464.

2-((1H-Pirol-2-il)(p-tolil)metil)-5-(1-(furan-2-il)-2-nitroetil)-1H-pirol (85):

HaC

/
N
H
NH

/
=

0

IS
=

NO,

Siyah viskoz sivi; verim: %95; Ri= 0.58 (EtOAc-
hekzan, 1:3); *H NMR (400 MHz, CDCI3) & (ppm):
2.32 (t, 3H), 4.71-4.90 (p¢, 3H), 5.33 (t, 1H), 5.72-
5.76 (pg, 1H), 5.86 (gt, 1H), 5.97 (t, 1H), 6.11 (gt,
2H), 6.28 (t, 1H), 6.65 (gt, 1H), 7.04-7.11 (pg, 4H),

7.33 (t, 1H), 7.91 (gt, 1H), 8.01 (gt, 1H); 3C NMR (100 MHz, CDClIz) & (ppm): 21.1,
37.1, 43.6, 77.8, 106.9, 107.1, 107.2, 107.8, 108.4, 110.6, 117.1, 117.3, 125.7,
128.3, 129.3, 129.4, 132.5, 133.5, 136.7, 138.8, 142.7, 150.9; HRMS (ESI): m/z
C22H20N30s igin hesaplanan: [M-H]: 374.1510; bulunan: 374.1516.

27



2-(1-(Furan-2-il)-2-nitroetil)-5-((4-nitrofenil)(1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol (86):

O,N Siyah viskoz sivi; verim: %44; R= 0.19 (EtOAc-

hekzan, 1:3); 'H NMR (400 MHz, CDCIz) & (ppm):

/N\ NO2| 4 74-4.95 (pg, 3H), 5.51 (t, 1H), 5.71-5.74 (pc, 1H),

“MH i g 5.84 (t, 1H), 6.01 (t, 1H), 6.16 (t, 2H), 6.32 (t, 1H),

= - 6.75 (t, 1H), 7.28-7.37 (pc, 3H), 8.01 (gt, 1H), 8.06

(gt, 1H), 8.10-8.18 (pg, 2H); 3C NMR (100 MHz, CDCIz) & (ppm): 37.1, 43.8, 77.8,

107.2, 107.8, 107.9, 108.5, 108.8, 110.7, 118.1, 123.8, 126.6, 129.2, 130.5, 131.5,

142.8, 147.0, 149.3, 150.5; HRMS (ESI): m/z C21H17N4Os igin hesaplanan: [M-H]:
405.1204; bulunan: 405.1225.

2-(2-Nitro-1-(tiyofen-2-il)etil)-5-(fenil(1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol (87):

Siyah viskoz sivi; verim: %82; Ri= 0.33 (EtOAc-hekzan,
J\ . 1:6); 'H NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm): 4.79 (ii,
N J=12.7, 7.8 Hz, 1H), 4.89 (ii, J=12.7, 7.8 Hz, 1H), 5.10
— =
_NH S (i, J=7.8, 7.8Hz, 1H), 5.38 (t, 1H), 5.78 (t, 1H), 5.86 (t,

1H), 6.01 (t, 1H), 6.13 (t, 1H), 6.68 (t, 1H), 6.89 (t, 1H), 6.94 (Ui, J=4.3 Hz, 1H),
7.15-7.17 (pg, 2H), 7.22-7.32 (pg, 4H), 7.82 (gt, 1H), 7.89 (gt, 1H); 3C NMR (100
MHz, CDCls) & (ppm): 38.3, 43.9, 79.7, 106.2, 107.3, 107.9, 108.4, 117.4, 125.6,
125.8, 127.1, 127.2, 128.0, 128.4, 128.7, 132.1, 133.3, 141.3, 141.7; HRMS (ESI):
m/z C21H1sN302S igin hesaplanan: [M-H]: 376.1125; bulunan: 376.1107.

5,5'-(Fenilmetilen)bis(2-(1-(furan-2-il)-2-nitroetil)-1H-pirol) (88):

Siyah kati; bozunma>200 °C; verim: %3; Ry= 0.21
(EtOAc-hekzan, 1:6); 'H NMR (400 MHz, CDCIs)
S (ppm): 4.73-4.92 (pg, 6H), 5.33 (t, 1H), 5.75 (t, 2H),
5.99 (t, 2H), 6.13 (t, 2H), 6.30 (t, 2H), 7.14 (t, 2H),
7.25-7.34 (pg, 5H), 7.96 (gt, 2H); 3C NMR (100
MHz, CDCls) & (ppm): 37.1, 43.9, 77.9, 107.0, 107.7,
107.9, 110.6, 125.9, 127.1, 128.3, 128.7, 132.9, 141.4, 142.7, 150.8; HRMS (ESI):
m/z C27H23N4Os igin hesaplanan: [M-H]: 499.1623; bulunan: 499.1626.
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5,5'-((4-Bromofenil)metilen)bis(2-(1-(furan-2-il)-2-nitroetil)-1H-pirol) (89):

Siyah kati; Ri= 0.14 (EtOAc-hekzan, 1:6); HRMS
(ESI): m/z C27H22BrN4Os igin hesaplanan: [M-H]:
577.0728; bulunan: 577.0737.

5,5'-((4-Metoksifenil)metilen)bis(2-(1-(furan-2-il)-2-nitroetil)-1H-pirol) (90):

OCH,

Siyah kati; R= 0.15 (EtOAc-hekzan, 1:3); HRMS
(ESI): m/z Ca2sH2sN4O7 igin hesaplanan: [M-H]:
529.1729; bulunan: 529.1744.

5,5'-(Fenilmetilen)bis(2-(2-nitro-1-(tiyofen-2-il)etil)-1H-pirol) (91):

Siyah viskoz sivi; verim: %12; R= 0.24 (EtOAc-
hekzan, 1:6); *H NMR (400 MHz, CDCls) § (ppm):
4.78 (i, J=12.6, 7.8 Hz, 2H), 4.87 (ii, J=12.6, 7.8 Hz,
2H), 5.09 (ii, J=7.8, 7.8 Hz, 2H), 5.31 (t, 1H), 5.74 (t,
2H), 6.00 (t, 2H), 6.88 (t, 2H), 6.93-6.95 (pg, 2H),
7.11 (t, 2H), 7.22-7.31 (pg, 5H), 7.74 (gt, 2H); 13C

NMR (100 MHz, CDCI3) 6 (ppm): 38.3, 43.8, 79.7, 106.3, 107.9, 125.5, 125.8,
127.1, 127.2, 128.1, 128.2, 128.6, 128.7, 132.8, 141.3; HRMS (ESI): m/z
C27H23N404S2 igin hesaplanan: [M-H]: 531.1166; bulunan: 531.1147.
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4.4. Bilan 92 ve 93 igin Genel Sentez Yontemi:
2-(1-(Furan-2-il)-2-nitroetil)-5-(fenil(5-(fenil (1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol-2-
illmetil)-1H-pirol (92):

Siyah viskoz sivi; verim: %37; Ri= 0.37 (EtOAc-
hekzan, 1:4); 'H NMR (400 MHz, CDCIls) & (ppm):
4.69-4.91 (pg, 3H), 5.30 (t, 1H), 5.37 (t, 1H), 5.72
(at, 3H), 5.84 (t, 1H), 5.96 (t, 1H), 6.12 (t, 2H), 6.29
(t, 1H), 6.66 (t, 1H), 7.13-7.33 (p¢, 11H), 7.73 (gt,
1H), 7.95 (gt, 2H); 3C NMR (100 MHz, CDCls)
8 (ppm): 29.7, 37.1, 44.0, 77.8, 106.9, 107.1, 107.4, 107.7, 107.8, 108.3, 110.6,
117.2, 125.7, 126.9, 127.0, 128.3, 128.6, 131.9, 132.4, 132.5, 133.2, 141.7, 142.0,
142.7, 150.7; HRMS (ESI): m/z C32H27N4Os icin hesaplanan: [M-H]: 515.2089;
bulunan: 515.2109.

2-(2-Nitro-1-(tiyofen-2-il)etil)-5-(fenil (5-(fenil(1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol-2-
il)metil)-1H-pirol (93):

Siyah viskoz sivi; verim: %64; R= 0.31 (EtOAc-
hekzan, 1:3); 'H NMR (400 MHz, CDCls) & (ppm):
4.77 (i, J=12.7, 7.8 Hz, 1H), 4.85 (ii, J=12.7, 7.8
Hz, 1H), 5.08 (ii, J=7.8, 7.8Hz, 1H), 5.29 (t, 1H),
5.36 (t, 1H), 5.71-5.73 (pg, 3H), 5.84 (t, 1H), 5.98
(t, 1H), 6.12 (t, 1H), 6.67 (t, 1H), 6.88 (t, 1H), 6.91-
6.97 (pg, 1H), 7.12-7.28 (pg, 11H), 7.70 (gt, 1H), 7.79 (gt, 1H), 7.92 (gt, 1H); 13C
NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 38.3, 44.0, 79.7, 106.2, 107.1, 107.4, 107.4,
107.7,108.3, 117.2, 125.5, 125.8, 127.0, 127.0, 127.1, 127.9, 128.3, 128.3, 128.6,
131.9, 132.5, 133.2, 135.1, 141.6, 141.9; HRMS (ESI): m/z Cs2H27N4O2S igin
hesaplanan: [M-H]: 531.1860; bulunan: 531.1849.
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4.5. Elektrokimyasal Calismalar

Elektrokimyasal yontem olarak donusumlu voltametri (CV) yontemi kullanildi. Bu
yontem, NOVA 1.11 yazihim programi ile desteklenen AUTOLAB-PGSTAT 204
(Metrohm, Hollanda) cihazi ile gergeklestirildi. Deneylerde 3’lu elektrot sisteminden
yararlanildi (Sekil 5). Bu elektrot sistemi Rotring 0.5 mm kaleme bakir tel sarilarak
laboratuvarda hazirlanan ve Tombow HB 0.5 kalem ucunun elektrot yuzeyi olarak
kullanildigi kalem grafit calisma elektrodu (PGE), Ag/AgClI referans elektrot (BASI,
Lafeyette, ABD) ve platin (Pt) karsit elektrot (BaSi, Lafeyette, ABD)tan

olusmaktadir.

|

Kalem grafit elektrot (PGE)

Ag/AgCl referans elektrot Pt tel karsit elektrot

Sekil 5. Elektrokimyasal deneylerde kullanilan 3’lU elektrot sistemi

Elektrokimyasal polimerizasyon g¢aligmalari: Donusumli voltametrik yontemle
gerceklestirilen bu calismalarda 1.0 mg.mL' monomer ve 50 mM
tetrabitilamonyum perklorat (Sigma-Aldrich) destek elektrolit metilen klorGr
(Sigma-Aldrich, =299%)’de ¢o6zuldli. Hazirlanan bu ¢ozelti kullanilarak calisma
elektrodu Uzerinde farkli potansiyel araliklarinda ve farkh ¢evrim sayilarinda 100
mV.s? tarama hizinda elektropolimerizasyon gerceklestirildi. Monomer igeren
cOzeltilerden deney 6ncesinde 5 dk azot gazi gegirildi (%99.99, BOS, Turkiye).
Batun deneyler oda sicakliginda ve en az 3 kez tekrar edilerek gergeklestirildi.
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Elektrokimyasal karakterizasyon caligmalari: Elektrokimyasal karakterizasyon
calismalari yine donusumla voltametri teknidi ile yapildi. Calisma elektrodu
uzerinde kaplanmis olan polimerik yapilarin elektrokimyasal davranigi 5 mM
potasyum ferrisiyanur (Sigma-Aldrich) ve potasyum ferrosiyanir (Sigma-Aldrich)
iceren 0.1 M KCI ¢ozeltisinde -0.3 V ile +0.6 V potansiyel araliginda Ag/AgCl
referans elektroda kargi gergeklestirildi.

Yuizey karakterizasyonu g¢aligmalari: Hazirlanan ylzeylerin ayrica goruntileme
teknigi kullanilarak ylzey karakterizasyonu yapildi. Bunun igin Hitachi SU1510

(Almanya) marka taramali elektron mikroskobu (SEM)'ndan yararlanildi.
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5. DENEYSEL SONUCLAR VE TARTISMALAR
Tripiran ve tetrapiran (bilan) bilesikleri, porfirin, genigletilimis porfirin ve
makrohalkali yapilarin sentezinde Onemli c¢ikis maddeleridir. Bu bilesiklerin
senteziyle ilgili literaturde sinirli sayida yontem bulunmaktadir. Tripiran ve bilan
bilesikleri genellikle Lindsey yodntemi kullanilarak ydratalen dipirolmetan

sentezinde yan urun olarak olugsmaktadir [27].

Bu calismada farklh heteroaromatik yapilardan olusan tripiran ve bilan bilesiklerinin

sentezi Uzerine c¢alisiimigtir.

5.1. Furan igeren Tripiran ve Bilan Bilesiklerinin Sentezi

Tripiran ve bilan bilegikleri makrohalkalilarin ve BODIPY bilesiklerinin sentezinde
kullanilan énemli yapi taglaridir. Tripiran ve bilan bilegiklerinin kararsiz olmalari ve
saflastirlmalarinda yasanilan zorluklar nedeniyle literatlirde sinirli sayida ¢alisma
bulunmaktadir. Ozellikle simetrik olmayan tripiran ve tetrapiran bilesiklerinin

secimli olarak eldesi sentetik kimya igin oldukga 6nemlidir.

Tez kapsaminda, pirol diginda farkli bir heteroaromatik yapi igeren tripiran ve bilan
bilesiklerinin sentezi hedeflenmistir. Michael tepkimeleri, karbon-karbon bagi
olusumunda en sik kullanilan yontemlerden biridir. Farkl heteroaromatik yapilar
iceren tripiran ve bilanlarin sentezi igin nitrovinil aren bilesiklerine dipirolmetanlarin

ve 5,10-difenil tripiranin Michael katilma tepkimeleri kullaniimistir.

Calismanin ilk kisminda, sentezlenen 5-fenildipirolmetan 45 ve 5,10-difeniltripiran
bilesiginin 47 nitrovinil furan 22’ye katilma tepkimesi model tepkime olarak segildi.
Pirol bilesiginin nitrovinil furan bilesigine eter ortaminda |2 katalizort varliginda
katilmasi 2005 yilinda Yao-Ching Fa ve grubu tarafindan c¢alisiimis ve furan igceren
dipirolmetan bilesigi elde edilmistir (Sekil 2.17, Sayfa 14). Bir diger ¢alisma, 2008
yiinda Chang-Hee Lee ve grubu tarafindan yapiimig ve InCls katalizérlugunde
nitrovinil furan bilesigine pirolin katilmasi ile furan igeren dipirolmetan bilesigi ile
yan urun olarak tripiran elde edilmistir (Sekil 2.16, Sayfa 13). Bu ¢alismalar model
alinarak, nitrovinil aren bilesiklerine dipirolmetanlarin ve 5,10-difenil tripiranin
katilmasi sonucu simetrik olmayan oksatripiran ve tiyatripiran yapilari ile bilan

bilegiklerinin sentezi ¢aligiimigtir.

33



Calismada Oncelikle |2 katalizér oraninin %10 alinmasi ile nitrovinil
furan:dipirolmetan orani belirlendi. Nitrovinil furan:dipirolmetan oraninin 1:2 olarak
alindigi tepkime ITK ile takip edildi ve 24 saat sonunda 82 no.lu oksatripiran
bilesigi %40, dioksabilan 88 %10 verimle elde edildi (Tablo 1, Sira no 1). Daha
sonra 1:4 nitrovinil furan:dipirolmetan oraninin kullanildi1 tepkimede 24 saat
sonunda oksatripiran 82 %50 verimle, dioksabilan 88 %3 verimle olustu (Tablo 1,
Sira no 2). Nitrovinil furan:dipirolmetan oraninin 1:6 olarak alindi§i tepkimede
oksatripiran 82 verimi yuUkselirken (%63) dioksabilan bilesigi 88 olusmadi. Ayni
tepkime 48 saat sure ile tekrar edildi. Nitrovinil furan:dipirolmetan oraninin 1:6,
surenin ise 48 saat olarak alindigi tepkime sonucunda oksatripiran bilegigi 82
yuksek verimle (%80), dioksabilan 88 ise %8 verimle elde edildi (Tablo 1, Sira no
3). Tepkime icin en uygun giris maddeleri orani (nitrovinil furan:dipirolmetan) 1:6
ve slUre 48 saat olarak belirlendi. Tepkimeler, olusan drtnlerin polimerlesmesi

nedeniyle karanlik ortamda ve oda sicakliginda gerceklestirildi.

Tablo 1. Oksatripiran ve dioksabilan bilesiklerinin sentezinde nitrovinil

furan:dipirolmetan orani ve sirenin etkisi

/ \ NO,
N + OoN
= H S
< NH 0} _
22 45 82 88
Sira maﬁlﬂrgleri Katalizdr Katalizér  Sure 82 88
o a T a
No orani (22:45) Orani (saat) Verim (%)2 Verim (%)
1 1:2 2 %10 24 40 10
2 1:4 2 %10 24 50 3
24 63 -
3 1:6 2 %10
48 80 8

ajzole verimler
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Tepkimede nitrovinil furan:dipirolmetan orani 1:6, tepkime suresi 48 saat olarak
belirlendikten sonra, |2 katalizoru icin farkli oranlar denendi. I2 katalizor miktarinin
%5 oldugu calismada 82 no.lu oksatripiran bilesigi ylksek verimle (%82),
dioksabilan 88 ise dusuk verimle (%3) elde edildi (Tablo 2, Sira no 1). Katalizér
oraninin %10 olarak alindigi tepkimede oksatripiran 82 %80 verimle olusurken,
dioksabilan bilegigi 88 %8 verimle sentezlendi (Tablo 2, Sira no 2). Katalizor
oraninin %20 olarak alindigi tepkimede 82 no.lu oksatripiran bilegiginin veriminde
(%31) buyuk bir azalma goruldu (Tablo 2, Sira no 3). Eter igerisinde ve 2-nitrovinil
furan:dipirolmetan oraninin 1:6 olarak alindigi tepkimede en uygun katalizor orani
%5 olarak belirlendi (Tablo 2, Sira no 1).

Tablo 2. Oksatripiran ve dioksabilan bilesiklerinin sentezinde katalizér oraninin

etkisi

SEERN NO, / \
T D't
- NH (0} /
22 45 82
Giris
Sira  maddeleri Katalizdr Katalizor Sure 82 88
No orani Orani (saat) Verim (%)2  Verim (%)?
(22:45)
1 1:6 I2 % 5 48 82 3
2 1:6 I2 % 10 48 80 8
3 1:6 I % 20 48 31 7

ajzole verimler
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Calismanin bu agsamasinda; en yuksek oksatripiran 82 veriminin %5 I2 oldugunun
belirlenmesinden sonra, farkli katalizorlerin tepkime Uzerine etkisi incelendi.
Tepkimeler, InCls, CAN (seryum amonyum nitrat), p-TsOH (p-toluen sulfonik asit),
KHSO4 (potasyum bisllfat) katalizorleri varhdinda ve katalizorsiz ortamda
gerceklestirildi. 82 no.lu oksatripiran bilegikleri calisilan katalizorler varliginda
%68-82 verim araliginda sentezlendi (Tablo 3, Sira no 1-6). En yuksek
oksatripiran 82 verimi Iz katalizérG varliginda (%82) elde edildi. Ayni kosullar icin
dioksabilan bilesigi 88 %3 verimle yan urln olarak olustu (Tablo 3, Sira no 6).
Katalizérin kullaniimadigi tepkimede ise oksatripiran bilesigi 82 %68 verimle elde
edildi (Tablo 3, Sira no 2).

Tablo 3. Oksatripiran ve dioksabilan bilesiklerinin sentezinde katalizor etkisi

katalizor
—_——

%6 sat
22 45 82 88
Giris i
Sira No Og??fzez'ﬂg) Katalizor K?)tra;lrf o Veririz(%)a Veriris(%)a
1 1:6 InCls %5 69 4
2 1:6 - : 68 2
3 1:6 CAN % 5 77 eser
4 1:6 p-TsOH % 5 80 7
5 1:6 KHSO4 %5 79 5
6 1:6 I2 % 5 82 3

ajzole verimler
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Tepkime kosullarinin  optimizasyonunda son olarak ¢ozucu etkisi incelendi.
Tepkime etanol, diklorometan (DCM), tetrahidrofuran (THF), su ve eter
ortamlarinda gercgeklestirildi. 82 no.lu oksatripiran bilesigi calisilan ¢oztculer
icerisinde %25-82 araliginda degisen verimlerle elde edildi (Tablo 4, Sira no 1-5).
Cozucu olarak suyun kullanildigi ortamda oksatripiran 82 en dusuk (%25),
dioksabilan 88 ise en yuksek verimle (%26) olustu (Tablo 4, Sira no 4). 82 no.lu
oksatripiran bilegiginin %82 verimle olustugu tepkimede en iyi ¢dzlcu eter olarak
belirlendi ve ayni ortamda yan urtin olarak dioksabilan bilesigi 88 (%3) elde edildi
(Tablo 4, Sira no 5).

Nitrovinil furan ile dipirolmetan bilesiginin tepkimesinde en uygun kosullar; nitrovinil
furan:dipirolmetan orani 1:6, katalizor 12, katalizor orani %5, sire 48 saat ve

¢Ozucu eter olarak belirlendi.

Tablo 4. Oksatripiran ve dioksabilan bilesiklerinin sentezinde ¢ézucunun etkisi

@/\VNOZ %5 I, /N\ NO,
o) i H \
\ _fH HN— o'sééiﬁcsuaat _NH o
22 45 82 88
Giris
Sira  maddeleri Katalizdr Katalizor Céziicil 82 88
No orani Orani Verim (%)2 Verim (%)?2
(22:45)
1 1.6 2 %5 Etanol 58 5
2 1:6 2 % 5 DCM 29 5
3 1:6 I2 % 5 THF 61 3
4 1.6 I2 % 5 Su 25 26
5 1:6 I2 % 5 Eter 82 3

ajzole verimler
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Optimizasyon kosullarinin belirlenmesinden sonra, yan urun olarak olusan 88 no.lu
dioksabilan bilesiginin veriminin arttirrlmasi amaciyla nitrovinil furanin tepkimedeki
miktar1 arttirlldi. Bu amagla optimize kosul olan 1:6 orani yerine 2:1, 4:1 ve 6:1
seklindeki nitrovinil furan:dipirolmetan oranlari ¢alisildi. Giris maddeleri oraninin
2:1, 4:1 ve 6:1 oldugu tepkimeler igin 82 no.lu oksatripiran bilesikleri yan trin
olarak sirasiyla %19, %10 ve %4 verimlerle elde edildi (Tablo 5, Sira no 1-3).
Nitrovinil furan:dipirolmetan oraninin 4:1 alindi1 tepkimede ana Urdn olarak

dioksabilan bilesigi 88 %39 verimle olustu (Tablo 5, Sira no 2).

Tablo 5. Nitrovinil furan miktarinin dioksabilan verimi Uzerine etkisi

I2 /
MY .
eter, o.s. _ H <
48 saat N NH o 4
22 45 A
Girig
Sira No maddeleri  katalizor ~ Katalizor 82 38
orani Orani Verim (%)2  Verim (%)2
(22:45)
1 2:1 I %5 o ”
2 4:1 I %5 0 .
3 6:1 I %5 . .

ajzole verimler
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5.2. mezo-Substitliye Dipirolmetan Bilesiklerinin Sentezi

Calismada optimum kosullar belirlendikten sonra, oksatripirandaki benzen
halkasina badli farkl substitlyentlerin tepkime Uzerine etkisini incelemek amaciyla
literatirde bulunan mezo-substitiye dipirolmetan bilesikleri sentezlendi. Cesitli
substitiye aldehitlerle (44, 59a,b, 94-97) pirolun asit katalizli kondenzasyon
tepkimeleri sonucu 45, 76-81 no.lu dipirolmetan bilesikleri orta ve ylksek
verimlerle elde edildi (Tablo 6, Sira no 1-7). Bilesiklerin yapilari 'H NMR ve 13C
NMR ile tanimlandi. Tanimlanan yapilarin spektral verileri literatur ile uyumludur.
45, 76-81 no.lu dipirolmetan bilesiklerine ait *H NMR ve 3C NMR spektrumlari Ek
1 sayfa 71-77'de verilmigtir. Bilesiklerin spektral verileri ile HRMS sonuclari yapiyi

desteklemektedir.

Tablo 6. mezo-Substitliye dipirolmetan bilesiklerinin sentezi

R
R=44:H
O 59a: CH,
0N . Q)LH HCl/su ,  cligopirali oG
H R 0.s. 3 = ariinler 95: OCHj,
\_NH HN-7 96: CI
97: CN
43 44, 59a-b, 94-97 45, 76-81
R=H, CHg, NO,, Br, OCHj3, CI, CN
Sira  Bilesik R Sire  Verim Erime 'H NMR
No No (saat) (%) Noktasi (°C) (6ch)
1 45 H 2 65 99-100°C [Lit43]  5.45 [Lit 42]
2 76 Br 4 35 121°C [Lit 43] 5.42 [Lit 42]
3 77  OCHs 2 31 95°C [Lit 43] 5.38 [Lit 42]
4 78 CHs 2 21 110°C [Lit 43] 5.43 [Lit 42]
5 79 NO 2 80 156-157°C [Lit 43]  5.59 [Lit 42]
6 80 cl 1 49 110°C [Lit 43] 5.44 [Lit 42]
7 81 CN 3 58 161-162°C [Lit 43]  5.53 [Lit 42]

ajzole verimler
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5.3. mezo-Substitiiye Tripiran ve Bilan Bilesiklerinin Sentezi

Sentezlenen 45, 76-81 numarali mezo-substitlye dipirolmetan bilegsiklerinin |2
katalizérligunde eter igindeki 2-nitrovinil furana 22 katilma tepkimeleriyle simetrik
olmayan oksatripiran ve dioksabilan bilesikleri sentezlendi (Tablo 7, Sira no 1-5).
Substituyent olarak -H, -Br, -OCHs ve -CHs gruplarinin bulundugu dipirolmetanlar
ile 2-nitrovinil furanin 22 tepkimelerinden 48 saat sure sonrasinda simetrik
olmayan oksatripiranlar 82-86 %51-95 verim araliginda elde edildi (Tablo 7, Sira
no 1-4). Elektron c¢ekici gruplarin tepkime Uzerine etkisini incelemek amaciyla
benzen halkasinda NO2 grubu bulunan dipirolmetan bilesigi 79 kullanildi. 79 no.lu
dipirolmetan bilesigi ile 2-nitrovinil furanin 22 tepkimesi ITK ile takip edildi ve 120
saatlik sture sonunda 86 no.lu bilesik %44 verimle elde edildi (Tablo 7, Sira no 5).
mezo-Konumundaki benzen halkasinda CN grubu tasiyan 81 no.lu dipirolmetan
bilesiginin nitrovinil furan 22 ile tepkimesinde oksatripiran ve dioksabilan
bilesiklerinin olusmadigi goruldi (Tablo 7, Sira no 6). Benzen halkasinin para-
konumunda metil grubu bulunan tripiran bilesigi 85 en ylksek verimle (%95) elde
edildi (Tablo 7, Sira no 4).

Tablo 7. mezo-Substitiye oksatripiran ve dioksabilan bilesiklerinin sentezi

R
R
@/&Noz %5 1,
\ + -
O \ S - / eter, o.s.
NH HN
22 45, 76-81 82-86 88-90
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Giris Oksa-

Sira  maddeleri R Bilesik  tripiran Bilesik Oksabilan
No orani No Verim No Verim (%)
(22:DPMP) (%)
1 1:6 H 82 82 88 3
2 1:6 Br 83 51 89 eserc
3 1:6 OCHs 84 62 90 eserc
4 1:6 CHs 85¢ 95 - -
5d 1:6 NO2 86 44 - -
6 1:6 CN - - - -

ajzole verimler

bDipirolmetan

¢LCMS analizi ile tanimlanmistir

dTepkime siiresi 120 saat

eKolon kromatografisi sirasinda kismi olarak bozunma goézlendi.

2-(1-(furan-2-il)-2-nitroetil)-5-(fenil(1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol  (82) bilesigi daha
once sentezi yapiimamis bir oksatripiran bilesigidir. *H NMR, 3C NMR ve HRMS
teknikleri ile bilesigin yapisi aydinlatiimistir. Sekil 6'da verilen2-(1-(furan-2-il)-2-
nitroetil)-5-(fenil(1H-pirol-2-i)metil)-1H-pirol  (82) bilesigine ait H NMR
spektrumunda 4.64-4.84 ppm araliginda goértlen coklu pikler 7 ve 8 no.lu
karbonlarin protonlarina aittir. 4 no.lu mezo-karbonuna bagl protonun sinyali 5.31
ppm’de tekli pik olarak goriimektedir. 5.66-6.61 ppm aralidindaki pikler, pirol ve
furan halkalarinin protonlarina (1, 2, 3, 5, 6, 9, 10) aittir. Furan halkasinin o-
konumundaki 11 no.lu karbona bagl proton ile fenil protonlari 7.09-7.27 ppm
arahginda c¢oklu pik olarak sinyal vermektedir. 7.81 ve 7.87 ppm’deki genis tekli
pikler NH protonlarina aittir. Sekil 7’de verilen 2-(1-(furan-2-il)-2-nitroetil)-5-
(fenil(1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol (82) bilesiginin 13C NMR spektrumunda, 7, 4 ve 8
no.lu karbonlar sirasiyla 37.1, 44.0 ve 77.8 ppm’de sinyal vermektedir. 106.9-

150.8 ppm araliginda gérulen pikler pirol, fenil ve furan yapilarina aittir.
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Sekil 6. 82 no.lu bilesigin *H NMR spektrumu (CDCIz) (1.20 ve 1.95 ppm’deki

pikler ¢cozucu pikleridir.)
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Sekil 7. 82 no.lu bilesigin 13C NMR spektrumu
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Nitrovinil furan 22 ile mezo-substitiye dipirolmetan bilesiklerinin (45, 76-81) eter
ortaminda tepkimesinden 82-86 no.lu oksatripiran bilesikleri sentezlenmistir. Bu
bilesikler literatiirde bulunmamaktadir. 82-86 no.lu bilesiklerin yapisi *H NMR, C
NMR ve HRMS teknikleri ile aydinlatiimigtir. Bu yapilarin karakteristik *H NMR ve
3C NMR pikleri Tablo 8 ve Tablo 9da verilmistir. 82-86 no.lu oksatripiran
bilesiklerine ait 'H NMR ve 33C NMR spektrumlari Ek 2 sayfa 78-82'de
gOsterilmigtir.  Bilesiklere ait spektral veriler ile HRMS sonuglar yapiyi

desteklemektedir.

Tablo 8. 82-86 no.lu bilesiklere ait karakteristik tH NMR spektrumu verileri

H NMR Spektrumu karakteristik kimyasal
kayma degerleri (ppm)

Bilesik No X Hi, Hs H2 Ha-Hs
82 H 7.82,7.87 531 4.64-4.84
83 Br 7.91,7.97 5.35 4.74-4.92
84 OCHs 7.91, 7.98 5.35 4.74-4.94
85 CHs 7.91, 8.01 5.33 4.71-4.90
86 NO2 8.01, 8.06 5.51 4.75-4.95
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Tablo 9. 82-86 no.lu bilesiklere ait karakteristik 3C NMR spektrumu verileri

13C NMR Spektrumu karakteristik kimyasal
kayma degerleri (ppm)

Bilesik No X C1 C2 Cs Cs
82 H 44.0 37.1 77.8 150.8
83 Br 43.5 37.1 77.8 150.6
84 OCHs 43.2 37.1 77.9 150.8
85 CHs 43.7 37.3 77.8 150.9
86 NO2 43.8 37.1 77.9 150.5

Nitrovinil furana 22 dipirolmetanin 45 katiima tepkimesinde yan UrUn olarak
dioksabilan yapilari olugmaktadir. Bu yapilardan 5,5'-(fenilmetilen)bis(2-(1-(furan-
2-il)-2-nitroetil)-1H-pirol) (88) bilesigi tepkime ortamindan izole edildi ve yapisi
tanimlandi. Sekil 8'de verilen 5,5'-(fenilmetilen)bis(2-(1-(furan-2-il)-2-nitroetil)-1H-
pirol) (88) bilesigine ait *H NMR spektrumunda 4.73-4.92 ppm araliginda gorilen
coklu pikler 4, 5, 11, 12 no.lu karbonlara bagli protonlara aittir. 8 no.lu mezo
karbonuna baglh proton 5.33 ppm’de sinyal vermistir. 5.75, 5.99, 6.13, 6.30
ppm’deki pikler 2, 3, 6, 7, 9, 10, 13 ve 14 no.lu karbonlara bagl furan ve pirol
protonlarina aittir. Furanlarin a-konumlari olan 1 ve 15 no.lu karbonlarina ait
protonlar ile fenil protonlari 7.12-7.34 ppm araliinda goértlmektedir. Yapidaki NH
protonlari 7.96 ppm’de genis tekli pik olarak sinyal vermektedir. Sekil 9’da verilen
5,5'-(fenilmetilen)bis(2-(1-(furan-2-il)-2-nitroetil)-1H-pirol) (88) bilesiginin *C NMR
spektrumunda, 37.2 ppm’deki pik 4 ve 11 no.lu karbonlara aittir. 8 no.lu mezo-
karbonuna ait pik 43.9 ppm’de gorulmektedir. 5 ve 12 no.lu metilen karbonlarina
ait pikler 77.9 ppm’de sinyal vermektedir. 107.0-150.7 ppm araligindaki pikler pirol,
fenil ve furan karbonlarina aittir. Sirasiyla brom ve metoksi substitiye 89 ve 90

no.lu bilan bilesikleri ise eser miktarda olustugundan tepkime ortamindan izole
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edilemedi. Ancak olustuklart HRMS teknigi ile belirlendi. 88 no.lu dioksabilan
bilesigine ait 'H NMR ve 3C NMR spektrumlari Ek 3 sayfa 85'de gdsterilmistir.

/ // //////
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%0 &5 80 75 70 65 60 55 50,45 40 35 30 25 20 1s 10 05 00
Sekil 8. 88 no.lu bilesigin *H NMR Spektrumu (CDCls) (1.25 ve 2.03 ppm’deki
pikler ¢cozucu pikleridir.)
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Sekil 9. 88 no.lu bilesigin 13C NMR Spektrumu
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5.4. Tiyatripiran ve Ditiyabilan Bilegiklerinin Sentezi

Calismada, nitrovinil furan bilesigi 22 ile dipirolmetanin 45 tepkimesinden elde
edilen 82 no.lu tripiran bilesiginin ylksek verimle elde edilmesi sonucu, nitrovinil
tiyofen bilesigi 13 kullanilarak ayni kosullarda tiyatripiran 87 ve ditiyabilan 91
bilesiklerinin sentezi gerceklestirildi. %5 |2 varliginda eter igerisinde gerceklestirilen
tepkimede tiyatripiran bilesigi 87 %82 verimle sentezlendi. Yan drin olarak
ditiyabilan bilesigi 91 %12 verimle elde edildi (Sekil 10). Sentezlenen 87 no.lu
bilesige ait 'H NMR ve 3C NMR spektrumlari Ek 2 sayfa 83’de, 91 no.lu bilesige
ait 'H NMR ve 13C NMR spektrumlari ise Ek 3 sayfa 86'de verilmistir. Her iki

bilesige ait spektral veriler ve HRMS sonuglari yapi ile uyumludur.

%5 1o / \ NO,
S N
eter, o.s., = H =~
48 saat NH S
Y —
13 45 87 91

%82 verim %12 verim
do: 72:28 do: 60:40

Sekil 10. Tiyatripiran ve ditiyabilan bilegiklerinin sentezi

Dipirolmetanin nitrovinil tiyofene katilmasi ile elde edilen 87 no.lu tiyatripiran
bilesigi literatirde bulunmamaktadir. 2-(2-nitro-1-(tiyofen-2-il)etil)-5-(fenil(1H-pirol-
2-il)metil)-1H-pirol (87) bilesiginin yapisi *H NMR, 3C NMR ve HRMS teknikleri ile
aydinlatildi.  Sekil 11°’de verilen 2-(2-nitro-1-(tiyofen-2-il)etil)-5-(fenil(1H-pirol-2-
ilymetil)-1H-pirol (87) bilesigine ait 'H NMR spektrumunda 7 ve 8 no.lu karbonlara
ait protonlar 4.76-4.91 ppm araliginda c¢oklu pik olarak goérulmektedir. 4 no.lu
mezo-karbonuna bagl proton 5.38 ppm’de tekli pik olarak sinyal vermektedir. 5.79,
5.87, 6.01, 6.13 ve 6.68 ppm’deki pikler pirol halkasindaki 1, 2, 3, 5 ve 6 no.lu
karbonlara bagli protonlara aittir. Tiyofen halkasinin 9 ve 10 no.lu karbonlarina ait
protonlar 6.88-6.95 ppm araliginda goérulmektedir. 7.15-7.36 ppm araligindaki
¢oklu pikler tiyofen halkasinin a-konumundaki 11 no.lu karbona bagl proton ile

fenil protonlarina aittir. Yapidaki NH protonlari 7.80 ve 7.88 ppm’de sinyal
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vermektedir. Sekil 12'de verilen 2-(2-nitro-1-(tiyofen-2-il)etil)-5-(fenil(1H-pirol-2-
il)metil)-1H-pirol (87) bilesiginin 13C NMR spektrumunda 7, 4 ve 8 no.lu karbonlara
ait pikler sirasiyla 38.3, 43.9 ve 79.7 ppm’de goérilmektedir. 106.2-141.7 ppm

araliginda gorulen pikler pirol, fenil ve tiyofen halkalarindaki karbonlara aittir.

T T T T T T T T T T T T T T T T
8.5 8.0 7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 15 1.0 0.5 0.0
f1 (ppm)

Sekil 11. 87 no.lu bilesigin *H NMR Spektrumu (CDCls) (0.93- 2.03 ppm ve 4.09
ppm’deki pikler ¢ozticl kaynakhdir.)
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Sekil 12. 87 no.lu bilesigin 13C NMR Spektrumu

Dipirolmetan 45 ile nitrovinil tiyofenin 13 tepkimesinde yan Urin olarak elde edilen
91 no.lu ditiyabilan bilesigi literatirde bulunmamaktadir. 5,5'-(fenilmetilen)bis(2-(2-
nitro-1-(tiyofen-2-il)etil)-1H-pirol) (91) bilesiginin yapisi *H NMR, 3C NMR ve
HRMS teknikleri ile aydinlatiimistir. Sekil 13'de verilen 5,5'-(fenilmetilen)bis(2-(2-
nitro-1-(tiyofen-2-il)etil)-1H-pirol) (91) bilesigine ait *H NMR spektrumunda, 5 ve 12
no.lu protonlara ait pikler 4.76-4.90 ppm aralidinda goérilmektedir. 5.10 ppm’de
gorulen Ggla pik 4 ve 11 no.lu karbonlara bagli protonlara aittir. 8 no.lu mezo-
karbonuna bagh proton 5.31 ppm’de tekli pik olarak sinyal vermektedir. 5.75, 6.00,
6.88, 6.94 ve 7.12 ppm’de gorilen pikler pirol ve tiyofen halkalarindaki protonlara
aittir. Fenil protonlari 7.22-7.31 ppm araliginda coklu pik olarak goérilmektedir.
Yapidaki NH protonlari genis tekli pik olarak 7.74 ppm’de sinyal vermistir. Sekil
14’'te  verilen 5,5'-(fenilmetilen)bis(2-(2-nitro-1-(tiyofen-2-il)etil)-1H-pirol)  (91)
bilesiginin 13C NMR spektrumunda 4 ve 11 no.lu karbonlara ait pikler 38.3 ppm’de,
8 no.lu mezo-karbonuna ait pik 43.8 ppm’de gorulmektedir. 79.7 ppm’de gorulen
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pik 5 ve 12 no.lu metilen karbonlarina aittir. Pirol, fenil ve tiyofen halkalarindaki

karbonlar 106.3-141.3 ppm araliginda gorulmektedir.

[ 1
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Sekil 13. 91 no.lu bilesigin *H NMR Spektrumu (CDCI3)(0.93- 2.03 ppm ve 4.09
ppm’deki pikler ¢oztclu kaynakhdir.)
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Sekil 14. 91 no.lu bilesigin 13C NMR Spektrumu

5.5. 5,10-Difenil Tripiran Bilesiklerinin Nitrovinil Aren Bilesiklerine Katiimasi
lle Oksabilan ve Tiyabilan Yapilarinin Sentezi

Dipirolmetanin nitrovinil arenlere katiimasiyla dioksabilan ve ditiyabilan yapilari
sentezlendi. Bu yaklagimin uygulanabilirligini gostermek amaciyla 5,10-difenil
tripiranin nitrovinil arenlere katilmasiyla oksabilan ve tiyabilan sentezi caligildi.
Eter ortaminda |2 katalizérliguinde gergeklestirilen tepkimelerde 5,10-difenil
tripiranin (47) nitrovinil furan 22 ve nitrovinil tiyofen 13 bilesiklerine katiima
tepkimeleri sonucu oksabilan 92 ve tiyabilan 93 bilesikleri sirasiyla %37 ve %64
verimlerle elde edildi (Sekil 15). Bu sistemde bilan bilesikleri ana Grin olarak
olustu. Elde edilen 92 ve 93 no.lu yapilara ait 'H NMR ve 3C NMR spektrumlari
Ek 3 sayfa 87-88’de verilmigtir. 92 ve 93 no.lu Urlnlere ait spektral veriler ile

HRMS sonuglari yapiy1 desteklemektedir.
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Sekil 15. Oksabilan ve tiyabilan bilesiklerinin sentezi

5,10-Difenil tripiranin (47) nitrovinil furan 22 bilesigine Michael katiimasi ile elde
edilen 92 no.lu oksabilan bilegigi literaturde bulunmamaktadir. 2-(1-(furan-2-il)-2-
nitroetil)-5-(fenil(5-(fenil(1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol (92)
bilesiginin yapisi *H NMR, 13C NMR ve HRMS teknikleri ile aydinlatildi. Sekil 16’da
verilen 2-(1-(furan-2-il)-2-nitroetil)-5-(fenil(5-(fenil(1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol-2-
il)metil)-1H-pirol (92) bilesigine ait 'H NMR spektrumunda, 10 ve 11 no.lu
karbonlara ait protonlar 4.69-4.91 ppm araliginda ¢oklu pik olarak goérilmektedir. 4
ve 7 no.lu mezo-karbonlarina bagh protonlar 5.30 ve 5.37 ppm’de tekli pik olarak
sinyal vermektedir. 5.73, 5.84, 5.96, 6.12, 6.29 ve 6.66 ppm’de gorulen pikler pirol
ve furan halkalarindaki 1, 2, 3, 5, 6, 8, 9, 12 ve 13 no.lu protonlara aittir. Furan
halkasinin a-konumundaki 14 no.lu karbona bagli proton ile fenil protonlari 7.13-
7.33 ppm araliginda ¢oklu pik olarak gortulmektedir. Yapidaki NH protonlari genis
tekli pik olarak 7.73 ve 7.95 ppm’de sinyal vermistir. Sekil 17°de verilen2-(1-(furan-
2-il)-2-nitroetil)-5-(fenil(5-(fenil(1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol  (92)
bilesiginin 13C NMR spektrumunda 10 no.lu karbona ait pik 37.1 ppm’de, 4 ve 7
no.lu mezo-karbonlarina ait pikler 44.0 ppm’de goérilmektedir. 11 no.lu metilen
karbonuna ait pik 77.8 ppm’de sinyal vermektedir. 106.9-150.7 ppm araliginda

gorulen pikler pirol, fenil ve furan halkalarindaki karbonlara aittir.
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Sekil 16. 92 no.lu bilesigin *H NMR Spektrumu (CDCI3) (0.91- 2.04 ppm ve 4.07
ppm’deki pikler ¢oztclu kaynakhdir.)
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Sekil 17. 92 no.lu bilesigin 13C NMR Spektrumu
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Nitrovinil tiyofene 13 5,10-difenil tripiranin (47) katilmasi ile elde edilen 93 no.lu
tiyabilan bilesigi ilk kez bu ¢alismada sentezlenmistir. 2-(2-nitro-1-(tiyofen-2-il)etil)-
5-(fenil(5-(fenil(1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol (93) bilesiginin yapisi
'H NMR, 3C NMR ve HRMS teknikleri kullanilarak aydinlatiimistir. Sekil 18’de
verilen  2-(2-nitro-1-(tiyofen-2-il)etil)-5-(fenil(5-(fenil(1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol-2-
il)metil)-1H-pirol (93) bilesigine ait *H NMR spektrumunda, 11 no.lu karbona bagli
protonlarin pikleri 4.74-4.88 ppm araliginda gorulmektedir. 4 ve 7 no.lu mezo-
karbonlari 5.29 ve 5.36 ppm’de tekli pik olarak sinyal vermektedir. 5.72, 5.84, 5.98,
6.12, 6.67, 6.88, 6.93 ppm’deki pikler pirol ve tiyofen halkalarindaki 1, 2, 3, 5, 6, 8,
9, 12 ve 13 no.lu karbonlara baglh protonlara aittir. Tiyofen halkasinin -
konumundaki 14 no.lu karbona bagl proton ile fenil protonlari 7.12-7.28 ppm
araliginda gorulmektedir. NH protonlari 7.70, 7.79 ve 7.92 ppm’de genis tekli pik
olarak sinyal vermistir. Sekil 19'da verilen 2-(2-nitro-1-(tiyofen-2-il)etil)-5-(fenil(5-
(fenil(1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol  (93) bilesiginin 3C NMR
spektrumunda, 10 no.lu metin karbonu 38.3 ppm’de sinyal vermektedir. 4 ve 7
no.lu mezo-karbonlari 43.9 ve 44.0 ppm’de gorulmektedir. 79.7 ppm’deki pik 11
no.lu metilen karbonuna aittir. Pirol, fenil ve tiyofen halkalarindaki karbonlar 106.2-

141.9 ppm araliginda gorulmektedir.
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Sekil 18. 93 no.lu bilesigin *H NMR Spektrumu (CDCls) (0.91- 2.04 ppm ve 4.09
ppm’deki pikler ¢ozticl kaynakhdir.)
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Sekil 19. 93 no.lu bilesigin 13C NMR Spektrumu
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5.6. Furan ve Tiyofen igeren Bazi Tripiran ve Bilan Bilesiklerinin
Elektrokimyasi

Pirol ve dipirolmetan yapilari, oligopiroller ile makrohalkali bilesiklerin sentezi igin
onemli ¢ikis maddeleridir ve organik kimya icin oldukga dnemli bilesiklerdir. Pirol
monomerinin yukseltgenmesi ile elde edilen polipirol yuksek elektriksel iletkenlige
sahiptir ve polipirolin elektropolimerizasyonu ilk kez Diaz, Kanazawa ve Gardini
tarafindan 1979 yilinda rapor edilmistir [44]. Dipirolmetan bilesiklerinin
elektropolimerizasyonu ile ilgili ¢alismalarda literatlirde yer almaktadir [45]. Bu tip
yapilarin elektrokimyasal yontemlerle polimerizasyonu farkli amaglara yonelik
calismalarda (sensor, elektrokromik ve korozyon uygulamalari gibi) kullaniimig ve
oldukca ilgi cekmigtir [46]. Elektrokimyasal polimerizasyon yontemleri yuzeyde
kararli yapida, saglam ve homojen polimerik yapilarin hizli ve ekonomik bir sekilde
hazirlanmasi adina Ustin avantajlari olan yontemlerdir. Bu nedenle bu tez
calismasinda sentezlenen oksatripiran 82, tiyatripiran 87, dioksabilan 88 ve
ditiyabilan 91 bilesiklerinin elektrokimyasal polimerizasyonu ve sonrasinda elde

edilen polimerik yapilarin elektrokimyasal karakterizasyonu gerceklestirildi.

Elektropolimerizasyon galismalari agsagidaki monomer yapilarinin (1.0 mg.mL™?) ve
50 mM tetrabutilamonyum perklorat destek elektrolitin metilen klorurde ¢ézuldugu
ve kalem grafit elektrodun galisma elektrodu olarak kullanildidi bir elektrokimyasal
hucrede gergeklestirildi. Farkh gevrim sayilari (farkli polimerik film kalinhklari) ve
potansiyel araliginda dénistimli voltametri ile polimerizasyon yapildi. Daha sonra
polimer kapl elektrotlarin 5 mM redoks probu (Fe(CN)e®/*) iceren 0.1 M KCI
¢Ozeltisi igerisinde elektrokimyasal davranislari incelendi. Bu ¢ozelti kaph elektrot
yuzeylerinin elektroaktifliginin incelenmesi adina en ¢ok kullanilan ¢ozeltilerden
biridir. Elektron aktarimini hizlandiran yani iletken olan yuzeylerde tersinir ve
yuksek indirgenme/yukseltgenme (redoks) pik akimlarina sahip olan déntsumli
voltamogramlar elde edilir [47]. Ayrica taramali elektron mikroskobu (SEM) ile de

kapl elektrot ylzeyleri karakterize edildi.
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5.6.1. Furan igeren Bilesikler ile Yapilan Galigsmalar

2-(1-(Furan-2-il)-2-nitroetil)-5-(fenil(1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol (82) bilesigi ile
yapilan galismalar: Bu bilesige ait farkli ¢evrim sayilarinda ve potansiyellerde
yapilan elektropolimerizasyon egrileri Sekil 20’de gdsteriimektedir. Dontsumlu
voltametri ile yapilan bu polimerizasyon egrilerine bakildiginda dusik ve yuksek
cevrim sayilarinda polimerizasyonun gergeklestigi; potansiyel arahiginin ise 0.0 V
ve +1.0 V araligina yakin sekilde secildiginde polimerizasyon egrilerinin daha net

bir bicim aldigi soylenebilir.

10 gevrim [ 1.0V - +1.0V _ w10 gevrim [ 0.6V -+0.7V

1{A)

‘i:;a,‘;. —

50 gevrim /[ 0.5V -+1.0V

1 {A)

E:;} o H ) (1] 1 ¥ 82 :lE:V} he

Sekil 20. 2-(1-(Furan-2-il)-2-nitroetil)-5-(fenil(1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol (82)

bilesigine ait elektrokimyasal polimerizasyon egrileri

Polimer kaplh kalem grafit elektrotlara ait elektrokimyasal davranis ise 5 mM
redoks probu (Fe(CN)e*/#) iceren 0.1 M KCI ¢ozeltisi igerisinde Sekil 21’de
verilmektedir. Yuzeyin iletken bir tabaka ile kaplanmasindan sonra ince filmlerde
yani dusuk cevrim sayilarinda c¢iplak elektrodun davranisina kiyasla redoks
probunun indirgenme/yikseltgenme davranislarinda iyilesme elde edildi. Bu
durum voltamogramlarda yuksek pik akimlari ve birbirine daha yakin
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potansiyellerde indirgenmel/yikseltgenme (tersinirlik) olarak goértlmektedir. Bu
durum elektrokimyasal kaplamalarin en 6nemli avantajlarindan biridir. Kalin
filmlerde ise pik akimlari ve tersinirlik kdtilesmektedir. Ciplak elektroda, ince film
ve kalin film kapl elektrotlara ait SEM gorintileri ise Sekil 22’de gdsterilmektedir.

Her iki durumda da giplak elektroda kiyasla yuzeyin kapli oldugu goraldu.

T T T T T
000028 =

Ciplak elektrot
10 gevrim / 1.0V -+1.0V
10 gevrim / 0.6V - +0.7 V
50 gevrim / 0.5V -+1.0V
50 gevrim / 0.1V -

0.0002 -

0.00018 |

0.0001

BE-5

1{A)

o+

-DE-b -
-0.0001 -
=0.00015 -

=0.0002 - =

0.00025 - ! ! ! ) ) =

Sekil 21. 5 mM redoks probu (Fe(CN)e3/#+) iceren 0.1 M KCI ¢ozeltisi igerisinde

kapl elektrotlara ait dontsuimli voltamogramlar

¢iplak PGE ince film kapli PGE kalin film kapli PGE

Sekil 22. SEM goruntuleri
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5,5'-(Fenilmetilen)bis(2-(1-(furan-2-il)-2-nitroetil)-1H-pirol) (88) bilesigi ile
yapilan galismalar: Bu bilesige ait farkli gevrim sayilarinda ve potansiyellerde
yapilan elektropolimerizasyon egrileri Sekil 23'te gosterilmektedir. Donlsumlu
voltametri ile yapilan bu polimerizasyon egrilerine bakildiginda hem duaguk hem de
yuksek ¢evrim sayilarinda polimerizasyonun dusuk akimlarda gercgeklestidi;
potansiyel araliginin ise 0.0 V ve +1.0 V araligina yakin sekilde segildiginde
polimerizasyon egrilerinin daha net bir bicim aldigi sdylenebilir. Bununla birlikte
polimerizasyona ait akim degerleri 82 no.lu bilesige gore oldukg¢a dusuktur. Bu da
elektrokimyasal davranis agisindan elektrotlarin daha kot davranislar verecegini
isaret etmektedir. Sekil 24’te verilen elektrokimyasal davraniglar incelendiginde bu
durum acikga ortaya cikmaktadir. Yapilan deneyler sonucunda ciplak grafit

elektrot davranisina gore herhangi bir iyilesme saglanamadigi tespit edildi.

#4510 gewrim | 1.0V - +1.0V “E 10 geviim [ 0.5V - +0.T V

<, =)
EM) E (V)
| S0 gevrim [ 0.5V - 1.0V 5 | 50 geviim/ 0.1V . 412V
2, =
: . - ; m A b i T T T
E (V) EV)

Sekil 23. 5,5'-(Fenilmetilen)bis(2-(1-(furan-2-il)-2-nitroetil)-1H-pirol) (88) bilesigine
ait polimerizasyon egrileri
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0.00018

0.0001

Ciplak elektrot

10 gevrim / 1.0V -
10 gevrim / 0.6 V -
50 gevrim / 0.5V -
50 gevrim / 0.1V -

+1.0V
+0.7V
+1.0V
+1.2V

5E-5 -

I (&)

-BE-5 - 1

=0.0001 — 1

<03 0.2 <01 o 01 0.2 o3 0.4 05 086

E(V)

Sekil 24. 5 mM redoks probu (Fe(CN)e*’+)igeren 0.1 M KCI ¢ozeltisi igerisinde

kapl elektrotlara ait ddonusumlu voltamogramlar

88 no.lu bilesige ait polimerizasyon ayrica SEM ile de karakterize edildi. Sekil 25'te
ince ve kalin filmlere ait kaph ytzeylerin géruntuleri ¢iplak elektrodun goéruntistu ile
kiyaslanmaktadir. Yuzeylerde her iki durumda da homojen bir kaplama ve giplak

elektroda gore ¢ok farkli bir davranisg gdzlenmedi.

¢iplak PGE

ince film kapli PGE kalin film kaph PGE

r

n [ SU1510 20.0kV x5.00k SE

Sekil 25. SEM goruntdleri
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5.6.2. Tiyofen igeren Bilesikler ile Yapilan Calismalar

2-(2-Nitro-1-(tiyofen-2-il)etil)-5-(fenil (1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol (87) bilesigi
ile yapilan ¢aligmalar: Bu bilesige ait farkli ¢evrim sayilarinda ve potansiyellerde
yapilan elektropolimerizasyon egrileri Sekil 26’da gdsterilmektedir. Dontsumlu
voltametri ile yapilan bu polimerizasyon egrilerine bakildiginda dusik ve yuksek
cevrim sayilarinda polimerizasyonun gergeklestigi; potansiyel arahiginin ise 0.0 V
ve +1.0 V araligina yakin sekilde secildiginde polimerizasyon egrilerinin daha net

bir bicim aldigi soylenebilir. Bununla birlikte polimerizasyon duguk akimlarda

gerceklesmektedir.

“ L0 gevrim/-1.0V-+10V | 10 gevrim/ 0.6V -+0.7V

g g
E (V) E(V)
50 gevrim f 0.5V -+1.0V 50 gevrim [ 0.1V -+1.2V
< 3
= )
4ES
424 : F:—'_—-__
Fli :Il ;.‘. ;IL I : ;.i i.' il‘. )
E(V) E(V)

Sekil 26. 2-(2-Nitro-1-(tiyofen-2-il)etil)-5-(fenil(1H-pirol-2-il)metil)-1H-pirol (87)

bilesigine ait polimerizasyon egrileri
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Kapli elektrotlarin elektrokimyasal davranigi yine 5 mM redoks probu (Fe(CN)e>/+)
iceren 0.1 M KCI ¢Ozeltisi icerisinde Sekil 27°de verilmektedir. Ylzeyin iletken bir
tabaka ile kaplanmasindan sonra ince filmlerde yani diusuk cevrim sayilarinda
ciplak elektrodun davranisina kiyasla redoks probunun indirgenme/ylkseltgenme
davraniglarinda nispeten bir iyilesme elde edildi. Bu durum voltamogramlarda
yuksek  pik  akimlari  ve  birbirine  daha  yakin potansiyellerde
indirgenme/ylUkseltgenme (tersinirlik) olarak goértulmektedir. Kalin filmlerde ise pik
akimlari ve tersinirlik kétulesmektedir. Ciplak elektroda, ince film ve kalin film kaph
elektrotlara ait SEM goruntuleri ise Sekil 28’de gosteriimektedir. Her iki durumda
da ¢iplak elektroda kiyasla ylzeyin kapli oldugu goéraldu.

T T T T T
0.0002 - -

Giplak elektrot

10 gevrim /[ 1.0V -+1.0V
10 gevrim / 0.6 V - +0.7V
50 gevrim / 0.5V -+1.0V
50 gevrim /[ 0.1V -+1.2V

0.00015 -

0.0001

BE-5 -

1(A)

-BE-5 -

00001 -

-0.00015

Sekil 27. 5 mM redoks probu (Fe(CN)e>/+) iceren 0.1 M KCI ¢ozeltisi igerisinde

kapl elektrotlara ait dontsUmli voltamogramlar

¢Iplak PGE ince film kaplh PGE kalin film kapl PGE

Sekil 28. SEM goruntdleri

61



5,5'-(Fenilmetilen)bis(2-(2-nitro-1-(tiyofen-2-il)etil)-1H-pirol) (91) bilesigi ile
yapilan galismalar: Bu bilesige ait farkli gevrim sayilarinda ve potansiyellerde
yapilan elektropolimerizasyon egrileri Sekil 29'da gdsterilmektedir. Dontsumlu
voltametri ile yapilan bu polimerizasyon egrilerine bakildiginda hem dusuk hem de
yuksek c¢evrim sayilarinda polimerizasyonun yuksek akimlarda gerceklestigi;
potansiyel araliginin ise 0.0 V ve +1.0 V araligina yakin sekilde segildiginde
polimerizasyon egrilerinin  daha net bir bi¢cim aldigi soylenebilir. Bu

polimerizasyona ait akim degerleri 87 no.lu tiyatripiran bilesigine goére daha iyidir.

Polimer kapli kalem grafit elektrotlara ait elektrokimyasal davranis ise 5 mM
redoks probu (Fe(CN)e*/*) iceren 0.1 M KCI gozeltisi igerisinde Sekil 30'da
verilmektedir. Yuzeyin iletken bir tabaka ile kaplanmasindan sonra ince filmlerde
yani dusuk cevrim sayilarinda c¢iplak elektrodun davranigina kiyasla redoks
probunun indirgenme/yikseltgenme davranislarinda iyilesme elde edildi. Kalin
filmlerde ise pik akimlari ve tersinirlik kdtllesmektedir. Ciplak elektroda, ince film
ve kalin film kapli elektrotlara ait SEM goruntileri ise Sekil 31’de gdsterilmektedir.
Her iki durumda da ciplak elektroda kiyasla ylzeyin homojen polimer filmleriyle

kapl oldugu goruldu.

| 10ceviim/-1.0V-+1.0V | 10geviim/ 0.6V -+0.TV

1(A)
1(8)

E (V) E (V)

50 gevrim / 0.5V - +1.0 V 50 gevrim / 0.1V - +1.2V

1(A)

EIIIVI | - | ” | El\-l'i

Sekil 29. 5,5'-(Fenilmetilen)bis(2-(2-nitro-1-(tiyofen-2-il)etil)-1H-pirol) (91)

bilesigine ait polimerizasyon egrileri
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0.0002 - Ciplak elektrot ]
= 10 gevrim/-1.0V-+10V
socorsl - 10gevrim/.0.6V.-+0.7V ]
=== 50 cevrim/ 05V .+1.0V
== 50 ¢evrim/ .0.1V.
0.0001 - —
585 |- -
= °F E
SES -]
2.0001 |- -
0.00015 - s
20002 |- 3
1 L 1 1 1
02 0 0.2 0.4 08
E(V)

Sekil 30. 5 mM redoks probu (Fe(CN)e3/#+) iceren 0.1 M KCI ¢ozeltisi igerisinde

kapli elektrotlara ait dontsumll voltamogramlar.

¢iplak PGE ince film kaplh PGE

Sekil 31. SEM goruntuleri
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Kiyaslama galigmalari:

Oksatripiran (82), dioksabilan (88), tiyatripiran (87) ve ditiyabilan (91) bilesikleri ile
gerceklestirilen elektropolimerizasyonlara ait davranislarin en iyi sonu¢ verdigi -0.6
V - +0.7 V araliginda 10 gevrimle hazirlanan polimer kaplh elektrotlara ait redoks
probu iceren 0.1 M KCI igerisindeki elektrokimyasal davranislar Ust Uste
ortustarulda (Sekil 32). Sonuglara bakildiginda oksatripiran 82 ve ditiyabilan 91
bilesiklerine ait cevaplarin giplak grafit ylzeyin elektrokimyasal ozellikleri ile
kiyaslandiginda daha iyi oldugu goruldu. Bu durum, bu yuzeylerin
elektroaktivitesinin daha da iyilestirilebilecegi ve farkli amaclara ydnelik
elektrokimyasal uygulamalarda kullanilabilecegini isaret etmektedir. 87
no.lutiyatripiran bilesigi grafit elektroda yakin cevaplar verdi. 88 no.lu dioksabilan
bilesiginin verdigi cevaplar ise olusan yuzeyin yalitkan Ozellikte oldugunu

gOstermektedir.

0.00025 - ' ' ' ' ' ]
Giplak elektrot

[ o= A0 gevrim [ 0.6V - +0.7 V (1. bilegik)
0.0002 8

[ == 10 geviim / 0.6V . +0.7V (2. bilesik)

[ o 10 gevrim [ 0.6V - +0.7 V (3. bilegik)
0.00015 [ ) - g

[ o= A0 gevrim [ 0.6V - +0.7TV (4. bilegik)
0.0001 ]
565 [ .

T
= of R
sE5 [ ]
20001 -
0.00015 |- 4
0.0002 [- .
0.00025 , . . , . .
0.2 0 0.2 0.4 06
EV)

Sekil 32. 5 mM redoks probu (Fe(CN)e3/#+) iceren 0.1 M KCI ¢ozeltisi igerisinde
kapli elektrotlara ait elektrokimyasal davraniglarin kiyaslamalari (polimerizasyon
kosullari: 10 gevrim / -0.6 V - +0.7 V)
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6. SONUGLAR

Yapilan calismada, heteroaromatik grup igeren tripiran ve bilan Dbilesiklerinin
secimli sentezlerine yonelik yeni bir yaklasim gelistirildi. Calismada o6ncelikle
uygun aldehit yapilari ile pirolin asit katalizli kondenzasyon tepkimesi sonucu
literatirde bulunan 5-fenil dipirolmetan bilesigi 45 ile fenil halkasinda farkh
substitiyentler bulunan dipirolmetan bilesikleri 76-81 sentezlendi. Sentezlenen
mezo-substitiye dipirolmetan bilesikleri icin, fenil halkasinin para-konumunda
elektron c¢ekici grup iceren dipirolmetan bilesikleri daha ylksek verimle, fenil
halkasinin para-konumunda elektron verici gruplar igeren dipirolmetan bilesikleri
daha dusuk verimle elde edildi. 5-fenil dipirolmetan bilesiginin sentezinde yan Urin

olarak olusan 5,10-difeniltripiran bilesigi 47 izole edildi (Sekil 33).

Br OCHjy

X =4 A Z S =
\_NH HN—/ \ / \ /
NH HN NH HN
45 76 77
(%65 verim) (%35 verim) (%31 verim)
CH, NO, Cl CN

\ NH HN / \ NH HN / \ NH HN / \ NH HN /
78 79 80 81
(%21 verim) (%80 verim) (%49 verim) (%58 verim)

Sekil 33. Sentezlenen dipirolmetan bilesikleri

Sentezlenen 5-fenil dipirolmetan bilesiklerinin nitrovinil furan 22 ve nitrovinil tiyofen
13 bilesiklerine eter ortaminda |2 katalizorlugunde Michael katilmasi ile literatirde
bulunmayan bir seri oksatripiran 82-86 bilegsikleri ve tiyatripiran 87 bilesigi orta ve

yuksek verimlerle sentezlendi (Sekil 34).
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H,C

85
(%95 verim)

%5 I, l eter

/ \ NO,
N
H

Br

= S

NH 0]

S —

83
(%51 verim)

86
(%44 verim)

H5CO.

/ \ NO,

87
(%82 verim)

Sekil 34. Sentezlenen oksatripiran ve tiyatripiran bilesikleri

Nitrovinil furan 22 ve nitrovinil tiyofen 13 bilesiklerine dipirolmetanin eter ortaminda

I2 katalizliginde katiimasinda yan Urun olarak dioksabilan bilesikleri 88-90 ile

ditiyabilan bilesigi 91 dusuk verimlerle elde edildi (Sekil 35). Dipirolmetanin

nitrovinil aren bilegiklerine katilmasinin uygulanabilirligini gostermek amaciyla,

daha oOnce izole edilen 5,10-difenil tripiran 47 bilesiginin nitrovinil furan 22 ve

nitrovinil tiyofen 13 bilegiklerine katilmasi gerceklestirildi. Eter ortaminda ve I2

katalizliginde gergeklestirilen tepkimelerde oksabilan 92 ve tiyabilan 93 bilesikleri

sirasiyla %37 ve %64 verimle ana Urln olarak sentezlendi (Sekil 35).



. _NO,

Br

O,N

88 89 92
(%3 verim) (eser) (%37 verim)
OCH;

90 91 93
(eser) (%12 verim) (% 64 verim)

Sekil 35. Sentezlenen bilan bilesikleri

Calismanin son kisminda oksatripiran 82, tiyatripiran 87, dioksabilan 88 ve
ditiyabilan 91 bilesiklerinin elektropolimerizasyonu gergeklestirildi. Calisilan
yapilardan oksatripiran 82 ile ditiyabilan 91 bilesikleri ile olusturulan yuzeylerin
elektrokimyasal Ozelliklerinin daha iyi oldugu goruldid. 88 no.lu dioksabilan
bilesiginin verdigi cevaplar ise olusan ylzeyin yalitkan 6zellige sahip oldugunu

gOstermektedir.
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EK 1. Dipirolmetan Bilesiklerinin *H NMR ve *C NMR Spektrumlari
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EK 2. Tripiran Bilesiklerinin 'H NMR ve *C NMR Spektrumlar
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EK 3. Bilan Bilesiklerinin 'H NMR ve *C NMR Spektrumlan
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