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OZET

Doktora tezi

IMIDAZOLIN 3-OKSITLER ILE N-ARIL MALEIMIDLERIN
DIPOLAR HALKAKATILMALARININ
STEREOKIMYASINI BELIRLEYEN FAKTORLERIN ARASTIRILMASI

Yeliz ULAS

Uludag Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Kimya Anabilim Dal1

Damisman: Prof. Dr. Necdet COSKUN

Sitrakonik anhidrit ile aril aminler, siibstitiient kontrollii (Z)-2-metil-ve (Z)-3-metil-4-0kso-4-
(arilamino)biit-2-enoik asit regioizomerik denge karisimini vermek {izere reaksiyona girerler.
Elektron salic1 gruplar, C-5 karbonil grubuna niikleofilik saldirida bulunurken elektron ¢ekici
gruplar C-2 karbonil grubuna niikleofilik saldirida bulunurlar. Maleik anhidrit ve aril aminlerin
stibstitiientlere bagli olarak maleimid ve 3-kloro-l-arilpirolidin-2,5-dion’u olusturdugu
kosullarda (Z2)-2-metil- ve (Z)-3-metil-4-0kso-4-(arilamino)biit-2-enoik asitlerin THF igerisinde
SOCI,-Et3N beraberindeki reaksiyonlari yliksek verimlerle karsilik gelen maleimidleri olusturur.
Imidazolin 3-oksit 6 (X substitiienti ile) ve siibstitiie N-arilmaleimidlerin (R siibstitiienti ile)
benzen ve toluen icerisindeki tersinir halkakatilma reaksiyonlar1 detaylica incelenmis ve
(AAG)xr=p%ox) + OR) + 8 Ve 8 =(AAG)x=r- p%(c(x) + O(r))x=r esitlikleri ifade edilmistir.
N-fenilmaleimidlerin, 6a-e ile olan halkakatilmalari da benzer sekilde (AAG)xr = p*(orx) +
OrR)) + (AAG)x=r-H esitligi ile tanimlanmistir.

(AAG)xr Ve sadece dipole ait o sabitleri ile olan korelasyon igin (AAG)x = pPorx) + (AAG)x-h
esitligi ile tanimlanmustir. Uriinlerin termodinamik kararliiginda R siibstitiientinin etkisini ifade
eden 6 terimi dipolarofildeki siibstitiientlerin o sabitleriyle lineer iliskide oldugu belirtilmistir.
(AAG)x ; 4 i¢in R=H ve MeO iken op ile R= NO, iken o ile korele edilmistir.

Coziicii polaritesinin artmasi karisimda endo iriin miktarin1 azaltmaktadir. Coziiciiniin
diastereomerik orana etkisi dogrudan AAGgyg ile iligkilidir. Diastereomerik oranin oldukga
yiiksek oldugu diisiik polariteye sahip ¢oziiclilerde AAGyg bilyiik negatif degere sahip oldugu
goriilmektedir. Bu durum Endo iiriin kararliligini saglamaktadir.

NHC-Ag kompleksi CH,Cl, icinde Ag,O ile 1-etoksikarbonilmetil-3-vinil-3H-imidazol-1-ium-
bromiiriin oda kosullarindaki reaksiyonundan elde edilmektedir. NHC-Ag kompleksinin
Pd(CH;CN),Cl, veya Pd(AcO), ile olan reaksiyonu NHC-Pd(II) komplekslerini verir. Pd(II)
komplekslerinin, monomerik ve polimerik hallerinin termal olarak muamele edilmis formlarinin
Heck reaksiyonundaki katalitik etkileri aragtiritlmig ve Yiiksek TON’lara sahip olduklar1 ortaya
konmustur.

Anahtar Kelimeler: Dipolar halkakatilma; imidazolin 3-oksit, maleimid, halkakatilma iiriinleri,
LFER, NHC-metal kompleksleri.
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Citraconic anhydride reacts with aryl amines to give a substituent controlled equilibrium
mixture of regioisomeric (Z2)-2-methyl- and (Z)-3-methyl-4-0xo0-4-(arylamino)but-2-enoic acids.
Electron-donating groups favour nucleophilic attack to C-5 carbonyl while the presence of
electron-withdrawing groups enhances the bias for attack to C-2 carbonyl. The treatment of (Z)-
2-methyl- and (Z)-3-methyl-4-oxo-4-(arylamino)but-2-enoic acids with SOCI-EtsN in THF
provided the corresponding maleimides in high yields while at the same conditions the maleic
anhydride aryl amine addition products gave predominately the corresponding 3-chloro-1-
arylpyrrolidine-2,5-diones and maleimides in substituent dependent ratio.

Detailed investigation of reversible 1,3-dipolar cycloaddition reactions of a series of imidazoline
3-oxides 6 (with substituent X) with substituted N-arylmaleimides 4 (with substituent R) in
benzene and toluene revealed that the latter can be described by the equations (AAG)xr = p*(c(x
+ oR) *+ &;where §=(AAG)x-r - p°(ox) + OR)x=r. FOr the cycloadditions with 6a-e and N-
phenylmaleimide the equation is simply (AAG)xr = p%(crx) + OrRr) *+ (AAG)x=r-n. The
correlations of (AAG)xr with corresponding o constants only on the dipole produce equations
(AAG)x = pPorx) + (AAG)x=n. The terms & reflecting the effect of the substituent R on the
thermodynamic stability of the adducts are linear with the o constants of the substituents (R) on
the dipolarofile. (AAG)x correlate with oy in the cases of 4 with R=H and MeO while in the case
of R=NO, they are linear with o.

The increases of the polarity of the solvent decreases the endo adduct contents in the mixture. The
solvent effect on the diastereomeric ratio is directly related with the change of the AAG;;5. The
more negative values are in the case of less polar solvents where the diastereomeric ratios are
higher too which implies that endo adducts are better stabilized by non-polar solvents.
NHC-Ag complex prepared by the treatment of 1-ethoxycarbonylmethyl-3-vinyl-3 H-imidazol-1-
ium bromide with Ag,O in CH,Cl, provides NHC-Pd(II) complexes in high yields upon reaction
with Pd(CH3CN),Cl, or Pd(AcO), in CH,Cl, at room temperature. The monomeric Pd(II)
complexes as well as their thermally treated and polymeric forms were screened for their catalytic
efficiency in the Heck reaction. High TONs were achieved.

Key words: Dipolar cycloaddition; stereoselectivity; Hammett correlations; imidazoline 3-oxide,
maleimide, cycloaddition products, LFER, NHC-metal complexes.

2012, xvii+ 168 page
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1.GIRIS

1,3-Dipolar halkakatilma reaksiyonlar1 son yillarda genis kullanim alan1 bulmaktadirlar.
Bunlar, baz1 dogal bilesiklerin sentezlerinde kullanildiklar1 kadar biyolojik aktiviteye
sahip sentetik bes iiyeli birimleri igeren bilesiklerin sentezlerinde de yer almaktadirlar.
1,3-Dipol yapisinda olan tiirler alkil azidler, nitril oksitler, azometin ylidler vb karsilik
gelen alken veya alkin yapisinda olan (dipol sevenler) tiirlerle termal kosullarda bes
tiyeli heterohalkalar1 vermek iizere reaksiyona girerler. Bu reaksiyonlarin perisiklik
mekanizmalar {izerinden ilerledikleri genel bir kan1 olmakla beraber baz1 ¢alismalarda
bunun herzaman boyle olmadig tartisilmaktadir. 1,3-Dipolar halkakatilma reaksiyonlari
perisiklik halkakatilma reaksiyonlarinin heterobenzeri olarak ele alinabilirler. Dipollerle
gerceklesen halkakatilma reaksiyonlarini dipol olmayan dien veya polienlerle olan
reaksiyonlardan 6nemli baz1 farkliliklar1 vardir. Bunlardan en 6nemlisi dipollerdeki rt-

elektron yogunlugunun atomlar lizerinde olan dagilimidir.

Dipolar halkakatilma reaksiyonlarmmin mekanizmalar1 somut dipol ve dipolseven
orneklerinde hala arastirilan bir konudur ve her gegen giin bu konuda yeni mekanistik
Oneriler (deneye ve veya teoriye dayali olarak ortaya konmus) literatiirde yer
almaktadir. Dipolar halkakatilma reaksiyonlarinin 6nemi bunlarla sentezlenen birincil
katilma {triinlerinin yapt ve stereokimyalart ile smirli olmayip bu bilesiklerin
cevrilmeleri acisindan da biliylik 6nem tasimaktadirlar. Halen bu reaksiyonlarin yer ve
stereosecicilikleri tizerinde etkili olan faktorlerle ilgili genel gecerliligi olan kurallar

ortaya konamamustir.

Bu tezde; imidazolin 3-oksitler ile  N-arilmaleimidlerin 1,3-dipolar halkakatilma
reaksiyonlarinin regio ve stereosecicilikleri lizerinde etkili olan faktorlerin arastirilmasi
hedeflenmistir. Bu amagla ilk olarak dipolar halkakatilmada kullanilacak olan dipol ve
dipol sevenlerin sentezleri gergeklestirilecektir. Ardindan dipolar halkakatilmalarinin
regio ve stereosegiciligi lizerindeki sicaklik, Substitiient , derisim ve ¢oziicl etkileri
arastirilacak ve elde edilen sonuclar genel esitlikliklerle ifade edilecektir. Ayrica dipolar
halkakatilma iiriinleri olan endo-ekzo bilesiklerine ait 'H-NMR Kkarakteristikleri
tizerindeki ¢Oziicli ve sicaklik etkileri arastirilarak, halkakatilma iiriinlerinin gevrilmeye
ugraylp ugramadigi incelenecektir. Son olarak; 1,3-dipolar halkakatilma

reaksiyonlarindaki metal katalizorlerin etkisini aragtirmak i¢in polimer destekli NHC-Pd



katalizorleri ~ sentezlenmesi ve bu  katalizorlerin - 1,3-dipolar  halkakatilma

reaksiyonundaki etkisinin incelenmesi planlanmistir.



2. KAYNAK ARASTIRMASI
2.1 1,3-Dipolar Halkakatilma Reaksiyonlari

Katilma reaksiyonlarinin énemli ve biiyiik bir sinifin1 olusturur. 1,3-Dipol ve dipolarofil
olarak adlandirilan bir alken/alkin arasinda gergeklesen reaksiyondur. 1,3-Dipolar
halkakatilma reaksiyonlar1 bimolekiilerdir ve 1,3-dipoliin ¢coklu bag sistemine katilmasi

ile bes tiyeli heterohalkali bilesiklerin sentezinde kullanilir (Nair 2007).

b
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Sekil 2.1.1. 1,3-Dipolar halkakatilma reaksiyonlarinin genel gosterimi

1,3-Dipoller 4n elektronunun ii¢ atom iizerine dagildig sistemlerdir. Bu {i¢ atom C, O
ve N’un degisik kombinasyonlarindan olusabilir. Dipolarofil olarak isimlendirilen
bilesikler ise C=C, C=C, C=N, C=N, C=0 ve C=S gibi fonksiyonel gruplar tasirlar.
Temel olarak 1,3-dipoller iki farkli sinifta toplanabilir (Sekil 2.1.2) (Carey ve Sundberg
2000).

Bu tiir bilesiklerin ¢cogu reaksiyon ortaminda olusur. Bununla birlikte diazoalkanlar ve
azidler gibi ortamdan izole edilebilen kararli dipollerde vardir. Ancak termal olarak
kararsiz olan dipollerin ¢ogu sentezlendikten hemen sonra kullanilmalidir. Kararh
dipollerde, genellikle merkez atom ortaklanmamis elektron gifti tasiyan karbondan

farkli bir atomdur.
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Sekil 2.1.2. a) allil anyon tipinde olanlar b) propargil /allenil anyon tipinde olan 1,3-

dipoller

Reaksiyonda dipolarofil etkinligi, © bag: iizerindeki elektron ¢eken veya elektron salan
gruplarla yani ¢oklu baga konjuge durumundaki substitiientlerle ve reaksiyonda

kullanilan 1,3-dipol yapisina bagh olarak artar (Huisgen 1968). Huisgen bu durumu iki

sekilde agiklamistir.

diazonyum tiirii

@
N=EN- 9/ Diazoalkanlar
Azitler

N=EN-0 Nitroz oksitler

* 7 bagmin polaritesi konjugasyonla artar

» ki yeni 6 bag olusumu tam olarak es zamanli olmak zorunda degildir. Bu
durumda, ge¢is durumunda esit olarak ger¢eklesmeyen bag olusumu kismi yiik

olusumuna neden olur.

1,3-Dipolar halkakatilma reaksiyonun mekanizmasinin aydinlatilmasina yonelik ¢ok

sayida caligma mevcut olmasina ragmen en ¢ok kabul edilen ve tartisilan Huisgen ve

Firestone’un Onerileridir.



Huisgen (1968) 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonlarinin tek basamakta ve dort
merkezli bir gecis durumu iizerinden iki yeni bagmn olusumuyla gergeklestigini

belirtmistir.

Ancak Firestone (1968) ; Huisgenin 6nerdiginin aksine reaksiyonun iki basamakli olup,

diradikal bir araiiriin {izerinden spinlerin ¢iftlesmesiyle gerceklestigini belirtmistir.

®
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Sekil 2.1.3. 1,3-dipolar halkatilma reaksiyonlarinin mekanizmalari

Firestone’un onerdigi mekanizmayi Huisgen, kabul etmemis ve diradikalik tiirlerin
sahip olduklar1 enerjinin halkakapanmasi i¢in yeterli olmadig1 ve diradikalik tiirlerin
baslangictaki reaktanlara dogru istemli oldugunu belirtmistir.

Firestone ve Huisgenin Onerdigi mekanizmalara ek olarak, polaritesi yiiksek
dipolarofillerle yapilan katilmalar i¢in tamamen rededilmeyen iki basamakl

reaksiyonlarda mevcuttur.

1,3-Dipolar halkakatilma reaksiyonlarinin gegis durumu, Simir Molekiiler Orbital
Teorisi ile (FMO) agiklanmaktadir. FMO dipol ve dipolarofil arasindaki orbital
etkilesimini agiklar. 1,3-Dipolar halkakatilma reaksiyonlarinin ge¢is durumu, dipoliin
4t elektron sistemi ile dipolarofilin 2n sistemi arasindaki etkilesimi gostermektedir. Bu
etkilesim termal izinli bir islemdir. Teori, reaktanlardan birinin dolu = orbitali ile
digerinin bos n orbitali arasinda etkilesim varsa, reaksiyonun ge¢is durumunu tercih
ettigini onermektedir. Orbitaller etkilesim i¢in dogru fazda, sterik olarak miimkiin,

etkilesimleri giiclii ve orbital enerjileri birbirine yakin olmalidir. Bu etkilesimler, iki



reaktanin en yiiksek enerjili dolu & orbital (HOMO) ve en diisiik enerjili bos 7 orbital
(LUMO) arasinda baskindir. Bunlar bagil enerjilerine gore smir orbitaller olarak
adlandirilir. Bilesenlerden birisi gliglii niikleofil, digeri giiclii elektrofil ise reaksiyon
tercihlidir. Orbital enerjileri her iki bilesenin iskelet atomlariyla ve bunlarin
siibstitiientleri ile belirlenir. Daha elektronca eksik dipolarofiller daha diisik LUMO
degerine sahipken, daha niikleofilik yapilar daha yiliksek HOMO enerji degerine

sahiptirler.

1,3-Dipolar halkakatilma reaksiyonlar1 1,3-dipol ve dipolarofilin sinir orbitallerinin

durumuna gore Sustmann tarafindan tiig tipte siniflandirilmistir.

=  HOMO-kontrollii (dipoliin HOMO’su ile dipolarofilin LUMO’su arasindaki
etkilesim en biiyiik), Sustmann tip I katilmalar

* HOMO-LUMO kontrollii (her iki sinir orbitalinin enerjisi biiylik) Sustmann
II tip katilmalar

=  LUMO-kontrollii (dipoliin LUMO’su ile dipolarofilin HOMO’su arasindaki
etkilesim en biiyiik) Sustmann tip III katilmalar (Sustmann 1971).

HOMO kontrollii HOMO,LUMO kontrollii LUMO kontrollii

Tip-I Tip-11 Tip-111

LUMO

LUMO

HOMO

HOMO

i T

Dipol Dipolarofil

Sekil 2.1.4. Sustmann’in sinir orbital etkilesimlerinin gosterimi



Kalitatif olarak HOMO-kontrollii reaksiyonlarin hizi, dipoliin HOMO enerjisini arttiran
substitiientlerle veya dipolarofilin LUMO enerjisini azaltan substitiientlerle (elektron
¢ekici) artarken, LUMO-kontrollii reaksiyon hiz1 yavaslayacaktir. Tersi durumda, yani
dipolin  LUMO enerjisini azaltan veya dipolarofilin HOMO enerjisini arttiran
substitiientler (elektron salict) HOMO kontrollii reaksiyonlar1 yavagslatirken, LUMO-
kontrollii reaksiyonlart hizlandiracaktir. HOMO, LUMO-kontrollii reaksiyonlarda iki
sinir orbitalinin etkilesiminin artmasiyla reaksiyon hizi artacaktir (Hook ve ark. 1967,

1973).

Dipolar halkakatilma reaksiyonlari, eszamanli reaksiyonlar oldugundan, ¢ift baglarin
geometrisi, halkakatilma iriiniinde ilgili stereokimyanin belirlenmesi i¢in anahtar rolii
oynar.

Reaksiyonda dipolarofil etkinligi, m bag: iizerindeki elektron ¢eken veya elektron salan
gruplarla yani ¢oklu baga konjuge durumdaki substitiientlerle ve reaksiyonda kullanilan

1,3-dipol yapisina bagli olarak artar.
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Sekil 2.1.5 Dipolar halkakatilma reaksiyonu



Melsa ve ark.(2008) dihidro-3-metilen-2(3H)-furanon (Tulipalin A) ile ¢esitli
benzonitril ilidler (p-X-benzilid) ile olan 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonu sonunda
rtiniin tercihli olarak ekzo yoniinde olustugu, 1,3-Dipolarofildeki benzilid fenil
halkasinin para pozisyonundaki X substitiientin elektron salicit 6zelliginin artmasi ile
iriinin  bu yo6nelimde bulundugunu rapor etmislerdir. 1,3-Dipolar halkakatilma
reaksiyonun diastereoselektivitesinde substitiient etkisi, ekzo ge¢is durumunda dipol ve
dipolarofil arasindaki CH/m etkilesimi olarak tanimlanir. Boyle bir etkilesim;
substitiientlerin Hammett o sabitleri ile gézlenen diastereoselektivitenin korelasyonu ile

aciklanabilir (Sekil 2.1.6).
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Sekil 2.1.6 Ekzo iiriin olusumuna yonelik 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonu

Oderaotoshi ve ark. (2003) katalizor olarak kiral fosfin-bakir kompleksi kullanarak
dipolarofil ile N-alkilidenglisin esterlerinden elde edilen azometin ilidlerin asimetrik
1,3-dipolar  halkakatilmalarin1  yiiksek  diastereo ve enantiyoselektivite ile
gerceklestirmislerdir. Azometinilidlerin metal katalizorleri beraberindeki
halkakatilmalar1 sonucu endo {iriin  olusurken, bulduklar1 ydntemle ekzo secici

halkakatilmay1 ger¢eklestirmislerdir (Sekil 2.1.7).

z
ZI

o) Q Kiral Fosfin ligand £ .
©VN e N Cu(OTh,, EtgN S
+ S
ZINs \ CH,Cl,, 40 °C O &L o
NN
1 9] o] N o
E=CO,Me 2a _
N

Ekzo-3 Endo-3
Sekil 2.1.7 Azometin ilidler ile N-Fenilmaleimidlerin asimetrik 1,3-dipolar

halkakatilmas1



Buchlovic ve ark. (2012) 2 ve 5 pozisyonlarinda fonksiyonel grup iceren yeni bes iiyeli
siklik nitronlari, ¢esitli dipolarofillerle olan 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonlarini
gerceklestirmislerdir. Reaksiyon sonunda olduk¢a yiiksek verimde tek diastereomer

iiriin ele gecirmislerdir (Sekil 2.1.8.).

o /
S o] DMAD 4a | W Y

o}
\O toluen,110 °C MeO,C \N/\
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o
%90
3a

2a MeOZC

Sekil 2.1.8 Nitronlarin 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonu

Regiokimyanin onceden tahmini icin, orbital enerjilerinin hesaplanmasi veya tahmin
edilmesiyle sinir orbitallerinin tanimlanmasi gerekir. Tercih edilen yonlenmeye bagh
olarak regiosecicilik, en yliksek katsayili iki sinir orbitale sahip atomlar arasinda bag
olusumu ile belirlenir. Regioseciciligin belirlenmesini saglayan dipolarofil etkinligi,
substitiient etkisi disinda, diger birkac yapisal faktorden de etkilenir. Yapisal gerginlik
dipolarofil etkinligini arttirir. Ornedin gergin bir yapiya sahip norbornen, 1,3-dipolar
halkakatilma reaksiyonlarinda, sikloheksen’den daha aktiftir. Konjuge fonksiyonel
gruplar da genellikle aktiviteyi arttirir. Artan bu etkinlik, ¢ogu zaman elektron cekici
substitiientlerle kanitlanir ancak elektron salici substitiienti olan enaminler, enol eterleri
ve diger alkenler bazi 1,3-dipollere de oldukga etkin davranirlar (Carey ve Sundberg
2000).

Cossio ve ark. (1999) karbon-karbon ¢oklu baglari ve nitril oksitler veya nitronlar
arasindaki 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonlarinin diizlem-aromatik gegis yapilari
lizerinden gergeklestigini belirtmislerdir. Reaksiyonlarin aktivasyon esigine ¢oziiciilerin
katkida bulunarak artirdigini ve reaksiyonun es zamanli gerceklesme durumunun
engellendigini  belirtmislerdir. Siibstitiie alkenler ve nitril oksitler arasindaki
reaksiyonun regiokimyasi, ge¢is durumunda atomlar ve gruplar arasindaki elektrostatik

etkilesimler nedeniyle belirlenememis oysa substitiie alkenler ile nitronlar arasindaki



reaksiyonun yersegiciligi belirlenmistir.  Endo {irliniin tercihli olarak  olustugu

calismada rapor edilmistir (Sekil 2.1.9)

H Me
>:/ H Me:/COZMe
ME  COMe pemi—N
, N
> /
N
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CH,—N=N
H CO,Me
>:( Me CO,Me
Mé H, )\
Me Me s,
- //N
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HD
D D H ™
N\ —— / D, - "\
- - /O
Ar N
+ -
Ar—C=N—0 H DH
D De -
Ar:4-OZNC6H4 \:\ \O
D <\
‘Ar/ N

Sekil 2.1.9. Diazometan ve nitril oksitlerin yliksek stereoselektiviteli reaksiyonlari

Williams ve ark. (1992) (5R,6S)-2,3,5,6-tetrahidro-5,6-difenil-1,4-oksazin-2-on ile
cesitli aldehit ve dimetil maleatin 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonu sonucu azometin
ilidlerin  olustugunu rapor etmislerdir. Reaksiyonlarin olduk¢a yiiksek endo-
selektiviteye sahip oldugunu ve yeni olusan bes liyeli halkanin ii¢ stereomerkeziyle
stereokontrollii olarak gergeklestigini belirlemiglerdir. Formaldehit haricinde diger
aldehitlerin kullaniminin dordiincti  stereomerkezi olusturdugunu ve bu durumun

selektiviteyi azaltigini rapor etmislerdir.

Alsbaiee ve Shaikh (2008) mono ve disubstitiie alkenler ile 4-butiloksikarbonil-3,4,5,6-
tetrahidropiridin 1-oksidin halkakatilma reaksiyonlarinin stereo ve yiizey selektivitesini

rapor etmistir. Nitron ve metil akrilat, stiren ve metil metakrilatin halkakatilmalarinin
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hiz sabitlerini ¢esitli sicakliklarda *H-NMR spektroskopisi ile belirlemislerdir.
Reaksiyonun dogasina uygun aktivasyon parametrelerini belirlenmis ve 4-siibstitiie
nitronlarin siibstitiie olmayan 3,4,5,6-tetrahidropiridin-1-oksitlerden daha reaktif oldugu

rapor edilmistir.

Coskun ve ark. (2006) 1,4-diarilimidazolin 3-oksitlerin N-arilmaleimidler ile olan
reaksiyonunu benzen igerisinde gerceklestirmislerdir. Olusan {iriinlerden endo {iiriiniin
baskin sekilde olustugunu rapor etmislerdir. Kiral imidazolin 3-oksitlerin
diastereospesifik (tetrahidroimidazo halkas1) ve diastereoselektif olarak cis-endo iiriinii
vermek iizere reaksiyon verdigi belirtilmistir. Calismada ayrica maleimidlerin aromatik
halkasindaki stibstitiientlerin etkileri arastirilmistir.  Elektron c¢ekici veya salici
gruplarin total verim {iizerindeki etkisi olduk¢a kiigiik olmasina ragmen olusan
diastereomerlerin oranini oldukga yiiksek oranda etkiledigi rapor edilmistir. Calisma,
olusan {riinlerin sekonder amin varhiginda cis eliminasyon yerine bugiine dek

goriilmeyen halka agilmasi ile  deoksijene olmus imidazolin-oksiti vermesi yoniiyle

ilgingtir (Sekil 2.1.8).

R—N /
\N@ O@ N-arilmaleimid >/N\O o) Dietilamin l/\
/N\( benzen, R’ 3 [ N
R + N
R 0 "~
\\\ Ar R
1 Ph > N
_\\\\\%O 5
R—N

Sekil 2.1.8. Reaksiyonun ilk basamagi imidazolin 3-oksidin maleimid ile olan
reaksiyonu, ikinci basamak ise olusan tiriinlerin sekonder amin varligindaki davraniglari
gostermektedir.

Coskun ve Oztiirk (2007) 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonu sirasinda maleimidlerin
ve nitronlarin aromatik halkalar1 arasindaki n-n stacking etkilesiminin reaksiyonun
endo-ckzo selektivitesini kontrol ettigini rapor etmislerdir. Endo-eckzo oram

siibstitiientlere bagli olarak degismektedir. Elektron salici gruplar, endo {iriiniin
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olusumunu saglarken, elektron ¢ekici gruplar ekzo iirliniin olusumunu saglamaktadir.
Serbest nitrona gore ZnBr, kompleksinin varligi reaksiyonun daha yavas
ger¢eklesmesini saglamakta ayrica maleimid halkasindaki siibstitiientlerden bagimsiz
olarak halkakatilma reaksiyonu ekzo segici olarak gerceklesmektedir. Olusan iirlinlerin
retrohalkakatilmasi karsilik gelen nitronlart olusturur. Sekonder aminlerin varlifinda
gerceklesen halka acilma reaksiyonu imin olusumunu saglamamaktadir. Endo tiriinlerin

kararli ve paramanyetik bilesikler oldugu ¢alismada rapor edilmistir.

R
I
R\/N\Cl)
R
m ZnBr,, THF FNo
—_—
RN 10 dk. %51-87 B Br] '
~""0 ’/NVR
1 2 g
R R?
Os. M O _N

N N
0 Metod A NN
1 equiv1l : s\x—O 0]
benzen -
N—R? - Rl—-<\’o + R=—

Metod B N N~
0 8.5 equiv 2 < endo-4 < ekzo-5
3 enzen R R

Sekil 2.1.9. Nitronlardan ZnBr,- nitron komplekslerinin sentezi ve endo-ekzo
bilesiklerinin elde edilmesi

1,3-Dipolar halkakatilma reaksiyonlarinda Lewis asidi gibi bir metalin varligi, Lewis
asidi veya reaksiyona giren dipol ve dipolarofilin elektronik 6zelliklerine bagli olarak
1,3-dipol ve dipolarofilin sinir orbitallerinin enerjilerini ve reaksiyona girme yatkinligi
olan atomlarin orbital katsayillarin1 degistirebilir. Bu durum Metal katalizli
reaksiyonlarda ozellikle oOnemlidir. Lewis asitleri halkakatilma reaksiyonlarinin
selektivitesini (segiciligini) etkilemektedir. Metal-Ligand kompleksleri varliginda bu
reaksiyonlarin regio-, diastereo-, enantiyoselektiviteleri kontrol edilebilmektedir.
Halkakatilma reaksiyonunu gerceklestirmek {iizere reaktifler bir araya geldiginde

reaksiyonda kullanilan katalizor LUMO-HOMO orbitalleri arasindaki enerji farkini

12



azaltir. Bunun sonucu olarak LUMO nun enerjisi diiser. Dipol ve dipolarofilin HOMO
ve LUMO lan1 arasindaki enerji yogunlugunu diisiisii reaktivitenin artmasini saglar (
Gothelf ve Jorgensen 1994).

2.1.1 1,3-Dipolar halkakatilma reaksiyonlarinda Hammett esitliginin yeri ve
onemi

Organik Kimyada onemli bir yer tutan Hammett esitligi, reaksiyon hizlar1 ve denge
sabitlerine bagli bir serbest enerji iligskisini ifade eder. Bu esitlik, meta veya para
subtitiientine sahip benzoik asit tlirevlerinin bulundugu birgok reaksiyon i¢in gegerli

olup, substitiient sabiti ve reaksiyon sabiti olmak tizere iki sabit icerir.

Bu esitligin dogmasindaki temel fikri Hammett sdyle aciklamaktadir: “Her ikisi de
aromatik reaktan ihtiva eden herhangi iki reaksiyonda, substitiientin degisimiyle birlikte
meydana gelen Serbest Aktivasyon Enerjisindeki degisim Gibbs Serbest Enerjisi ile
dogru orantilidir.”

Hammett esitliginin basit hali su sekildedir:
Log (K/Kp) =6.p
Burada K, R substitiientli bir reaksiyonun denge sabitini,
Ko, R substitiientinin H oldugu referans denge sabitini,
c, Sadece R substitiientine bagli sabiti,

P, Sadece reaksiyon tiirline bagh sabiti, ifade eder.

Bu esitlik ayn1 zamanda substitiie benzen tiirevleri ihtiva eden bir dizi reaksiyonun

Reaksiyon Hizlar1 (k) i¢in de gegerlidir.

Log (k/ko) = 6.p

Burada Ko, Substitiie olmayan reaktan iceren referans reaksiyonun hizini,

K, Substitiie reaktan igeren reaksiyonun hizini, ifade eder.
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Bu iki esitlik birbirine esitlendigi zaman goriilecektir ki, herhangi bir denge
reaksiyonunda substitiientleri degistirdigimiz zaman log(K/Ky)‘a karsilik ¢izilecek
log(k/Kk,) grafigi bir dogru seklinde olmaktadir (Hammett 1935, 1937)

op-MCO

ay

Sekil 2.2.1. Log k/k, ile o arasindaki iliski

Reaksiyon sabitleri, standart olarak kabul edilen bir reaksiyona gore diger
reaksiyonlarin substitiient degisimlerine verdigi tepkilerin oranlanmasiyla hesaplanirlar.
Bekkum, Verkade, Wepster ile Taft ve Lewis bir¢ok reaksiyon serisi iizerinde ¢alisarak
bunlarin reaksiyon sabitlerini ayr1 ayri hesaplamislardir. Bu reaksiyon serilerinden

bazilar1 sicaklik ve ¢oziicli sartlarin1 da igermektedir.

Substitiientlerin polar etkilerini dlgerek hesaplanan sigma degerleri sayesinde, belirli
reaksiyon serileri i¢in elektrostatik ve elektronik etkileri barindiran reaksiyon sabiti (p)
degerlerinin tanimlanmasi da miimkiin olmaktadir. Sigma degerlerinin atanmasindaki
tanimdan yararlanarak da su iki genelleme yapilabilir:
a) Elektron ¢ekici unsurlarca yiiriitiilen reaksiyonlar pozitif p degeri alirlar,
b) Elektriksel etkilere benzoik asitin su i¢indeki ayrigmasindan yonden
bagimsiz olarak daha fazla etkilenen reaksiyonlar mutlak deger olarak daha

biiyiik p degeri alirlar. (Bu genellemelerin bazi sunirlamalart vardir.)
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Coskun ve Asutay (2007) imidazoline-3-oksitlerin NaBH, beraberinde THF igerisinde
isitilmasi ile karsilik gelen 2,3,5-triarilimidazolidin-1 oller 2’i verdigi bunlarinda halka-
zincir-halka tautomerik dengesiyle N-2-aminoetil nitronlar 3 ile 3,5,6-trifenil-1,2,5-
oksadiazinanlar1 4 verdigini rapor etmislerdir. Halka ve zincir formlarmin oran
reaksiyon merkezinde substitiientler ile tayin edilmis ve logKx = pc’ + logKx=y esitligi
ile tammlanmustir. ik kez ii¢ bilesenli halka-zincir-halka tautomerik dengesi Hammett

tipi esitlikle karakterize edilmistir.

Ph Ph
Ph Ph
N @09 NaBH,, THF,H,0 N—OH o l‘\lH
N— -~ N I N—=OC =————— N__ o
R/N\< , R —_— _NH (/ R \r
: R R :
R R R
1 2 3 4

R’ elektron salict oldugunda

Sekil 2.2.2 Halka-zincir tautomerleri

Toplam halka tiriinleri ve zincir yapisi i¢in denge sabitleri log(Kx/Kx=p) ile hesaplanip
literatiirde mevcut o' sabitleri ile korele edildiginde bir dogrusalligin oldugu

gosterilmistir.
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3. MATERYAL VE YONTEM
3.1. Materyal

Fenasil bromiir

Hidroksilamin siilfat

p-Toluidin

p-Anisidin

Trietilamin

4-Bromanilin

4-Kloranilin

Anilin

Formaldehid %37

Giimiis Oksit
Bis(asetonitril)dikloropalladyum(Il)
Palladyum(ll) asetat
2,2’-Azobis(2-metilpropionitril)
Stiren

4-Metoksistiren
4-Brombenzaldehid
3-Brombenzaldehid

Sezyum karbonat

Sodyum karbonat

Potasyum karbonat

Kalsiyum oksit

Sodyum bikarbonat
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Aldrich
Across

Merck

Aldrich

Merck
Aldrich
Aldrich
Sigma-Aldrich
Merck

Merck

Aldrich

Fluka

Acros
Sigma-Aldrich
Aldrich
Aldrich
Aldrich
Aldrich
Sigma-Aldrich
Sigma-Aldrich
Merck

31,026-3

11,583-5
198530010
8,08315
A8,825-5
808352
10,090-0
C22415
132934
K13413808
119208
225657
76044
105151000
S497-2
14,100-3
B5-740-0
B5-720-6
44,1902
22,358-0
31,026-3
732F821112

S6014



Sodyum asetat
DMSO-ds

CDCl;

Etanol

Metanol

Dietil eter

Petrol eteri

Etil asetat

Benzen

Toluen

Kloroform
Diklorometan
Asetonitril
Tetrahidrofuran
Formamid
N,N-Dimetilformamid
N,N-Dimetilasetamid
Sodyum siilfat
4-Vinilanilin

Etilbrom asetat

17

Merck

Merck

Merck

Merck

Merck

Merck

Merck

Merck

Merck

Merck

Merck

Merck

Merck

Merck

Merck

Merck

Merck

Merck

Aldrich

Fluka

1.06268

1034240

103296

1.00983

8.22283

1009215000

159542

1.00864

1.01782

1.08323

8.222.65

8.22271

1.15500

1.08114

K13413808

8.22275

8.03235

1.06643

536180

17020



3.2. Yontem
3.2.1 (2)-2-Metil-4-okso-4-(arilamino)biit-2-enoik asitlerin 3 sentezi

Genel Prosediir:

THF igerisindeki 3-metilmaleik anhidrit 2b (R=Me) ¢ozeltisine (20 mmol, 2.2872 g)
anilin tirevi 1 ilave edilir (20 mmol). Karisim 2 saat kaynatilir. Coziicii kismen
evaporatorde ucurulur ve karisim oda kosullarinda kristallenmesi i¢in birakilir. Olusan

kristaller stuiziliir ve vakum altinda kurutulur.
(2)-2-Metil-4-okso-4-(fenilamino)biit-2-enoik asit 3a

Verim 3.893 g, %95; beyaz kristaller, EN 175-176 °C. Lit. (

o Mehta ve ark. 1960) EN 172 °C. IR (KBr) von 3449, vny

HN 3287, vc-o 1709, ve—c 1631 cm™; *H NMR (400 MHz,
Q/HO | DMSO-dg): & 1.96 (3H, s), 6.08 (1H, s), 7.03 (1H, 1, J = 7.0
Hz), 7.28 (2H, t, J = 7.6 Hz), 7.59 (2H, d, J = 8.8 Hz), 10.14
(1H, s), 12.9 (1H, brs). *C NMR (100 MHz, DMSO-ds): &
21.0; 119.6; 123.6; 123.9; 129.2; 139.4; 143.1; 163.1; 170.7.

C11H11NO3 (205.21) i¢in hesaplanan C, 64.38; H, 5.40; N, 6.83; Bulunan C, 64.50; H,
5.25; N, 6.90.

3a

(2)-4-(p-Tolidino)-2-metil-4-okzobiit-2-enoik asit 3b

Verim 3.771 g, %86; sarimtrak kristaller, EN 179-180 °C.

IR (KBr) von 3477, v 3289, ve=o 1700, ve-c 1632 cm™;

N 'H NMR (400 MHz, DMSO-dg): & 1.96 (3H, s), 2.23 (3H,

AQ/HO | s),6.06(1H,s), 7.09 (2H, d, J = 8.0 Hz) 7.47 (2H, d, J = 8.0

Hz), 10.07 (1H, s), 12.9 (1H, s). *C NMR (100 MHz,
DMSO-dg): & 20.9, 21.0; 119.6; 123.6; 129.6; 132.9, 136.8,
143.0; 162.9; 170.6.

C12H13NOs3 (219.24) igin hesaplanan C, 65.74; H, 5.98; N, 6.39; Bulunan C, 66.00; H,

6.04; N, 6.59.

3b O
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(2)-4-(4-Metoksifenilamino)-2-metil-4-okzobiit-2-enoik asit 3c

Verim 4.517 g, %96; yesil toz, EN 181-182 °C. IR (KBr)
von 3500, vnn 3279, ve-o 1690, ve=c 1627 cm™; *H NMR
\ HN (400 MHz, DMSO-dg): 6 1.96 (3H, s), 3.70 (3H, s), 6.06
04©/|40 | (1H, s), 6.87 (2H, d, J = 7.6 Hz) 7.51 (2H, d, J = 7.6 Hz),
3¢ 10.06 (1H, s), 13.0 (1H, s).
BC NMR (100 MHz, DMSO-dg): & 21.1; 55.6; 114.3;
121.2; 123.7; 132.4; 142.8; 155.8; 162.7; 170.5.
C12H13NO4 (235.24) i¢in hesaplanan C, 61.27; H, 5.57; N, 5.95; Bulunan C, 61.13; H,
5.60; N, 6.00.

(2)-2-Metil-4-(4-nitrofenilamino)-4-okzobiit-2-enoik asit 3d

Verim 1.5 g, %30; sar1 igne , EN 166-167 °C. IR (KBr) vou
0 3473 cm™, van 3279, ve=o 1702, ve=c 1633 cm™; 'H NMR
HN (400 MHz, DMSO-dg): & 1.98 (3H, s), 6.11 (1H, s), 7.83
OZNO/HO | (2H, d, J = 9.2 Hz) 8.2 (2H, d, J = 9.2 Hz), 10.71 (H, s),
1 12.9 (1H, s). ®*C NMR (100 MHz, DMSO-dg): & 20.8;

119.3; 123.2; 125.5; 142.7; 144.2; 145.7; 163.9; 170.5.

C11H10N205 (250.21) i¢in hesaplanan C, 52.80; H, 4.03; N, 11.20; Bulunan C, 53.00; H,
3.91; N, 11.30.

(2)-2-Metil-4-(4-nitrofenillamino)-4-okzoobiit-2-enoik asit 3°d
0
HO 'H NMR (400 MHz, DMSO-dg): 82.05 (3H, s), 5.87

OZNO—NH | (H.s),7.83 (2H, d, 1= 9.2 H2)

I 8.2 (2H, d, J = 9.2 Hz), 10.74 (1H, s), 12.69 (1H,s).
3d

% 41 oraninda 3d’ iceren, 3d ve 3d’ karisiminin spektrumundan uygun pikler

secilerek hesaplama yapilmistir.
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(2)-4-(4-Klorofenilamino)-2-metil-4-okzobiit-2-enoik asit 3e

Verim 3.834 g, %80; krem toz, EN 188-189 °C. IR(KBr)

0 Von 3464, vay 3280, ve=o 1707, ve=c 1631 cm™;
CIOHN | 'H NMR(400 MHz, DMSO): & 1.96 (3 H, s), 6.06 (1H, s),
HO 7.34 (2H, d, J = 8.8 Hz), 7.62 (2H, d, J = 8.8 Hz), 10.26
5 O (1H,s), 12.86 (1H, s). °C NMR (100 MHz, DMSO-ds):
§ 20.9; 121.2; 123.4; 127.4; 129.1; 138.4; 143.3; 163.2;
170.6.

C11H10CINO3 (239.65) igin hesaplanan C, 55.13; H, 4.21; N, 5.84; Bulunan C, 55.30; H,
3.97: N, 6.01.

(2)-4-(4-Bromofenilamino)-2-metil-4-oksobiit-2-enoik asit 3f

Verim 5.284 g, %93; sar1 toz, EN 185-186 °C. IR (KBr)

T von 3456, v 3282, vewo 1710, veec 1634 cm™: *H NMR

BrOHN | (400 MHz, DMSO): § 1.96 (3 H, 5), 6.06 (LH, 5), 7.47 (2H,
HO d,J=9.2 Hz), 7.57 (2H, d, J = 9.2 Hz), 10.26 ( 1H, s), 12.86

o) (1H, s). ®*C NMR (100 MHz, DMSO-dg): & 20.9; 115.4;

3f
121.5; 123.4; 132.0; 138.8; 143.3; 163.2; 170.6.

C11H10BrNO;3 (284.11) i¢in hesaplanan C, 46.50; H, 3.55; N, 4.93; Bulunan C, 46.55; H,
3.38; N, 5.10.

3.2.2 N-Aril maleimidlerin 4a-f ve 4g-1 sentezi

Genel prosediir 1:

THF (60mL) igerisindeki 2b (R=Me) maleik anhidrit ¢ozeltisine (20 mmol, 2.2872 g)
anilin tiirevi 1 (20 mmol) eklenir. Reaksiyon karigimi 2 saat karigtirilir. Trietilamin (20
mmol, 2.8 mL) ve SOCI; (24 mmol, 1.76 mL) eklenerek karisim 6 saat boyunca
kaynatilir. Coziicii ugurulur ve karigim su igerisine bosaltilir (80 mL) kloroform ile

ekstrakte edilir (3X15 mL). Birlestirilen ektraktlar ugurulur ve Na,SO, ile kurutulur.
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Organik ¢oziicii evaporatorde ugurulur. Kalan kat1 etanol-eter(1:2) karisiminda ¢oziilerek

kristallenmesi i¢in buzdolabina kaldirilir.

3-Metil-1-fenil-1H-pirol-2,5-dion 4a.

Verim 2.471 g, %66; kahverengi toz, EN 93-94 °C. IR
(KBr) vc-0 1709 cm™; ve-c 1653 cm™;
| N@ 'H NMR(400 MHz, CDCls): § 2.17 (3H, d, J = 2.0 Hz),
6.48 (1H, q, J = 2.0 Hz), 7.35 (3H, t,J = 7.2 Hz), 7.46 (2H,
° t, J = 7.2 Hz). **C NMR (100 MHz, CDCls): § 11.2; 125.9;
127.5;127.7; 129.1; 131.6; 145.8; 169.6; 170.6.
C11HgNO; (187.19) i¢in hesaplanan C, 70.58; H, 4.85; N, 7.48; Bulunan C, 70.75; H,
4.73; N, 7.70.

(0]

3-Metil-1-p-tolil-1H-pirol-2,5-dion 4b

Verim 2.696 g, %67; kahverengi toz, EN 112-113 °C. IR

(KBr) vc-0 1701 cm™; ve-c 1638 cm™;

'H NMR (400 MHz, CDCls): & 2.16 (3H, d, J = 2.0 Hz),

| NO 2.38 (3H, s), 6.46 (1H, g, J = 2.0 Hz), 7.2 (2H, d, J = 8.4
Hz), 7.26 (2H, d, J = 8.4 Hz). **C NMR (100 MHz, CDCls):

4b 0 11.2; 21.2; 125.9; 127.4; 128.9; 129.7; 137.8; 145.7,

169.8; 170.8.
C12H11NO; (201.22) i¢in hesaplanan C, 71.63; H, 5.51; N, 6.96; Bulunan C, 71.70; H,
5.65; N, 7.17.

O

o

1-(4-Metoksifenil)-3-metil-1H-pirol-2,5-dion 4c

? Verim 3.345 g, %77; kahverengi toz, EN 115-116 °C. IR

| NOO (KBF) ve-o 1708 em™; ve—c 1641 cm™;
\' 4 NMR (400 MHz, CDCly): § 2.16 (3H, d, J = 2.0 H2),
o, 3.82 (3H, s), 6.46 (1H, q, J = 2.0 Hz), 6.97 (2H, d, J= 8.8
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Hz), 7.23 (2H, d, J = 8.8 Hz). ®*C NMR (100 MHz,
CDCls): & 11.2; 55.5; 114.4; 124.2; 127.4; 127.5; 145.7;
159.0; 169.9; 170.9.
C12H11NO3 (217.22) igin hesaplanan C, 66.35; H, 5.10; N, 6.45;Bulunan C, 66.50; H,
5.14; N, 6.55.

3-Metil-1-(4-nitrofenil)-1H-pirol-2,5-dion 4d

Verim 3.111 g, %67; kahvemsi toz, EN 154-155 °C. IR
(KBr) vc-o 1721 cm™; vec 1642 cm™;
| NONOZ 'H NMR(400 MHz, CDCls): & 2.22 (3H, d, J = 2.0 Hz),
6.57 (1H, g, J = 2.0 Hz), 7.69 (2H, d, J = 9.6 Hz), 8.32 (2H,
d, J = 9.6 Hz). °C NMR (100 MHz, CDCls): & 11.3; 124.4;
125.2; 127.9; 137.5; 145.9; 146.4; 168.5; 169.7.
C11HsN2O4 (232.19) i¢in hesaplanan C, 56.90; H, 3.47; N, 12.06; Bulunan C, 56.88; H,
3.48; N, 12.20.

1-(4-Klorfenil)-3-metil-1H-pirol-2,5-dion 4e

Verim 3.236 g, %73; kahvemsi toz, EN 114-115 °C. IR
0 (KBr) vc-0 1710 cm™; ve-c 1638 cm™:;

'H NMR (400 MHz, CDCls): § 2.17 (3H, d, J = 1.6 Hz),

| NOC' 6.49 (1H, g, J = 1.6 Hz), 7.32 (2H, d, J = 8.8 Hz), 7.42 (2H,
d, J = 8.8 Hz). *C NMR (100 MHz, CDCl3): & 11.2; 126.9;
127.6; 129.2; 130.2; 133.3; 146.0; 169.2; 170.3.

C11HsCINO; (221.64) igin hesaplanan C, 59.61; H, 3.64; N, 6.32; Bulunan C, 59.70; H,
3.75; N, 6.50.

O4e

1-(4-Bromfenil)-3-metil-1H-pirol-2,5-dion 4f

Verim 3.725 g, %70; kahvemsi pellet, EN 113-114 °C. IR
(KBr) ve=0 1711 cm™; ve=c 1642 cm™;
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'H NMR (400 MHz, CDCl3): & 2.18 (3H, d, J = 2.0 Hz),
| NOBf 6.49 (1H, q, J = 2.0 Hz), 7.26 (2H, d, J = 9.2 Hz), 7.58

(2H, d, J = 9.2 Hz). *C NMR (100 MHz, CDCl3) : & 11.2;

121.3; 127.2; 127.6; 130.7; 132.2; 146.0; 169.1; 170.2.

C11HsBrNO; (266.09) i¢in hesaplanan C, 49.65; H 3.03; N, 5.26; Bulunan C, 49.80; H,
3.35; N, 5.37.

o 4f

N-Aril maleimidlerin sentezi 4g-I
Genel prosediir 2:

THF (15mL) igerisindeki 2a(R=H) maleik anhidrit ¢6zeltisine (5 mmol, 0.49 g) la-f
(a=H; b=Me; c=MeO; d=NO,; e=Cl; f=Br) anilin tiirevi (5 mmol) eklenir. Reaksiyon
karisimi 2 saat kaynatilir. Karigima Trietilamin (5 mmol, 0.7 mL) ve SOCI, (6 mmol,
0.44 mL) eklenir ve 6 saat 1sitilir. Halkalasan maleamik asitler 3 oda kosullarina kadar
sogutulur. Trietilaminin asirist (4.1 mmol, 0.57 mL) eklenir. Karigim yarim saat
karigtirildiktan sonra 20 g buzlu su igerisine eklenip siiziiliir. Daha sonra etanol veya
etanol-eter (1:2) de kristallendirilmeye birakilir boylece {irin 4, saf halde ele
gecmektedir. Uriiniin vakum altinda kurutulmasmin ardindan spektal analizler

gerceklestirilir.
1-Fenil-1H-pirol-2,5-dion 4g

Verim 0.614 g, %71; sar1 renkli kristaller, EN 87-88 °C;
Lit. (Gaina ve Gaina 2005) EN 89-90°C. IR (KBr) vc=o
‘ y @ 1710 cm™; ve=c 1653 cm™; *H NMR(400 MHz, CDCls): &
6.85 (2H, s), 7.34 (2H, d, J = 7.6 Hz), 7.38 (2H,d,J = 7.6
T Hz), 7.47 (1H, t, J = 7.6 Hz). *C NMR (100 MHz, CDCl5)
: 8126.1; 128.0; 129.2; 131.2; 134.2; 169.6.

C10H7NO; (173.17) i¢in hesaplanan C, 69.36; H, 4.07; N, 8.09; Bulunan C, 69.62; H,
4.09; N, 8.15

(0]
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1-p-Tolil-1H-pirol-2,5-dion 4h

Verim 0.861 g, %92; Kirli sar1 renkli kristaller, EN 147-
148 °C; Lit. (Gaina ve Gaina 2005) EN 145-146°C. IR
(KBr) vec-0 1720 cm™; vc-c 1638 cm™; *H NMR(400

| N_\ / MHz, CDCls): 52.38 (3H, s), 6.83 (2H, s), 7.20 (2H, d, J =

5 8 Hz), 7.27 (2H, d, J = 8.8 Hz). *C NMR (100 MHz,
CDCls) : §21.2;126.0; 128.5; 129.8; 134.2; 138.1; 169.7.

C11HgNO; (187.19) i¢in hesaplanan C, 70.58; H, 4.85; N, 7.48; Bulunan C, 70.65; H,
4.65; N, 7.62

1-(4-Metoksifenil)-1H-pirol-2,5-dion 4i

Verim 0.945 g, %93; ohra renkli kristaller, EN 150-151
i °C; Lit. (Roderick 1956) EN 148-148.5°C. IR (KBr)
N @_O/ Veso 1709 cm™; ve-c 1607 cm™; 'H NMR(400 MHz,
CDCls): 6 3.83 (3H, s), 6.84 (2H, s), 6.98 (2H, d, J =9.2
° i Hz), 7.23 (2H, d, J = 9.2 Hz). 3C NMR (100 MHz,
CDClg): 655.5; 114.5; 123.7; 127.6; 134.2; 159.2; 169.9.

C11HgNO3 (203.19) igin hesaplanan C, 65.02; H, 4.46; N, 6.89; Bulunan C, 65.32; H,
452: N, 6.91

1-(4-nitrofenil)-1H-pirol-2,5-dion 4j

Verim 0.993 g, %91; krem renkli kristaller, EN 167-168

°C; Lit. (Gaina ve Gaina 2005) EN 168-170 °C. IR (KBr)

N < > o, Voo 1717 cm™; veec 1598 cm™; 'H NMR(400 MHz,

CDCls): 5 6.94 (2H, s), 7.69 (2H, d, J = 8.8 Hz), 8.34 (2H,

o 4 d, J = 9.2 Hz). ®*C NMR (100 MHz, CDCls): & 124.5;
125.5; 134.6; 137.1; 146.2; 168.5.

C10HsN204 (218.17) igin hesaplanan C, 55.05; H, 2.77; N, 12.84; Bulunan C, 55.01; H,
2.82: N, 12.91
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1-(4-Klorfenil)-1H-pirol-2,5-dion 4k

Verim 0.851 g, %82; acik sar1 renkli kristaller, EN 116-
117 °C; Lit. (Gaina ve Gaina 2005) EN 114-115°C. IR

(KBr) ve—o 1722 cm™; ve-c 1656 cm™; 'H NMR(400
| NOCI MHz, CDCls): & 6.86 (2H, s), 7.32 (2H, d, J = 8.8 Hz),
7.44 (2H, d,J = 9.2 Hz). ®C NMR (100 MHz, CDCls) : &
127.1; 129.3; 129.7; 133.6; 134.3; 169.2.

C10HCINO, (207.61) i¢in hesaplanan C, 57.85; H, 2.91; N, 6.75; Bulunan C, 58.01; H,
3.02; N, 6.95

(0]

° 4

1-(4-Bromfenil)-1H-pirol-2,5-dion 41

Verim 1.184 g, %94; acgik sar1 renkli kristaller, EN 126-

Q 127 °C; Lit. (Olson ve Butler 1984) EN 123-124 °C. IR

(KBr) ve—o 1710 cm™; ve-c 1636 cm™; 'H NMR(400

| N_@Br MHz, CDCly): & 6.87 (2H, s), 7.26 (2H, d, J = 8.8 Hz),

7.44 (2H, d, J= 10.4 Hz). °C NMR (100 MHz, CDCls) : §
121.6; 127.4; 130.3; 132.3; 134.3; 169.1

C10HsBrNO; (252.06) i¢in hesaplanan C, 47.65; H, 2.40; N, 5.56; Bulunan C, 48.01; H,
2.70; N, 5.58

Y

3.2.3 3-Kloro-1-arilsuksinimidlerin 5 sentezi

Genel Prosediir:

THF(15 mL) igerisindeki maleik anhidride 2a (R=H) anilin tiirevi 1 (5 mmol) eklenir ve
2 saat boyunca karistirilir. Trietilamin(5 mmol, 0.7 mL) ve SOCI,(6 mmol, 0.44 mL)
eklenerek karisim 6 saat boyunca kaynatilir. Coziicli ugurulur ve karisim buzlu suya
bosaltilir (20 g). Olusan amorf kat1 5 siiziiliir vakum altinda kurutulur. THF-ether (1:2) ile

kristallenme i¢in birakilir.
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3-Kloro-1-fenilsuksinimid 5g

~)

59

Cl
o

Verim 0.755 g, %72; kahvemsi toz, EN 114-116, Lit.
(Kumar ve ark. 1986) EN 115 °C. IR (KBr) vc=0 1722 cm™;
'H NMR (400 MHz, CDCl3): & 3.09 (1H, dd, J = 18.8; 4
Hz), 3.48 (1H, dd, J = 18.8; 9.2 Hz), 4.79 (1H, dd, J = 9.2;
4.4 Hz), 7.31 (2H, d, J = 7.2 Hz), 7.41-7.51 (3H, m). °C
NMR (100 MHz, CDCls): 6 39.4; 48.9; 126.3; 129.2; 129.3,;
131.2;171.9; 172.0.

C10HsCINO; (209.63) i¢in hesaplanan C, 57.30; H, 3.85; N, 6.68; Bulunan C, 57.45; H,

3.95; N, 6.80.

3-Kloro-1-p-tolilsuksinimid 5h

a¥s

5h

Cl
(e]

Verim 0.850 g, %76; sar1 toz, EN 157-158 °C, Lit. (Gaina
ve Gaina 2005) EN 157-158 °C. IR (KBr) vc=o 1720 cm™;
'"H NMR (400 MHz, CDCls): & 2.39 (3H, s), 3.07 (1H, dd, J
= 18.8; 4.4 Hz), 3.46 (1H, dd, J = 18.8; 8.8 Hz), 4.77 (1H,
dd, J = 8.8; 4.4 Hz), 7.18 (2H, d, J = 8.4 Hz), 7.29 (2H, d, J
= 8.4 Hz). 3C NMR (100 MHz, CDCls):  21.3; 39.4; 48.9;
126.0; 128.5; 130.0; 139.4; 172.1; 172.2.

C11H10CINO; (223.66) i¢in hesaplanan C, 59.07; H, 4.51; N, 6.26; Bulunan C, 59.17; H,

4.50; N, 6.46.

3-Kloro-1-(4-metoksifenil)suksinimid 5i

N—/_\—\_, o/
C/Eé \ /

Verim 0.911 g, %76; kahverengi toz, EN 145-146, Lit.
(Gaina ve Gaina 2005) EN 144-145.5 °C. IR (KBr) vc=o
1712 cm™; *H NMR (400 MHz, CDCl5): 8 3.07 (1H, dd, J =
18.8; 4.0 Hz), 3.46 (1H, dd, J = 18.8; 8.4 Hz), 3.83 (3H, s),
477 (1H, dd, J = 8.4; 4.0 Hz), 6.99 (2H, d, J = 8.8 Hz), 7.22
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(2H, d, J = 8.8 Hz). *C NMR (100 MHz, CDCl5): & 39.3;
48.9; 55.5; 114.6; 123.7; 127.5; 159.9; 172.2; 172.3.

C11H10CINO3 (239.66) igin hesaplanan C, 55.13; H, 4.21; N, 5.84; Bulunan C, 54.95; H,
4.19: N, 6.01

3-Kloro-1-(4-nitrofenil)suksinimid 5j

Verim 0.611 g, %48; kahve renkli toz, EN 167-170, Lit.

(Gaina ve Gaina 2005) EN 173-174°C. IR (KBTr) vc=01722

o cm™; *H NMR (400 MHz, CDCls): & 3.16 (1H, dd, J = 19.2;

r{ 4.4 Hz), 3.50 (1H, dd, J = 19.2; 8.4 Hz), 4.84 (1H, dd, J =

“’@”Oz 8.4; 4.4 Hz), 7.63 (2H, d, J = 9.2 Hz), 8.37 (2H, d, J = 9.2

A(() Hz). *C NMR (100 MHz, CDCls): & 39.4; 48.7; 124.6;
126.8; 134.6; 136.5; 171.1; 171.2.

C10H7CIN,O4 (254.63) igin hesaplanan C, 47.17; H, 2.77; N, 11.00; Bulunan C, 47.30; H,
2.78; N, 11.15

Cl

5]

3-Kloro-1-(4-klorofenil)suksinimid 5k

Verim 0.659 g, %54; krem toz, EN 151-152, Lit. (Gaina ve

. Gaina 2005) EN 153-154 °C. IR (KBr) ve-0 1722 cm™; *H

NMR (400 MHz, CDCl5): & 3.10 (1H, dd, J = 19.2; 4.4 Hz),

N@—O 3.49 (1H, dd, J = 19.2; 8.8 Hz), 4.78 (1H, dd, J = 8.8; 4.4

c Hz) 7.29 (2H, d, J = 9.2 Hz), 7.47 (2H, d, J = 9.2 Hz). **C

v NMR (100 MHz, CDCl5): & 39.3; 48.8; 127.5; 129.6; 135.0;
171.1(2 C).

C10H7CI;NO; (244.07) igin hesaplanan C, 49.21; H, 2.89; N, 5.74; Bulunan C, 49.10; H,
2.90; N, 6.00.
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1-(4-Bromofenil)-3-klorosuksinimid 5I

Verim 0.779 g, %54; krem toz, EN 162-163 °C. IR (KBr)

ve=0 1720 cm™:;

o

'H NMR (400 MHz, CDCls): & 3.09 (1H, dd, J = 18.8; 4.4
N_@Br Hz), 3.48 (1H, dd, J = 18.8; 8.8 Hz), 4.78 (1H, dd, J = 8.8;

4.4 Hz) 7.23 (2H, d, J = 8.4 Hz), 7.63 (2H, d, J = 8.4 Hz).
0 g BCc NMR (100 MHz, CDCl3): & 39.4; 48.8; 123.1; 127.7,
130.1; 132.5; 171.6 (2 C).

Cl

C1oH7BrCINO; (288.53) igin hesaplanan C, 41.63; H, 2.45; N, 4.85; Bulunan C, 41.42;
H, 2.50; N, 5.05.

3.2.4 4-Fenil-1-aril-2,5-dihidro-1H-imidazol 3-oksitlerin 6a-g sentezi

Genel Prosediir 1:

Imidazolin 3-oksitler literatiirde yeralan prosediire gére hazirlanmistir (Coskun ve
Asutay 1997, Coskun ve Asutay 1999, Coskun ve Cetin 2009, Kaplan G 2012)
1-(4-Metoksifenil)-4-fenil-2,5-dihidro-1H-imidazol 3-oksit 6a

EN 189-190 °C; Lit. (Coskun ve Asutay 1997, 1999) EN 189-190 °C.
4-Fenil-1-p-tolil-2,5-dihidro-1H-imidazol 3-oksit 6b

EN 223-224 °C; Lit. (Coskun ve Asutay 1997, 1999) EN 223-224 °C.

1,4-Difenil-2,5-dihidro-1H-imidazol 3-oksit 6¢

EN 206-207.5 °C; Lit. (Coskun ve Asutay 1997, 1999) EN 186-187 °C.
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1-(4-Nitrofenil)-4-Fenil-2,5-dihidro-1H-imidazolin 3-oksit 6d
EN 245-246 °C; Lit. (Kaplan G, 2012) EN 245-246 °C

1-(3-Nitrofenil)-4-Fenil-2,5-dihidro-1H-imidazolin 3-oksit 6e
EN 227-228 °C; Lit. (Kaplan G, 2012) EN 226-227 °C

1-(4-Klorofenil)-4-fenil-2,5-dihidro-1H-imidazol 3-oksit 6f
EN 231-232 °C; Lit. (Coskun ve Cetin 2009) EN 230-232 °C
1-(4-Bromofenil)-4-fenil-2,5-dihidro-1H-imidazol 3-oksit 69
EN 236-237 °C; Lit. (Coskun ve Cetin 2009) EN 234-236 °C

3.2.5 1,3-Diarilimidazolin-3-oksitler 6a-g (a=MeO; b=Me; c= H; d=4-NO;; e=3-NO;
f=Cl; g=Br) ile N-Aril maleimidlerin 4g,,j (g=H; i=MeO; j=NO,) dipolar

halkatilmasi sonucu olusan endo ve ekzo iiriinler

OO Ol O

endo-7XR ekzo-8XR
X=MeO(a);Me(b);H(c); NOx(d); 3-NOz(e); CI(f); Br(g)

R=H(g);MeO(i);NO(j)
Genel Prosediir:

Coziicli icerisindeki imidazolin 3-oksit 6 (0.12 mmol) ¢ozeltisine N-arilmaleimid 4
(0.48 mmol) eklenerek bir siire karigtirilarak 1sitilir. Bu siirenin sonunda ¢oziicii
ucurulur ve {riinler kolon kromatografisi ile petroleteri ve etilasetat ¢oziici
karisimindan yararlanilarak izole edilir. Ele gecen iiriinler eter veya etanolden

kristallendirilir.
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Endo ve Ekzo iiriinlerin yiikseltgenmelerine yonelik prosediir :

KMnO, (3 mmol) ve FeSO,4.7H,0 (1 mmol) havanda iyice toz haline getirildikten sonra
buz banyosunda sogutulur. Uzerine 1 damla su ve diklorometan (2.5 mL) eklenir.
Sogutulmaya devam edilir. Halkakatilma iriinii (0.25 mmol) eklenerek, oda
kosullarinda 15 dakika karistiritlir. Daha sonra karisim selitten tersiyer biitilalkol
yardimiyla stiziiliir. Coziicii ugurulur ve {irlin %5°lik metanol-su sistemiyle preparatif

TLC’ye uygulanarak ayrilir.

3.25.1 1,3-Diarilimidazolin-3-oksitler 6a-g (a=MeO; b=Me; c=H; d=4-NO,; e=3-
NO,; f=CI; g=Br) ile N-aril maleimidlerin 4g (g=H) dipolar halkatilmasi sonucu

olusan endo ve ekzo iiriinler

Endo-5-(4-Metoksi-fenil)-2,3b-difenil-hekzahidro-7-oksa-2,5,6a-triaza
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 7ag

Verim 0.020 g, %38; beyaz kristaller; EN 175-176°C; Lit. (Coskun ve ark 2006) EN
0 182-183°C; IR (KBr) vc=o 1715 cm™; 'H NMR
7, Ph RN
N~ \AN (400 MHz, CDClg): 83.06 (1H, d, J = 9.6 Hz),
)/“'“‘CNJ 3.76 (3H, s), 4.02 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.45 (1H, d
e (@) . ( ’ S)v . ( r Yy - O Z)a . ( 1 Uy
J=9.2Hz),4.56 (1H, d, J =10.0 Hz), 4.64 (1H, d,
endo-7ag ( X=MeO; R=H)
J=9.2 Hz), 5.16 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.57 (2H, d,
J=9.2 Hz), 6.82 (2H, d, J = 9.2 Hz), 6.91 (2H, d, J = 9.6 Hz), 7.2-7.25 (3H, m), 7.35
(1H, t, J = 7.2 Hz), 7.44 (2H, t, J = 8.0 Hz), 7.66 (2H, d, J = 8.4 Hz). *C NMR (100
MHz, CDCls3): & 54.6; 55.7; 59.6; 75.7; 80.5; 80.7; 115.0; 116.1; 125.6; 126.3; 128.1;
128.7; 129.0; 129.1; 131.1; 139.1; 141.3; 153.9; 172.8; 174.0.
Co6H23N30, (441.48) i¢in hesaplanan C, 70.73; H, 5.25; N, 9.52; Bulunan C, 70.91; H,
5.27; N, 9.37.
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Endo-2,3b-Difenil-5-p-tolil-hekzahidro-7-oksa-2,5,6a-triaza siklopenta[a]pentalen-
1,3-dion, 7bg

O )‘ Ph /®/ Verim 0.028 g, %55; krem renkli kristaller; EN 185-
R 186°C; Lit. (Coskun ve ark 2006) 185-186°C; IR

0" (KBr) ve=0 1709 cm™: H NMR (400 MHz, CDCly):

endo-7bg (X=Me; R=H) 82.27 (3H, s), 3.11 (1H, d, J = 10.0 Hz), 4.02 (1H, d,
J=8.8 Hz, 4.50 (1H, d, J = 9.2 Hz), 4.60 (1H, d, J = 10.0 Hz), 4.66 (1H, d, J = 9.2 Hz),
5.15 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.52 (2H, d, J = 8.4 Hz), 6.89 (2H, d, J = 7.2 Hz), 7.05 (2H, d,
J=7.6 Hz), 7.19-7.27 (3H, m), 7.35 (1H, t, J = 8.0 Hz), 7.44 (2H, t, J = 7.6 Hz), 7.67
(2H, d, J = 8.4 Hz). °C NMR (100 MHz, CDCls): & 20.4; 53.9; 59.5; 75.0; 80.4; 80.6;
114.8; 125.6; 126.3; 128.1; 128.7; 129.0; 129.1; 129.5; 130.0; 131.1; 141.3; 142.7;
172.8; 173.9.

Ca6H23N303 (425.48) i¢in hesaplanan C, 73.39; H, 5.45; N, 9.88; Bulunan C, 73.29; H,
5.52; N, 10.43.

Endo-2,3b,5-trifenil-hekzahidro-7-oksa-2,5,6a-triaza siklopenta[a]pentalen-1,3-
dion, 7cg

Verim 0.024 g, %49; Krem renkli kristaller; EN
177-178°C; IR (KBr) ve=o 1712 cm™; 'H NMR
Q J Ph @ (400 MHz, CDCl3): & 3.18 (1H, d, J = 10.0 Hz), 4.03
(N (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.56 (1H, d, J = 9.6 Hz), 4.63
(1H, d, J = 9.6 Hz), 4.68 (1H, d, J = 9.6 Hz), 5.16
(1H, d, J = 8.4 Hz), 6.61 (2H, d, J = 8.0 Hz), 6.87-
6.91 (3H, m), 7.19-7.27(5H, m), 7.36 (1H, t, J = 7.2 Hz), 7.47 (2H, t, J = 7.6 Hz), 7.67
(2H, d, J=7.2 H2). 3¢ NMR (100 MHz, CDCls): 6 53.6; 59.5; 74.6; 80.2; 80.6; 114.6;
120.1; 125.6; 126.2; 128.2; 128.7; 129.0; 129.1; 129.5; 131.0; 141.2; 144.9; 172.8;
173.8.
Ca5H21N303(411.45) igin hesaplanan C, 72.98; H, 5.14; N, 10.21; Bulunan C, 72.67; H,
5.16; N, 10.61.

endo-7cg ( X;R=H)
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Endo-5-(4-Nitro-fenil)-2,3b-difenil-hekzahidro-7-oksa-2,5,6a-triaza
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 7dg

149 °C; IR (KBr) vc=o 1704 cm™;
endo-7dg (XeNO,, ReH) 'H NMR (400 MHz, CDCl3) §3.70 (1H, d, J = 10
Hz), 4.09 (1H, d, J = 8.0 Hz), 4.40 (1H, d, J = 10.4 Hz), 4.76 (2H, q, J = 10.4 Hz), 5.18
(1H, d, J = 8.0 Hz), 6.52 (2H, d, J = 9.2 Hz),7.04-7.06 (2H, m), 7.35-7.46 (6H,m),
7.67(2H, d, J=7.2 Hz), 8.14 (2H, d, J=9.2 Hz).
3C NMR (100 MHz, CDCls): 8 53.1; 59.3; 72.1; 78.6; 79.9; 112.3; 125.5; 125.8; 126.1;
128.7; 129.1; 129.2; 129.3; 130.7; 139.5; 139.8; 149.3; 171.8; 172.6.

7 ﬁ Ph NO, : o
 ~N N Verim 0.036 g, % 65; krem renkli kristaller; EN 148-
o O

Endo-5-(4-Kloro-fenil)-2,3b-difenil-hekzahidro-7-oksa-2,5,6a-triaza
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 7fg

Verim 0.056 g, %52; krem renkli kristaller; EN
186-187°C; IR (KBr) vc=o 1715 cm™; 'H NMR

O |
@ LN QC (400 MHz, CDCl3): §3.19 (1H, d, J = 10.4 Hz),

el N 4.04 (1H, d, J = 8.4 Hz), 454 (1H, d, J = 9.6 Hz),
o
457 (1H, d, J = 10.4 Hz), 4.64 (1H, d, ] = 9.2 Hz),
endo-7fg (X=Cl; R=H) 5.16 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.52 (2H, d, J = 8.8 Hz),

6.91 (2H, d, J = 9.6 Hz), 7.20 (2H, d, J = 8.8 Hz), 7.24-7.30 (3H, m), 7.36 (1H,t,J = 7.6
Hz), 7.45 (2H, t, J = 8.0 Hz), 7.66 (2H, d, J = 8.0 Hz). *C NMR (100 MHz, CDCls): &
53.7; 74.5; 77.03; 80.1; 80.5; 115.7; 125.2; 125.5; 126.1; 128.3; 128.8; 129.0; 129.1;
129.4; 130.9; 140.9; 143.5; 172.7; 173.6.

C2sH20CIN3O3 (445.9) igin hesaplanan C, 67.34; H, 4.52; N, 9.42; Bulunan C, 67.19; H,
4.48; N, 9.88.
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Endo-5-(4-Bromofenil)-2,3b-difenil-hekzahidro-7-oksa-2,5,6a-triaza
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 7gg

Verim 0.060 g, %51; krem renkli kristaller; EN 194-
195°C; IR (KBr) ve-o 1715 cm™; 'H NMR (400
MHz, CDCl3): §3.20 (1H, d, J = 10.0 Hz), 4.04 (1H,
7 j\) o QB, d, J = 8.8 Hz), 4.54 (1H, d, J = 9.2 Hz), 4.56 (1H, d,
~ N N J=9.6 Hz), 4.64 (1H, d, J =9.6 Hz), 5.16 (1H, d, J =
O)/""‘” O/NJ 8.4 Hz), 6.47 (2H, d, J = 8.8 Hz), 6.90 (2H, d, J = 8.8
Hz), 7.27-7.31 (3H, m), 7.33-7.38 (3H, m), 7.45
(2H, t, J = 8.0 Hz), 7.66 (2H, d, J = 7.6 Hz).
3¢ NMR (100 MHz, CDCls3): & 53.6; 74.3; 77.03; 80.1; 80.6; 112.4; 116.1; 125.5;
126.0; 128.3; 128.8; 129.0; 129.1; 130.9; 132.3; 140.9; 143.9; 172.7; 173.5.
CasH20BrN3O3 (490.35) igin hesaplanan C, 61.24; H, 4.11; N, 8.57; Bulunan C, 61.64;
H, 4.54; N, 8.39.

endo-7gg ( X=Br; R=H)

Ekzo-5-(4-Metoksi-fenil)-2,3b-difenil-hekzahidro-7-oksa-2,5,6a-triaza
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 8ag.

Verim 0.009 g, %17; krem renkli kristaller; EN

/OQ Nph)ci @ 172-173°C; Lit (Coskun ve ark. 2006) EN 120-
N N . 1,001

121°C; IR (KBr) vc=o0 1722 cm™; "H NMR (400
MHz, CDCl3): 6 3.74 (3H, s), 3.81 (1H, d, J =8.4
Hz), 3.99 (1H, d, J =7.6 Hz), 413 (1H,d,J=8.4
Hz), 4.53 (1H, d, J = 10.4 Hz), 4.77 (1H, d, J = 10.4 Hz), 5.18 (1H, d, J = 7.6 Hz), 6.46
(2H, d, J = 8.8 Hz), 6.83 (2H, d, J = 8.8 Hz), 6.99 (2H, d, J = 7.6 Hz), 7.30-7.40 (6H,
m), 7.57 (2H, d, J = 7.2 Hz). *C NMR (100 MHz, CDCls): & 55.8; 56.7; 56.9; 71.3:
77.03; 80.6; 113.0; 115.1; 125.9; 126.3; 128.8; 128.9; 129.0; 129.1; 131.0; 135.8; 140.3;
152.0; 171.0; 173.8.
Co6H23N304 (441.48) i¢in hesaplanan C, 70.73; H, 5.25; N, 9.52; Bulunan C, 70.96; H,
5.22; N, 10.03.

ekzo-8ag (X=MeO;R=H)
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Ekzo-5-(4-Metoksi-fenil)-2,3b-difenil-hekzahidro-7-oksa-2,5,6a-triaza
siklopenta[a]pentalen-1,3,4-dion, 8°’ag

Verim 0.010 g, %10; krem renkli toz halinde
kristaller; EN 209-210 °C; IR (KBr) vc=o 1728,
/0@ en § — 1691 cm™: 'H NMR (400 MHz, CDCls): & 3.80
NM/\ (3H, s), 451 (1H, d, J = 7.6 Hz), 4.96 (1H, d, J =
o @] 11.2 Hz), 5.12 (1H, d, J = 11.2 Hz), 5.18 (1H, d, J
8"ag (X=MeO; R=H) = 7.6 Hz), 6.92 (2H, d, ] = 8.8 Hz), 7.08 (2H, d, J =
8.8 Hz), 7.36-7.43 (8H, m), 7.71 (2H, d, J = 6.8
Hz).
3C NMR (100 MHz, CDCls): & 54.7; 55.5; 68.9; 81.5; 114.5; 121.7; 125.9; 128.8;
129.1; 129.2; 129.7; 129.7; 129.8; 129.9; 131.0;157.5; 169.5; 170.2; 173.5.

Ekzo-2,3b-Difenil-5-p-tolil-hekzahidro-7-oksa-2,5,6a-triaza siklopenta[a]pentalen-
1,3-dion, 8bg

Verim 0.020 g, %39; krem renkli kristaller; EN 178-
o 179°C; Lit. (Coskun ve ark. 2006) EN 177-178°C;
@N&/UN/Q IR (KBr) vco 1718 cm™; 'H NMR (400 MHz,
LN\OHO CDCls): §2.24 (3H, s), 3.79 (1H, d, J = 8.8 Hz),
3.97 (1H, d, J = 7.6 Hz), 4.16 (1H, d, J = 8.8 Hz),
453 (1H, d, J = 11.2 Hz), 4.79 (1H, d, J = 11.2 Hz),
5.16 (1H, d, J = 7.6 Hz), 6.42 (2H, d, J = 8.4 Hz), 7.00-7.05 (4H, m), 7.31-7.40 (6H, m),
7.57 (2H, d, J = 7.2 Hz). **C NMR (100 MHz, CDCls): & 20.3; 56.5; 56.6; 70.8; 80.5;
112.0; 125.9; 126.3; 126.6; 128.8; 128.9; 129.0; 129.1; 129.9; 131.0; 135.8; 143.4;
171.0; 173.9.
Ca6H23N303 (425.48) i¢in hesaplanan C, 73.39; H, 5.45; N, 9.88; Bulunan C, 72.92; H,
5.32; N, 9.96.

ekzo-8bg (X=Me;R=H)
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Ekzo-2,3b,5-trifenil-hekzahidro-7-oksa-2,5,6a-triaza siklopenta[a]pentalen-1,3-
dion, 8cg

Verim 0.018 g, %37; beyaz igne seklinde kristaller; EN
208-209°C; IR (KBTr) ve=o 1715 cm™;

y‘i 'H NMR (400 MHz, CDCl3): 8 3.80 (1H, d, J = 8.8 Hz),
N N

3.98 (1H, d, J = 7.2 Hz), 4.21 (1H, d, J = 8.8 Hz), 4.55

o (1H, d, J = 11.2 Hz), 4.82 (1H, d, J = 11.2 Hz), 5.17 (1H,

ekzo-8cg (X;R=H) d,J=7.2 Hz), 6.49 (2H, d, J = 8.0 Hz), 6.74 (1H, t, J =
7.2 Hz), 7.02-7.25 (3H, m), 7.32-7.41 (7H, m), 7.57 (2H,
d,J=7.2 Hz),

3¢ NMR (100 MHz, CDCls): 6 56.2; 56.5; 70.4; 76.9; 80.5; 112.0; 117.4; 125.9; 126.3,;
128.8; 129.0; 129.1; 129.2; 129.4; 131.0; 135.6; 145.3; 170.9; 173.9.

C25H21N303 i¢in hesaplanan C, 72.98; H, 5.14; N, 10.21; Bulunan C, 73.39; H, 5.16; N,
10.08.

Ekzo-5-(4-Nitro-fenil)-2,3b-difenil-hekzahidro-7-oksa-2,5,6a-triaza
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 8dg

Verim 0.035 g, %.63, sar1 renkli kristaller; EN 214-
215°C ; IR (KBr) ve=o 1724 cm™;
OZN@NNihiN/\/ ) 'HNMR (400 MHz, CDCl5) &3.82 (1H, d, 3 = 9.2
\_N/ H Hz), 3.95 (1H, d, J = 7.2 Hz), 4.27 (1H, d, J = 9.6
Hz), 4.53 (1H, d, J = 11.2 Hz), 4.86-4.89 (2H, m),
5.15 (1H, d, J = 7.6 Hz), 543 (1H, t, J = 7.6
Hz),6.39 (2H,d, J=9.2 Hz), 6.54 (1H, d, J = 8.8 Hz),
6.99 (2H,d, J=9.6 Hz), 7.29-7.36 (4H,m), 7.43-7.40
(3H,m).
3C NMR (100 MHz, CDCls): & 56.0; 69.8; 80.6; 110.6; 111.0; 125.8; 126.3;
126.5;126.8; 129.0; 129.2; 129.3; 129.6; 130.9; 131.6; 134.7; 138.3;149.4;170.4; 173.4.

ekzo-8dg (X=NO,; R=H)
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Ekzo-5-(4-Kloro-fenil)-2,3b-difenil-hekzahidro-7-oksa-2,5,6a-triaza
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 8fg

Verim 0.018 g, %33; beyaz renkli kristaller; EN 169-
170°C; IR (KBr) ve-o 1717 cm™; 'H NMR (400

CI@ ﬁ =\, MHz, CDCly): §3.78 (LH, d, J = 8.4 Hz), 3.98 (1H,
NN NN\ )

Ly d,J=7.6 Hz), 4.18 (1H, d, ] = 8.4 Hz), 453 (1H, d, J
°© o =112 Hz), 479 (1H, d, J = 11.2 Hz), 5.18 (1H, d, J
ekzo-81g (=CLR=H) = 7.6 Hz), 6.41 (2H,d, J = 9.2 Hz), 7.03 (2H, d, J =

9.2 Hz), 7.34-7.42 (8H, m), 7.56 (2H, d, J = 7.2 Hz).
3C NMR (100 MHz, CDCls): 8 56.3; 56.4; 70.5; 76.9; 80.6; 113.1; 122.3; 125.9; 126.2;
128.8; 129.1; 129.16; 129.21; 131.0; 135.4; 144.0; 170.8; 173.7.
CasH20CIN3O3 (445.9) igin hesaplanan C, 67.34; H, 4.52; N, 9.42; Bulunan C, 67.77; H,
4.43; N, 9.08.

Ekzo-5-(4-Bromo-fenil)-2,3b-difenil-hekzahidro-7-oksa-2,5,6a-triaza
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 8gg
Verim 0.020 g, %34; beyaz renkli kristaller; EN 173-
174°C; IR (KBr) ve=o 1717 cm™;
o N o _ 'H NMR (400 MHz, CDCls): §3.76 (1H, d, J = 8.4
@N«/ N/@ Hz), 3.97 (1H, d, J = 7.2 Hz), 4.18 (1H, d, J = 8.4 Hz),
\—N\o 451 (1H, d, J = 10.8 Hz), 4.78 (1H, d, J = 10.8 Hz),
5.18 (1H, d, J = 7.2 Hz), 6.36 (2H, d, J = 8.8 Hz), 7.03
(2H, d, J = 8.8 Hz), 7.2-7.38 (8H, m), 7.56 (2H, t, J =
7.2 Hz).
3C NMR (100 MHz, CDCls): & 56.3; 56.4; 70.4; 76.9; 80.6; 109.4; 113.6; 125.9;
126.3; 128.8; 129.1; 129.17; 129.23; 131.0; 132.1; 135.4; 144.3; 170.8; 173.7.
Ca5H20BrNsO3 (490.35) i¢in hesaplanan C, 61.24; H, 4.11; N, 8.57; Bulunan C, 61.16;
H, 4.01; N, 8.76.

ekzo-8gg (X=Br;R=H)
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3.2.5.2 1,3-Diarilimidazolin-3-oksitler 6a-g (a=MeO; b=Me; c=H; d=NO,; e=3-NO;
f=Cl; g=Br) ile N-Aril maleimidlerin 4i (b=MeQO) dipolar halkatilmas1 sonucu
olusan Endo ve Ekzo iiriinler
Endo-2,5-bis-(4-Metoksi-fenil)-3b-fenil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-

siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 7ai.

Verim 0.028 g, %49; beyaz renkli kristaller; EN
192-193 °C; IR (KBr) ve=o 1715 cm™; 'H NMR

O~77) j) Ph /@o\ (400 MHz, CDCls): §3.052 (1H, d, J = 10.0 Hz),
\y\N N

\ - 3.75 (3H, s), 3.77 (3H, ), 4.02 (1H, d, J = 8.4 Hz),
/hlu‘ P

o O 4.45 (1H, d, J = 9.2 Hz), 4.56 (1H, d, J = 10.0 Hz),
endo-7ai ( X;R=MeO) 4.64 (1H, d, J = 9.2 Hz), 5.15 (1H, d, J = 8.4 Hz),

6.57 (2H, d, J = 9.2 Hz), 6.73 (2H, d, J = 9.6 Hz),
6.82 (2H, d, J = 9.2 Hz), 6.83 (2H, d, J = 9.6 Hz),
(3H, m), 7.35 (1H, t,J =7.2 Hz), 7.44 (2H, t,J = 8.0
Hz), 7.66 (2H, d, J = 8.4 Hz).
3C NMR (100 MHz, CDCls): & 54.6; 55.4; 55.7; 59.5; 75.6; 80.5; 80.7; 114.3; 114.9;
116.1; 123.7; 125.6; 127.5; 128.1; 129.1; 139.1; 141.4; 153.8; 159.5; 173.1; 174.3.
C27H25N305 (471.5) igin hesaplanan C, 68.78; H, 5.34; N, 8.91; Bulunan C, 68.90; H,
5.38; N, 8.84

Endo-2,3b-Difenil-5-p-tolil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-siklopenta[a]pentalen-
1,3-dion, 7bi

Verim 0.030 g, %55; beyaz renkli kristaller; EN

O\/\\ o 184-185°C IR (KBr) ve=o 1708 cm™; 'H NMR
/ K/\\NJ‘%,.P ‘/\NQ/ (400 MHz, CDCly): 52.28 (3H, s), 3.11 (1H, d,
- J=10.0 Hz), 3.75 (3H, s), 4.01 (1H, d, J = 8.4
Hz), 4.49 (1H, d, J = 9.2 Hz), 459 (1H, d, J =

10.4 Hz), 4.65 (1H, d, J = 9.2 Hz), 5.14 (1H, d, J

= 8.8 Hz), 6.52 (2H, d, J = 8.4 Hz), 6.72 (2H, d, J = 8.8 Hz), 6.80 (2H, d, J = 9.2 Hz),
7.06 (2H, d, J = 8.4 Hz), 7.35 (1H, 1, J = 8.0 Hz), 7.44 (2H, t, J = 7.6 Hz), 7.67 (2H, d, J

\
O)/ i O/ N

endo-7bi ( X=Me; R=MeO)
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= 8.4 Hz). ®C NMR (100 MHz, CDCls): & 20.5; 53.9; 55.4; 59.4; 75.0; 80.3; 80.6;
114.3; 114.7; 123.7; 125.6; 127.5; 128.1; 129.1; 129.5; 130.01; 141.3; 142.7; 159.5;
173.0; 174.2.

C27H25N304 (455.51) igin hesaplamalar C, 71.19; H, 5.53; N, 9.22; Bulunan C, 69.92;
H, 5.51; N, 8.92.

Endo-2,3b,5-trifenil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-siklopenta[a]pentalen-1,3-

dion, 7ci.

Verim 0.030 g, %57; sar1 renkli kristaller; EN 173-

174°C; IR (KBr) ve—o 1707 cm™; *H NMR (400
)‘ oh @ MHz, CDCls): 63.18 (1H, d, J = 10.0 Hz), 3.74
)h. (\ (3H, ), 4.03 (1H,d,J=8.8 Hz), 4.56 (1H,d,J=9.2
g Hz), 4.62 (1H, d, J = 10.4 Hz), 4.68 (1H, d, J = 9.2
Hz), 5.15 (1H, d, J = 8.4 Hz), 6.61 (2H, d, J = 9.2
Hz), 6.79 (2H, d, J = 8.8 Hz), 6.89 (1H, t,J = 7.6
Hz), 7.45 (2H, t, J = 7.6 Hz), 7.67 (2H, d, J = 7.2
Hz).
3C NMR (100 MHz, CDCl3) : & 53.5; 55.4; 59.4; 74.5; 80.2; 80.5; 114.3; 114.6;
120.1; 123.6; 125.6; 127.5; 128.2; 129.1; 129.6; 141.2; 144.9; 159.5; 173.0; 174.0.
Ca6H23N304 (441.48) igin hesaplanan C, 70.73; H, 5.25; N, 9.52; Bulunan C, 70.64; H,
5.03; N, 9.70.

A~

endo-7ci ( X=H;R=MeO)

Endo-5-(4-Kloro-fenil)-2,3b-difenil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-
siklopenta[a]pentalen-1,3-dione, 7fi

Verim 0.031 g, %54; beyaz renkli kristaller; EN 190-191 °C; IR (KBr) vc=o 1715 cmt;
'H NMR (400 MHz, CDCls): 8 3.18 (1H, d, J

/O\Q )‘ Ph @CI = 10.4 Hz), 3.77 (3H, 5), 4.03 (1H, d, ] = 8.4
)/“. (\ Hz), 4.53 (1H, d, J = 9.2 Hz), 4.56 (1H, d, J =

10.4 Hz), 4.64 (1H, d, J = 9.2 Hz), 5.15 (1H,

endo-7fi (X=Cl; R=Me0) d, J = 8.4 Hz), 6.52 (2H, d, J = 8.4 Hz), 6.77
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(2H, d, J = 8.8 Hz), 6.81 (2H, d, J = 8.8 Hz), 7.21 (2H, d, J = 8.4 Hz), 7.36 (1H, t, J =
7.6 Hz), 7.44 (2H, t, J = 8.0 Hz), 7.66 (2H, d, J = 8.0 Hz). *C NMR (100 MHz,
CDCl3): 6 53.7; 55.5; 59.3; 74.4; 80.1; 80.5; 114.3; 115.6; 123.5; 125.1; 125.5; 127.3;
128.3; 129.1; 129.4; 140.9; 143.5; 159.6; 173.0; 173.9.

CasH22CIN3O, (475.92) icin hesaplanan C, 65.62; H, 4.66; N, 8.83; Bulunan C, 65.67;
H, 4.59; N, 8.72.

Endo-5-(4-Bromo-fenil)-2,3b-difenil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 7gi.

Verim 0.032 g, %52; turuncu renkli kristaller; EN 190-191°C; IR (KBr) vc=o 1715 cm™:;

'H NMR (400 MHz, CDCls): §3.19 (1H, d, J

/O\© j) Ph‘/\ @/Br = 10.0 Hz), 3.77 (3H, s), 4.03 (1H, d, J = 8.4

= \'}/M"C\NJN Hz), 453 (1H, d, J = 9.6 Hz), 4.55 (1H, d, J =

o 0O 10.0 Hz), 4.63 (1H, d, J = 9.2 Hz), 5.15 (1H,

endo-7gi ( X=Br; R=MeO) d, J=8.4 Hz), 6.46 (2H, d, J = 8.8 Hz), 6.76-

6.83 (4H, m), 7.33-7.38 (3H, m), 7.44 (2H, t, J = 7.6 Hz), 7.65 (2H, d, J = 7.6 Hz).*C

NMR (100 MHz, CDCl3z) : & 53.6; 55.5; 59.7; 74.3; 80.0; 80.4; 112.3; 114.3; 116.0;
123.5; 125.25; 127.3; 128.3; 129.1; 132.3; 140.9; 143.9; 159.6; 173.0; 173.8.

Ca6H22BrN3O4 (520.37) i¢in hesaplanan C, 60.01; H, 4.26; N, 8.07; Bulunan C, 59.82;

H, 4.78; N, 8.51.

Ekzo-2,5-Bis-(4-metoksi-fenil)-3b-fenil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-

siklolopenta[a]pentalen-1,3-dion, 8ai

Verim 0.017 g, %30; krem renkli kristaller; EN 179-180°C; IR (KBr) vc=o 1721 cm™t;
'H NMR (400 MHz, CDCls): §3.74 (3H, s),
O
O Ph [~ 0L 378 (3H,s), 3.81 (1H, d, J = 8.8 Hz), 3.98
N/MN/\J

(1H, d, J = 7.6 Hz), 4.12 (1H, d, J = 8.4 Hz),

© 453 (1H, d, J = 10.4 Hz), 4.76 (1H, d, J =
ekzo-8ai (X;R=MeO) 10.4 Hz), 5.17 (1H, d, J = 7.6 Hz), 6.46 (2H,

d, J = 9.2 Hz), 6.83 (2H, d, J = 9.2 Hz), 6.87-6.93 (4H, m), 7.32 (1H, t, J = 7.2 Hz), 7.38
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(2H, t, J = 8.0 Hz), 7.56 (2H, d, J = 7.2 Hz). *C NMR (100 MHz, CDCls) : § 55.5; 55.8;
56.6; 56.9; 71.3; 76.8; 80.5; 113.0; 114.4; 115.1; 123.6; 126.3; 127.2; 128.9; 129.0;
135.9; 140.2; 152.0; 159.5; 171.3; 174.1.

C27H25N305 (471.50) igin hesaplanan C, 68.78; H, 5.34; N, 8.91; Bulunan C, 68.34; H,
5.22; N, 8.34.

Ekzo-2-(4-metoksi-fenil)-3b-fenil-5-p-tolil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 8bi

Verim 0.020 g, %36; krem renkli kristaller; EN 195-196°C; IR (KBr) vc=o 1718 cm™;
'H NMR (400 MHz, CDCls): §2.24 (3H, ),
@NNJ /Q N 3.78 (3H, s), 3.80 (1H, d, J = 8.4 Hz), 3.97 (1H,
LN\OHO d, J = 7.2 Hz), 4.16 (1H, d, J = 8.8 Hz), 4.53
(1H, d, J = 10.8 Hz), 4.79 (1H, d, J =10.8 Hz),
5.16 (1H, d, J = 7.2 Hz), 6.42 (2H, d, J = 8.8
Hz), 6.87-6.94 (4H, m), 7.03 (4H, d, J = 8 Hz), 7.32 (1H,t,J = 7.6 Hz), 7.38 (2H, t, J =
8.0 Hz), 7.56 (2H, d, J = 7.2 Hz). *C NMR (100 MHz,CDCl3) : & 20.3; 55.5; 56.4;
56.5; 70.7; 77.0; 80.4; 112.1; 114.4; 123.6; 126.3; 126.6; 127.2; 128.9; 129.0; 129.9;
135.8; 143.4; 159.5; 171.3; 174.2.
C27H25N304 (455.51) i¢in hesaplanan C, 71.19; H, 5.53; N, 9.22; Bulunan C, 71.08; H,
5.54; N, 9.45.

ekzo-8bi (X=Me;R=MeO)

Ekzo-2-(4-metoksi-fenil)-3b,5-difenil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 8ci

Verim 0.019 g, %36; beyaz igne seklinde kristaller; EN 203-204 °C; IR (KBr) vc=o
1717 em™; 'H NMR (400 MHz, CDCls): & 3.79

N/O/O\ (3H, s), 3.82 (1H, d, J = 8.8 Hz), 3.98 (1H, d, J =
N H 7.6 Hz), 421 (1H, d, J = 8.8 Hz), 455 (1H,d,J =

11.2 Hz), 4.83 (1H, d, J = 11.2 Hz), 5.17 (1H, d, J

= 7.6 Hz), 6.50 (2H, d, J = 8.0 Hz), 6.74 (1H, t, J

= 7.2 Hz), 6.87-6.96 (4H, m), 7.21-7.25 (2H, m), 7.33 (1H, t,J =7.2 Hz), 7.39 (2H, t, J

ekzo-8ci (X=H;R=MeO)
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= 8.0 Hz), 7.56 (2H, d, J = 7.2 Hz). *C NMR (100 MHz, CDCls): & 55.5; 56.2; 56.5;
70.4; 76.9; 80.4; 112.0; 114.4; 117.3; 123.6; 126.3; 127.2; 129.0; 129.1; 129.4; 135.7;
145.3; 159.6; 171.2; 174.1.

Co6H23N304 (441.48) i¢in hesaplanan C, 70.73; H, 5.25; N, 9.52; Bulunan C,70.69; H,
5.00; N, 9.31.

Ekzo-5-(4-Kloro-fenil)-2,3b-difenil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 8fi

Verim 0.021 g, %37; krem renkli kristaller; EN 196-197°C; IR (KBr) vc=o 1722 cm™;

o o f\/o 'H NMR (400 MHz, CDCls): §3.78 (1H, d, J

@N&/j,\, \J = 8.4 Hz), 3.79 (3H, s), 3.96 (1H, d, J = 7.6

OHO Hz), 4.18 (1H, d, J = 8.4 Hz), 452 (1H, d, J =

11.2 Hz), 4.78 (1H, d, J = 11.2 Hz), 5.18 (1H,

d, J = 7.6 Hz), 6.41 (2H, d, J = 8.8 Hz), 6.88-

6.96 (4H, m), 7.17 (2H, d, J = 9.2 Hz), 7.34 (1H, t, J = 7.6 Hz), 7.40 (2H, t, J = 7.6 Hz),

7.55 (2H, d, J = 7.6 Hz). **C NMR (100 MHz, CDCls) : & 55.5; 56.3; 56.4; 70.4; 76.8;

80.5; 113.1; 114.5; 122.3; 123.5; 126.2; 127.1; 129.1; 129.2; 135.4; 143.9; 159.6; 171.1;

174.0 CyH22CIN3O4 (475.92) igin hesaplanan C, 65.62; H, 4.66; N, 8.83; Bulunan C,
65.13; H, 4.44; N, 8.65.

ekzo-8fi (X=CI;R=MeO)

Ekzo-5-(4-Bromofenil)-2,3b-difenil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 8gi

Verim 0.023 g, %37; acgik kahve renki kristaller; EN 192-193 °C; IR (KBr) ve=o 1725
; o cm™ 'H NMR (400 MHz, CDCly): §3.77
r@NNDLN/\/ 7O\ (1H,d, 3= 8.4 Hz), 3.79 (3H, 5), 3.96 (1H, d,
N H J = 7.2 Hz), 417 (1H, d, J = 8.4 Hz), 451

(1H, d, J = 10.8 Hz), 4.77 (1H, d, J = 10.8

Hz), 5.17 (1H, d, J = 7.2 Hz), 6.36 (2H, d, J =

8.8 Hz), 6.88-6.96 (4H, m), 7.03 (2H, d, J = 8.8 Hz), 7.34 (1H, t, J = 7.6 Hz), 7.40 (2H,
t,J = 7.6 Hz), 7.55 (2H, d, J = 7.6 Hz). *C NMR (100 MHz,CDCls): & 55.5; 56.2; 56.4;

ekzo-8gi (X=Br;R=MeO)
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70.4; 76.8; 80.5; 109.4; 113.6; 114.5; 123.5; 126.2; 127.1; 129.1; 129.2; 132.1; 135.4;
144.3; 159.6; 171.0; 174.0. C26H22BrN3O4 (520.37) igin hesaplanan C, 60.01; H, 4.26;
N, 8.07; Bulunan C, 60.34; H, 4.06; 8.32.

3.2.5.3 1,3-diarilimidazolin-3-oksitler 6a-g (a=MeO; b=Me; c=H; d=4-NO,; e=3-
NO,; f=ClI; g=Br) ile N-Aril maleimidlerin 4j (c=NO;) dipolar halkatilmasi sonucu
olusan Endo ve Ekzo iiriinler

Endo-5-(4-Methoxy-phenyl)-2-(4-nitro-phenyl)-3b-phenyl-hexahydro-7-oxa-2,5,6a-
triaza-cyclopentala]pentalene-1,3-dione, 7aj

Verim 0.036 g, % 62; acik kahve renkli kristaller; EN 170-171°C; IR(KBr) vc=o 1716
OZN\/\\\ j) Ph @o\ cm™; 'H NMR(400 MHz, CDCls): & 3.04
g/\,\. YN (1H, d, J = 10.4 Hz), 3.77 (3H, s) , 4.07 (1H,
O)/"“" O/NJ d, J = 8.4 Hz), 443 (1H, d, J = 9.6 Hz),
455(1H, d, J =10.4 Hz), 4.61 (1H, d, 9.6
Hz) , 5.20 (1H,d, J =8.4 Hz ), 6.56 (2H, d,
J=8.8Hz),6.82 (2H, d, J = 8.8 Hz), 7.17 (2H, d, J = 9.2 Hz), 7.37 (1H, t, J = 7.2 HZ),
7.45 (2H, t,J = 7.2 Hz), 7.66 (2H, d, J = 7.2 Hz), 8.07 (2H, d, J = 9.2 Hz) *C NMR
(100 MHz,CDCl3): 6 54.6; 55.6; 59.7; 75.7; 80.5; 81.2; 115.0; 116.1; 124.1; 125.5;
126.8; 128.3; 129.2; 136.6; 138.6; 140.8; 147.0; 154.2; 172.1; 173.4.
CasH22N4Og (486.48) igin hesaplanan C, 64.19; H, 4.56 ; N, 11.52; Bulunan C, 64.65;
H, 4.60; N, 11.23.

endo-7aj ( X=MeO;R=N0O2)

Endo- 2-(4-Nitro-fenil)-3b-fenil-5-p-tolil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-
siklopenta[a]pentalen-1,3-Dion, 7bj

Verim 0.034 g, %60; turuncu renkli kristaller; EN 175-176°C; IR (KBr) vc=o 1717 cm™;
o 'H NMR(400 MHz, CDCls): & 2.29 (3H, s),

ON—77 0 /®/ ( 3) (3H, )
(I e N 3.08 (1H, d, J = 10.0 Hz), 4.05 (1H, d, J = 8.0

o Hz), 4.48 (1H, d, J = 9.6 Hz), 4.60 (1H, d, J =

10.0 Hz), 4.62 (1H, d, J = 9.6 Hz), 5.20 (1H, d,
J=8.0 Hz), 6.51 (2H, d, J = 8.4 Hz), 7.06 (2H,

endo-7bj ( X=Me; R=NO2)
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dJ=84Hz), 714 (2H, d,J =88 Hz), 7.37 (1H, t,J = 7.2 Hz), 7.46 (2H, t,J =7.2
Hz), 7.66 (2H, d, J = 7.2 Hz), 8.05 (2H, d, J = 9.2 Hz)."*C NMR (100 MHz, CDCls) : &
20.5; 54.0; 59.6; 75.1; 80.4; 81.1; 114.8; 124.1; 125.5; 126.9; 128.3; 129.2; 130.1;
130.2; 136.5; 140.8; 142.3; 146.9; 172.1; 173.3.

C26H22N405 (470.48) igin hesaplanan C, 66.37; H, 4.71 ; N, 11.91; Bulunan C, 67.7; H,
4.93; N, 11.52.

Endo-2-(4-Nitro-fenil)-3b,5-difenil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 7cj

Verim 0.030 g, %55; sari renkli kristaller; EN 175-176°C: IR (KBF) veeo 1717 cm™: H
. NMR(400 MHz, CDCl3): & 3.15 (1H, d, J = 10.0
ON—7 b Ph%NQ Hz), 4.08 (1H, d, J = 8.4 Hz), 455 (1H, d, J =
- )/“.H‘@NJ 10.0 Hz), 4.65 ( 1H, d , J = 10.0 Hz), 5.21 (1H, d,
o ° =84 Hz), 6.60 (2H, d, J = 8.0 Hz), 6.94 (2H,
m), 7.11 (2H, d, J = 8.8 Hz), 7.24-7.28 (2H, m),
7.38 (1H, t, J = 7.2 Hz), 7.46 (2H, t, 1 = 7.2 Hz) , 7.68 (2H, d, J = 7.2 Hz), 8.04 (2H, d, J
= 9.2 Hz). ®C NMR (100 MHz,CDCly): § 53.5; 59.6; 74.6; 80.4; 81.1; 114.6: 120.7;
124.1; 125.5; 126.8: 128.4: 129.2; 129.7; 136.4; 140.7; 144.5; 147.0; 172.1; 173.2.
CasHz0N4Os5 (456.45) igin hesaplanan C, 65.78; H, 4.42 ; N, 12.27; Bulunan C, 65.72;
H, 4.32; N, 11.97.

endo-7cj ( X=H;R=NO2)

Endo-5-(4-Kloro-fenil)-2-(4-nitro-fenil)-3b-fenil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 7fj

Verim 0.026 g, %44; krem renkli kristaller; EN 166-167°C; IR (KBr) vc=o 1720 cm?;
'H NMR (400 MHz, CDCls): & 3.16 (1H, d, J
OZN\/\\ J
s, =10.4 Hz), 4.08 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.52 (1H,
)/w W d, J =9.6 Hz), 457 ( 1H, d , J = 10.4 Hz),
4.61 (1H, d, J = 9.6 Hz), 5.20 (1H, d, J = 8.4
Hz) , 6.52 (2H, d, J = 8.8 Hz), 7.16-7.22 (4H,
m), 7.37 (1H,t,J=7.6 Hz), 7.46 (2H, t,J = 7.6 Hz), 7.65 (2H, d, J = 7.6 Hz), 8.10 (2H,

endo-7fj ( X=CI; R=NO2)
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d, J = 9.2 Hz)."*C NMR (100 MHz,CDCls): & 53.8; 59.5; 74.7; 80.2; 81.0; 115.7; 124.2;
125.5; 125.8; 126.6; 128.5; 129.2; 129.6; 136.4, 140.5; 143.2; 147.0; 172.0; 173.0.
Ca25H19CIN4O5(490.90) igin hesaplanan C, 61.17; H, 3.90 ; N, 11.41; Bulunan C, 61.33;
H, 4.08; N, 11.20.

Endo-5-(4-Bromo-fenil)-2-(4-nitro-fenil)-3b-fenil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 7gj

Verim 0.028 g, %44; agik kahve renkli kristaller; EN 167-168°C; IR (KBr) vc=o 1716
cm™;
'H NMR(400 MHz, CDCls): § 3.17 (1H, d, J =
10.4 Hz), 4.08 (1H, d, J = 8.4 Hz), 4.52 (1H,
d, J = 9.6 Hz), 457 (1H, d , J = 10.4 Hz), 4.61
O,N—/ O Br
Q\NJ//,,,_ Ph N@ (1H, d, J = 9.6 Hz), 5.20 (1H, d, J = 8.4 Hz) ,
o)/“@@ 6.47 (2H, d, J = 8.8 Hz), 7.17 (2H,d, J = 8.8
Hz), 7.34-7.39 (3H, m), 7.46(2H, t, J = 7.6
Hz), 7.65 (2H, d, J = 7.6 Hz), 8.12 (2H, d, J =
9.2 Hz).
B3C NMR (100 MHz,CDCl3): 6 53.6; 59.4; 74.5; 80.2; 81.0; 113.0; 116.1; 124.2; 125.4;
126.6; 128.5; 129.2; 132.5; 136.3; 140.4; 143.6; 147.0; 172.0; 173.0.
CasH19BrN4Os(535.35) igin hesaplanan C, 56.09; H, 3.58 ; N, 10.47; Bulunan C, 56.22;
H, 3.57; N, 10.52.

endo-7gj ( X=Br; R=NO2)

Ekzo-5-(4-metoksi-fenil)-2-(4-nitro-fenil)-3b-fenil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-

siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 8aj

Verim 0.018 g, %31; krem renkli kristaller; EN 170-171°C; IR (KBr) vc=o0 1727 cm™;
o O = o, 'H NMR(400 MHz, CDCls): & 3.74 (3H, s),
@N/\IJN@ 3.82 (1H, d, J=8.8 Hz ), 4.04 (1H, d, J=7.2
— Hz), 4.14 (1H, d, J=8.8 Hz), 453( 1H, d ,
J=11.2 Hz), 4.77 (1H, d, J = 11.2 Hz), 5.23
(1H, d, J =72 Hz), 6.46 (2H, d, J = 8.8

ekzo-8aj (X=MeO;R=N0O2)

44



Hz), 6.83 (2H, d, J =88 Hz ), 7.24 (2H, d, J = 9.2 Hz), 7.35-7.42 (3H, m), 7.52-7.56
(2H, m), 8.23 (2H, d, J = 9.2 Hz)."*C NMR (100 MHz, CDCls): & 55.8; 56.7; 56.9;
68.2; 71.3; 80.7; 113.1; 115.1; 124.4; 124.5; 125.5; 126.2; 126.4; 128.8; 129.1; 129.2;
130.8; 135.7; 136.4; 140.1; 142.3; 147.0; 152.2; 170.2; 173.2.

Ca6H22N4O¢ (486.48) icin hesaplanan C, 64.19; H, 4.56; N, 11.52; Bulunan C, 64.16; H,
4.27; N, 11.52.

Ekzo-2-(4-Nitro-fenil)-3b-fenil-5-p-tolil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-
siklopenta[a]pentalen-1,3-Dion, 8bj

Verim 0.019 g, %34; krem renkli kristaller; EN 178-179°C; Lit EN. 177-178°C; IR

0 f\/Noz (KBI) ve-o 1723 cm™; *H NMR (400 MHz,

\ LNNhﬁC/\J CDCls): § 2.24 (3H, s), 3.82 (1H, d, J = 8.8 Hz

LN\O o ), 4.04 (1H, d, J = 7.2 Hz), 419 (1H,d, J = 8.8

Hz), 4.55 (1H, d, J = 11.6 Hz), 4.81 (1H, d, J =

11.6 Hz ), 5.23 (1H, d, J = 7.2 Hz ), 6.43 (2H,

d, J=8.8 Hz), 7.05 (2H, d, J = 8.8 Hz ), 7.25-7.27 ( 2H, m ), 7.34-7.42 ( 2H, m), 7.55 (

2H, d, J = 7.6 Hz), 7.68 (1H, d, J = 9.2) Hz, 8.24 ( 2H, d, J = 9.2 Hz ).**C NMR (100

MHz, CDCly): & 20.3; 56.5; 56.6; 70.7; 80.6; 112.1; 124.4; 124.5; 125.5; 126.4; 126.8;
129.1; 129.3; 129.9; 134.6; 135.5; 136.3; 143.2; 170.3; 173.2.

Co6H22N4Os5 (470.48) icin hesaplanan C, 66.37; H, 4.71; N, 11.91; Bulunan C, 66.47; H,
4.83; N, 11.56.

ekzo-8bj (X=Me;R=NO2)

Ekzo-2-(4-Nitro-fenil)-3b,5-difenil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 8cj

Verim 0.021 g, %38; acik sart kristaller; EN 208-209°C; IR (KB¥) veeo 1724 cm™: *H
NMR (400 MHz, CDCly): §3.73 (1H, d, J = 6.8
0 — N_-NO

@Nyph)k @ 2 Hz), 3.83 (1H, d, J = 8.8 Hz), 4.04 (1H, d, J =

N/
\_NM 6.8 Hz), 4.24 (1H, d, J = 8.8 Hz), 4.56 (1H, d, J =

O

O 11.2 Hz), 4.84 (1H, d, J = 11.2 Hz), 5.24 (1H, d,
J=6.8 Hz), 6.50 (2H, d, J = 8.0 Hz), 6.76 (1H, t,
1= 7.2 Hz), 7.22-7.28 ( 4H,m), 7.40 (2H, d, J = 7.6 Hz), 7.55 ( 2H, d, J = 7.6 Hz), 8.25

ekzo-8cj (X=H;R=NO2)
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(2H,d, J = 8.8 Hz). *C NMR (100 MHz, CDCls): & 56.2; 56.5; 70.3; 76.8; 77.2; 80.6;
112.0; 117.6; 124.4; 126.4; 129.2; 129.3; 129.5; 135.4; 136.3; 145.2; 147.0; 170.3;
173.2.

CosH20N4O5(456.45) icin hesaplanan C, 65.78; H, 4.42; N, 12.27; Bulunan C, 65.70; H,
4.70; N, 12.53.

Ekzo-5-(4-Kloro-fenil)-2-(4-nitro-fenil)-3b-fenil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion, 8fj

Verim 0.024 g, %41; krem renkli kristaller; EN 105-107°C; IR (KBr) ve=o 1736 cm™H

C|\© /\,ﬂ @/NOZ NMR (400 MHz, CDCl3): 6 3.79 (1H,d, J =

N NN 8.8 Hz), 4.04 (1H, d, J = 7.2 Hz), 4.19 (1H,

N\OHO d, J = 8.8 Hz), 452 ( 1H, d, J = 11.2 Hz),

ekz0-8fj (X=Cl:R=NOy) 4.78 (1H, d, J = 11.2 Hz), 5.24 (1H, d, J =

7.2 Hz), 6.40 (2H, d, J = 8.8 Hz), 7.17 (2H, d, J = 8.8 Hz), 7.27 (2H, d, J = 9.2 Hz),

7.37-7.42(3H,m), 7.52-7.55(2H, m), 8.23 (2H, d, J = 9.2 Hz). **C NMR (100 MHz,

CDCl3): 6 56.3; 56.5; 61.6; 68.1; 70.4; 80.6; 113.1; 122.5; 124.4; 126.1; 126.4; 128.8;
129.2; 130.0; 135.3; 136.3; 143.8; 147.0; 170.2; 173.1.

C25H19CIN4Os5 (490.90) igin hesaplanan C, 61.17; H, 3.90 ; N, 11.41; Bulunan C, 61.56;
H, 4.28; N, 11.05.

Ekzo-5-(4-Bromo-fenil)-2-(4-nitro-fenil)-3b-fenil-hekzahidro-7-okza-2,5,6a-triaza-
siklopenta[a]pentalen-1,3-dion 8gj

Verim 0.026 g, %41 ; acik kahve renkli kristaller; EN 82-83°C; IR (KBr) vc=o0 1724 cm’
1. 1 .
Br o 0 f\/'\loz ; "H NMR(400 MHz, CDCls): & 3.78 (1H,
NMN/\J d, J=9.2 Hz), 4.05 (1H, d, J =7 .2 Hz), 4.18
N, H (1H, d, J = 9.2 Hz), 451 ( 1H, d, J = 11.2
Hz), 4.77 (1H, d, J = 11.2 Hz), 5.25 (1H, d, J
= 7.2 Hz), 6.36 (2H, d, J = 8.8 Hz), 7.26-
7.30(2H, m), 7.37-7.43 (4H, m), 7.52-7.54 (3H, m), 8.23 (2H, d, J = 8.8 Hz).

ekzo-8gj (X=Br;R=NO2)
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B3C NMR (100 MHz,CDCls): & 56.2; 56.5; 61.6; 68.1; 70.3; 80.6; 109.5; 113.6; 124.4;
125.5; 126.1; 126.4; 128.8; 129.2; 129.4; 130.9; 132.1; 135.3; 136,4; 144.2; 147.0;
170.2; 173.1.

CasH19BrN4Os(535.35) igin hesaplanan C, 56.09; H, 3.58; N, 10.47; Bulunan C, 55.89;
H, 3.67; N, 10.17.

3.2.6 1-Etoksikarbonilmetil-3-vinil-3H-imidazol-1-ium bromiir sentezi, 10
Genel Prosediir:

Vinil imidazoliin (10 mmol, 0.9412 g) toluen (33 mL) icindeki ¢ozeltisine etil 2-
= EtQ bromasetat (30 mmol, 5.1654 g) eklenerek karisim 90 °C’
%
\/N\%N O

B, fazlas1 vakum altinda uzaklastirilir. Kalint1 asetondan

de 2 saat 1sitilir. Coziicii ugurulur ve etil 2-bromasetatin

10 kristallendirilir. Uriin siiziilerek ayrilir ve kurutulur.

Verim 1.929 g, %74; beyaz kristaller, EN 89-90 °C. IR (KBr) vc=o 1751; vc=c 1647
cm™: 'H NMR (400 MHz, DMSO-dg): 6 1.23 (3H, t, J = 7.2 Hz), 4.20 (2H, t, J = 7.2
Hz), 5.28 (2H, s), 5.45 (1H, dd, J = 8.4; 2.2), 5.99 (1H, dd, J = 15.6; 2.2 Hz), 7.4 (1H,
dd, J = 15.6; 8.4 Hz), 7.88 (1H, t, = 1.6 Hz), 8.25 (1H, t, J = 1.6 Hz), 9.46 (1H, t,J =
1.6 Hz); °C NMR (100 MHz, DMSO-dg): & 14.4; 50.3; 62.5; 109.7; 119.1; 125.1;
129.3; 137.1; 167.1

CyH13BrN,O; (261.12) igin hesaplanan C, 41.40; H, 5.02; N, 10.73; Bulunan C, 41.57;
H, 5.23; N, 10.85.

1-Etoksikarbonilmetil-3-vinil-3H-imidazol-1-ium bromiir tuzunun durduk¢a havanin

nemiyle hidroliz oldugu gézlenmistir.

1-Karboksimetil-3-vinil-3H-imidazol-1-ium bromiir, 10’
Beyaz toz, EN 195-196 °C. IR (KBr) vc=o0 1740; vc=c
HO 1649 cm™; 'H NMR (400 MHz, DMSO-dg): & 5.18 (2H,
\VNWN%O s), 5.45 (1H, dd, J = 8.4; 2.0 Hz), 5.9 (1H, dd, J = 15.6:
NS 2.0 Hz), 7.40 (1H, dd, J = 15.6; 8.4 Hz), 7.89 (1H, t,J =
"5 1.6 Hz), 8.25 (1H, t, J = 2.0 Hz), 9.48 (1H, t, ) = 1.6 Hz)
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3C NMR (100 MHz, DMSO-dg): & 50.5; 109.6; 119.0;
125.1; 129.3; 137.0; 168.4.
C7HyBrN,0O, (233.06) i¢in hesaplanan C, 36.07; H, 3.89; N, 12.02; Bulunan C, 36.16;
H, 3.85; N, 12.11.

3.2.7 C-2 Giimiislenmis 1-etoksikarbonilmetil-3-vinil-3H-imidazol-1-ium bromiir

sentezi, 11
Genel Prosediir:

10 bilesiginin (2 mmol, 0.5222 g) CH,Cl, (10 mL) i¢indeki ¢6zeltisine molekiiler elek
(4A, 1 g) 20 dk i¢inde kisim kisitm Ag,O (1.0 mmol,

EtO
[\ 0.2317 g) eklenerek karisim siiziiliir. Siiziintii ugurulur ve
\/N N\/\so
\( kalint1 vakum etliviinde kurutulur.
AgBr
11

Verim 0.621 g, %84; beyaz toz, EN 48-49 °C. IR (KBr) vc=o 1743; vc=c 1646 cm™; 'H
NMR (400 MHz, DMSO-dg): & 1.21 (3H, t, J=7.6 Hz), 4.16 (2H, g, J= 5.6 Hz), 5.11
(1H, dd, J = 7.6; 2.0 Hz) 5.16 (2H, s), 5.72 (1H, dd, J = 15.6; 2 Hz), 7.42 (1H, dd, J =
15.6; 8.8 Hz), 7.59 (1H, q, J = 2 Hz), 7.99 (1H, d, J = 2 Hz ) *C NMR (100 MHz,
DMSO-dg): 6 14.5; 50.5; 61.9; 104.7; 118.1; 124.8; 134.4; 168.7; 184.7.
CoH12AgBIrN,0O; (367.98) igin hesaplanan C, 29.38; H, 3.29; N, 7.61; Bulunan C,
29.50; H, 2.98; N, 7.70.
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3.2.8 12 Komplekslerinin sentezi

Genel Prosediir:

= N
W/ \7 OI\o/ OEt
AcO” Pd\OAC °
12a 12b

11 Bilesiginin (2.42 mmol, 0.890 g) CH,Cl, (10 mL) i¢indeki ¢ozeltisine Pd(AcO);
veya Pd(CH3CN),Cl, (2.42 mmol, 0.628 g, %99) eklenir ve reaksiyon karisimi
karanlikta 1.5 saat kanstirilir. Coken AgBr selit yatagindan siiziilerek ayrilir ve

stizlintiinlin ¢oziiciisii diisiik basingta oda kosullarinda ugurulur.

12a. Verim 0.769 g, %79; ohra renkli toz, EN 104 °C. IR (KBr) vc=o 1750; vc=c 1646
cm™, 'H NMR (400 MHz, CDCls): §1.33 (3H, t, J = 7.2 Hz), 1.65, 1.74, 1.84, 1.88,
1.96, 2.0, 2.02 (6H singletlerin kompleksi), 4.25 (2H, q, J = 7.2 Hz), 5.08 (1H, dd, J =
8.8; 2.0 Hz), 5.31 (1H, dd, J = 16.0; 2.0 Hz), 5.64 (2H, s), 6.98 (1H, d, J = 2.0 Hz),
7.24 (1H, d, J = 2.0 Hz), 8.21 (1H, dd, J = 16.0; 8.8 Hz), *C NMR (100 MHz, CDCly):
8 14.1 (CHj3); 21.7 (CH3COy); 23.1 (CH3COy); 51.8 (CH,); 61.8 (CHy); 102.3 (CH,-
vinil); 116.6 (CH-imidazol); 122.4 (CH-imidazol); 133.8 (CH-vinil); 145.4 (C2-Pd);
168.3 (COEt); 172.5 (CH3CO,); 177.5 (CH3CO,). CisHisN,OePd (404.71) icin
hesaplanan C, 38.58; H, 4.48; N, 6.92; Bulunan C, 38.70; H, 4.60; N, 7.02.

12b. Verim 0.789 g, %91; sar1 renkli toz, EN 112-113 °C. IR (KBr) vc=o 1744 cm™,
ve=c 1647 cm™; *H NMR (400 MHz, CDCl3): 8 1.38 (3H, t, J = 7.2 Hz), 2.93 (1H, d, J
= 29.6 Hz), 4.35 (2H, g, J = 7.2 Hz), 5.32 (1H, d, J = 7.6 Hz), 5.41 (2H, s), 5.48 (1H, d,
J=16.0 Hz), 7.15 (1H, s), 7.31 (1H, s), 8.18 (1H, dd, J = 16.0; 7.6 Hz). *C NMR (100
MHz, CDCls): § 14.2 (CHs); 52.1 (CHy); 62.6 (CHy); 105.6 (CH,-vinil); 118.8 (CH-
imidazol); 124.4 (CH-imidazol); 132.3 (CH-vinil); 145.4 (C2-Pd); 166.7 (CO,Et).
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C9H12C|2N202Pd (357.53) i(;in hesaplanan C, 30.23; H, 3.38; N, 7.84; Bulunan C,
30.40; H, 3.45; N, 7.90.

3.2.9 1-Etoksikarbonilmetil-3-vinil-3H-imidazol-1-ium bromiirin Pd

komplekslerinin 11a,b DMF icinde polimerlestirilmesi 13 a,b

Genel Prosediir: (Yontem A)

\
N—
Q -9
N Plong I pa< ]
&N o, N
W 13a B0 13p

12a’nin (0.5 mmol, 0.202 g) DMF (2 mL) i¢indeki ¢ozeltisine AIBN (0.05 mmol,
0.0084 g) eklenerek karisim 90 °C’ de 18 saat 1sitilir (iiriin reaksiyon esnasinda ¢oker).
Coziicii vakum altinda ugurulur ve kalinti ihik THF (3X5 mL) ile yikanir. Toz haldeki

kat1 vakum etiiviinde kurutulur.

13a. Verim 0.121 g, %81; siyah toz, EN 190 °C (bozunma). IR (KBr) vc=0 1736; vc=c
1617 cm™; 'H NMR (400 MHz, DMSO-dg): & 1.83 (3H, s, CH3CO,), 4.4 (1H, d, J =
7.2 Hz), 5.47 (1H, d, J = 15.6 Hz), 6.47 (1H, dd, J = 15.6; 7.2), 7.68 (1H, s), 7.82 (1H,
s). Bilesigin 'H NMR spektrumunda kurutma islemleri ile uzaklasmayan DMF
olduguna isaret eden pikler bulunmaktadir. Tiim denemelere ragmen *°C

spektrumlarinda karbon pikleri detekte edilememistir.
12b’nin (0.5 mmol, 0.178 g) DMF (2 mL) igindeki ¢ozeltisine AIBN (0.05 mmol,

0.0084 g) eklenerek karisim 90 °C’ de 36 saat 1sitilir. Coziicli vakum altinda ugurulur
ve kalint1 ilik THF (3X5 mL) ile yikanir. Toz haldeki kat1 vakum etiiviinde kurutulur.
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13b. Verim 0.128 g, 72%; gri renkli toz, EN 190 °C. IR (KBr) vc=o 1742; vc=c 1642
cm™: 'H NMR (400 MHz, DMSO-dg): & 1.23 (3H, br s), 1.74, 2.71, 3.45, 3.58 ( 2H,
singletler), 4.19 (2H, br s), 5.27-5.89 (2H, m) 7.42-8.30 (2H, m).

CyH12N20,Pd (357.53) igin hesaplanan C, 30.23; H, 3.38; N, 7.84; Bulunan C, 30.06;
H, 3.37; 7.90.

3.2.10 Polimer destekli NHC-Pd komplekslerinin sentezi 12b. (Yontem B)

Genel Prosediir:

1-Etoksikarbonilmetil-3-vinil-3H-imidazol-1-ium bromiir 10 (1.91 mmol, 0.499 g) 140
°C’ de %14 mol AIBN (0.027 mmol, 0.046 g) varhiginda 1 saat 1sitilir.
Verim 0.485 g, %97. ATR spektrumu, vc=o 1738; vc=c goriilmemektedir.

Polimerlesmis 10 bilesigi (1.53 mmol, 0.400 g) DMF (5 mL) i¢inde ¢oziilir ve Ag,0
(0.765 mmol, 0.179 g) eklenerek karisim 20 saat oda kosullarinda karistirilir.
Reaksiyon karisimi karigtirllmak suretiyle damla damla THF (5 mL) icine eklenir.

Olusan gri renkli kat1 siiziilerek ayrilir ve vakum altinda kurutulur. Verim 0.410 g,

73%.

Polimer-NHC-Ag kompleksi (1.09 mmol, 0.400 g) esmolar miktarda Pd(CH3CN),Cl,
(1.09 mmol, 0.282 g, %99) ile karistirtlarak 140 °C> de 10 dk 1sitilir. Olusan siyah kat:
birka¢ kez CH,Cl; ile yikanarak reaksiyona girmemis Pd(CH3CN),Cl, uzaklastirilir ve
kat1 vakum altinda 100 °C’ de kurutulur.

Verim 0.537 g. Uriiniin IR spektrumu ester fonksiyonunun degistigini gdstermektedir.

Bunun yerine 1630 cm™de yeni bir pik goriilmektedir.
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4. BULGULAR VE TARTISMA

4.1 Maleamaik Asitlerin Olusumunda Siibstitiient Etkileri ve N-Arilmaleimidler ile

3-Kloro-1-arilpirolidin-2,5-dionlara Halkalagsmalari

Tez kapsaminda; halkakatilma reaksiyonlarinin diastereoselektivitesinde siibstitiient
etkisini incelemek icin bir seri N-arilmaleimide ihtiya¢ duyulmustur. Sentez igin
optimizasyon kosullar1  belirlenirken (Z)-2-metil- 3 ve (Z)-3-metil-4-okso-4-
(arilamino)biit-2-enoik asid 3’ regioizomerik transamidasyon dengesini siibstitiientlerin
kontrol ettigi goriilmiis ve siibstitiientlere bagli mevcut reaksiyonlarin regiokimyasi i¢in

muhtemel mekanizmalar 6nerilmistir.

Siibstitiie anilinler 1, THF icerisinde maleik anhidritlerle 2 1sitildiginda karsilik gelen 3
ve 3" maleamik asitleri vermek iizere reaksiyona girmektedir (Sekil 4.1.1). Reaksiyon
karisiminin 2a olmasi durumu i¢in, *H-NMR ile 3 ve 3 oranlar1 aragtirilmistir (Cizelge

4.1.1).

X
i XN X
Z/ NH / b
oMo —~ ofo ol ot — 3
L ’ —{ "OH —/""OH
. s
R B A
3 Me grubu n-rn Me grubu n—n

etkilesimlerini artirir etkilesimlerini etkilemez

I |
@Vi\ Catikeoan(%21c;5eoan ®K ©

HoN atak HoN _ NH
. Prolo = —= Jro. o o CO,H
; N7 N, o -
2a; R=Me 2b; R=H
Me grubu -t Me grubu n—=n
etkilesimleri azaltir etkilesimlerini etkilemez

Sekil 4.1.1. Siibstitiient kontrollii 3/3’ orani i¢in 6nerilen muhtemel mekanizma
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Cizelge 4.1.1 (Z2)-4-0kso-4-(arilamino)biit-2-enoik asitlerin olusumuna siibstituent etkisi
ve SOCI,-Et3N varligindaki halkalagsmalari

1-5 X R 3? 3 4* 5 Log(Kas)
a H Me 82.4° 17.6 100 0
b Me Me 911 8.9 100 0
c MeO° Me 95.1 4.9 100 0
d NO, Me 50.2 49.8 100 0
e cl Me 80.2 198 100 0
f Br Me 83.4 16.6 100 0
9 H H 50 50 21.9 78.1 -0,55
h Me H 50 50 18 82 -0,66
i MeO H 50 50 20.6 79.4 -0,59
j NO, H 50 50 38.3 61.7 -0,21
k Cl H 50 50 25.4 74.6 -0,47
| Br H 50 50 25.9 74.1 -0,46

*“H NMR ile belirlenen ii¢ deneyin ortalama degerleri; 3/3’ ve 4/5 oranlar igin standart
sapma araligi 0.01-0.07°dir. Pizole edilen 3 bilesikleri THF igerisinde kaynama
sicakliginda 24 saat 1sitildiginda karsilik gelen 3 ve 3’denge karisimini verir. 3d olmasi
durumunda karsilik gelen amin (%22) ve 3-metilfuran-2,5-dion (%9)’un reaksiyon
karisiminda bulundugu belirlenmistir. © 3-metoksianilin ve 2a’nin reaksiyonu sonunda
70/30 oranina sahip 3 ve 3’olusur. Antranilik asidin 3 ve 3’ oranmin elektron ¢ekici
gruplar icin beklendigi gibi 52/48 oldugu gortilmiistiir. Elektron salict grup igeren ,SH,
2-aminobenzentiyoliin ise, karsilik gelen maleamik asidi vermek tizere C-5’e saldirida
bulundugu ve 2-(3-0kso-3,4-dihidro-2H-benzo[b][1,4]tiazin-2-il)propanoik  asidi
olusturdugu goriilmektedir. Ardindan halkalagsma gerceklesmistir.

Bu bilesiklerin (3 ve 3°) regio ve stereokimyalari NOESY1D deneyleri ile
dogrulanmustir (Sekil 4.1.2).

O,N
—
O \ ¢
H,N N ©
- CO,H ’
10.14 ppm , 2 T
@/lo_' S 10.74 ppm @%COZH
34%\ 5 1.96 ppm -
n NG, 2.05 ppm H —— 5.87 ppm
s 2.0%
15%
3a 3‘d

6.08 ppm

Sekil 4.1.2 3ave 3’d bilesikleri i¢in secilen NOESY 1D deneyleri
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1.96 ppm’de metil’in singletinin 1s1nlanmasi1 C3-H singletini %1.5 artirmistir. 6.08 “deki
C3-H’1n 1sinlanmast metal ve amid singletlerini artirdigi, amid protonlarinin singletinin
1sinlanmasinin C3-H proton sinyalini artirdigi goriilmiistiir. 3°d bilesiginin 5.87 deki
singletinin 1sinlanmasmin 2.05 ppm’deki metil singletini artirdigi  gorilmiistiir.
Gergeklestirilen analizler dikkate alinarak 3 ve 3’ bilesiklerinin regio ve stereokimyalari

kanitlanmistir (Sekil 4.1.2).

log(Ks3:)x regioizomer orani ile siibstituent sabitleri o ve o arasindaki iligki
incelendiginde anilin tiirevlerinde bulunan siibstitiientlerin reaksiyonu kontrol ettigi
goriiliir. o ve o sabitleri ile olan korelasyonlarda sirasiyla p=—1,08 ve ’=0,93 ve
p=—0,74 ve r*=0,88 dir. Sasirtic1 bir sekilde; o* ile olan korelasyonun karbokatyona
benzer elektronca eksik durumlarda log(Kss)x= -0,82 6" + log(Kss)x=H oldugu

goriilmiustiir (Sekil 4.1.3).

1,50 | y=-0,82x+0,71
R?=0,98

log K (37/3)

Sekil 4.1.3 3-metilmaleik anhidritin halka ac¢ilmasinin regioselektivitesinde
siibstituentlerin etkisi

Elektron salici gruplarin C-5 karbonil grubuna, elektron gekici gruplarin ise C-3
stibstitiientine yakin olan C-2 karbonil grubuna saldirida bulunduklar1 goriilmiistiir.

3 ve 3’ ilne gotiiren hiz belirleyici gecis basamaklarinda stibstitiientler pozitif yada
yiiksiiz merkezlerle etkilesmektedir. Gegis durumlart A, B ve A’, B’, Sekil 4.1.1°de
gorilmektedir.

C-5 ve C-2 ‘ye olan niikleofilik saldirilar sirasiyla A ve B’yi olusturur. Hammett

korelasyonlari; elektron salici gruplarm A ve B gecis durumlarini kararli kildigini
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aciklamaktadir. N- aromatik halkasi ve lakton karbonili arasindaki n—m stacking
etkilesimlerin 6nemli rol oynadigi tahmin edilmektedir. Elektron salici substitiientler; A
gecis durumunu B ye gore daha kararli kilmaktadir. Bu durum C-3 te bulunan elektron
salict metilin etkisinden kaynaklanmaktadir. Bu ylizden 3 bilesiklerinin halka ac¢ilma
reaksiyonlar, A nin proton goc¢li araciligi ile olusmaktadir. Elektron g¢ekici
siibstitiientler kolaylikla A ve B yi kararsiz kilabilmekte ve dengenin A’ ve B’ ne
kaymasina neden olmaktadir.

Yiik transfer yoniiniin tersine burada n—n etkilesimlerinin ayni gruplar arasinda oldugu

disiiniilmektedir.

B’ deki C-3 metili n—m staking etkilesimlerini desteklemede ve 3’ niin olusmasini

saglamaktadir. Ayni grup A’ niin kararlilig1 lizerinde etki gostermez.

C| SOCI,-Et3N, SOClI,-Et3N, Me
THF, reflux. THF, reflux.
| + x . X —N |

- o

4 5 4

Sekil 4.1.4 N-arilmaleamik asitlerin SOCI,-Et3N ile halkalasmasi

CX5h

R\—7% 9

L
(0]

B
cF

ﬁ@ ﬂ@

D D

€]
Qcl

@ﬁ @jj
e rdoz

Sekil 4.1.5 4 ve 5 bilesikleri i¢in 6nerilen muhtemel mekanizma

@w

X =MeO; Meve R=H

Maleamik asit bitene kadar 3 ve 3" bilesikleri THF igerisinde kaynama sicakliginda

esmolar EtsN ve SOCI; ile isitilir. Ayni kosullarda R=H sahip 3g-l bilesikleri
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stibstitiientlere bagli olarak maleimid 4 ve suksinimid 5 karigimimi verirken; R=Me
grubunun oldugu 3-3’/a-f maleamik asitlerin halkalagmas1 yalniz karsilik gelen
maleimidleri olusturur (Sekil 4.1.4; Cizelge 4.1.1). 4 ve 5 (R=H oldugu zaman)
bilesiklerinin es zamanli olusumu; C asit kloriiriin olusumu ve ardindan molekiilici

halkalagsmayla A ve B gegis durumlarinin olusumu ile agiklanabilir (Sekil 4.1.5).

Az bazik anilin tiirevleri, HCI eliminasyonunu saglayarak karsilik gelen maleimidleri 4
olusturur. Bununla birlikte elektron salici siibstitiientler igeren anilin tiirevleri 3 3-
klorosuksinimidler 51 olusturur. 4’ HCI’in elektrofilik katilimi ile 5 bilesiklerinin
olustugu ve 4a-f nin, oldukga kararl tersiyer karbokatyon olusumuna bagli olarak 5a-f
bilesiklerini verebilecegi beklenebilir. Ancak {riiniin yalnizca  karsilik gelen
maleimidleri 4a-f olusturdugu deneysel islemler esnasinda gorilmiistir. Oda
sicakliginda 4f ve 4l ¢ozeltilerine HCI(g) 1 gece boyunca gegirilmistir. Sasirtict bir
sekilde metil substitiientli 4f nin degisiklige ugramadigi oysa 4l nin 5I’ye dondstiigi
kantitatif olarak belirlenmistir. Maleimidlerin ¢ift bagina HCI katilimi; alkenlere HCI’in
katilimi i¢in bilinen elektrofilik katilma mekanizmasina uymadigi goriilmektedir.
Elektron salict alkil grubunun varligt D tipi araiiriinleri kararli kilmaktadir (Sekil 4.1.5).
D ge¢is durumunda; olefinik karbonlara kloriir iyonu katilmasi1 R’in hidrojen oldugu
duruma kiyasla daha az istemlidir. C-3 konumunda siibstitiitent olmayan 4g-1 de
stibstituent etkisi incelendiginde; elektron salict gruplarin HCI katilmasini destekledigi
ve karisimda 5 bilesiginin agirlikli olarak olustugu; NO, gibi elektron g¢ekici bir grubun

bulunmasi halinde ise 4 bilesiginin karisimda agirlikli olarak olustugu goriilmektedir.
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an]

-0.1 -

y=0.28x-0.55
0.2 - R?=0.95 NO,

log(Ky/s)

Sekil 4.1.6 N-Arilmaleimidlere HCI katilmasinda siibstitiientlerin etkisi

log(Ky45)’in o~ sabitlerine karsi ¢izilen dogrudan, 10g(Kas)x = 0,280 + l0g(Ka/s)x=H,
insitu  olarak olusan 4g-1 maleimidlerin elektrofilik katilma reaksiyonunda,
stibstitiientlerin etkili oldugu sonucu ¢ikarilabilir. o ile olan korelasyonlarda p sabiti

0,39(r*=0,93) bulunmus, c* sabitleriyle ise herhangi bir korelasyon gzlenmemistir.

Literatiirde ilk kez; (Z)-2-metil- 3 ve (Z)-3-metil-4-okso-4-(arilamino)biit-2-enoik asid
3’ i¢in birbirlerine doniisiimlerinde siibstitiientlerin etkili oldugu rapor edilmistir
(Faturact ve Coskun 2012). C-3(2) siibstitic olmamis analoglarinin, 3-
klorosuksinimidlere 5 doniistiigi kosullarda 3 ve 3’ lerin maleimidlere dontistiigii
belirtilmis ve halkalasmalar1 kadar, maleamik asitlerin regioselektivitesi igin olasi

mekanizmalar 6nerilmistir.
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4.2 1midazolin-3-oksitler ile N-Arilmaleimidlerin 1,3-Dipolar Halkakatilma

Reaksiyonlarimmin Gergeklestirilmesi

1,3-Diarilimidazolin-3-oksitler 6 ile N-Arilmaleimidlerin 4 dipolar halkakatilmasi

sonucu endo-XR ve ekzo-XR iiriinlerin olustugu bilinmektedir ( Coskun ve ark. 2006 ).

XK \ o)
Ph K X — R
N\f_,w/ —4‘—>\©\N 2 /@
G$\‘\o o) (- 3
o8O o
CN
O 4

ekzo yaklasim
ekzo-8

X
o Ph
R/ W PR /®/x<—K3 QN@/ do yaklasi
IS \‘[\‘j %N — G£\] endo yaklasim
6

TR @]
g ot R 7 0 °©
“L\\/‘\‘[\‘j p
endo-7 o
(@)

4

Sekil 4.2.1 1,3-diarilimidazolin-3-oksitler 6a-g ile Aril maleimidlerin 4g-1 dipolar
halkatilmasi sonucu endo-7 ve ekzo-8 iiriinlerin olusumu.

Calismada; 0.012 M nitron ve 0.048 M derisimlerde maleimid serileri alinarak 1,3-
dipolar halkakatilma reaksiyonlar1 gergeklestirilmistir. Reaksiyon sonunda 'H NMR
spektrumundan karisimda mevcut endo-XR ekzo-XR {irinlere ait pikler segilerek
sicaklik, ¢ozicii, substitiient ve derisimin bunlar iizerindeki etkileri arastirilmistir. Bu
etkiler arastirilirken, 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonu sonucu olusan endo-XR ve

ekzo-XR iiriinlerin izolasyonu da gergeklestirilmistir.

NOESY1D deneyleri ile 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonlar1 sonucu olusan bu

iriinlerin stereokimyasal yapilar1 aydinlatilmistir.
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Endo-7cg(X,R=H) Ekzo-8cg(X,R=H)

Sekil 4.2.2 3aH protonunun 1sinlanmasi ile NOESY 1D deneylerinde elde edilen sinyal
artiglari (%) ve endo-7cg / ekzo-8cg iiriinlerin yapisal aydinlatiimasi.

Cizelge 4.2.1 Endo-8cg / ekzo-9cq iiriinlere ait protonlarin 1sinlanmasi ile NOESY 1D
(CDCIl5) deneylerinde elde edilen sinyal artislari .

Endo-7cg Ekzo-8cg
3a | aH | aH | 6n |61 | 7a | 3° | snar | 3a | an | aH | 6H [ en | 7a | 30 | SN
Hlal|blal|ob|w]|P H Hlal|lblal|lob|w]|[PM]|A
H H | H
4,03 3,2 4,63 4,56 4,68 5,16 7,57 3,98 3,81 4,21 4,83 4,55 517
3aH 2,66 2,47 1,45
4Ha 19,2 0,45 6,92 19,6 476
4Hb 18,7 3,19 7,63 19,2 9,34 7,13
6Ha 0,6 14,3 3,78 18 6,34
6Hb 9,48 497 20,8 3,75 4,27
7aH 3,42 2
3bPh 1,44 0,57 2,42
H
5’\|1_|Ar 1,65 0,72 1,53 1,77 2,48 2,67 1,7

4,03 ppm degerine sahip 3aH protonu 1sinlandiginda 7aH ta bulunan protonun %3,42
kadar 3bPhH fenil halkasinin orto protonlarinin %1,44 kadar arttig1 gortilmistiir. 3,98
ppm de yeralan proton 1sinlandiginda ise 7aH protonunu %2 kadar 4Ha protonlarini ise

%6.92 kadar artirdig1 ancak 3bPhH protonlarini1 gérmedigi belirlenmistir.

NOESY 1D deneyleri ile muhtemel yapilar1 verilen endo-7cg ve ekzo-8cg iiriinlerin
stereokimyasal yapilari, 3aH proton yanisira diger protonlarin da isinlanmalar1 ile
kesinlik kazanmistir. Benzer islemler diger 1,3-diarilimidazolin-3-oksit ile aril maleimid

serileri i¢inde gergeklestirilmistir.
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4.2.1. N-Arilmaleimidler ile nitronlarin diastereoselektivitesinde dipol ve

dipolarofildeki siibstitiientlerin etkileri

Calismada; 6a-g ile 4g’nin 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonlar1 sonucu elde edilen
7a-g ve 8a-g halkakatilma iiriinlerinin 20°C’de CDCls icerisindeki davranislari H-
NMR ile takip edilmistir. Bir haftalik takip sonunda endo iiriinlerin herhangi bir
degisime ugramadigi goriiliirken ekzo triinlerde bir degisimin oldugu gézlenmistir. Bu
durum bize 8’a-g gibi bir ¢evrilme {iriiniiniin olustugunu diistindiirmiistiir. Ekzo tirtinde
X’in elektron salict oldugu durumda degisimin, siibstitiie durumunda 4j gibi elektron
¢ekici grup olmasi halinde olan doniisimden (%3) daha fazla oldugu goriilmiistiir. 6 ve
4’{in dipolar halkakatilmalarinin diastereoselektivitesi ekzo lriinlerin ¢evrilmelerinin
(Sekil 4.2.1.1) lehine olmadigi rapor edilmis ve tercihli olarak ekzo firtinlerin

cevrilmelerinde etkili olan siibstituent etkilerinin arastirilmasina karar verilmistir.

A
I 0/2-)%0
\
A=NC L \//&o H=—=Ph
Ar/N\/NH

8ag X/ 8'ag

Sekil 4.2.1.1 Ekzo-8 bilesiklerinin gevrilmeye ugramasi sonucu olustugu diisiiniilen 8’

bilesikleri

Cevrildigi diigiiniilen iriiniin izolasyon islemleri sirasinda; bir ¢evrilmenin olmadigi
iriiniin, havanin oksijeni ve 151k etkisiyle ylikseltgendigi belirlenmistir.

KMnO, / FeSO,4.7H,0 ile sinirh sayida 6rneklerle gergeklestirilen yiikseltgenme islemi
sonunda ele gecen triinlerin Sekil 4.2.1.2 de belirtildigi gibi 8’ag degilde 8’’ag oldugu

kanitlanmustir.
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Sekil 4.2.1.2 Ekzo-8 bilesiklerinin yiikseltgenmesi sonucu olusan 8’ bilesikleri

Benzen ve toluen igerisinde dipolarofilde 4 H(g); MeO(i); NOy(j) siibstitiientlerin
oldugu ve dipoliin 6a-g oldugu reaksiyon serileri i¢in halkakatilmalar gerceklestirilmesi
ve Hammett tipi korelasyonlar 1s18inda halkakatilmalarin diastereoselektivitesini
etkileyen faktorlerin arastirilmasi kararlastirillmistir. Hammett tiirii lineer serbest enerji
iligkileri ge¢is durumdaki yapilarin Olgiimleri olarak kabul edilir. Bazi1 enerji
korelasyonlarindaki sapmalar ise biiyiik 6l¢iide mekanistik degisim gostergesi olarak
kabul edilebilir. Bu durum birgok mekanistik arastirmalarda kullanilmistir (Johnson
1975). Yaygin olarak kullanilan teorik sonu¢lar Hammond’a aittir (Hammond 1955).
Bir¢ok bilim insami1 halen kural olarak reaktivitenin artis1 ile selektivitenin azaligini
kabul etmektedir (Williams R.W. ve ark. 1992). Reaktivite-selektivite iliskisiyle ilgili
bazi sapmalar mevcuttur. Son yillarda yeniden reaktivite ve selektivite ilkesi
tartisilmaktadir (Parkanyi C, 1998; Shenga Y.H. ve ark, 1999).

Tez kapsaminda; nitron ve dipolarofildeki siibstitiientlerin endo ve ekzo iiriin

olusumlarini nasil etkiledigi sorularina yanit verilecektir.
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Imidazolin-3-oksitler 6 ile (X siibstitiientli) N-Arilmaleimidler 4 (R siibstitiientli)
serilerinin tersinir 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonlarinin diastercoselektivitesi
benzen ve toluen igerisinde & = (AAG)x=r - p%(c(x) + O(r))x=R Olmak lizere
(AAG)xr=p8(o(x) + OR)) + d ; esitligi ile ifade edilmistir.

6a-g ve N-Arilmaleimidlerin halkakatilmalari igin;

(AAG)x r = p¥(OR(x) + ORR)) + (AAG)x=r=H yazilabilir.

o sabitleri ile (AAG)x r arasindaki korelasyonlar; sadece dipol i¢in

(AAG)y = p¥(siibstituent sabiti) + (AAG)x=p esitligi yazilabilir.

Benzen igerisinde gergeklestirilen deneylerde 4 te R=H ve MeO oldugu durumlarda
(AAG)xg o ile korele edilmekte; toluende ise o"ile ayni korelasyon
gerceklestirilmektedir. Benzen ve toluende R=NO, durumunda o ile olan korelasyonlar
lineardir. 6a-g ile 4g, i, j reaksiyon serisi igin duyarlilik sabiti p%; org ile lineardir.
Benzen ve toluen igerisinde  terimi oy iliskilidir.

Benzen igerisinde mevcut korelasyonlardan elde edilen ana esitlik;

(AAG)x r=(-1,02*[cr®)] + p%r=H) (O(x) + Or) — (0,49%Gpwr)) + Sr=n iken toluende
(AAG)x R = (0,74*[c]r+p’ R=H)*(O(r) +O(x)) — 1,276(R) - pPr=n dir.

Mekanizma; dipolar halkakatilma reaksiyonunun duyarliligi ve selektivitesi igin
bulunan veriler 15181nda tartisilmistir. Duyarlilik ve selektivitenin reaksiyon serileri i¢in
siibstituent etkisi genel bir prensip ile ifade edilmistir. Sicaklik artis1 ve yapisal
degisime bagli olarak duyarlilik artisnin p? (diisiik AAG) halkakatilmanin selektivitesini

artirdig1 sonucuna varilmastir.

4.2.1.1 Benzende R=H oldugu durum igin siibstituent sabitleri ile (AAG)xr
arasindaki korelasyonlar

Benzen igerisinde tiim reaksiyon serileri ic¢in dipolar halkakatilma reaksiyonlar
gerceklestirilmistir (Sekil 4.2.1). Reaksiyon karisimindan endo ve ekzo iiriin pikleri

segilerek karigimdaki olusum miktarlar1 belirlenmistir.

49 ile 6a-g arasinda gergeklesen reaksiyonda dipoldeki siibstitiientler degistikce AAG

degerinin degistigi goriilmektedir. Rezonansla elektron salici gruplarin artisi tirtinlerin
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yiiksek enerji farkliligina sahip olmasii bu da termodinamiksel olarak endo iirliniin
seciciligini saglamaktadir.

AAG ile og sabitleri arasinda lineer bir iligki olup (Sekil 4.2.1) asagidaki esitlikle
tanimlanmastir.

(AAG)xr= pg(GR(x) + ORRr) *+ 0 olup & = (AAG)x=r - pg(GR(x) + ORr(R))x=r dir.

Benzen ve toluen igerisinde gerceklestirilen halkakatilma reaksiyonlarindan elde edilen
deneysel veriler Cizelge 4.2.1.1.1 ve Cizelge 4.2.1.2.1ile Sekil 4.2.1.2.1 de verilmistir.

Cizelge-4.2.1.1.1 Benzen igerisinde imidazolin 3-oksitler 6a-g (6;X=MeO(a); Me(b);
H(c);CI(f); Br(g)) ile N-arilmaleimidlerin 4g,i,j (R=H(g); MeO(i); NOx(j)) 1,3-dipolar
halkakatilmalarinin ~ suseptibilite ve selektivitesinde dipol ve dipolarofildeki
stibstitiientlerin etkileri

R=H [7] [8] DRis | AAG® | or* orpg® | (AAGxR= P (0re) + Ore) + 0
X=MeO 69,00 [31,00 [223 |-056 |-042

Me 60,78 [3922 [155 |-031 [-0,13 )

H 58,33 | 4167 [140 [-024 o Y ‘Sifgf ;3 22

cl 6212 37,95 [164 [-035 |-0.18

Br 6255 |37,74 |166 [-035 [-0.16
R= MeO Srr* Orps” | (AACIxR= PY(0rpq * OrR) *+ 0
X=MeO 6429 |3571 |18 ~0,41 | 0,84

Me 61,09 3891 |[157 [-032 [-0.55 )

H 58,85 | 41,15 |143 [-025 [-042 Y ‘R‘z)férf;';”l

Cl 6154 |3846 |16 ~0,33__| 0.6

Br 61,32 [3868 [152 |-032 |-058
R=NO, Or@ryt Orpy” | (AAGIxR= p%(orex) + Or) + O
X=MeO 59,02 4098 |[1.44 [-026 [0.53

Me 56,71 4329 [131  [-019 [0.67

H 5283 [4717 [112 -0,08 | 0,81 Y :é)z'iB(T 58'63

cl 4652 | 5348 [087  [0098 | 1,05

Br 46,81 5319 [088 009 |1,07

*Sirastyla endo ve ekzo iiriinler icin "H-NMR pik degerleri 4.08 ve 3.97 ppm alinarak
hesaplamalar yapilmistir. Deneysel islemler en az 2 kez tekrarlanmistir (stdsapma 0,00-
0,06) °Hesaplamalar AAG3,=—RTIn([7]/[8])ya gore hesaplanmis olup T= Kelvin
cinsinden, R=8.314 J/Kmol olup AAGys kcal’ye doniistiiriilmiistiir (1cal=4.18 joule).
‘(Jaffe 1953) ve (March 1985) kaynaklarindaki sabitler kullanilmistir.
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-0,5 -0,4 -0,3 -0,2 -0,1 0,1

y=0,7905x-0,2204
R?=0,9844 -0,20

AAG

-0,60
Sekil 4.2.1.1.1 4g ile 6a-g nin benzen igindeki reaksiyon i¢in (AAG)xr V&€ O rp+Orr)
iliskisi
4.2.1.2 Benzen ve toluen igerinde siibstituent sabitleri ile (AAG)xr arasindaki

korelasyonlar

4i-j ile 6 reaksiyon serileri i¢in (AAG)x r degerleri 49 i¢in olan durumdan daha fazladur.
Reaksiyonlarin endo selektivitesi daha diistiktiir. 4i olmas1 durumundaki AAG karsilik

gelen o sabitleriyle linear korelasyona sahiptir.

(AAG)xRr= p%(orR) + GRX) +8; 8= (AAG)x=R- p*(Gr®) + ORE)x=R dir.

Benzende 4i (MeO) ile reaksiyon serisi i¢in 6 asagidaki esitlikle hesaplanabilir.

8 = (AAG)x=r=me0 - P° (GRR) * O R(X)) X=R=MeO
5 = (-0,41)-(0.37%-0,84) = -0,1

(AAG)x=r=meo degeri 2 boliimden olusmaktadir. I1ki (AAG)x= r=meo Olup 0,25kcal/mol
degerine sahiptir. Tkinci bolim p? (orEr) + 6 r(x)) x=HRr=Meo 0OlUP, -0,16kcal/mol degerine

sahiptir. Buylizden {iistteki esitlik yeniden yazildiginda

(AAG)x=r=Me0 = (AAG)x=rr=Meo + P° (ORR) + O R(X)) X=H,R=MeO

Benzer sekilde o sabitleriyle 4j halkakatilmalari i¢in olan korelasyonlardan esitlik
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(AAG)xr = pg(G(R) + G(X)) + 0 olup 6=-0,63dir.
(AAG)x=r=No2 i¢in esitlik 0,68(0,81+ 0,81)-0,63= 0,47kcal/mol olarak hesaplanabilir.

DRx=r=n0o. (%21 endo ve %79 exo) icin diastereoselektivite degeri 0,26 olarak
hesaplanabilir.

Herhangi bir siibstituent sabiti icin AAG genel esitlikle tanimlanabilir.
(AAG)xr = pY(o(x) + OR) * [(AAG)x=r - P*(C(x) + O(R)x=R]

Koseli parantez icerisindeki terim; reaksiyon serileri i¢in dipolarofildeki siibstitiientlere
bagli olarak (AAG)x r nin degisimidir ().

NO, siibstitiientinin olmasi durumunda diisik & degeri ekzo selektiviteyi artirirken,
MeO siibstitiientinin olmasi durumunda diisik & degeri endo selektiviteyi favore
etmektedir.

Benzen igerisindeki 3 reaksiyon serisi i¢in 0 degerine bakildiginda miikemmel denecek

kadar lineer iliskinin oldugu goriilmektedir (Sekil 4.2.1.2.1)

. 1,5 y=0,74x+ 047
2= | g
H y=-1,02x+0,81 RT=0995 p NO
1 2
0.8 < R?=0,99 o
NO,
0,6 05 &Tj MeO
9 1o
0,4 1o ved MeOD
p%ve d MeOQ p
benzende 0,2
AeQ 0

0,5 1
y=-0,4907x- 0,23

70]4 R2=0,999

-0,6 NO,

0,8 -
[Gam] O [Orl: O

Sekil 4.2.1.2.1 p? ve § ile benzende [orr)lveya o) degerleri ile toluende [or)] Ve
o(r) arasindaki korelasyonlar

Dipolarofildeki  siibstitiientin ~ d biiyiikliigine  olan  katkisma ~ bakildiginda
diastereoeselektivitenin oldugu goriiliir. Korelasyonlar, reaksiyon boyunca olan

elektronik etkilesimlerin 1 Tipini kanitlamadigini géstermektedir. Benzende 3 reaksiyon
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serisi igin p® degeri orr) ile lineer olup 4g serisi ile kesigsmektedir. Siibstitiientler i¢in p°
ve 6 degerlerini benzen igerisinde

(AAG)x g = (-1,02*[crr)] + pgR=H) (o) + or) — (0,49*cpr)) +Or=H ile ifade edebiliriz.

R siibstitiientlerin total etkisi ile Enomo)-ELumo) arasindaki (AAG)xr degeri & degeri

ile belirlenebilecegi diistiniilmektedir.

Toluen igerisinde 6a-g ve 4g,i arasinda gergeklesen reaksiyon serileri i¢in (AAG)x R

degeri karsilik gelen o ile lineer iliskidedir. 4j igin ise o iliskili olup, genel esitlik;

(AAG)xr=pUc' Ry *+ 0" () +8; 8=(AAG)x=r- p*(c"®) *+ G (x))x=R
(AAG)xRr = pY(oR) + O(x)) + 85 8 =(AAG)x=R - p*(O(R) + S(x)x=R dir.

Toluen igerisinde olusan endo ve ekzo oranlari ile bunlarla iligkili veriler Cizelge
4.2.1.2.1 belirtilmistir. Toluen icerisinde gergeklesen reaksiyon serileri i¢in p° ve
0 degerleri benzen igerisindekine benzer olup

(AAG)xr = (0,74%[0(R)] + pPR=)*(OR/TOX) — 1,270(R) - p°R=H

ile ifade edilebilir (Sekil 4.2.1.2.1) toluen ve benzen igeriSinde gergeklesen reaksiyonlar
karsilagtirildiginda  sekonder orbital etkilesiminin her iki reaksiyonuda etkiledigi
goriilmiistiir. d ile o arasindaki korelasyonlar benzen ve toluende farklidir. Benzende
Sr=n olan degerin tolunde karsilig1 p%z=y dir. Bu durum (AAG)xr igin olan ana esitlige
farklilik olarak yansimaktadir.

Cizelge 4.2.1.2.1 de dipolarofildeki X substitiientinin degisimine bagli olarak
gerceklesen degisimler goriilmektedir. AAGxr degerinin N-aromatik halkaya bagh
dipoldeki siibstitiientin elektron salict karakterinin azalip, artmasiyla iligkili oldugu
goriiliir. AAGys biiyiikliigli dipolarofildeki siibstitiientin yapist ile kontrol edilir.
Dipolarofildeki siibstitiientle iliskili olarak elektron salic1 veya ¢ekici gruplarin ikiside
degerin artmasini saglar. Elektron ¢ekiciler 4j daha az segici reaksiyon serisi
olusturmaktadir. Elektron salict gruplar endo firiinlerini gegis durumunu kararl
kilmaktadir.

Reaksiyonlar; termodinamiksel ve kinetik agidan siibstitiientlerin reaksiyon hizlarina

ve lrlin kararliligina olan etkileri yoniinden tartisilabilir. Toluen igerinde ayni
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reaksiyon serisi (Cizelge 4.2.1.2.1) 80 °C’de gerceklestirilerek ¢dziicii ve sicaklik
etkisinin AAG degisimindeki etkisine bakilmistir. 6a-g ve 4i arasinda gergeklesen
reaksiyon benzen ve toluen agisindan karsilastirildiginda ¢6ziicii polaritesinin reaksiyon
mekanizmasii degistirdigi goriilmektedir. Toluende reaksiyon serisinin; diisiik AAG

degerine sahip oldugu buyiizden de yiiksek endo segicilige sahip oldugu goriilmektedir.

Toluende ayni serinin 80°C’deki 1,3 dipolar halkakatilma reaksiyonu gergeklestirilmis
ve 110°C’deki haliyle karsilastirilmistir. Endo ve ekzo oranlarmnin sicaklik artisina bagl
olarak arttig1 goriilmiistiir. Sicaklik artisinin AAG degerini diislirdiigli dolayisiyla da
endo segiciligin yiiksek sicakliklarda daha fazla oldugu goriilmektedir. Sicaklik artigina

bagli olarak suseptibilite sabitinin de arttig1 goriilmiistiir.

Cizelge 4.2.1.2.1 Toluen igerisinde gerceklestirilen imidazolin-3-oksitler 6a-g ve N-
arilmaleimidler 4g,i,J in dipolar halkakatilmalarinin suseptibilite ve selektivitesinde
¢Oziicl ve sicaklik etkisi

R=H 1 [71° [8] DRy | AAGys | 6* Ryt 67 | (AAG)xr=p%(c"R) + 67 x) + 55
X=MeO 76,44 | 2356 | 324 | 090 | -078
Me 69,88 | 3012 | 2,32 | 064 | -031
H 67,79 | 32,21 | 2,10 | 057 0 = g'zi%)’(é%%
cl 64,79 | 35,21 | 1,84 | -046 0,11
Br 64,97 | 3503 | 1,85 | -047 0,15
R=MeO 6 ryt 670 | (AAG)xr=pU(c" R + 0Tx) + 8
X=MeO | 566 | 767 [ 17,63 | 435 | -112 | -156
Me | 817 |6714 [ 2469 272 | 076 | -1,00
H 8 |6203[2007| 207 | 055 | -078 Y= ot
cl 61 | 6118|3272 1,87 | 048 | -067
Br | 732 [6061 [ 3206 189 | 048 | -063
R=NO; SRiOp | (AMG)xr= P’ ® * 0 ) + 3
x=MeO | 6,97 | 69,95 | 2308 | 303 | -084 0,53
Me | 1193|6502 | 2305 | 282 | -0,79 0,67
H | 1344 | 5943 [ 2713 | 219 | 060 | 081 Y= 220 LS
cl |1475 5181|3343 155 | 033 | 105 |
Br | 1398|5133 | 3468 | 148 | 0,30 1,07
R=MeO’ Ryt ') | (AACG)xR= (0" @ * 0'p0) + 6
X=MeO 70,06 | 2094 | 234 |-060 |-1,56
Me 666 |334 | 199 |-048 |-1,09 v
H 6528 | 3472 | 188 [-044 |-078
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Cl 63,9 |361 |1,77 |-0,40 -0,67

Br 635 | 36,5 1,74 | -0,39 -0,63

% Sirastyla endo ve ekzo iiriinler i¢in "H-NMR pik degerleri 4.08 ve 3.97 ppm alinarak
hesaplamalar yapilmistir. Deneysel islemler en az 2 kez tekrarlanmistir (stdsapma 0,00-
0,06) °Hesaplamalar AA7/8=—RTIn([7]/[8])‘ya gore hesaplanmis olup T= Kelvin
cinsinden, R=8.314 J/Kmol olup AAG3/, kcal’ye donistiiriilmiistiir (1cal=4.18 joule).d
Reaksiyon serileri toluen icerisinde 80 °C de 54 saat boyunca 1sitilmustir.

Farkli sicakliklarda benzen ve toluen igerisinde gerceklesen halkakatilma
reaksiyonlarindan elde edilen korelasyonlar diastereoselektiviteyi kontrol eden dipol ve
dipolarofildeki substitiientlerin, HOMO(6)-LUMO(4) araligini artirip veya azaltigini
gostermektedir. Dipoldeki elektron salici substitiientler Enomoe) artirmakta buyiizden
endo iirlin i¢in aralik diismektedir. Elektron salici gruplarla elektron ¢ekici gruplar
yerdegistirdiginde dipolarofilin E ymo degeri artmaktadir. Bu AAG degerinin artmasina
ve endo selektivitenin azalmasina neden olur. Benzen igerisinde 49,i,j maleimidlerle
olan halkakatilmalarda endo iiriin olusturmak i¢in gecis durumunda maleimidin N-
aromatik halkasindan nitronun N-aromatik halkasina dogru elektron saliniminin oldugu
diistiniilmektedir. Toluende o+( 4i igin) ve & (4] i¢in) ile olan korelasyonlarda dipoliin
HOMO’su ile dipolarofin LUMO’sunun ortiiserek sigma bagini olusturdugu ifade edilir.
Maleimidin elektronca zengin 4i olmasi durumunda gec¢is durumu endo iriine gotiiriir.
Sekonder orbital etkilesimleri karsilik gelen HOMO ve LUMO orbitallerindeki elektron
yogunlugunun yeniden diizenlenmesini saglar. Saat yoniinde elektron akisi ile A endo
irtin olusumunu artirir.  Elektron ¢ekici siibstitiientlerin  pozitif etkisi ekzo iiriin
olusumunu destekler. Endo ve ekzo iriinleri i¢in gecis durumunun olusumunda
asimetri dnemlidir. Korelasyonlar dipol ve dipolarofildeki aromatik halkalar arasindaki
sekonder etkilesimleri agiklamaktadir. Maleimid halkasinda negatif yiik, elektron
yogunlugunun maleimid azotundan aromatik halkaya dogru akmasinmi saglamaktadir.
AGengo degeri diistiigiinde endo iriin olusur. Benzer sekilde ekzo iriin olusumu;
Nitronun aromatik halkadaki C-3 ve N-arilmaleimidlerde halkalarin polarizasyonlari
tartistlmistir. Endo {iriin olusumunda bag olusumlarinin tersinir sirasi endo {irline

karsilik gelen halkalar arasinda etkilesimlerin oldugu rapor edilmistir.
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Ar = 4-MeOC6H4; = 4-N02C6H4
Ar' = 4-XCgHy; X= H;Me;MeO;Br;ClI

Sekil 4.2.1.2.2 Elekronca zengin maleimidler ile olan dipolar halkakatilmanin muhtemel

mekanizmasi

Dipol ve dipolarofildeki siibstitiient sabitleriyle (AAG)xr arasindaki korelasyonlar
mekanistik tartismalar i¢cin onemli bilgiler vermektedir. Toluende reaksiyon serileri igin
reaksiyon mekanizmasi eszamanliliktan sapmaktadir. HOMO(6)-LUMO(4) farkina R
siibstitiient etkisi fazla olup, sekonder orbital eslesmelerine olan katki ise benzen

igerisindekinden diisiiktiir.

Toluen ve benzende imidazoline-3-oksitler 6a-e ile siibstitiie N-Arilmaleimid 4g,i,j
dipolar halkakatilmasinin diastereoselektivitesi igin

(AAG)xr =p%(ox) + oR) + 8; 8=(AAG)x=r - pY(ox) + OR))x=k kantitatif olarak
yazilabilir.

Yiiksek duyarlilik p?® (diisiik AAG); yapisal degisimler, sicaklik artis1 halkakatilmalarin
selektivitesinini artirir. Son olarak nitron ve maleimidlerin benzen ve toluendeki dipolar
halkakatilmalarinin diastereoselektivitesi basit bir esitlikle ifade edildiginde

(AAG)xr= (-1,02*[orRr)] + p°R=H) (O(x) + O®)) — (0,49%*Cpr)) + Sr=h;

(AAG)xr = (0,74*[c®)] + p°r=n)*(ORy+O(x) — 1,27G®R) - p°r=n yazilabilir.
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4.2.2 Imidazolin-3-oksitlerin arilmaleimidler ile olan dipolar halkakatiimalarinin
endo ekzo seciciligi iizerinde ¢oziiciiniin dipol momenti ( ) ve dielektrik sabitinin

etkisinin arastirilmasi

Coziicli  polaritesinin tersinir dipolar halkakatilma reaksiyonlarini etkileyip
etkilemedigini belirlemek igin farkli polariteye sahip benzen, toluen, anisol,
brombenzen, nitrobenzen, benzonitril ve benzaldehid gibi bir seri benzen tiirevi se¢ilmis
ve ¢oziiciilerde imidazolin-3-oksitlerden 6b ile N-arilmaleimidlerden 4i ‘nin 110 °C’de

1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonlar1 gergeklestirilmistir.

. RGWNI WD
R NQ\/ﬁ NN
Oen  ror &
o

cozici endo-XR
[¢]
+ +
6b; X=Me(b) 4i; R= MeO(i) R'=H,Me,MeO,Br,NO2,CN,CHO
1 miliesdeger ili @)
g 4 miliesdeger X\Q Ph /4\//R
N N/\//
LN
o o)

ekzo-XR

Sekil 4.2.2.1 Farkli ¢oziiciilerde imidazolin-3-oksit 6b ile arilmaleimid 4i’nin dipolar
halkatilmasi sonucu endo-XR ve ekzo-XR’nin olusumu.

Cizelge 4.2.2.1 Imidazolin-3-oksitler, 6b, (6; X=Me(b)) ile N-arilmaleimid 4i
(R=MeO(b))’nin, farkli  ¢oziicillerde ger¢eklesen 1,3-dipolar  halkakatilma
reaksiyonlarina ait endo-XR ve ekzo-XR iiriin dagilimlari.

Coziici | R’ NG Kebi
€ u (endo) | (ekzo) DRbirghi AAGypigpi
Benzen H 230 |0 66.19 30.90 2.14 -0.581
Toluen Me 240 1043 |6547 30.96 211 -0.571
Anisol MeO 430 [1.2 59.72 35.29 1.69 -0.401
Brombenzen | Br 540 | 152 |60.55 35.15 1.72 -0.415
Nitrobenzen | NO, |35.7 |3.93 |44.88 49.49 0.91 0.075
Benzonitril | CN 26.0 |4.18 |41.65 51.63 0.81 0.164
Benzaldehit | CHO | 17.8 | 2.8 43.15 42.96 1.00 -0.003

Reaksiyon sonunda herbir ¢oziicli i¢in DR7pighi, AAG7uighi degerleri hesaplanmistir.
Hesaplanan degerler ile Hammett sabitleri korele edildiginde anlamli iliski
gozlenememis, bu nedenle sozii edilen verilerin ¢oziiciilerin dipol moment ve dielektrik

sabitleri ile arasindaki iliski belirlenmeye calisilmistir (Sekil 4.2.2.2; Sekil-4.2.2.3).

70



Dielektrik sabiti, ¢, ¢oziicii polaritesini yaklasik olarak veren bir niceliktir. Dielektrik

sabiti, ¢ozliciiniin zit yiikleri birbirinden ayirma yeteneginin bir dl¢tisiidiir.

Dipol momenti, p, bir sistemin dipol gibi davranma O6lgiitine verilen isimdir.

Aralarinda bag olan iki atomun birbirlerine olan uzakliklariyla, yiiklerinin ¢arpimi

seklinde tanimlanir.

Serbest enerji degisimi (AAG) ile dipol moment (u) ve dielektrik sabiti (g)arasinda;

AAG7/8:p|J + sabit

ve AAGyg= p'Ln(e) + sabit

seklinde bir iliskiden s6zedilebilir. Burada,;

p ; 1lgili diastereomerin ¢dziicii dipol momentine bagli duyarlilik sabiti

p: ilgili diastereomerin ¢oziiciiniin dielektrik sabitine bagli duyarlilik sabitidir.

Sekil 4.2.2.2 Farkli ¢oziiciilerde gergeklesen reaksiyonlar igin hesaplanan AAGpigni

arasindaki iliski.

Sekil 4.2.2.3 Farkli ¢oziiciilerde gergeklesen reaksiyonlar i¢in hesaplanan AAGpigi
€ arasindaki iliski.

AAGypiapi

0,30
0,20
0,10

0,00

-0,10 2
-0,20
0,30 MeO //
0,40
0,50 |[H -
-0,60 0/‘
0,70

y=0.19x-0.62
R2= 0.97

AAGqpi/pi

0,30
0,20
0,10
0,00

@CN
& NO2

-0,100.00 10,00
-0,20
-0,30 MeO
-0,40
-0,50
-0,60
-0,70

CHO
20,00 30,00 40,00

y=0.27In(x)-0.81
R?2=0.97
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http://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Dipol&action=edit&redlink=1

1,3-Dipolar halkakatilmalarinin endo-ekzo dengesine ¢oziiciiniin dipol momentinin
lineer, dielektrik sabitlerinin ise exponansiyel olarak iligkili oldugu gériilmistiir.

Coziicliniin polaritesi arttiginda karisimdaki endo iiriin miktari azalir.

p ve g azaldiginda u ve g arttiginda

o .
o N@ o
ek O 02 2, O
%\a o O =
0" Y% o o

endo-7bi ekzo-8bi

o)
o9
O 4
Sekil 4.2.2.4 Dipolar halkakatilma reaksiyonu sonucu olusan endo ekzo iriinlerin p ve ¢ ile
olan iligkisi.
4.2.3 Imidazolin-3-oksitlerin arilmaleimidler ile olan dipolar halkakatilmalarmin

endo-ekzo segiciligi iizerinde derisim etkisi

1,3-Dipolar halkakatilma reaksiyonlarina derisimin etkisini belirlemek {izere segilen
imidazolin-3-oksit ile 6b (X=Me(b)) arilmaleimidin 4i (R=MeO(i)) 0, 24, 48, 72 ve 96
mmol’liik ¢coziicli miktarlarindaki reaksiyonlar1 gergeklestirilmistir.

Reaksiyon sonunda DR7pi/gpi V& AAG7pisspi degerleri hesaplanmistir.

Cizelge 4.2.3.1 imidazolin-3-oksit 6b (X=Me(b)) ile N-arilmaleimid 4i(R=MeO(b))’in
farkli derisimlerde gergeklesen 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonlarina ait endo-XR
ekzo-XR {iriin dagilimlart.

(endo-XR+ekzo-XR); (X=Me; R=MeO)

coziicii(mmol) K7bi Kabi

(endo) (ekzo) | DR7pisghi | AAGmissi
0 53.12 46.88 1.13 -0.095
24 68.88 28.27 2.44 -0.679
48 69.48 27.91 2.49 -0.695
72 66.10 30.43 2.17 -0.591
96 64.22 32.21 1.99 -0.526
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Coziich mmol

0,0
01 EL 50 100 150
-0,2
-0,3

-0,4

AAGzi/g,;

-0,5
-0,6

-0,7

-0,8

Sekil 4.2.3.2 Farkli derisimlerde gerceklesen reaksiyonlar i¢in hesaplanan AAGzpisspi ile
¢Oziicli miktar1 arasindaki iliski.

AAGgs degerlerine bakildiginda 48 mmol’liik ¢oziicii ortaminda gerceklestirilen
halkakatilma reaksiyonunun maksimum miktarda endo olusumunu sagladigi ancak bu
degerden sonra endo iiriin miktarinda azalmanin gergeklestigi goriilmektedir.

Bu durum 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonlarinda derigimin belirli bir diizeye kadar

etkili oldugunu gosterir.

4.2.4 imidazolin-3-Oksitlerin arilmaleimidler ile olan dipolar halkakatiimalarinin

endo-ekzo iiriinlerine ait ‘H-NMR karakteristikleri

4.2.4.1 Imidazolin-3-oksitlerin arilmaleimidler ile olan dipolar halkakatilmalarinin
endo-ekzo iiriinlerine ait ‘H-NMR Kkarakteristikleri iizerinde sicaklik, ¢oziicii ve

Suibstitiient etkileri

Imidazolin-3-oksitler 6a-g (X=MeO(a); Me(b); H(c); CI(f); Br(g) ) ile arilmaleimidin 4i
(R=MeO(b)) dipolar halkakatilmasi sonucu ele gecen endo-XR ve ekzo-XR iiriinlerin
CDCl;, Aseton-ds, DMSO-dg ¢ziiciilerinde 25 °C, 30 °C ve 35 °C’lerde *H-NMR’lari

alinmis ve 'H-NMR Karakteristikleri iizerinde nasil bir etkileri oldugu arastirilmistir.
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Cizelge 4.2.4.1.1 Farkli sicaklik ve ¢6ziictilerde endo-XR ve ekzo-XR igin belirlenen

"H NMR degerleri.
25 °C aseton-dg

Endo-7XR Ekzo-8XR
3aH | 4Ha | 4Hb | 6Ha | 6Hb | 7aH | 3aH | 4Ha | 4Hb | 6Ha | 6Hb | 7aH
(X,R=MeO) 41 | 3054 | 4587 | 4432 | 4649 | 5292 | 4,217 | 3,813 | 4,273 | 4,683 | 4514 | 5344
(X=Me;R=MeO) | 4107 | 313 | 4605 | 4,486 | 4,666 | 5287 | 4222 | 3817 | 4,308 | 471 | 4516 | 5345
(X=H:R=MeO) | 4124 | 3221 | 4633 | 4,556 | 4,686 | 5294 | 4,239 | 3,844 | 4352 | 4,753 | 4539 | 5357
(X=Cl;R=MeO) | 4136 | 3295 | 4,592 | 4571 | 4686 | 529 | 424 | 3847 | 4361 | 4758 | 4,534 | 5362
(X=BriR=MeO) | 4,137 | 3,309 | 4,589 | 4,564 | 4,683 | 5289 | 4,24 | 384 | 4358 | 4,755 | 4,527 | 5362

30 °C aseton-dg

Endo-7XR Ekzo-8XR
3aH | 4Ha | 4Hb | 6Ha | 6Hb | 7aH | 3aH | 4Ha | 4Hb | 6Ha | 6Hb | 7aH
(X,R=Me0O) 4102 | 3057 | 4584 | 443 | 465 | 5201 | 4217 | 382 | 4,269 | 4685 | 4514 | 5343
(X=Me;R=MeO) | 4109 | 3,131 | 4603 | 4,485 | 4,662 | 5285 | 422 | 3,822 | 4,305 | 4,711 | 4516 | 5345
(X=H:R=MeO) | 4127 | 3223 | 4631 | 4555 | 4,689 | 5292 | 4237 | 3,848 | 435 | 4,754 | 454 | 5356
(X=CI;R=MeO) | 4138 | 3,297 | 4591 | 4567 | 4,688 | 5288 | 4,238 | 3,851 | 4,358 | 4,759 | 4,535 | 5361
(X=BriR=MeO) | 4,139 | 331 | 4588 | 4563 | 4,684 | 5287 | 4,238 | 3843 | 4,355 | 4,756 | 4,528 | 5361

35 °C aseton-ds

Endo-7XR Ekzo-8XR
3aH | 4Ha | 4Hb | 6Ha | 6Hb | 7aH | 3aH | 4Ha | 4Hb | 6Ha | 6Hb | 7aH
(X,R=Me0O) 4104 | 3059 | 4582 | 443 | 4652 | 5289 | 4,216 | 3,826 | 4,266 | 4687 | 4515 | 5343
(X=Me;R=MeO) | 4111 | 3134 | 4,601 | 4,485 | 4,664 | 5284 | 422 | 3,822 | 4,305 | 4711 | 4516 | 5345
(X=H;R=MeO) | 4129 | 3225 | 4,629 | 4,554 | 4,691 | 5292 | 4,235 | 3,851 | 4,346 | 4754 | 454 | 5354
(X=CI;R=MeO) | 414 | 3298 | 459 | 4566 | 4,689 | 5287 | 4237 | 3,854 | 4,356 | 4,759 | 4535 | 5359
(X=Br;R=MeO) | 414 | 3311 | 4586 | 4,561 | 4,685 | 5285 | 4,236 | 3,846 | 4,352 | 4,756 | 4,528 | 5359
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25 °C DMSO-d;

Endo-7XR Ekzo-8XR
3aH | 4Ha | 4Hb | 6Ha | 6Hb | 7aH | 3aH | 4Ha | 4Hb | 6Ha | 6Hb | 7aH
(X,R=MeO) 3,963 | 2,995 | 4424 | 4334 | 4527 | 5246 | 4,118 | 3621 | 4139 | 4575 | 435 | 5266
(X=Me;R=MeO) | 3965 | 3079 | 4421 | 4,388 | 4,529 | 5233 | 4123 | 3,627 | 4,174 | 4606 | 4,351 | 527
(X=H;R=MeO) | 3981 | 3175 | 4441 | 4,466 | 4,559 | 5242 | 4138 | 3,656 | 4,215 | 4,655 | 4,374 | 5279
(X=Cl;R=MeO) | 3983 | 3241 | 4,394 | 4459 | 4563 | 5231 | 4,129 | 365 | 4216 | 4661 | 436 | 5281
(X=Br;R=MeO) | 3981 | 3249 | 4,378 | 4,457 | 4,555 | 5227 | 4131 | 3,643 | 4,211 | 4657 | 4,352 | 5282
30 °C DMSO-dg
Endo-7XR Ekzo-8XR
3aH | 4Ha | 4Hb | 6Ha | 6Hb | 7aH | 3aH | 4Ha | 4Hb | 6Ha | 6Hb | 7aH
(X,R=MeO) 3,969 | 3 4421 | 4335 | 4528 | 5247 | 4118 | 3,627 | 4,139 | 4578 | 4,352 | 5269
(X=Me;R=MeO) | 3972 | 3084 | 4419 | 439 | 4532 | 5235 | 4,124 | 3632 | 4,173 | 4609 | 4,353 | 5272
(X=H;R=MeO) | 3987 | 3179 | 4447 | 446 | 4561 | 5243 | 4139 | 3,662 | 4,215 | 4657 | 4,377 | 5282
(X=CI;R=MeO) | 3989 | 3245 | 4,392 | 4461 | 4563 | 5232 | 4,131 | 3,656 | 4,216 | 4662 | 4,362 | 5283
(X=Br;R=MeQ) | 3938 | 3254 | 4,376 | 446 | 4557 | 5228 | 4,132 | 3,648 | 4,211 | 4,659 | 4,354 | 5284
35 °C DMSO-dg
Endo-7XR Ekzo-8XR
3aH | 4Ha | 4Hb | 6Ha | 6Hb | 7aH | 3aH | 4Ha | 4Hb | 6Ha | 6Hb | 7aH
(X,R=MeO) 3,975 | 3,004 | 4418 | 4,338 | 4529 | 5248 | 4119 | 3,637 | 4,139 | 4581 | 4354 | 5271
(X=Me;R=MeO) | 3977 | 3088 | 4417 | 4392 | 4533 | 5236 | 4,125 | 3,638 | 4,172 | 4611 | 4,355 | 5274
(X=H;R=MeO) | 3993 | 3,183 | 444 | 4465 | 4563 | 5244 | 414 | 3667 | 4,214 | 4659 | 4,379 | 5284
(X=Cl;R=MeO) | 3995 | 3251 | 439 | 4463 | 4565 | 5233 | 4,132 | 3,66 | 4215 | 4664 | 4,364 | 5285
(X=Br;R=MeO) | 3994 | 3254 | 4,374 | 4461 | 4559 | 5229 | 4,133 | 3653 | 421 | 466 | 4357 | 5286
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endo ve ekzo iiriinlerin kimyasal kayma degerlerindeki degisimler;
Stibstitiie olan {irtinler i¢in ;
Adx = (Bendo-Sexo)x
Siibstitlie olmayan firiinler i¢in;
A8H = (Bendo~Oexo)x=H
olarak hesaplanmustir.
Farkli sicaklik ve coziiclilerde hesaplanan Adx degerlerine asagidaki tabloda yer

verilmistir.

Cizelge 4.2.4.1.2 Endo-7XR ve ekzo-8XR iiriinlerin 25 °C’de CDCls, aseton-dg ve DMSO-dg
daki *H NMR Kimyasal kayma degerlerindeki (A8x) degisimler.

XR(CDCl,) 3aH 4Ha 4Hb 6Ha 6Hb 7aH

(X,R=Me0) 0.042 -0.747 0.435 -0.316 0.110 -0.016
(X=Me;R=MeO) 0.055 -0.703 0.433 -0.291 0.125 -0.006
(X=H;R=MeO) 0.050 -0.630 0.413 -0.265 0.125 -0.017
(X=Cl;:R=MeO) 0.067 -0.595 0.385 -0.243 0.105 -0.020
(X=Br;R=MeO) 0.066 -0.570 0.386 -0.239 0.120 -0.020
XR(asetone-dg) 3aH 4Ha 4Hb 6Ha 6Hb 7aH

(X,R=Me0) -0.117 -0.759 0.314 -0.251 0.135 -0.052
(X=Me;R=MeO) -0.115 -0.687 0.297 -0.224 0.15 -0.058
(X=H;R=MeO) -0.115 -0.623 0.281 -0.197 0.147 -0.063
(X=CI;R=MeO) -0.104 -0.552 0.231 -0.187 0.152 -0.072
(X=Br;R=MeO) -0.103 -0.531 0.231 -0.191 0.156 -0.073
XR(DMSO-dg) 3aH 4Ha 4Hb 6Ha 6Hb 7aH

(X,R=Me0) -0.155 -0.626 0.285 -0.241 0.177 -0.02
(X=Me;R=MeO) -0.158 -0.548 0.247 -0.218 0.178 -0.037
(X:H;R:MGO) -0.157 -0.481 0. 226 -0.189 0.185 -0.037
(X=CI;R=MeO) -0.146 -0.409 0.178 -0.202 0.203 -0.050
(X=Br;R=MeO) -0.150 -0.394 0.167 -0.200 0.203 -0.055

Endo-7XR ve ekzo-8XR iiriinlerin CDCl; teki 3aH, 4Hb ve 6Hb protonlar disiik
alanda bulunmaktadir. Elektron ¢ekici siibstitiientlerin artis1 ile 3aH da degisim
artarken, 4Hb de bu degisim azalir. 6Hb ise nerdeyse aymi kalir. 7aH, 4Ha ve 6Ha
protonlart karsilagtirildiginda diisiikk alanda olduklari goriilmektedir. Bu protonlar

elektron cekici siibstitiientlerin giiciiniin artis1 ile azalmaktadir. CDCl; tartisilan bu
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veriler aseton-dg ve DMSO-ds te gerceklestirilen Olglimler i¢inde gegerlidir. Yalniz
endo-7XR iriinlerin 3aH protonlar1 karsilik gelen ekzo-8XR protonlarina gore daha
yiksek alana kaymaktadir. Siibstituent ve c¢oziicii etkileri Adx Ve Adx=H
degisimlerinden yararlanilarak ifade edilebilir.

Degisimler korele edildiginde Adx = yAdx-n elektron salict gruplar vy degerini artirir,

elektron ¢ekiciler diisiiriir.

Cizelge 4.2.4.1.3 Endo-7XR ve ekzo-7XR iirtinleri igin Ady ile Ady korelasyonundan ele gegen
y degerleri.

coziicii CDCl, Aseton-dg DMSO-dg
T (°C) 25 25 30 35 25 30 35
MeO 1.13 1.178 1.180 1.182 1.223 1.222 1.233
Me 1.09 1.089 1.088 1.080 1.102 1.090 1.099
H 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000
Cl 0.938 0.885 0.887 0.887 0.887 0.878 0.879
Br 0.919 0.865 0.866 0.866 0.860 0.849 0.857
06 =1.178x- 0.01 0,4
y=113x-0021 aHb y=.Lrex- 0 ' dHb
R=1 MeO 04 RE=1Meo 3
' 6Hb y=1089x-0.003 %2 -
y=109%-0006 g2 2 R?=1 Me 6Hb
Ré=1 Me 7aH 3aH_
O 3aH 08  -06 04 02 faH 0,2 04
08 06 04 07 02 04 06 0,2
A x 6Hb
3 .//'/,:f;// - < 0,4
% A, 04 y=0938x+0.001 < = 0.885x- 0.005
2 6aH RZ=1
¥ 7 06 . aH -0,6 RZ=1 Cl
';:/ 7 y=0919x+ 0007 a
4Ha 08 RP=1 Br 08 | y-0.865x-0.003
R*=1 Br
1 -1
AH a ASH b
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y=1.223x-0.003

R?=0.99 MeO

y=1.102x- 0.006
RZ=1 Me

0,3 4Hb
0,2
0,1 6Hb

-0,6 -0,4

Abx

4Ha

7aH 0,2 04

y=0.887x-0.004
R?=0.99 CI

y=0.86x - 0.007
R?=0.98 Br

ABH c

Sekil 4.2.4.1.1 25 °C’de farkl ¢oziiciilerde endo-7XR ve ekzo-7XR igin ASx Ve ASx=H

iligkisi: a) CDCI3 b) Aseton-dg ¢) DMSO-d.
0.4 04
y=1.180x- 0.011 ' aHb y = 1.222x- 0.004 0
R?=1 MeO R?=0.99 MeO : 4Hb
y=1.088x-0.004 0.2 L 05% - 0.006 0,2 "y
2 , y=1.09x - 0. 2
R?=1 Me 6Hb R-1 Me 01 6Hb
-0,8 PH g2 0,4 3aH
x -0,6 0,4 0,2 71 07aH 0,2 0,4
(2=}
< x -0,2
y=0.887x- 0.005 S 03 y = 0.878x- 0.005
- & 2
R2=1 Cl o 6Ha oy R2=0.99 Cl
4Ha 0.5 y=0.849x- 0.007
y = 0.866x- 0.003 - 06 RI- 098 Br
RZ=1 Br
1 -0,7
ABH SH
a b

Sekil 4.2.4.1.2 30 °C’de farkli ¢oziiciilerde endo-XR ve ekzo-XR igin ASx Ve ASx=H
a) Aseton-dg b) DMSO-ds.

iligkisi:

y=1.180x-0.011 04

R?=1 MeO 02
y=1.088x-0.004 Y

RZ=1 Me

4Hb

6Hb

0,8 -0,6 0,4

Adx

ABH

P o2 04

y=0.887x- 0.005
RZ=1 Cl

y=0.866x- 0.003
RZ=1 Br

0,4
y=1.233x- 0.005 aHb
R?=0.99 MeO
0.2 (Y
y = 1.099x - 0.005 -
R?=1Me 7aH 6Hb
0,6 0,4 E s = 0,2 0,4
0,2
&
< 6Ha y=0.879x- 0.004
0,4 RZ=0.99 ClI
AHa . 06 | y=0.857x-0.006
R?=0.98 Br
0,8
ASH

Sekil 4.2.4.1.3 35 °C’de farkl1 ¢oziiciilerde endo-XR ve ekzo-XR icin Adx Ve Adx- iliskisi:
a) Aseton-dg b) DMSO-ds.
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endo-7XR ve ekzo-7XR’nin Adx ile Adx-n

arasindaki korelasyonlardan ele gecen

v degerlerinin log(y)x alinarak Hammett sabitleri ile olan iliskileri incelenmistir.

log(y)x = po esitligi esas alindiginda elde edilen grafikler kimyasal kayma duyarliligina

¢Oziicii ve sicaklik etkisini ortaya koymaktadir.

Cizelge 4.2.4.1.4 Endo-7XR ve ekzo-7XR Hammett o sabitleri ile log(y) korelasyonundan elde

edilen kimyasal kayma duyarliliklari (p)

¢oziicii CDCl; Aseton-dg DMSO-dg
T (°C) 25 25 30 35 25 30 35
p -0.1656 -0.2435 -0.2386 -0.2410 -0.2706 -0.2776 -0.2804
R? 0.9812 0.9985 0.9977 0.9971 0.9929 0.9932 0.9930
0,1 |y=-0.2706x+ 0.0065
MeQO 0,08 R?=0.9929
0,06 |y=-0.2435x+0.0023
004 R*=0.9985Aseton-d6
- ’
g y=-0.1656x+ 0.0077
R?=0.9812 CDCI3
o
0,4 0,2 0,02 \@‘. 0,4
-0,04
-0,06
-0,08 Br
(8

Sekil 4.2.4.1.4 Coziicii polaritelerine bagli duyarlilik sabitleri (p)

y = -0.2435x + 0.0023 010 | _
R?= 0.9985 aseton-d6 4 y=-0.2706x +0.0065
T ee Me0 & 0,08 |R?=0.9929 DMS0-d6
X 25C
0,06
y=-0.2386x +0.0018 s y=-0.2776x+0.0036
R2= 0.9977 aseton- d6 Ve \Qﬁ.\,\ 0,04 | p2-0.9932 DMSO-d6
EB 30C . %Q\k 30C
k) ¥ N
0,2 0,4 )
04 03 02 0.3
y=0.241x+0.0019 -0,04 cl y =-0.2804x +0.0063
R%?=0.9971aseton-d6 -0,06 R*=0.993 DMS0-dé
Br 35¢C

35¢C

G

Sekil 4.2.4.1.5 Sicakliga bagli duyarlilik sabitleri (p)
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Oziicii polaritelerinin artmasi ile suseptibilitenin arttig1, sicaklik artiginin ise 'H-NMR
P P g §

karakteristikleri lizerinde etkili olmadig1 goriilmektedir.

4.3 3-(2-Etoksi-2-oksoetil)-1-vinil-1H-imidazol-2(3H)-yliden)-Pd(11)
Komplekslerinin Sentezi ve 1,3-Dipolar Halkakatilma Reaksiyonunda

Kullanilmasi
_ i __ EtO i __ EO
\/NvN - \/N\y'\?ﬁo \/NYNJ%O
Br AgBr
9
10 11
/7\
ii \VNYN v X %ON
X-pd l P d<< ]
0 OEt (@) N
X >\ /
12b Et0 13b

Sekil 4.3.1 Reaksiyon kosullar1 i) BrCH,CO,Et, toluen, 80 °C, 2sa; ii) Ag,0, CH,Cl,,
molekiiler elek, 4A, rt. iii) 12a i¢in Pd(AcO); or 12b i¢in Pd(CH3CN),Cl,; CH,Cl,, oda
kosullart; iv) DMF, 90 °C, 10 mol% AIBN, 13a i¢in 18 sa ve 13b icin 36

Calismanin bu boliimiinde; ilk olarak polimer destekli NHC-Pd komplekslerinin
hazirlanmalarinda monomer olarak Kullanilabilecek vinil gurubu igiren bir bilesigin
sentezi gergeklestirilmistir. Bu amagla 1-vinil-1H-imidazol’ {in etil 2-bromasetatin
reaksiyonu gergeklestirilmis ve %74 verimle 1-etoksikarbonilmetil-3-vinil-3H-
imidazol-ium bromiiriin sentezi saglanmistir. Ayrica bu bilesigin oda kosullarinda

bekledik¢e havanin nemiyle hidroliz oldugu da arastirmalar esnasinda tesbit edilmistir.

1-Etoksikarbonilmetil-3-vinil-3H-imidazol-ium bromiiriin IR (KBr) spektrumunda
Ve=o 1751 Ve ve=c 1647 cm™ de goriilmektedir. *H ve *C NMR (400 MHz, DMSO-
ds) spektrumlari imidazolium tuzunun yapisini ortaya koymaktadir. Vinil grubunun
ABX sistemi, etil grubunun triplet ve quartetinin yan sira imidazolium halka protonlari
3 tek protonluk tripletler halinde & 7.88, 8.25 ve 9.46 ppm’ de J = 1.6 Hz ile
goriilmektedir. Ester karbonil karbonu 167.1° de, C-2 karbonu 137.1 ppm’ de rezonans

olmaktadir.
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Sekil 4.3.2 1-Etoksikarbonilmetil-3-vinil-3H-imidazol-1-ium bromiire ait proton kimyasal
kayma degerleri

10 nolu bilesigin CH,ClI; iginde oda kosullarinda 0.5 ekivalent Ag,O ile reaksiyonu
karsilik gelen C-2 glimiis tiirevi 11’1 vermektedir. Ancak yarisir durumda ikinci bir
reaksiyon, imidazolium tuzunun hidroliz iirlinliniin komplekslesme reaksiyonudur ve 1
saat icinde "H NMR ile bu iki iiriin arasinda tespit edilen oran 70:30 olmustur.
Reaksiyonun molekiiler elek beraberinde gergeklestirilmesi 10 bilesiginin yiiksek
verimle (*H-NMR ile Kantitatif olarak) Ag-NHC kompleksine 11 déniisiimiinii
saglamistir. Bilesigin IR (KBr) spektrumu molekiilde vinil ve ester gruplarinin varligini
gostermistir. 'H NMR spektrumunda 9.48 ppm’ de goriilen imidazolium halkasmnim C2-
H’ a ait piki kaybolmaktadir. Glimiis atomunu tasiyan karbonun sinyalinin 184.7 ppm’
de goriilmesi Ag kompleksinin olustugunu kanitlamaktadir. TGA analizleri 100 °C
civarinda kompleksin fragmentasyonla etilen kaybettigini ve 11’ ara {irliniinii verdigini
gostermektedir. Daha ileri kiitle kayb1, 222 °C civarinda HBr, H,O ve muhtemelen
vinilazirin gibi kiigiik molekil kiitleli molekiillerin eliminasyonuyla halkali 11’
yapisinin olusmasina sebep olmaktadir. Son olarak 950 °C’ de geriye kalan kararh

yapinin kiitlesi AgO’ ya karsilik gelmektedir (Sekil 4.3.3).

95.9°C (DTG pik sicakligr) 222.6°C 651.1°C

33.7
—N 13.6
/ﬁ 7.6 (teor.) N = 44.6 = AgO
/FNVN 6.0 (goz.) Ve >/N 44.6 Ag\o // 14.9
BrAg 5 /Ag\o/7 33.2
97 fo r OH
7% (=)
11 11 11" ™

Sekil 4.3.3 11 Kompleksinin termal bozunma siireci
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11 kompleksi CH,CI;, ig¢inde oda kosullarinda esmolar miktarda Pd(AcO), veya
Pd(CH3CN).Cl; ile etkilestirildiginde karsilik gelen NHC-Pd(I1) kompleksleri 12a,b’ yi
olusturur. 12a bilesiginin karbonil ve ikili baglarinin gerilmeleri 1750 ve 1646 cm™ de
goriiliirken, 12b bilesigine ait olanlar 1744 ve 1646 cm™ de goriilmektedir. *H ve *C
NMR (400 MHz, CDCl3) karakteristikleri, her iki bilesikte aynidir. 12a olmasi
durumunda iki protonluk singlet 5.64 de rezonans olurken(dimerik yapida oldugunu
gosterir) 12b i¢in AB sisteminde her proton 2.93 ve 5.41 J=29.6 olup 52.1 ppm de
(HMQC ile belirlenen) rezonansa sahip karbona baglidir.

12b’ nin IR spektrumunda karbonil frekanslarinin diisiik olmasi ester karbonilinin
metal merkezine metal atomu etrafindaki diizlemselligi bozacak sekilde baglandiginm
gostermektedir. 12b’nin BC NMR spektrumunda karben karbonu 145.4 ppm’ de
goriilmektedir. HMBC spektrumunda karben karbonunun imidazol halkasindaki C-4-

ve C-5H ile olan ¢apraz pikleri goriilmektedir.
12a’ nin azot atmosferi altindaki termolizi once asetik asit kaybi ile diradikalik 12a’

yapisinin olustufunu ve devaminda bu yapmin 12a  ara iriinine halkalastigin

gostermektedir (Sekil 4.3.4).

Eto{;N/ﬁ 101.9°C

N i g (e}
N [o) (DTG pik sicakhigr) 160.6 —
AcO. 'y =\ [\ JL /\ [\
O,Pd’o \yNYNW OEt 148 (teor.) \/NYN / ~OEt \/NYN H 218 NN_N__H
) - _ 148 teor 1 . )
7 -
o Pd,O oPd 6\U> 12.8(g6z.) oPd oPdo" 0 213 Pd-o 0
P 17 0Ac o A H
é/\N/< O)\ f O%\ oo~ J
R
o 12a 12a' 12a" 122
12a (dimer)
- 263.5 617.2 302
A\ 13.1
NN NDH 20.0 NN, _ Pd,
— Y‘} /\ 21.3 1§ 10.8 o]
Pd_5">0 339

Sekil 4.3.4 12a Kompleksinin termal bozunma siireci

160 °C civarinda teorik olarak beklenen etil asetat kaybi deneysel degerle uyum
icindedir. BOylece olusan rezonans halindeki 12> ve 12a" yapilart 3H-pirol-3-on
kaybederek 12a" yapisini verirler. Sona kalan yapi PdO’dur. *H NMR verileriyle



Onerilmis olan dimerlesmis yapinin termal kosullarda monomerik 12a ya doniigsmesi
muhtemeldir ve pargalanmalarin bdyle bir {irlin ilizerinden anlamli oldugu
gorilmektedir.

12b yapisinin termal analizleri bu yapimin 12a’ ya gore daha kararli oldugunu ortaya
koymustur. 215 °C civarinda bilesik kiitlesinin %26.2’ sini kaybeder ve bu kay1p teorik
olarak hesaplanmis etilen, HCI ve vinil radikal {irlinlerinin toplamiyla uyumludur (Sekil
4.3.5). Son iki basamakta kiitle kayiplar1 12b" ara iriiniiniin ve PdO’nun varligina

isaret etmektedir.

215.8 °C (DTG pik sicakhgr) 276.8°C 500-900°C
— 34.2
25.6 (teor) N N 21 11
;\ 26.2 (g6z.) Cl_gg Lo 19.3 ‘Pd L PdO
Cl- Pd ~0 34.6
12b 12b’ 12b"
-HClI

Sekil 4.3.5 12b Kompleksinin termal bozunma siireci

Sentezlenen yeni NHC-Pd komplekslerinin 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonlarindaki
etkilerini belirlemek i¢in benzen igerisinde 1:1 ve 1:4 mol oranlarinda 4-fenil-1-p-tolil-
2,5-dihidro-1H-imidazol 3-oksit ile N-fenilmaleimidin 1,3-dipolar halkakatilma

reaksiyonu gerceklestirilmistir.
o}
\Q Ph
N N/O
Bn®
o 5
\Q %1'lik NHC-Pd ekz0-8bg
e
N
\O@

Benzen

49 3. X
QO»/- FN@ .

endo-7bg

6b

Sekil 4.3.6 %1’lik NHC-Pd kompleksi beraberinde gergeklestirilen 1,3-dipolar
halkakatilma reaksiyonlari
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Secilen model reaksiyonda, belirli zaman dilimlerinde reaksiyonun baslangig
iriiniindeki (imidazolin-3 oksit) azalma miktar1 ve reaksiyon sonunda olusan endo ekzo
katilma iriinlerinin olusum miktarlar1 kaydedilmistir. Boylece Pd komplekslerinin

halkakatilma reaksiyon tizerindeki etkileri Cizelge 4.3.1°de rapor edilmistir.

Cizelge 4.3.1 Benzen igerisinde 4-fenil-1-p-tolil-2,5-dihidro-1H-imidazol 3-oksit ile N-
fenilmaleimidin® 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonu iizerindeki katalizor etkisinin
incelenmesi

N
Pd kompleksleri olmadan Y Y
CI\Pd\ P

Pd

N O OEt
12a o c 12b
varhginda varliginda
Zaman ) ) )
(saat) %nitron | %ekzo | %endo | %onitron | %ekzo | %endo | %nitron | %ekzo | %endo

4 83,33 7,12 9,55 79,37 8,93 11,70 76,50 9,25 14,25
6 72,46 11,62 15,92 70,42 12,33 17,26 67,57 12,52 19,91
8 65,79 13,74 | 20,47 64,94 14,92 | 20,14 60,98 15,93 | 23,09
10 60,98 15,80 | 23,22 56,82 17,99 | 25,19 54,35 18,12 | 27,53
12 56,82 17,55 25,63 53,19 19,34 27,47 50,51 19,80 29,69

14 53,19 18,58 28,23 48,08 21,19 30,73 47,17 21,22 31,61

16 47,62 21,29 31,09 46,73 22,10 | 31,17 41,67 23,81 34,52

18 45,45 21,73 32,82 43,1 23,61 33,53 38,76 24,40 36,84

20 43,10 22,76 34,14 39,68 25,78 34,54 36,23 27,02 36,75

22 40,32 23,78 | 35,90 37,88 25,78 | 36,34 34,01 26,61 | 39,38

24 38,76 24,30 | 36,94 36,76 26,68 | 36,56 31,85 27,70 | 40,45

26 34,72 26,86 | 38,42 34,72 27,54 | 37,74 29,07 28,60 | 42,33

28 32,89 27,85 39,26 33,78 27,36 38,86 26,74 31,58 | 41,68
30 32,89 26,21 40,90 32,87 28,21 38,92 26,46 30,90 | 42,64
32 31,25 26,96 41,79 32,47 27,68 39,85 2591 29,40 | 44,69

34 29,94 28,14 | 41,92 30,12 29,0 40,88 24,27 29,70 | 46,03

36 26,88 29,6 43,52 29,59 29,58 | 40,83 22,03 30,94 | 47,03
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38 26,46 28,84 | 44,70 28,41 28,30 | 43,29 22,03 32,90 | 45,07

42 23,70 31,40 | 44,90 26,32 29,47 44,21 20,66 31,24 | 48,10
51 19,01 32,92 | 48,07 24,27 30,29 45,44 16,89 33,24 | 49,87
65 16,39 31,91 51,70 22,62 27,83 49,55 5,84 40,59 53,57

# Reaktan mol oranlar1 (1:1)

a)
09 08
=0,24In{x) - 0,20
0, y=U; ' - :
= R?= 0,94 pd yoklugunda endo PY >y 07 ;/ 0,231n(x] -0,194 .
T 07 * < R?= 0,94 pd kompleksi ¢
H L4 B E 06 yoklugunda ekzo
3056 = 5 o]
) ‘. 205 [ |
=] . 3
s L2l &
6 05 S
o ¢ T 04 ‘&
X 04 X é/
" 1 ¥=0,21Inx)-0,18 Su Q;/ ¥=0,18ln(x)-0,148
g2 4 R?= 0,94 Pd varhginda endo :0" ¢ i R?= 0,88 Pd kompleksi
01 4 01 ! varhginda ekzo
00— 00—
0 10 20 30 40 50 60 70 0 10 20 30 40 50 60 70
zaman(saat) zaman(saat)
0.9 y=0,24In{x) - 0,198 08
0,8 R?= 0,94 Pd yoklugunda endo ¥ = 0,23In(x) - 0,19
’ ’ 0,7 R?= 0,94 Pd yoklugunda ekzo
0,7 06
T 06 N
] E 05
S 05 3
Z 3 04
£ 04 5
=) o
2 03 y=0,21In(x)-0,2125 x 03 y=0,21In(x)-0,21
o 02 R?= 0,95 Pd varhginda endo § 02 R?= 0,95 Pd varliginda ekzo
= v = ”
= —
wog1 @ 0,1
1 5
5 00 W 00
0 20 40 60 80 0 10 20 30 40 50 60 70
zaman(saat) zaman(saat)

Sekil 4.3.7 a) Benzen icerisinde 4-fenil-1-p-tolil-2,5-dihidro-1H-imidazol 3-oksit ile
N-fenilmaleimidin (1:1) mol oranlarinda  gerceklestirilen 1,3-dipolar halkakatilma
reaksiyonu igin

a) %]1’lik 12a bilesiginin varhiginda ve yoklugunda zamana bagli endo/ekzo
degisimi

b ) %1°lik 12b bilesiginin varliginda ve yoklugunda zamana bagli endo/ekzo
degisimi

1,3-Dipolar halkakatilmalarinin endo-ekzo dengesine katalizoriin eksponansiyel olarak

iliskili oldugu goriilmektedir.
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Ayni isglemler 4-fenil-1-p-tolil-2,5-dihidro-1H-imidazol 3-oksit ile N-fenilmaleimidin
(1:4) mol oranlarinda  gergeklestirilen 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonuna da

uygulanmustir.

Cizelge 4.3.2 Benzen igerisinde 4-fenil-1-p-tolil-2,5-dihidro-1H-imidazol 3-oksit ile N-
fenilmaleimidin® 1,3-dipolar halkakatilma reaksiyonu iizerindeki katalizor etkisinin
incelenmesi

y [T\
[ NN
\/N N OEt
Pd kompleksleri olmadan Y
A Cl—p a.
A0~ OAc o o OFEt
12a 12b
varhginda varhginda
Zaman
%nitron | ekzo | endo | %bnitron ekzo endo %nitron ekzo endo
(saat)

1 87,5 5,73 6,77 84,6 6,14 9,26 77,7 9,29 | 13,01
4 47 9,76 | 12,98 47,62 20,87 | 31,09 39,8 25,95 | 34,25
6 33 28,15 | 38,85 32,77 26,78 | 39,11 21 31,10 | 47,90
8 23 30,80 | 46,20 23,81 30,35 | 41,28 14 35,54 | 50,46
10 15,82 34,79 | 49,39 16,08 33,43 | 46,47 8,5 38,54 | 53,05
12 8,16 38,75 | 53,09 11,63 35,21 | 47,88 3,03 40,57 | 56,40
14 7,89 38,06 | 54,05 8,58 36,42 | 50,63 3,6 38,87 | 57,53
16 5,36 37,71 | 56,93 6,01 37,45 | 50,93 2,6 38,65 | 58,75
18 4,02 39,18 | 56,80 41 39,63 | 56,67 0 40,0 60,0
21 1,8 39,28 | 58,92 3,87 39,56 | 56,17 0 41,49 | 58,51

*Reaktan mol oranlar1 (1:4)
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a)

y=0,34In{x)+0,013

=10 R?= 0,90 Pd kompleksi
yoklugunda endo /'./.
=08 *

Log({Endo % dénlistimleri)
=4
\\o
\
L 4
-
L]

Log(Ekzo % déniisimleri)
(=]
e

y=0,31In{x) +0,0057
= 0,85 Pd kompleksi

R?

yoklugunda ekzo

y y = 0,26In(x) + 0,096
4/ R?= 0,94 Pd kompleksi
varhginda ekzo

/e
02 / y=0,25In{x) + 0,096 0.2 /
/ R?= 0,93 Pd kompleksi o1 | /f
00 1’ varhginda endo 00 i
0 5 10 15 20 25 5 10 15 20 25
zaman(saat) zaman(saat)
1.2 10
y=0,34In{x) +0,013 09 y=0,30In{x) +0,006
=10 R?= 0,90 Pd yoklugunda T R?= 0,88 Pd kompleksi . N
3 * E, 0.8 yoklugundaekza @
£0s E07 o *
i 3
35 ] | | m B ]
H 2 06 [ ]
0 . Q9 A
So0g A N 305
E / ® '//
2 ) o 04 / y=0,21In(x)+0,09
é 04 / i g3 / R2= 0,90 Pd kompleksi
w /e y=0,21In(x) +0,08 = ,/ ¢ varhginda ekzo
S ’ ' o f
=02 / R?= 0,91 Pd kompleksi 502 57
A varlginda endo 01 ";’
00 - 00 -
0 5 10 15 20 25 5 10 15 20 25
zaman(saat) zaman(saat)

Sekil 4.3.3 Benzen igerisinde 4-fenil-1-p-tolil-2,5-dihidro-1H-imidazol 3-oksit ile N-
fenilmaleimidin  (1:4) mol oranlarinda gergeklestirilen 1,3-dipolar halkakatilma

reaksiyonu i¢in

a) %1’lik 12a bilesiginin varhiginda ve yoklugunda zamana bagli endo/ekzo

degisimi

b ) %1’lik 12b bilesiginin varliginda ve yoklugunda zamana bagli endo/ekzo

degisimi

Mevcut veriler dikkate alindiginda; sentezlenen 12a ve 12b komplekslerinin 1,3-dipolar

halkakatilma reaksiyonunda etkili bir katalizér oldugu ve reaksiyon seciciligi tizerinde

beklenen yonde bir etkiye sahip oldugu sonucuna varilmistir.

87




5. SONUC

*

%

&

Maleimid sentezlerine iliskin yontem gelistirme ¢abasi sirasinda; maleimidlere
HCI katilmas1 ve maleamik asit olusumunun regioselektivitesindeki siibstitiient

etkileri belirlenmistir.

Stibstitiientlerin, imidazolin 3-oksit 6 ve N-arilmaleimidlerin 4 1,3-dipolar
halkakatilmalarinin diastereoselektivitesini kontrol ettigi belirlenmis ve genel

esitliklerle tanimlanmistir.

1,3-Dipolar halkakatilma reaksiyonlarinda ¢06ziiciiniin dipol momenti ve
dielektrik sabiti arttiginda reaksiyonun ekzo iirin lehine, dipol moment ve

dielektrik sabiti azaldiginda da endo iiriin lehine gergeklestigi belirlenmistir.

Imidazolin 3-oksitler 6b ile N-arilmaleimidlerin 4 1,3-dipolar halkakatilma
reaksiyonlariin belirli bir derisim degerine kadar endo olusumunu sagladigi
ancak daha yiiksek derisimlerde reaksiyondaki endo iiriin miktarinda azalmanin

oldugu tesbit edilmistir.

1,3-Dipolar halkakatilma iiriinlerinden ekzo iiriinlerinin havanin oksijeni ve 151k
etkisiyle yiikseltgendikleri belirlenmistir. Endo {irlinlerin bu kosullarda

degismedigi belirlenmistir.

1,3-Dipolar halkakatilma {irlinlerine ait 'H-NMR kKarakteristikleri ¢cOziicii ve

stibstitiient sabitleriyle kantitatif olarak iliskilendirilmistir.

Polimer destekli NHC-Pd kompleksleri hazirlanmis ve 1,3-dipolar halkakatilma

reaksiyonlarindaki etkinlikleri arastirilmistir.

Bu ¢alisma kapsaminda; dipolar halkakatilma reaksiyonlarinin katilma iriinlerinin yer

ve stereosecicilikleri lizerinde etkili olan faktorlerle ilgili genel gegerliligi olan kurallar

ortaya konmustur. Bu dogrultuda elde edilen sonuglar yeni arastirmalara kaynaklik

edebilecek niteliktedir.
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Ek-1: Calismada yeralan bilesiklerin IR, 'H NMR ve *C NMR Spektrumlar:
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