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ONUR SOZU

Doktora Tezi olarak sundugum “Siibstitiie 4-Metilkumarinler ve 4-Kumarinil
benzoat Esterlerinin Sentezi’’ baslikli bu calismanin bilimsel ahlak ve geleneklere
aykirt diisecek bir yardima bagvurmaksizin tarafimdan yazildigini ve yararlandigim
biitlin kaynaklarin hem metin i¢cinde hem de kaynakcada yontemine uygun bigimde

gosterilenlerden olustugunu belirtir, bunu onurumla dogrularim.

Kamiran SARAC
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Doktora Tezi

SUBSTITUE 4-METILKUMARINLER VE 4-KUMARINIL BENZOAT
ESTERLERININ SENTEZI

Kamiran SARAC

Inonii Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiist
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89 + xvi sayfa
2014
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Bu c¢alismada, daha Once sentezlenmedigini gordiiglimiiz siibstitiie 4-
metilkumarin ve 4-kumarinil benzoat ester tiirevlerini sentezlemeyi amagladik.
Siibstitiie 4-metilkumarin sentezi i¢in siibstitiie fenol ve etil asetoasetat
maddelerinden ¢ikarak, i1yi bir verimle kumarin eldesini miimkiin kilan von
Pechmann yontemi secildi. Katalizor olarak siilfiirik asit kullanildi. Ayrica 4-
kumarinil benzoat esterlerinin sentezi i¢in 4-hidroksikumarin ve siibstitiie benzoil
kloriir kullanildi. Katalizor olarak piperidin kullanildi.

Elde edilen bilesikler kristallendirme yontemi kullanilarak saflagtirilip
yapilar1 IR , *H-NMR ve *C-NMR gibi spektroskopik yontemlerle aydinlatildi.



Bu caligmada sentezlenen bilesiklerin yapilari asagida verildi.

R? 0 R* CH,
R3 . HoC L R3 N
R? OH C,H:0” YO R2 0~ o
R’ R’
Siibstitiie fenol Etil asctoasetat Stibstitiie 4-metilkumarin
R R? R® R*
1) CHs H C(CHg3)s3 H
2) C(CHa)s3 H H H
3) H H C(CH3)s H
4 H CHs H H
5 H H CHs H
6)  CHs CH, H H
7)  CHs H CHs H
8 H CH, CHs H
9 H CH, H CH;,
100 H OCH; H H
1) H H OCH;, H
12) H H OC;Hs H
13) H H CH(CHa), H



RZ

OH o R o)

E:f\l +  Cl R® . ©\)\l r R3
0~ 0 R3 (o gie)

R4

4-Hidroksikumarin  Siibstitiie benzoil kloriir 4-Kumarinil benzoat esterleri
R R? R® R

1) H H C(CHa)3 H

2) Cl H H H

3) H H Cl H

4 H NO, Cl H

5) Cl H Cl H

6) F H H H

7) H H F H

8) H H OCHj3 H

9 H NO, H H

10) H H NO, H

11) H H CH3

12) H OCHj; OCHg3 OCHjs
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In this study, we aimed to synthesize substituted 4-methlycoumarin and 4-
coumarinyl benzoate ester derivatives which did not known. In the substituted 4-
methylcoumarin synthesis, we preferred von Pechmann reaction because of using
simple starting material sand having good yields. Sulfuric acid was used as catalyst.
Also for the synthesis of 4-coumarinyl benzoate esters was used  4-
hydroxycoumarin and substituted benzoyl chloride, piperidine was used as catalyst.

The obtained compounds were purified by the crystallization method.
Structures of these products were characterized by spectroscopic methods, such as
(IR, *H-NMR and *C-NMR).



The structure of the compounds synthesised in this work are given below.

R4 0 R* CHj
R? R?
. HsC ~
R? OH C,H:0” YO R2 0~ o
R! R

Substituted phenol  Ethyl acetoacetate  Substituted 4-methylcoumarin

R R? R R*
1)  CHs H C(CHa)s H
2)  C(CHa)s H H H
3) H H C(CHs3)s H
4 H CHjs H H
5 H H CHs H
6) CHs CHs H H
7)  CHs H CHj H
8) H CHjs CHs H
9 H CHs H CHs
10) H OCHs H H
11) H H OCHs H
12) H H OC;Hs H
13) H H CH(CHs), H



R2
OH o R o)
+ Cl —_—
0”0 o X R4

4-Hydroxycoumarin  Substituted benzoyl chloride  4-coumarinylbenzoate esters

R R? R R*
1) H H C(CHs)s H
2) Cl H H H
3) H H Cl H
4 H NO, Cl H
5  Cl H Cl H
6) F H H H
7y H H F H
8) H H OCH; H
9 H NO, H H
10) H H NO, H
11) H H CHjs
12) H OCH; OCH; OCHs
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CIZELGELER DiZiNi

Cizelge 1. Kumarinin iskelet yapisindaki karbonlarin BC-NMR degerleri. 20
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1. GIRIS

Kumarinler bitkilerden 6zellikle de yesil bitkilerden izole edilen ve oksijen igeren
heterosiklik bilesiklerdir. Dogal olarak elde edilen yaklasik 1300 kadar kumarin
tiirevi bilinmektedir. Tonka fasiilyesi, akasya, lavanta, kayisi, ¢ilek ve targini
kapsayan pek cok bitkinin meyve, kabuk, gévde ve yapraklarinda dogal olarak
bulunur. Bitkilerden izole edilen dogal kumarinlerin yaninda sentetik kumarin
tiirevleri de mevcuttur [1].

Kumarin ve tiirevleri farkli hastaliklarin tedavisinde kullanilip antikoagulant,
antialerjik, antibiyotik, ditiretik, anti-HIV, antibakteriyel gibi bir¢ok biyolojik
ozellikler gosterir. Biskumarinlerden olan dikumaril ve tiirevlerinin antikoagulant
etkisi gosterdigi ve bu bilesikler kanin pihtilagmasinda azaltici etkisinin oldugu ve
tedavi edici ilaglarin yapiminda kullanildigi bilimektedir. 4-Hidroksikumarin
yapisinda olan warfarin bilinen en iyi antikoagulanttir. Novabiosin ve Klorobiosin
antibiyotik ve antibakteriyel 6zellik gosteren kumarin tiirevi olup kotii farmo kinetik
ve toksik onleyici 6zellige sahiptir [2].

Farmokolojik 6zelliklerinden dolayr benzokumarin ve benzokromonlar son
zamanlarda tizerinde ¢alisilan bilesiklerdir. Bu bilesikler ayrica tekstil sanayiinde
sentetik elyafin parlakligini arttirici olarak kullanilmaktadir [3].

Kumarinlerin tavsanlar, kurbagalar, solucanlar ve baska bir¢cok hayvan iizerinde
narkotik etki gosterdigi belirlenmistir. Fareler i¢in hipnotik ve yatistirict etkiye
sahiptir. Kumarinlerin yaklasik 5 g’lik dozu bir koyunu 6ldiirebilir. Sigir ve atlar igin
oldiirticti doz yaklasik 40 g’dir [4].

Pimpinellin, peucedanin ve ostruthin gibi dogal kumarinlerin fareler, sicanlar
ve kobay hayvanlar iizerindeki etkileri arastirilmis ve bunlarin daha az toksisiteye
sahip oldugu bulunmustur. Spéth ve Kuftner ise baliklar iizerinde dogal kumarinleri
arastirmistir. Baslangicta, kumarinler kuvvetli uyarici gibi davranmistir ancak daha
sonra baliklarin hareketi yavaglamaya baslamistir. Baliklar zamanla dengelerini
kaybetmis, sabit kalmis ya da sirtlarinin iizerinde yilizmiislerdir ve sonunda baliklar
Olmistliir. Kumarinin bu oldiiriicii  etkisi hem kumarinin yapisiyla hem de
konsantrasyonuyla ilgilidir. Hidroksi kumarinler metilli olanlardan daha az toksisite

gosterir [4].



Kumarinlerden bazilar1 elektrokaplama endiistrisinde kullanilir. Kumarin
elektrokaplamada ozellikle nikel, ¢inko ve kadmiyum ile metallerin mathigini
artirarak ve gozenekligini azaltarak metallerin tortulagsmasini azaltmada kullanilir.
Yiyecekler icin tat artirici etkisi kadar kumarin parfimeri, kozmetik ve diger
tirtinlerde kalic1 giizel bir koku olarak genis kullanimindan ve bilesiklerin bu 6nemli
grubunun yap1 aktivite iliskilerindeki ilgiden dolayr kumarin ve 3,4-
dihidrokumarin’in Gida, Ila¢ Yénetimi (FDA) ve Ulusal Kanser Enstitiisii (NCI)
tarafindan ¢alisilmasi onerilmistir. Epoksi ara iiriin formu ve 3,4-¢ift bag1 olmaksizin
sadece 3,4-dihidrokumarinken toksik etkileri olabilecegi i¢in kumarinin 3,4-epoksi
ara iiriine metabolizma olduguna inanilir [5].

Kumarinlerin inhibisyon 6zelligi hidroksi ve metoksi kumarin bilesiklerinin
karbonik anhidraz enzimi {izerindeki inhiblisyon etkisi incelenmistir. Karbonik
anhidraz enziminin inhibisyonu biyoloji ve tipta kanser tedavisi i¢in yapilan
arastirmalarda &nemlidir. Incelenen kumarin bilesiklerinin karbonik anhidraz
enzimini inhibe ettigi tespit edilmistir [6].

Kumarin tiirevlerinin fotofiziksel 6zellikleri yapida bagl bulunan gruplara ve
¢oOziicli ortamina gore farlilik gostermektedir. Kumarin tiirevleri, énemli lazer
boyarmaddeleri, non-lineer optik kromofor ve homojen ¢ozeltilerdeki ¢oziiniirlitk
dinamigi ¢alismalar1 i¢in mitkemmel bir yanit verme &zelligine sahip olduklarindan
genis bir ¢aligma alan1 bulmaktadir [7].

Muratta ve arkadaslar1 tarafindan gergeklestirilen bir ¢alismada, Kumarin
tiirevlerinin floresans kuantum verimlerinde herhangi bir diisiis olmaksizin,
fluoresans maksimum dalga boylarinin  kirmiziya  kaydirilmasi  Stokes
kaymalarindaki artig gibi fotofiziksel ozellikleri gelistirilmeye calisilmistir.Yapilan
bu c¢alismada farkli konumlarda bulunan siibstitiientlerin etkileri incelenmistir. Sonug
olarak kumarin halkasinin 3 konumunda bulunan tiim siibstitiientlerin biiyiik Stokes’
kaymasina, diisiik kuantum verimine sahip olduklar1 gériilmiistiir. 5,6-benzokumarin
tirevleri ise 8,9-benzokumarin tiirevlerine gore daha yiiksek emisyon o6zelligine
sahip oldugu belirlenmistir [8].

7-konumunda elekron verici siibstitiient bulunduran kumarin tiirevleri giigli
floresans yapilar olarak bilinir. Ozellikle 7-aminokumarin tiirevleri yiiksek floresans
ozellige sahiptir ve bir floresans probu olarak kullanilabilir. Nakagaki ve arkadaslar
yaptiklart ¢aligmada 7-aminokumarinin absorbsiyon ve floresans spektrumlarini

inceleyerek fotofiziksel ozelliklerini belirlemislerdir. 7-aminokumarin, iizerindeki
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spesifik hidrojen bagindan dolay1 yiiksek polar gevreye sahip oldugu belirlenmistir
[9].

Kumarin boyalarmin 6nemli bir kismi organik 1s1k yayici diyotlarda (OLEDS)
mavi, Yesil ve kirmizi katki maddesi olarak kullanilmaktadir. Ancak,
kumarinboyalart molekiiller aras1 etkilesimlerden dolayr yiiksek derisimlerde
kolaylikla kendi kendine soniimleme yapmaktadir. Bu yilizden 151k yayici
materyallerde luminesant verimlilige sahip OLED’ler imal etmek igin her zaman
uygun konsantrasyonlarda kullanilmas: gerekir [10].

Kumarin tiirevlerinin bu kadar genis ve gesitli alanlarda kullanilmasi bizim
de ilgimizi ¢ektiginden kumarin tiirevleri iizerinde caligmaya karar verdik. Bu
alanlarin en az birinde kullanilmasi amaci ile siibstitiie 4-metilkumarinler ve 4-

kumarinil benzoat esterlerini elde etmeye calistik.



2. KURAMSAL TEMELLER
2.1. Kumarinler

IUPAC kumarin birimini  2H-I-benzopiran-2-on olarak adlandirmisti.
Calismamizda “kumarin” ad1 kullanilmistir [4].

Kumarin ve tiirevleri ¢imen, baklagiller, nane ve Umbelliferae gibi gelismis
bitkilerin hiicrelerinde biyosentezlenen, lakton halkasina sahip heterohalkali
bilesiklerdir. Kumarin bilesikleri bitkiler aleminde 6zellikle Orchidaceae,
Leguminoseae, Rutaceae ve Umbelliferae tiirlerinin dokularinda serbest veya bazi
karbonhidratlara bagli olarak bulunur. Kumarin tiirevlerinin bir kismi Parkinson
Sendromu’nun tedavisinde etkili oldugu diger bir kisminin ise antikoagiilant,
antibakteriyel, antitiimor, leucoderma, etkilerini gosterdigi literatiirde belirtilmistir
[11].

Dogal kaynaklardan izole edilerek elde edilen kumarinler, benzen halkasinda
serbest veya glikozitlenmis substituentleri halindedir. Bu bilesiklerin biiyiik bir
boliimii laboratuvarda sentezlenebilmektedir.

Kumarin tiirevleri baglica alt1 sinifta toplaya biliriz:

1. Benzen halkasi {izerinde siibstitiient tasiyan kumarinler

2. Piron halkasi tizerinde siibstitiient tagtyan kumarinler

3. Hem benzen hem de piron halkasi iizerinde siibstitiient tasiyan kumarinler

4. Benzen halkasina halkali yapilarin kondansasyonu ile meydana gelen kumarinler
5. Piron halkasina halkali yapilarin kondansasyonu ile meydana gelen kumarinler

6. Dimer kumarinler

2.2. Benzen Halkas1 Uzerinde Siibstitiient Tasiyan Kumarinler
Kumarinlerin benzen halkasina, degisik siibstitiientlerin baglanmasiyla mono-

di-, tri- siibstitiie kumarinler meydana gelir.

2.2.1. Monosiubstitiie Kumarinler

m
R
o) (@] (@]

R=H 7-Hidroksikumarin (Umbelliferon)
R=CHj3 7-Metoksikumarin (Herniarin)
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2.2.2. Disiibstitiie Kumarinler

R\o o~ o
R=H 6,7-Dihidroksikumarin

R=CHp3; 6-Hidroksi-7-metoksikumarin

2.2.3. Trisubstitiie Kumarinler

R=H 5,6,7-Trihidroksikumarin
R=CHj3 5,6-Dihidroksi-7-metoksikumarin

2.3. Piron Halkasi1 Uzerinde Siibstitiient Tastyan Kumarinler

Piron halkasmin 3. ve 4. pozisyonuna hidroksil, alifatik veya aromatik

gruplarin baglanmasiyla olusan kumarin sinifidir.
2.3.1. Monosiibstitiile Kumarinler
Mono siibstitiie kumarinlerden, 4-hidroksikumarinlere bitki yapraklarinda

sikga rastlanmaktadir [12]. 4-hidroksi kumarin ile 2-hidroksi kromon arasinda bir

tautomeri dengesi vardir [13].

OH Q
Oy, = T

o Xo 0~ "OH
4-Hidroksikumarin 2-Hidroksikromon



2.3.2. Disiibstitiie Kumarinler

Bu grubun 6rnekleri 3,4-dihidroksikumarin ve 3-metil-4-hidroksikumarinler
gibidir [12].

OH OH
o~ ~o 0~ ~o
3,4-Dihidroksikumarin 3-Metil-4-hidroksikumarin

3,4-Dihidroksikumarin ile 2,3-dihidroksikromon arasinda bir tautomeri

dengesi vardir [13].
OH 'e)
OCC = oo
- |
(@) (@] (@) OH
3,4-Dihidroksikumarin 2,3-Dihidroksikromon

Bir 4-hidroksi grubu igeren sentetik bir bilesik olanWarfarin bir antikoagiilant
olarak kullanilir [12].

Warfarin

4-Hidroksi grubu iceren diger bir kumarin fenprokumon’un, antiviral
aktiviteye sahip oldugu ve AIDS’e yol acan virilisiin olgunlasmasindan sorumlu

HIV-1 proteazi 6nemli derecede inhibe ettigi bulunmustur [12].

CHj;
OH

LT
0~ ~o
fenprokumon
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2.4. Hem Benzen hem de Piron Halkasi Uzerinde Siibstitiient Tasiyan

Kumarinler

Kumarinlerin bu grup iiyeleri fluofor olarak kullanilir. 4-Metilumbelliferon’lar
su kaynaklarinda bakteriyel kirlenmelerin belirlenmesi igin uygulanan testlerde

floresans sinyal olusturmada kullanilir [12].

CH,
X

HO (oie
4-Metilumbelliferon

7-Amino-4-metilkumarin  (AMC) peptid tlirevleri, proteaz aktivitesinin
arastirilmasinda yaygin olarak kullanilmaktadir [12].
CHs
X
H,N o Yo

7-Amino-4-metilkumarin

2.5. Benzen Halkasina Halkah Yapilarin Kondansasyonu ile Meydana Gelen

Kumarinler

2.5.1. Furanokumarinler

Bu bilesikler kumarinin benzen halkasina bes {iyeli furan halkasinin kondanse
olmastyla olusur. Bu grubun bir¢ok iiyeleri lineer furanokumarin pisoralenin veya
onun daha kararli agisal izomeri anjelisinin tiirevleridir [12].

Lineer: Furan halkasi ile benzen halkasi ayni diizlemde bulunur. Agisal

(Angular): Furan halkasi ile benzen halkasi farkli diizlemde yer alir.



o 0~ o \o

Pisoralen Anjelisin
OCHjs
J N H5CO N
© o ~O e} e}
OCH, \_4
Ksantotoksin Pimpinellin

2.5.2. Piranokumarinler

Kumarinin benzen halkasina bir piron halkasinin kondanse olmasiyla
piranokumarinler meydana gelir. Bu grubun iiyeleri furanokumarinlerle analogdur ve
furanokumarinlerde oldugu gibi lineer ve acgisal yapilar1 vardir. Lineer yapiy1

ksantiletin agisal yapiyi ise seselin temsil eder [12].

X
H,C™ YO o Yo

H3C CH3

Ksantiletin Seselin
2.5.3. Benzokumarinler

Juncus acutus rizomlarindan etil asetat ile ekstre edilen bazi
benzokumarinlerin anti-algal aktiviteleri yesil alg tizerinde degerlendirilmistir [14].

Polisiklikkumarinler kanserin ilagla tedavisinde potansiyel ajanlar olarak énemli yer

tutar [15].
! 0”0 ‘ ‘ :o: Ne

5,6-Benzokumarin 6,7-Benzokumarin



2.6. Piron Halkasina Halkah Yapilarin Kondansasyonu ile Meydana Gelen

Kumarinler

Kumarinin piron halkasinin 3. ve 4. pozisyonundaki karbon atomlarina

halkal1 yapilarin kondansasyonu sonucu meydana gelen kumarin tiirevleridir.

2.6.1. Bes Uyeli Halkalarin Kondansasyonu Ile Meydana Gelen Kumarinlar

CO)
o~ o
Kumestan Kumestrol

2.6.2. Alt1 Uyeli Halkalarin Kondansasyonu ile Meydana Gelen Kumarinler

Aeterniyol

2.7. Dimer Kumarinler

Iki kumarinin piron halkalarinin 3. pozisyonundaki karbon atomlarinin
birlesmesiyle farkli yapilarda kumarin tlirevleri meydana gelmektedir. Dimer

kumarinlere bishidroksikumarin (dikumarol), dafnoretin ve dimetildafnoretin 6rnek

verilebilir.

OH OH

0”0 070 HO 0~ ~o 0~ ™0
Bishidroksikumarin(Dikumarol) Dafnoretin



2.8. Kumarin ve Tiirevlerinin Sentezi

Dogal bitki hiicrelerinde sentezlenen kumarin bilesikleri kabaca; hidroksi ve
metoksikumarinler ile bunlarin glikozitleri, furokumarinler ve piranokumarinlerdir.

Bu bilesikler laboratuvar kosullarinda da farkli metotlarla sentezlenebilmektedir.
2.8.1. Perkin Reaksiyonu ile Kumarin Sentezi

W.H.Perkin, salisilaldehiti asetik anhidrit ve kuru sodyum asetat ile 1sitarak
kumarini (2H-1-benzopiran-2-on) ilk kez sentezledi [12].
Bu reaksiyonda 6nce 2-hidroksisinnamik asit ara {iriniiniin olustugu, sonra bu

tirtintin, kumarine laktonize edildigi distiniilmektedir.

HsC coococHs,
g CHiCOONa OCOCH, N
— — COOCOCH;§
oH (CH3COOH); g OH OH

Salisilaldehit

l HO(CH3;COO0)
L
(@] (@]
Kumarin

2.8.2. Knoevenagel Kondansasyonu ile Kumarin Sentezi

2-Hidroksibenzaldehit ve tiirevlerinin etil asetoasetat gibi, reaktif metilen
grubu bulunduran bilesiklerle piridin veya piperidin gibi organik bazlarin varliginda

alkol ¢ozeltisinde 1sitilmast ile kumarin bilesikleri sentezlenmektedir [16].

R3 Piperidin ~ R
v < g
R1 002CH3 R1 (@) 10)

R2 R?
R!=CHj;, R%*=H, OCHj;, R*=C0O,CHs, OCH3,CN
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Veya

Piperidin O
O, Soee e
CHs, CO,CH3

NS

0]
R= CO,CHs, OCHjs, CN

2.8.3. Pechmann-Duisberg Reaksiyonu ile Kumarin Sentezi

Bu reaksiyonda kumarin tiirevleri, fenollerin asetoasetik ester gibi 3-ketonik
esterlerle siilfirik asit varliginda 100-120 °C de 1sitilmalariyla sentezlenmektedir. Bu
reaksiyon hem aromatik halkada hem de piron halkasinda siibstitiient bulunan
kumarinlerin sentezinde kullanilmaktadir. Bazi kumarin sentezlerinde stilfiirik asit

yerine AlCl3;, CFsCOOH, POCI; gibi asitler de kullanilmaktadir [17].

o) CHs

/©\+ ' H3C)i o /@\)\l
HO OH
C,Hs0” O HO o "0
Rezorsinol Etil asetoasetat 7-Hidroksi-4-metilkumarin
Veya
O CH3 CH3

HO OH HO OH OC-H
(e}
HO O
CH, C,HsO” ~O

CH; CH3

Orsinol Etil asetoasetat 7-Hidroksi-4,5-dimetilkumarin

Polihidroksi fenollerden olan rezorsinol, orsinol, pirogallol, floroglusinol bu
tir reaksiyona oldukca yatkindir. Fenolde bulunan elektron ¢ekici gruplar
kondansasyonu engelleyecek sekilde davranir. Bu gruplarin etkisi reaktiflik sirasina
gore ; CN> CHO> SO3> COCH3z> NO2> COOH> COOCHSs seklindedir.

11
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Peachmann reaksiyonunda farkli ester tiirevleri kullanilarak da kumarin
sentezlenebilir. Kullanilan baslica ester tiirevleri, metil-, etil-, propil-, biitil-, fenil-
allil, benzil- ve p-metoksifenilasetik asit esterlerdir [17].

2.8.4. Benzopirilyum Tuzlarindan Kumarin Sentezi

Benzopirilyum tuzlarinin, Lewis asiti varliginda NaOH ile reaksiyonundan

ger¢eklesmektedir.
X OH XN FeCl; XN
oo = . m
o X H* O~ OH e o
Benzopirilyum tuzu Kumarin
X:Halojeniir

2.8.5. o-Hidroksiarilketondan Kumarin Sentezi

Bu yontem Allan-Robinson ya da Kostanecki-Robinson reaksiyonu olarak da
bilinir. o-Hidroksiarilketon sicakta asitanhidrit ve bu asidin sodyum tuzu ile

reaksiyona girmektedir [17].

0 CHj
o (R1CO)20 ©:COR djj\ ' @f\/\l\
. —_—
©: -CORs O~ “CHs 0”0

OH R,CO,Na o

o-Hidroksiarilketon 2,3-Dihidro-2-metilkromon 4-Metilkumarin

Sentezlenen bu bilesiklerin IR ve UV spektroskopi teknigi ile benzerlikleri
tespit edilmistir. Komponentlerin ayrimi ise asidik ve bazik iki ayri sistemle
yapilmaktadir. Kromon, HCI ile kristalin yapida tuz verir ve temel kumarin
yapisindan ayrilir. Kumarin ise NaOH c¢ozeltisi i¢inde fenolik asitin alkali tuzunu

verir. Bu bilesigin deasidifikasyonu ile kumarin yeniden olusur [17].
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2.8.6. 3-Fenil Kumarin Sentezi

2-Hidroksibenzaldehit ve fenilasetil kloriir, diklorometan veya benzen ile
%20’lik K2CO3 kullanilarak tetrabutilamonyum hidrojensiilfat (TBAHSO4)

varliginda reaksiyona girmektedir [18].

chO3 \O —HZO O
e . £ @CJ«(\Q — -

TBAHSO, 0 o~ o
2-Hidroksi Fenilasetil kloriir 3-Fenilkumarin

benzaldehit
2.8.7. DCC/DMSO Kullanilarak 3-Fenilkumarin Tiirevlerinin Sentezi

2-Hidroksibenzaldehit fenilasetikasit veya bu asitin metoksi tiirevleri ile,
DMSO iginde, DCC (disiklohekzilkarbodiimid) varliginda, 24-28 saat siire i¢erisinde
100-110°C* de reaksiyona girdiginde, 3-fenil kumarinler elde edilir.
2-Hidroksiasetofenonlar fenilasetik asit veya bu asitin metoksi tiirevleri ile, DMSO
ve DCC varliginda 48 saat 100-110°C’ de reaksiyona girerse 4-Metil-3-

fenilkumarinler elde edilir [19].

CH,COOH
S Q. i
2-Hidroksibenzaldehit Fenilasetik asit 3-Fenilkumarin
a) RY, R% R® R* R°=H b) RY, R? R% R* R°=OCH,
¢) R'=0CHs;, R? R® R* R°=H d) R!, R?, R®=H, R*, R°=0CH;
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2.8.8. N,N-Dietilfenilasetamid ve Tiirevlerinin Salisilaldehit ile Kondansasyonu

ile 3-Fenilkumarin ve Tiirevlerinin Sentezi

N,N-Dietilasetamid ve tlrevleri, POCI3 ile komplekslestirilerek ve
salisilaldehit turevleri ile 60°C’de bir sure 1sitilirsa 3-fenilkumarin ve tirevleri

sentezlenir [5].

' © POCl, R,
X
L = S 5
HO 60°C,3 Saat 0”0
Salisilaldehit N,N-dietilasetamid 3-Fenilkumarin

2.8.9. 3-Metoksifenolden Kumarin Sentezi
Dietil-(4-klorfenoksi) malonatin m-metoksifenol ile termal kondansasyonu

sonucu 3-(4-klorofenoksi)-4-hidroksi-7-metoksikumarin sentezlenir [20].

— OH
o o}
o) X
oL, o po — jsaas!
H5CO OH ¢} o H,CO 0”0 Cl
_/

m-metoksifenol Dietil-(4-klorfenoksi) malonat 3-(4-klorfenoksi)
4-hidroksi-7-metoksikumarin

2.9. Kumarin ve Tiirevlerinin Kimyasal Ozellikleri

Kumarin bilesikleri; lakton grubu igeren bilesikler olduklarindan alkali
cozeltileri ile kolaylikla lakton halkasi agilarak ilgili kumarinik asit tuzlarini verir ve
genellikle asitleri, tuzlarinin mineral asitleri ile hizli reaksiyon verdiklerinden, izole
edilemez. Kumarinik asit bir cis-asit yapisina sahiptir ve alkali ile uzun bir miiddet
muamele edildiginde kararli trans- asidin tuzuna doniisiir. Bu aside kumarik asit ad1
verilir [12].

H

H
©\/\/\L _NaGH Ejy'* N\ COONa
—+ —_—
o o <—HCI opCOONa OHH
Kumarin Kumarinik asit Kumarik asit
(Cis-2-hidroksisinnamik asit (Trans-2-hidroksisinnamik
Sodyum tuzu) asit sodyum tuzu)
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Kumarin ve tiirevlerinin hassas testi, alkali hidroksit ¢ozeltisi ile lakton
halkalarinin ag¢ilmasi ile kumarinik asitlerin olusmasi1 ve kumarinik asit tiirevlerinin
de fotokimyasal reaksiyonlarla kumarik asitlere doniismesi esasina dayanir [21].

Kumarin (2H-1-benzopiran-2-on) iskeletinin hidrolizi ile ayn1 anda 2.
pozisyonda olusan fenolat grubunun metillenmesi, fenolat grubunun alkali
metalhidroksit ve dimetilsiilfat ile reaksiyona girmesi seklinde gerceklesir.
Reaksiyon iirlinli 2-metoksisinnamik asit tiirevi bir bilesiktir. Ayni {iriin

sodyummetoksit ve metil iyodiir ile kumarinin muamelesi ile de elde edilebilir [21].

+ S=0 —
; _COOMe
o Yo H3C-0O MeONa
Kumarin Dimetilstilfat 2-Metoksisinamik asit

Benzer sekilde 3-fenilkumarinden metil iyodir ve sodyum metoksit
varhiginda cis-2-metoksi-a-fenilsinamik asit, sodyum hidroksit ve civa oksit

karisimiyla da trans-2-hidroksi-a-fenilsinamik asit elde edilmektedir [21].

~ "COOH O
@ o

OCH,

Cis-2-metoksi-a-fenilsinamik asit ~ Trans-2-hidroksi-a-Fenilsinamik asit
Baska bir c¢alismada, 7-hidroksi-4-metil-3-fenilkumarinin -~ %33-50’lik

potasyum hidroksit ¢ozeltisinde metilbenzilketon ve rezorsinole parcalandigi tespit

edilmistir [21].
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Kumarin ve tiirevleri cesitli indirgenme ajanlartyla dehidrokumarinlere
dondistiiriiliir, bunlarin da hidrolizi sonucu asitler olugsur. Kumarin bilesiginden bu
sekilde once dehidrokumarin, hidroliz sonucunda melilotik asit elde edilir. Bu asit

oda sicakliginda dehidrokumarine déniismez [21].

OH
L, ™ T, e O ¥
oo NaOH on ©
Kumarin Dehidrokumarin Melilotik asit
Piron halkasindaki cift bag, a,f-doymamis karbonil bilesiklerde oldugu gibi

olefinik karakterdedir. Kumarin, 2,3-Dimetilbutadien ile Diels-Alder reaksiyon

trtinii vermektedir [21].

CHg,
CHj,
2609C ‘
COL - X e
+ .
0 0 Ksilen O
o0~ ~o
Kumarin 2,3-Dimetilbiitadien  8,9-Dimetil-6a,7,10,10a-

tetrahidrodibenzo-a-piron
Kumarin iskeletinin piron halkasi, alkilmagnezyum bromiir veya

alkilmagnezyum iyodiir gibi reaktantlarla, asetik asit i¢inde dehidratasyona

ugrayarak 2,2-Dialkilkromen bilesigi verir [21].

@(1 1)RMgI W\ AcOH m\

o X0 2)NH4CI

Kumarin 2,2-Dialkilkromen
Kumarin, kat1 halde uzun zaman veya etanol ic¢inde 1sinlandirilirsa (giines

15181) cis-siklobiitan birimi igeren dimer, etanol ig¢inde benzofenon varliginda

1sinlanmasiyla da trans-siklobiitan iceren dimer tiriinlere dontisiir [21].
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Cis-siklobiitan birimi i¢eren dimer

O O
Ly
Kumarin \
(CeHs),CO

Trans-siklobiitan birimi i¢eren dimer

Kumarin ve tiirevleri kloroform iginde oda sicakliginda bromla reaksiyona
girerek iyi bir verimle 3,4-dibromkumarin bilesigi sentezlenir. Sartlarin
agirlagtirilmasiyla 3,6-dibromkumarin elde edilir [21].

Kumarin, dumanls siilfirik asit ile su banyosunda 1sitilirsa kumarin 6-stilfonik
asit, 150°C’de bir miiddet 1sitilirsa  kumarin-3,6-disiilfonik asit bilesigini
vermektedir. Kumarin, dumanl nitrik asit ile 1sitildiginda esas iiriin 6-nitrokumarin
olup 8-nitrokumarin ise yan {iriin olarak elde edilmektedir.

Kumarin dinitrokumarin olusumuna karsi direnglidir. Hidroksikumarinler
oksitlenmeye daha meyillidir. Cozeltide havanin oksijeniyle kisa zamanda
oksitlenerek bozulur. Alkali karbonat ve alkali hidroksi bilesikleriyle hem lakton
halkas1 agilir, hem de fenolatlar olusur. Susuz ortamda alkali karbonatlarla fenolatlar
olusturabildiklerinden halka agilmadan polietilenglikoldihalojeniir veya ditosilatlarla

makrohalkali eterler sentezlenir [22].

HO N Ts0 o Tots o~ o m
—_—
HO oo /Q 0 o

6,7-Dihidroksikumarin 6,7-Dihidroksikumarin tiirevi tag eter
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2.10. Kumarinlerin Biyolojik Aktiviteleri

Kumarinler hos kokulu olmalar1 nedeniyle parfiim sanayiisinde koku verici
olarak kullanilmaktadir. Ayn1 zamanda hos kokularindan dolayr hosa gitmeyen
kokulart maskelemek amaciyla da haricen kullanilmaktadir [23].

Gida sanayiisinde hos kokusu nedeniyle bir donem kullanilmis olsa da
hayvanlar {lizerinde yapilan arastirmalarda toksik 6zelligi bulundugundan dolay1 bu

alanda kullanilmasindan vazge¢ilmistir [11], [23].
2.11. KumarinlerinTaninmasinda ve Yapi Tayininde Kullanilan Metodlar
2.11.1. Infrared (IR) Spektroskopisi

Infrared spektroskopisi temelde fonksiyonel gruplarin saptanmasinda,
bilinmeyen bir bilesigin ya da sentetik bir 6rnegin bilinen bir yap1 ile taninmasinda
kullanilir. Kumarinler, kromonlarla izomerdir. Fakat bu iki smf bilesik IR
spektrumunda onemli olgiide farklidir. y-piron halkasi iceren kromonlar yaklagik
1650 cm™ de gozlenirken [24], a-piron halkas1 iceren kumarinler ise 1700-1750 cm™
de gozlenir [25,26,27].

Piranokumarinler 1717-1730 cm™ de giiglii bir adsorbsiyon band1 gésterir. Bu
deger dihidropiranokumarinlerde 1735-1750 cm? de gozlenir. C-5’de slibstitiie
pisoralenlerin IR spekturumlarinda 1600-1625 cm™ bolgesinde gdzlenen ikiz band,
C-8 siibstitiie izomerlerinden ayirt etmekte kullanilmaktadir[28,29]. C-5 ve C-8
disiibstitiie pisoralenin spektrumunda 1550-1625 cm™ araliginda dort karakteristik
absorbsiyon kaydedilir[30]. Diger kumarinlerin spektrumlarmda 1500-1515 cm™
degerleri arasinda orta siddette bir bant goriiliir. Bu bandin varlig1 veya yoklugu, bir
bilesigin kumarin ya da bir siibstitiie pisoralen olup olmadigina karar verilen birinci
kriterdir.

2.11.2. Ultra viyole (UV) Spektroskopisi

UV spektrumu; izomer olan kumarinler ile kromonlar1 ayirt etmekte

faydalidir. UV spektrumlarindan alinan sonuglar kumarinlerin teshisinde veya yap1

ile spektral dzellikler arasindaki iligkinin tespitinde kullanilir.
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Kumarinler 274 nm ve 311 nm de absorbsiyon bandi gosterir [31]. Kromonlar
ise 240-250 nm de gii¢lii bir absorbsiyon band1 gésterir. Bu farkliliklarindan dolay1
her iki bilesik birbirinden UV spektrumlari ile ayirt edilebilir. Alkil grubu tasiyan
kumarinlerde ¢ok kii¢iik bir kayma goriiliir. Kumarin iskeletinde C-3 de bir metil
grubunun bulunmasi 311 nm deki maksimumda kiiciik bir hipsokromik kaymaya
neden olur. Diger maksimumlarda 6nemli bir degisiklik olmaz [25,31]. 6,7,8-
trihidroksikumarinler  335-350 nm de maksimum  gosterir ve  6,7-
dihidroksikumarinlere daha ¢ok benzerlik gosterir. 5,6,7-trihidroksikumarinler 325-
330 nm de maksimum gosterir ve 5,7-dihidroksikumarinlere daha ¢ok benzerlik
gosterir.

Dihidrofurano ve dihidropiranokumarinler UV spektrumunda 4 absorbsiyon
maksimumu ile karakterize edilir. Bu maksimumlar 216-226, 243-251, 255-261, 322-
335 nm araliklarinda belirlenmistir [32,33].

2.11.3. Niikleer Magnetik Rezonans Spektroskopisi (NMR)
2.11.3.1. *H-NMR Spektroskopisi

'H-NMR-  Spektroskopisi  bitkilerden ekstraksiyon ile elde edilen
kumarinlerin  yapilarinin  aydinlatilmasinda  kullanilir. Dogal bir kumarin
déterokloroform (CDCls)’da kaydedilen *H NMR spektrumunda 6.1 ve 6.4 ppm ve
7,5-8,3 ppm de goriilen iki dublet, piron halkasindaki C3-H ve C4-H deki 2H sinyal
degerlerine aittir [34].

Bitkilerden izole edilen kumarinlerin pek ¢ogunda C-7 de bir oksijen
fonksiyonel grubu vardir. C-7 de oksijen atomu bulunmasi elektron delokalizasyonu
ile C-3 deki H atomunun elektron yogunlugunun artmasini saglar. Bununla C-3 e

bagl hidrojen protonunun rezonansi ~0.17 ppm daha yiiksek bir alana kayar
[35,36,37].
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Kumarinin Rezonans Yapisi

Dogal kumarinlerin énemli bir kisminda C-3 ya da C-4 pozisyonlarinda bir
stibstitiient bulunur. C-4 de bir metil grubunun bulunmasi durumunda H-3 protonu
6,15 ppm de sinyal verir[38] C-4 de bir aril bulunmasi durumunda ~6,0 ppm de [39].
bir metoksi bulunmasinda ise ~ 5.55 ppm degerinde sinyal tespit edilir [38]. C-3 de
bir alkil grup varsa ve C-5 siibstitiiec degilse H-4 ~7.65 ppm de goriintir [40]. C-5 de
bir oksijen siibsitiie grup varsa - 7.95 ppm de goriiniir [41]. C-3 de bir aril grubu
varsa ve C-5 siibstitiie degilse H-4 ~7.5 ppm de goriiniir [42].

2.11.3.2. *C-NMR Spektroskopisi

Dogal kumarinlerin yapisal olarak aciklanmasinda son zamanlarda BC-NMR
spektroskopisi de yaygin olarak kullanilmaya baglanmistir.
BC-NMR spektroskopisinde 0Ozellikle glikozit kumarinler ve bunlarin gergek
pozisyonlar1 ile anomerik pozisyonlar: belirlenmektedir. Kumarinlerin karbonil
karbon atomu kimyasal kaymasi, yaklasik olarak 160 ppm dir.

Kumarin (2H-1-benzopiran-2-on) igin asagidaki kimyasal kaymalar gézlenmistir [43]

Cizelge 1. Kumarinin Iskelet Yapisindaki Karbonlarm B3C-NMR Degerleri
g P g

Karbon 2 3 4 4a 5 6 7 8 8a

Numarasi

BC-NMR [ 160,4 | 116,4 | 143,6 | 118,8 | 128,1 | 124,4 | 131,8 | 116,4 | 153,9
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2.11.4. Kiitle Spektroskopisi

Kiitle spektroskopisi kumarinlerin mol kiitlelerinin ve boliinme {iriinlerinin
tespit edilmesinde kullanilmaktadir. Son yillarda kumarinin yiiksek enerjili
elektronlarla bombardiman edilmesinden olusan pargalanma tirlinleri kumarinlerin
yapisal aydinlatilmasinda kullanilmaktadir. Kumarinin yiiksek enerjili elektronlarla
bombardiman edilmesinden, bir molekiiler iyon (M+, m/z 146 %76) piki ve 28 kiitle
birimi daha diisiik temel bir pik (m/z 118 %100) verdigi, Barnes Occolowitz ve
Vulf’son tarafindan bulunmustur [44,45].

Ikinci iyon direkt olarak piron halkasindan nétral bir partikiil olan CO
ayrilmasiyla olusmaktadir. Sonugta olusan iyonu benzofuran molekiil iyonu yapisina
sahip oldugu varsayilmaktadir [44,46]. Benzofuran iyonu, ilave olarak CO ve bir

hidrojen atomunun birbirini takip eden ayrilmalari ile bozunmaktadir.

X _ AN + ) 4
OO, = OO =2 o e o
o 0 (0]

m/z 146(%76) m/z 118(%100) M/z(%43)  m/z89(%35)

Kumarinlerin Kiitle Spektrum Fragmentleri
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Materyal

Stibstitiie 4-metilkumarinlerin sentezinde ¢ikis maddesi olarak kullanilan
stibstitiie fenoller (4-t-biitil-2-metilfenol, 2-t-biitilfenol, 4-etoksifenol, 4-t-biitilfenol,
3-metilfenol, 4-metilfenol, 2,3-dimetilfenol, 2,4-dimetilfenol, 3,4-dimetilfenol 3,5-
dimetilfenol, 4-izopropilfenol, 3-metoksifenol, 4-metoksifenol) etil asetoasetat ile
etkilestirildi. Halkalasma araci olarak von Pechmann reaksiyonu i¢in %98’ lik
sulfiirik asit kullanildi. 4-Kumarinil benzoat esterleri 4-hidroksikumarin, substitiie
benzoil kloriirler (4-t-biitilbenzoil kloriir, 2-klorbenzoil kloriir, 4-klorbenzoil kloriir,
4-klor-3-nitrobenzoil klorir, 2,4-diklorbenzoil kloriir, 2-florbenzoil kloriir, 4-
florbenzoil kloriir, 4-etoksibenzoil kloriir, 3-nitrobenzoil kloriir, 4-nitrobenzoil
kloriir, 4-metilbenzoil kloriir, 3,4,5-trimetoksibenzoil kloriir) tepkimesi sonucu elde
edildi.

3.2. Yontem

Von Pechmann yontemi ile siilfiirik asit varliginda siibstitiie 4-metilkumarin
gerceklestirildi.  4-Kumarinil benzoat esterlerin  eldesinde agil bilesiklerin
slibstitiisyon reaksiyonundan yararlanildi. Elde edilen tirtinler NMR (CDCl3) ve IR
(ATR) spektroskopisi teknikleriyle karakterize edildi ve ayrica erime noktalari da
belirlendi. 'H NMR spektrumlar sifir noktasi referansi olarak TMS kullanilarak 60
MHz Varian EM 360 L NMR spektrometresiyle,*C NMR spektrumlar1 Bruker
Ascend™ 600 MHz spektrometresiyle, IR spektrumlari Perkin Elmer Spectrum 100
FT-IR spektrometresiyle alindi, erime noktalari da Electrothermal 9100 erime

noktasi tayin cihaziyla belirlendi.
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4. ARASTIRMA BULGULARI

4.1. Substitiie 4-metilkumarinlerin Genel Sentez Yontemi

50 mL’ lik bir erlendeki %98’lik siilfiirik aside (6mL), fenolik bilesigin (10
mmol) etil asetoasetattaki (1,5 mL, 12 mmol)  ¢o6zeltisi damla damla ilave edildi.
Olusan karisim su banyosunda 75-80°C de 2 saat 1sitildi. Karisim oda sicakligina
kadar sogutuldu ve buzlu su i¢ine dokiildi. Karisimin buzlu su igine dokiilmesiyle
beraber ¢cokme basladi. Elde edilen ¢okelek vakumda siiziildii, suyla iyice yikandi,

stizgec kagidi tistiinde agik havada kurutulan ham iiriin metanolde kristallendirildi.

4.1.1. 6-t-Biitil-4,8-dimetilkumarin Sentezi

CH
HsC 3
3 CH3 H3C CH3 CH3
H3C + 9 — H3C X
OH C,Hs0” Y0 o N0
CHj CHj
1

4-t-Biitil-2-metilfenol (1,189, 10mmol), siilfiirik asit (6mL) ve etil
asetoasetat (1,5mL, 12 mmol) kullanilarak iiriin elde edildi, en: 157-159° C, verim:
0,909 (%40). *H NMR : § 1,35 (s, 9H (CH3)sC (C-6) ; 2,50 (s, 6H) CH3 (C-4 ve C-8)
: 6,30 (s, 1H) (C-3); 7,45 (s, 2H) (C-5 ve C-7). **C NMR: & 163 (lakton) (IR : 1710
cm™ (C=0 lakton), 1587 cm™ (C=C aromatik), 1147 cm™ (C-O),
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Sekil 4.1.1.a. 6-t-Biitil-4,8-dimetilkumarinin *H NMR spektrumu

! ! ! ! ! !
200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0 ppm

Sekil 4.1.1.b. 6-t-Biitil-4,8-dimetilkumarinin *C NMR spektrumu
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Sekil 4.1.1.c. 6-t-Biitil-4,8-dimetilkumarinin IR spektrumu

4.1.2. 8-t-Biitil-4-metilkumarin Sentezi

CHs
CH; AN
OH (0] -
o ' )j\l\ HiC o °
H3C CH3 CszO O H3C C:H3
2

2-t-Biitilfenol (1,5 g,10 mmol ), siilfiirik asit (6 mL) ve etil asetoasetat
(1,5mL, 12 mmol) kullamlarak iiriin elde edildi, en: 120-122° C, verim: 0,80g
(%38). 'H NMR :5 1,35 (s, 9H (CHs3)sC (C-8) ; 2,50 (s, 3H) CH3 (C-4) ; 6,30 (s,
1H) (C-3); 7,20-7,80 (m, 3H) (CH) (C-5, C-6 ve C-7 ). ®C NMR: 5 164 (lakton)
IR : 1715 cm™ (C=0 lakton), 1625 cm™ (C=C aromatik), 1179 cm™ (C-O)
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Sekil 4.1.2.a. 8-t-Biitil-4-metilkumarinin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.1.2.b. 8-t-Biitil-4-metilkumarinin **C NMR spektrumu
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Sekil 4.1.2.c. 8-t-Biitil-4-metilkumarinin IR spektrumu

4.1.3. 6-t-Biitil-4-metilkumarin Sentezi

HsC

CHy CHa HC CH,
HsC CH,
3 + (0) >
HsC X
oH CoHs0™ Y0 00

3
4-t-Biitilfenol (1,5 g, 10 mmol), siilfiirik asit (6mL) ve etil asetoasetat
(1,5mL, 12 mmol) kullanilarak iiriin elde edildi, en: 119-121° C, verim:0,80g (%35).
'"H NMR : § 1,35 (s, 9H) (CH3)sC (C-6) ; 2,40 (s, 3H) CH3 (C-4) ; 6,25 (s, 1H) (C-3)
: 7,10-7,70 (m, 3H) (C-5, C-7 ve C-8). °C NMR: 5 164 (lakton). IR : 1715 cm™
(C=0 lakton), 1625 cm™ (C=C aromatik), 1179 cm™ (C-O)
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Sekil 4.1.3.a. 6-t-Biitil-4-metilkumarinin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.1.3.b. 6-t-Biitil-4-metilkumarinin *C NMR spektrumu

28

T
0

ppm



95.
94 |

92 |
90 |

88 ]

86 |
84 ]
82 |

80 |

78 |
%T

76

74

72 ]

70 |

68 |

66 |

64 |

62 |
60.

4000. 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 140 1200 1000 800 600 450.
cm-

Sekil 4.1.3.c. 6-t-Biitil-4-metilkumarinin IR spektrumu

4.1.4. 4,7-Dimetilkumarin Sentezi

CH, CH,
O - oy — (T
HaC OH CH0" N0 H,C oo
4

3-Metilfenol (1,08 g, 10 mmol), silfiirik asit (6mL) ve etil asetoasetat
(1,5mL, 12 mmol) kullanilarak iiriin elde edildi, en: 128-129°C, verim:1,00g (%30).
'H NMR :5 2,30 (s, 6H) CH3 (C-4 ve C-7) ; 6,15 (s, 1H ) (C-3) ; 6,95-7,50 (m, 3H)
(CH) (C-5, C-6 ve C-8). 3C NMR: & 163 (lakton). IR : 1698 cm™ (C=0 lakton),
1619 cm™ (C=C aromatik), 1145 cm™ (C-0)
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Sekil 4.1.4.a. 4,7-Dimetilkumarinin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.1.4.b. 4,7-Dimetilkumarinin **C NMR spektrumu

30



9.1 _
94 |
92 |
90 |
88 |
86 |
84 |
82 |
80 |

ot 78 |

76 |
74 |
72 |
70 |
68 |
66 |
64 |

62 ]

60.5

4000.0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600 450.0
cm-1

Sekil 4.1.4.c. 4,7-Dimetilkumarinin IR spektrumu

4.15. 4,6-Dimetilkumarin Sentezi

CHs CHs

HsC
Q. - 2L — "
OH CoH:0™ Y0 0o

5

4-Metilfenol (1,08 g, 10 mmol), siilfiirik asit (6 mL) ve etil asetoasetat
(1,5mL, 12 mmol) kullanilarak {iriin elde edildi, en:152-154°C, verim:0,90g (%27).
'H NMR: § 2,35 (s, 6H ) (CH3) (C-4 ve C-6) ; 6,20 (s, 1H) (C-3) ; 7,20-7,40 (m 3H )
( C-5, C-7 ve C-8 ). 3C NMR: & 163 (lakton). IR : 1707 cm™ (C=O0 lakton), 1609
cm™ (C=C aromatik), 1175 cm™ (C-O)
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Sekil 4.1.5.a. 4,6-Dimetilkumarinin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.1.5.b. 4,6-Dimetilkumarinin **C NMR spektrumu
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Sekil 4.1.5.c. 4,6-Dimetilkumarinin IR spektrumu

4.1.6. 4,7,8-Trimetilkumarin Sentezi

CHj

CHs
o X
HsC oH *
HsC o Yo

CH C,HsO" O
3 2H5 CHs

6

2,3-Dimetilfenol ( 1,22 g, 10 mmol), siilfiirik asit (6mL) ve etil asetoasetat
(1,5mL 12 mmol) kullanilarak iiriin elde edildi, en: 145-146°C, verim: 1,509 (%42).
'"H NMR: & 2,30 (s, 9H) CH; (C-4, C-7 ve C-8); 6,15 (s, 1H) (C-3); 6,90-7,40 (m,
2H) (C-5 ve C-6). C NMR: & 166 (lakton). IR : 1690 cm™ (C=0 lakton), 1601 cm™
(C=C aromatik), 1185 cm™ (C-0)
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ekil 4.1.6.a. 4,7,8-Trimetilkumarinin spektrumu
kil 4.1.6.a. 4,7,8-Trimetilk inin 'H NMR spek
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Sekil 4.1.6.b. 4,7,8-Trimetilkumarinin **C NMR spektrumu
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Sekil 4.1.6.c. 4,7,8-Trimetilkumarinin IR spektrumu

4.1.7. 4,6,8-Trimetilkumarin Sentezi

1
450.0

2,4-Dimetilfenol (1,22 g, 10 mmol), siilfiirik asit (6mL) ve etil asetoasetat
(1,5mL 12 mmol) kullanilarak iiriin elde edildi, en: 104-105°C, verim: 0,809 (%44).

'"H NMR: & 2,30 (s, 9H) CH; (C-4, C-6 ve C-8); 6,20 (s, 1H) (C-3); 7,15 (s, 2H)

(C-5 ve C-7). °C NMR: § 166 (lakton). IR: 1703 cm™ (C=0O lakton), 1584 cm™

(C=C aromatik), 1170 cm™ (C-O)
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Sekil 4.1.7.a. 4,6,8-Trimetilkumarinin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.1.7.b. 4,6,8-Trimetilkumarinin **C NMR spektrumu

36



95.5 _

94 |

92 |

90 |

88 |

86 |

84 |

%T g2 |

80 |

78 |

76

74

72 |

70.0

4000.0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600 450.0
cm-1

Sekil 4.1.7.c. 4,6,8-Trimetilkumarinin IR spektrumu

4.1.8. 4,6,7-Trimetilkumarin Sentezi

3,4-Dimetilfenol (1,22 g, 10 mmol), siilfiirik asit (6mL) ve etil asetoasetat
(1,5mL 12 mmol) kullanilarak iiriin elde edildi, en: 172-174°C, verim:2,00g (%56).
'H NMR: 2,25 (s, 6H) (CH3) (C-6 ve C-7); 2,35 (s,3H) (CHs) (C-4) ;6,15 (s, 1H) (C-
3): 7,05 (s, 1H) (C-5); 7,25 (s, 1H) (C-8). *C NMR: & 166 (lakton). IR: 1703 cm™
(C=0 lakton), 1614 cm™ (C=C aromatik), 1160 cm™ (C-0)
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Sekil 4.1.8.b. 4,6,7-Trimetilkumarinin *C NMR spektrumu
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4.1.9. 45, 7-Trimetilkumarin Sentezi

CHj CHj CH; CHj
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9

3,5-Dimetilfenol (1,22 g, 10 mmol), siilfiirik asit (6mL) ve etil asetoasetat
(1,5mL 12 mmol) kullanilarak iiriin elde edildi, en: 179-180°C verim: 1,579 (%42).
'H NMR: § 2,35 (s, 3H) CHj3 (C-4); 2,60 (s, 3H) CHs (C-5 ); 2,65 (s,3H) CHs (C-7);
6,15 (s, 1H) (C-3); 6,90 (s, 1H) (C-6 ); 7,00 (s,1H) (C-8). *C NMR: & 164 (lakton)
IR: 1708 cm™ (C=0 lakton), 1603 cm™ (C=C aromatik), 1158 cm™ (C-O)
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Sekil 4.1.9.b. 4,5,7-Trimetilkumarinin *C NMR spektrumu
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4.1.10. 7-Metoksi-4-metilkumarin Sentezi

CHs CH,4
0 N
+ —_—
H3CO OH C,H50” ~0O H,CO o o
10

450.0

3-Metoksifenol (1,24 g, 10 mmol), siilfiirik asit (6mL) ve etil asetoasetat
(1,5mL 12mmol) kullanilarak iiriin elde edildi, en: 157-158°C, verim: 1,509 (%84).
'"H NMR: & 2,35 (s, 3H) CHs (C-4); 3,80 (s, 3H) CH30 (C-7); 6,05 (s, 1H) (C-3)
6,70-7,60 (m,3H) (C-5, C-6 ve C-8). *C NMR: & 166 (lakton). IR: 1726 cm™ (C=0

lakton), 1606 cm™ (C=C aromatik), 1153 cm™ (C-O)
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Sekil 4.1.10.a. 7-Metoksi-4-metilkumarinin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.1.10.b. 7-Metoksi-4-metilkumarinin **C NMR spektrumu
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4.1.11. 6-Metoksi-4-metilkumarin Sentezi
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+
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11

3-Metoksifenol (1,24 g, 10 mmol), siilfiirik asit (6mL) ve etil asetoasetat
(1,5mL 12mmol) kullanilarak iiriin elde edildi, en: 150-151°C, verim: 0,70g (%36).
'H NMR: & 2,35 (s, 3H) CHs (C-4); 3,80 (s, 3H) CH30 (C-6); 6,20 (s, 1H) (C-3);
6,90-7,40 (m, 3H) (CH);3 (C-5, C-7 ve C-8). *C NMR: & 165 (lakton). IR: 1703 cm™
(C=0 lakton), 1574 cm™ (C=C aromatik), 1168 cm™ (C-O)
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Sekil 4.1.11.a. 6-Metoksi-4-metilkumarinin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.1.11.b. 6-Metoksi-4-metilkumarinin **C NMR spektrumu
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Sekil 4.1.11.c. 6-Metoksi-4-metilkumarinin IR spektrumu
4.1.12. 6-Etoksi-4-metilkumarin Sentezi

CoH50
+
OH CoHsO™ "0 o Yo

12
4-Etoksifenol (1,38 g, 10 mmol), siilfiirik asit (6mL) ve etil asetoasetat
(1,5mL 12mmol) kullanilarak iiriin elde edildi, en: 161-162°C, verim: 0,609 (%29).
'H NMR: & 1,40 (t,3H) CH3CH, ;2,35 (s, 3H) CHs (C-4); 4,10 (g, 2H) CHsCH, ;
6,25 (s, 1H) (C-3); 6,95-7,40 (m, 3H) (CH)3 (C-5, C-7 ve C-8 ). °C NMR: § 165
(lakton). IR : 1712 cm™ (C=0 lakton), 1573 cm™ (C=C aromatik), 1169 cm™ (C-O)
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Sekil 4.1.12.a. 6-Etoksi-4-metilkumarinin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.1.12.b. 6-Etoksi-4-metilkumarinin *C NMR spektrumu
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Sekil 4.1.12.c. 6-Etoksi-4-metilkumarinin IR spektrumu

4.1.13. 6-Izopropil-4-metilkumarin Sentezi

CH, CHs CHs CH,
+ —_—
OH CoHsO™ O o~ o
13

6-Izopropilfenol (1,36 g, 10 mmol), siilfiirik asit (6mL) ve etil asetoasetat
(1,5mL 12mmol) kullanilarak {iriin elde edildi, en: 154-155°C, verim: 0,829 (%40).
IH NMR: & 1,25 (d,6H) (CH3), CH :2,35 (s, 3H) CH3 (C-4): 2,90 (m,1H) (CH3), CH
: 6,25 (s, 1H) (C-3); 7,10-7,55 (m, 3H) (CH); (C-5, C-7 ve C-8). *C NMR: § 163
(lakton). IR: 1711 cm™ (C=0 lakton), 1625 cm™ (C=C aromatik), 1176 cm™ (C-O)
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Sekil 4.1.13.a. 6-izopropil-4-metilkumarinin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.1.13.b. 6-izopropil-4-metilkumarinin **C NMR spektrumu
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Sekil 4.1.13.c. 6-izopropil-4-metilkumarinin IR spektrumu

4.2. 4-Kumarinil benzoat esterlerinin Genel Sentez Yontemi

100 mL’ lik bir behere 4-hidroksikumarin (1,62 g, 10 mmol) ve
piridin  (2mL, 25mmol) konulup hafifce karistirilarak 4-hidroksikumarin’in
¢cozlinmesi saglandi. Bu ¢ozeltiye siibstitiie benzoil kloriir (10 mmol ) damla damla
ilave edilerek 30-40 dakika arasinda karistirildi. Olusan karisim seyreltik hidroklorik
asit igeren buzlu su igine ilave edildi. Katinin ¢6kmesi gozlendi. Madde bol su ile
yikanip siiziildiikten sonra %5 lik sodyum bikarbonat iceren 100 mL ¢ozeltiye
konup iyice karistirildi. Uriin su ile yikandiktan sonra tekrar siiziiliip kurumaya
birakildi. Kurutulan madde etanolde kristallendirildi.
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4.2.1. 4-Kumarinil 4-t-biitilbenzoat Sentezi

0]
OH @]
N cl ? CHs3
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CHj;
14

4-Hidroksikumarin (1,62g 10 mmol ), piridin (2mL, 25mmol) ve 4-t-
biitilbenzoil kloriir (1,96 g, 10 mmol) kullanilarak iiriin elde edildi, en: 110-112°C,
verim:2.73g (%84). 'H NMR: & 1,30 (s,9H) (CHa)sC ; 6,60 (s, 1H) (C-3); 7,20-8,30
(m,8H) fenil (kumarin ve benzoil). **C NMR: & 116-136 fenil (kumarin ve benzoil)
IR : 1751 cm™ (C=0 lakton), 1723 cm™ (C=0 ester), 1176 cm™ (C-O)
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Sekil 4.2.1.a. 4-Kumarinil 4-t-biitilbenzoatin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.2.1.b. 4-Kumarinil 4-t-biitilbenzoatin *C NMR spektrumu
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Sekil 4.2.1.c. 4-Kumarinil 4-t-biitilbenzoatin IR spektrumu
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4.2.2. 4-Kumarinil 2-klorbenzoat Sentezi
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15

4-Hidroksikumarin (1,62g 10 mmol ), piridin (2mL, 25mmol) ve 2-
klorbenzoil kloriir (1,75 g, 10 mmol) kullanilarak iiriin elde edildi, en:133-134°C,
verim:3,00 g (%98). *H NMR: & 6,70 (s, 1H) (C-3); 7,20-8,40 (m,8H) fenil (kumarin
ve benzoil). *C NMR: & 115-133 fenil (kumarin ve benzoil). IR : 1735 cm™ (C=0
lakton), 1706 cm™ (C=0 ester), 1175 cm™ (C-0)

Sekil 4.2.2.a. 4-Kumarinil 2-klorbenzoatin ‘H NMR spektrumu
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Sekil 4.2.2.b. 4-Kumarinil 2-klorbenzoatin *C NMR spektrumu
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Sekil 4.2.2.c. 4-Kumarinil 2-klorbenzoatin IR spektrumu
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4.2.3. 4-Kumarinil 4-klorbenzoat sentezi
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16
4-Hidroksikumarin (1,62g 10 mmol ), piridin (2mL, 25mmol) ve 4-
klorbenzoil kloriir (1,75 g, 10 mmol) kullanilarak iiriin elde edildi, en: 157-159°C,
verim: 2,63 g (%85). 'HNMR: § 6,55 (s, 1H) (C-3); 7,10-8,0 (m,8H) fenil (kumarin

ve benzoil). *C NMR: & 115-133 fenil (kumarin ve benzoil). IR: 1786 cm™ (C=0
lakton), 1737 cm™ (C=0 ester), 1170 cm™ (C-0)

Sekil 4.2.3.a. 4- Kumarinil 4-klorbenzoatin "H NMR spektrumu
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Sekil 4.2.3.b. 4- Kumarinil 4-klorbenzoatin *C NMR spektrumu
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Sekil 4.2.3.c. 4-Kumarinil 4-klorbenzoatin IR spektrumu
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4.2.4. 4-Kumarinil 4-klor-3-nitrobenzoat Sentezi

o
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4-Hidroksikumarin (1,629 10 mmol ), piridin (2mL, 25mmol) ve 4-klor-3-
nitrobenzoil kloriir (2,20 g, 10 mmol) kullanilarak iiriin elde edildi en: 138-140°C,
verim: 2,54 g (%72). 'H NMR: & 7,05 (s, 1H) (C-3); 7,55-8,95 (m,7H) fenil
(kumarin ve benzoil). *C NMR: & 117-135 fenil (kumarin ve benzoil). IR: 1763 cm™
(C=0 lakton), 1708 cm™ (C=0 ester), 1154 cm™ (C-0)
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Sekil 4.2.4.a. 4-Kumarinil 4-klor-3-nitrobenzoatin ‘H NMR spektrumu
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Sekil 4.2.4.b. 4-Kumarinil 4-klor-3-nitrobenzoatin *C NMR spektrumu
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Sekil 4.2.4.c. 4-Kumarinil 4-klor-3-nitrobenzoatin IR spektrumu
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4.25. 4-Kumarinil 2,4-diklorbenzoat Sentezi
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18

4-Hidroksikumarin (1,62g 10 mmol ), piridin (2mL, 25mmol) ve 24-
diklorbenzoil kloriir (2,09 g, 10 mmol) kullanilarak iiriin elde edildi en: 171-172°C,
verim: 0,70 g (%28). 'H NMR: & 6,55 (s, 1H) (C-3); 7,20-8,20 (m,7H) fenil
(kumarin ve benzoil). *C NMR: & 115-141 fenil (kumarin ve benzoil). IR: 1762 cm™
(C=0 lakton), 1731 cm™ (C=0 ester), 1092 cm™ (C-0)

Sekil 4.2.5.a. 4-Kumarinil 2,4-Diklobenzoatin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.2.5.b. 4-Kumarinil 2,4-diklobenzoatin **C NMR spektrumu
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Sekil 4.2.5.¢c. 4-Kumarinil 2,4-diklobenzoatin IR spektrumu
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4.2.6. 4-Kumarinil 2-florbenzoat Sentezi
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4-Hidroksikumarin (1,62g 10 mmol ), piridin  (2mL, 25mmol) ve 2-
florbenzoil kloriir (1,58 g, 10 mmol) kullanilarak iiriin elde edildi, en: 126-127°C,
verim: 1,62 g (%57). 'H NMR: & 6,75 (s, 1H) (C-3); 7,10-8,30 (m,8H) fenil
(kumarin ve benzoil). *C NMR: & 115-137 fenil (kumarin ve benzoil). IR: 1730 cm™
(C=0 lakton), 1724 cm™ (C=0 ester ),1120 cm™ (C-O)

Sekil 4.2.6.a. 4-Kumarinil 2-florbenzoatin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.2.6.b. 4-Kumarinil 2-florbenzoatin *C NMR spektrumu
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Sekil 4.2.6.c. 4-Kumarinil 2-florbenzoatin IR spektrumu
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4.2.7. 4-Kumarinil 4-florbenzoat Sentezi
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20
4-Hidroksikumarin (1,629 10 mmol ), piridin  (2mL, 25mmol ) ve 4-
florbenzoil kloriir (1,58 g, 10 mmol) kullamilarak iiriin elde edildi, en: 137-139°C,
verim: 2,25 g (%78). *H NMR : § 6,60 (s, 1H) (C-3); 7,10-8,50 (m,8H) fenil

(kumarin ve benzoil). **C NMR: & 116-134 fenil (kumarin ve benzoil). IR: 1742 cm™
(C=0 lakton), 1709 cm™ (C=0 ester), 1150 cm™ (C-O)
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Sekil 4.2.7.a. 4-Kumarinil 4-florbenzoatin 'H NMR spektrumu
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Sekil 4.2.7.c. 4-Kumarinil 4-florbenzoatin IR spektrumu
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4.2.8. 4-Kumarinil 4-metoksibenzoat Sentezi
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4-Hidroksikumarin (1,62 9,10 mmol ), piridin (2mL, 25mmol) ve 4-
metoksibenzoil kloriir (1,70 g, 10 mmol) kullanilarak iiriin elde edildi, en: 159-
161°C, verim: 2,80 g (%96). '"H NMR: & 3,90 (s,3H) CH30; 6,60 (s, 1H) (C-3);
6,90-8,40 (m,8H) fenil (kumarin ve benzoil). **C NMR: & 116-134 fenil (kumarin ve
benzoil). IR : 1785 cm™ (C=0 lakton), 1717 cm™ (C=0 ester), 1156 (C-O)

Sekil 4.2.8.a. 4-Kumarinil 4-metoksibenzoatin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.2.8.c. 4-Kumarinil 4-metoksibenzoatin IR spektrumu
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4.2.9. 4-Kumarinil 3-nitrobenzoat Sentezi
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4-Hidroksikumarin (1,62g 10 mmol ), piridin (2mL, 25mmol) ve 3-
nitrobenzoil kloriir (1,85 g, 10 mmol) kullanilarak {iriin elde edildi, en: 196-198°C,
verim: 1,71 g (%54). 'H NMR: & 7,15 (s, 1H) (C-3); 7,55-9,35 (m,8H) fenil
(kumarin ve benzoil). *C NMR: & 116-136 fenil (kumarin ve benzoil). IR: 1766 cm™
(C=0 lakton), 1730 cm™ (C=0 ester), 1154 cm™ (C-O)

Sekil 4.2.9.a. 4-Kumarinil 3-nitrobenzoatin *H NMR spektrumu

66



m I‘MH B

T T T T T T T T T T T
200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 0 ppm

Sekil 4.2.9.b. 4-Kumarinil 3-nitrobenzoatin *C NMR spektrumu
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4.2.10. 4-Kumarinil 4-nitrobenzoat Sentezi
OH 0
(@) O)J\©\
A
o~ o NO, 0o
23

4-Hidroksikumarin (1,62g, 10 mmol ), piridin (2mL, 25mmol) ve 4-
nitrobenzoil kloriir (1,85 g, 10 mmol) kullanilarak {iriin elde edildi, en: 190-191°C,
verim: 1,40 g (%62). 'H NMR: & 7,10 (s, 1H) (C-3); 7,50-8,20 (m,4H) fenil
(kumarin); 8,50 (s,4H) fenil (benzoil). *C NMR: & 115-138 fenil (kumarin ve
benzoil) IR : 1755 cm™ (C=0 lakton) 1733 cm™ (C=0 ester), 1172 cm™ (C-0)

Sekil 4.2.10.a. 4-Kumarinil 4-nitrobenzoatin *H NMR spektrumu
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4.2.11. 4-Kumarinil 4-metilbenzoat Sentezi

O
OH o o
N
SoREEe ol — O,
3
o "0 CH, oo

24

4-Hidroksikumarin (1,62g, 10 mmol ), piridin (2mL, 25mmol) ve 4-metilbenzoil
kloriir (1,54 g, 10 mmol) kullanilarak {iriin elde edildi, en: 135-137°C, verim: 2,12 g
(%76). '"H NMR : & 2,45 (s,3H) CHs ; 6,60 (s, 1H) (C-3); 7,20-8,20 (m,8H) fenil
(kumarin ve benzoil). *C NMR: & 116-135 fenil (kumarin ve benzoil). IR :1742 cm™
(C=0 lakton), 1712 cm™ (C=0 ester), 1130 cm™ (C-0)
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Sekil 4.2.11.a. 4-Kumarinil 4-metilbenzoatin *H NMR spektrumu
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4.2.12. 4-Kumarinil 3,4,5-trimetoksibenzoat Sentezi

OH O Q
OCH
X
+ —_—
00 OCHj ©\)1 OCHj
OCH,4 0~ Yo OCHj

25

4-Hidroksikumarin (1,629, 10 mmol ), piridin (2mL, 25mmol) ve 3,4,5-
trimetoksibenzoil kloriir (2,30 g, 10 mmol) kullanilarak iiriin elde edildi, en:176-
178°C, verim: 2,27 g (%64). '"H NMR : & 4,05 (s,6H) CH30 (benzoil C-4 ve C-5) ;
4,10 (3H) CH30 (benzoil C-3) 6,95 (s, 1H) (C-3); 7,40-8,30 (m,6H) fenil (kumarin
ve benzoil). *C NMR: & 115-132 fenil (kumarin ve benzoil). IR : 1747 cm™ (C=0
lakton), 1720 cm™ (C=0 ester), 1162 cm™(C-O)

Sekil 4.2.12.a. 4-Kumarinil 3,4,5-trimetoksibenzoatin *H NMR spektrumu
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5. TARTISMA VE SONUC

Tez kapsaminda gerceklestirilen ¢calismada kumarin ve ester sinifi bilesiklerin
yeni tiirevlerinin sentezi yapilmistir. Kumarin halkasini olusturma tepkimesi von
Pechmann  kondansasyon  mekanizmasi  iizerinden  gerceklesmistir.  Bu
kondansasyonda siibstitiie fenoller siilfiirik asit katalizorliiglinde etil asetoasetat ile

etkilestirilerek siibstitliie 4-metilkumarin elde edilmistir.

CZH5O

\Ef H2304 ©/ \; — C,HsOH
@

@“ — @\ - S
CHj CH;
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4-kumarinil benzoat esterlerinde 4-hidroksikumarin siibstitiie benzoil kloriirler
piperidin katalizorliigiinde aroil bilesiklerin niikleofilik katilma ayrilma tepkimesi

tizerinden gercgeklestirilmistir.

VAR <“\6(K©O &

di . ch Piperidin - N
(o )JNe) 0
HCI\

0

25°¢C
(@)
@(i
(@) (@)

@]

5.1 Siibstitiie 4-metilkumarinlerin Sentezi
5.1.1. 6-t-Biitil-4,8-dimetilkumarin (1)

1 bilesiginin 'H-NMR spektrumunda (CHs)sC (C-6) hidrojenleri 8=1,35
ppm’de singlet, (CHg) (C-4 ve C-8) hidrojenleri 6=2,50 ppm’de singlet (CH) (C-3)
hidrojeni 6=6,30 ppm’de singlet ve aromatik halkadaki (CH), (C-5 ve C-7)
hidrojenleri 6=7,45 ppm’de singlet olarak gozlenmistir ayrica ¢ikis maddesinde
kullanilan stibstitiie fenoliin (OH) protonu 6=5,35 ppm’ de gozlenmemistir. 1
bilesiginin “*C-NMR spektrumunda kumarinin belirleyici lakton piki =163 ppm’ de
gozlenmistir. 1 bilesiginin IR spektrumunda C-O gerilme bandi v=1147 cm™ de,
aromatik C=C gerilme band1 v=1587 cm™ de ve kumarinin belirleyici keskin lakton
karbonil piki v=1710 cm™ de goriilmiistiir. 1 Bilesigi %40 verimle elde edilmistir ve
erime noktasi 157-159°C aralifinda gozlenmistir. 1 bilesiginin tiim bu verileri

bilesigin yapisini dogrulamaktadir.
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5.1.2. 8-t-Biitil-4-metilkumarin (2)

2 bilesiginin 'H-NMR spektrumunda (CHs)sC (C-8) hidrojenleri 8=1,35
ppm’de singlet, (CH3) (C-4 ) hidrojenleri 6=2,50 ppm’de singlet (CH) (C-3)
hidrojeni 6=6,30 ppm’de singlet ve aromatik halkadaki (CH); (C-5,C-6 ve C-7)
hidrojenleri 6=7,20-7,80 ppm araliginda singlet olarak gozlenmistir ayrica c¢ikis
maddesinde kullanilan siibstitiie fenoliin (OH) protonu 6=5,35 ppm’ de
gozlenmemistir. 2 bilesiginin “*C-NMR spektrumunda kumarinin belirleyici lakton
piki 0=164 ppm’ de gozlenmistir. 2 bilesiginin IR spektrumunda C-O gerilme band1
v=1179 cm™ de, aromatik C=C gerilme band1 v=1625 cm™ de ve kumarinin
belirleyici keskin lakton karbonil piki v=1715 cm™ de goriilmiistiir. 2 Bilesigi %38
verimle elde edilmistir ve erime noktast 120-122°C aralifinda gdzlenmistir. 2

bilesiginin tlim bu verileri bilesigin yapisini dogrulamaktadir.
5.1.3. 6-t-Biitil-4-metilkumarin (3)

3 bilesiginin 'H-NMR spektrumunda (CHs)sC (C-6) hidrojenleri 8=1,35
ppm’de singlet, (CHs) (C-4 ) hidrojenleri 6=2,40 ppm’de singlet (CH) (C-3)
hidrojeni 6=6,25 ppm’de singlet ve aromatik halkadaki (CH); (C-5,C-7 ve C-8)
hidrojenleri 6=7,10-7,70 ppm araliginda multiplet olarak gozlenmistir ayrica ¢ikis
maddesinde kullanilan siibstitiie fenoliin (OH) protonu &=5,35 ppm’ de
gozlenmemistir. 3 bilesiginin *C-NMR spektrumunda kumarinin belirleyici lakton
piki 0=164 ppm’ de gdzlenmistir. 3 bilesiginin IR spektrumunda C-O gerilme band1
v=1179 cm™ de, aromatik C=C gerilme bandi v=1625 cm™ de ve kumarinin
belirleyici keskin lakton karbonil piki v=1715 cm™ de goriilmiistiir. 3 Bilesigi %35
verimle elde edilmistir ve erime noktast 119-121°C aralifinda gdzlenmistir. 3

bilesiginin tiim bu verileri bilesigin yapisini1 dogrulamaktadir.
5.1.4. 4,7-Dimetilkumarin (4)

4 bilesiginin *H-NMR spektrumunda (CH3) (C-4 ve C-7) hidrojenleri 6=2,30
ppm’de singlet, (CH) (C-3) hidrojeni 6=6,15 ppm’de singlet ve aromatik halkadaki
(CH);3 (C-5,C-6 ve C-8) hidrojenleri 6=6,95-7,50 ppm araliginda multiplet olarak
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gbzlenmistir ayrica ¢ikis maddesinde kullanilan siibstitiie fenoliin (OH) protonu
8=5,35 ppm’ de gozlenmemistir. 4 bilesiginin **C-NMR spektrumunda kumarinin
belirleyici lakton piki =163 ppm’ de gozlenmistir. 4 bilesiginin IR spektrumunda C-
O gerilme band1 v=1145 cm™ de, aromatik C=C gerilme band1 v=1619 cm™ de ve
kumarinin belirleyici keskin lakton karbonil piki v=1698 cm™ de goriilmiistiir. 4
Bilesigi %30 verimle elde edilmistir ve erime noktasi 128-129°C aralifinda

gozlenmistir. 4 bilesiginin tiim bu verileri bilesigin yapisin1 dogrulamaktadir.
5.1.5. 4,6-Dimetilkumarin (5)

5 bilesiginin "H-NMR spektrumunda (CHs) (C-4 ve C-6) hidrojenleri $=2,35
ppm’de singlet, (CH) (C-3) hidrojeni 6=6,20 ppm’de singlet ve aromatik halkadaki
(CH); (C-5,C-7 ve C-8) hidrojenleri 6=7,20-7,40 ppm araliginda multiplet olarak
gozlenmistir ayrica ¢ikis maddesinde kullanilan siibstitiie fenoliin (OH) protonu
8=5,35 ppm’ de gozlenmemistir. 5 bilesiginin *C-NMR spektrumunda kumarinin
belirleyici lakton piki =163 ppm’ de gézlenmistir. 5 bilesiginin IR spektrumunda C-
O gerilme bandi v=1175 cm™ de, aromatik C=C gerilme band1 v=1609 cm™ de ve
kumarinin belirleyici keskin lakton karbonil piki v=1707 ¢cm™ de goriilmiistiir. 5
Bilesigi %27 verimle elde edilmistir ve erime noktast 152-154°C araliginda

gozlenmistir. 5 bilesiginin tiim bu verileri bilesigin yapisin1 dogrulamaktadir.
5.1.6. 4,7,8-Trimetilkumarin (6)

6 bilesiginin ‘H-NMR spektrumunda (CHs) (C-4, C-7, C-8) hidrojenleri
6=2,30 ppm’de singlet, (CH) (C-3) hidrojeni 6=6,15 ppm’de singlet ve aromatik
halkadaki (CH); (C-5, C-6) hidrojenleri 6=6,90-7,40 ppm araliginda multiplet olarak
gbzlenmistir ayrica ¢ikis maddesinde kullanilan siibstitiie fenoliin (OH) protonu
8=5,35 ppm’ de gozlenmemistir. 6 bilesiginin **C-NMR spektrumunda kumarinin
belirleyici lakton piki 6=166 ppm’ de gézlenmistir. 6 bilesiginin IR spektrumunda C-
O gerilme band1 v=1185 cm™ de, aromatik C=C gerilme band1 v=1601 cm™ de ve
kumarinin belirleyici keskin lakton karbonil piki v=1690 cm™ de goriilmiistiir. 6
Bilesigi %42 verimle elde edilmistir ve erime noktasi 145-146°C araliginda

gozlenmistir. 6 bilesiginin tiim bu verileri bilesigin yapisin1 dogrulamaktadir.
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5.1.7. 4,6,8-Trimetilkumarin (7)

7 bilesiginin *H-NMR spektrumunda (CH3) (C-4, C-6, C-8) hidrojenleri
06=2,30 ppm’de singlet, (CH) (C-3) hidrojeni 6=6,20 ppm’de singlet ve aromatik
halkadaki (CH), (C-5 ve C-7) hidrojenleri 6=7,15 ppm araliginda singlet olarak
gbzlenmistir ayrica ¢ikis maddesinde kullanilan siibstitiie fenoliin (OH) protonu
8=5,35 ppm’ de gdzlenmemistir. 7 bilesiginin **C-NMR spektrumunda kumarinin
belirleyici lakton piki =166 ppm’ de gdzlenmistir. 7 bilesiginin IR spektrumunda C-
O gerilme bandi v=1170 cm™ de, aromatik C=C gerilme band1 v=1548 cm™ de ve
kumarinin belirleyici keskin lakton karbonil piki v=1703 cm™ de goriilmiistiir. 7
Bilesigi %44 verimle elde edilmistir erime noktast 104-105°C araliginda

gbzlenmistir. 7 bilesiginin tiim bu verileri bilesigin yapisini dogrulamaktadir.
5.1.8. 4,6,7-Trimetilkumarin (8)

8 bilesiginin *H-NMR spektrumunda (CHs) ( C-6 ve C-7) hidrojenleri $=2,25
ppm’de singlet, (CH3) (C-4) hidrojenleri 6=2,35 ppm’de singlet, (CH) (C-3)
hidrojeni 6=6,15 ppm’de singlet ve aromatik halkadaki (CH) (C-5) hidrojeni 6=7,05
ppm’de singlet (CH) (C-8) hidrojeni 8=7,25 ppm’de singlet olarak gozlenmistir
ayrica ¢ikis maddesinde kullanilan siibstitiie fenoliin (OH) protonu 6=5,35 ppm’ de
gdzlenmemistir. 8 bilesiginin **C-NMR spektrumunda kumarinin belirleyici lakton
piki 8=166 ppm’ de gdzlenmistir. 8 bilesiginin IR spektrumunda C-O gerilme bandi
v=1160 cm™ de, aromatik C=C gerilme bandi v=1614 cm™ de ve kumarinin
belirleyici keskin lakton karbonil piki v=1703 cm™ de goriilmiistiir. 8 Bilesigi %56
verimle elde edilmistir ve erime noktast 172-174°C arahiginda gdzlenmistir. 8

bilesiginin tiim bu verileri bilesigin yapisin1 dogrulamaktadir.
5.1.9. 4,5,7-Trimetilkumarin (9)

9 bilesiginin 'H-NMR spektrumunda (CH3) ( C-4) hidrojenleri 8=2,35
ppm’de singlet, (CHs) (C-5) hidrojenleri 6=2,60 ppm’de singlet, (CH3z) (C-7)
hidrojenleri 6=2,65 ppm’de singlet (CH) (C-3) hidrojeni 6=6,15 ppm’de singlet ve
aromatik halkadaki (CH) (C-6) hidrojeni 6=6,90 ppm’de singlet (CH) (C-8) hidrojeni

0=7,00 ppm’de singlet olarak gdzlenmistir ayrica ¢ikis maddesinde kullanilan
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siibstitiie fenoliin (OH) protonu 8=5,35 ppm’ de gdzlenmemistir. 9 bilesiginin *C-
NMR spektrumunda kumarinin belirleyici lakton piki =164 ppm’ de gézlenmistir. 9
bilesiginin IR spektrumunda C-O gerilme bandi v=1158cm™ de, aromatik C=C
gerilme bandi v=1603 cm™ de ve kumarinin belirleyici keskin lakton karbonil piki
v=1708 cm™ de goriilmiistir. 9 Bilesigi %42 verimle elde edilmistir ve erime noktas
179-180°C araligin dagozlenmistir.9 bilesiginin tiim bu verileri bilesigin yapisini

dogrulamaktadir.
5.1.10. 7-Metoksi-4-metilkumarin (10)

10 bilesiginin *H-NMR spektrumunda (CHs) ( C-4) hidrojenleri 8=2,35
ppm’de singlet, (CH30) (C-7) hidrojenleri 6=3,80 ppm’de singlet, (CH) (C-3)
hidrojeni 6=6,05 ppm’de singlet ve aromatik halkadaki (CH)s (C-5, C-6 ve C-8)
hidrojenleri 6=6,70-7,60 ppm araliginda multiplet olarak gozlenmistir ayrica ¢ikis
maddesinde kullanilan siibstitiie fenoliin (OH) protonu &=5,35 ppm’ de
gozlenmemistir. 10 bilesiginin **C-NMR spektrumunda kumarinin belirleyici lakton
piki 6=166 ppm’ de gdzlenmistir. 10 bilesiginin IR spektrumunda C-O gerilme band1
v=1153cm™ de, aromatik C=C gerilme band1 v=1606 cm™ de ve kumarinin
belirleyici keskin lakton karbonil piki v=1726 cm™ de goriilmiistiir. 10 Bilesigi %84
verimle elde edilmistir ve erime noktas1 157-158°C araliginda gozlenmistir. 10

bilesiginin tiim bu verileri bilesigin yapisini dogrulamaktadir.

5.1.11. 6-Metoksi-4-metilkumarin (11)

11 bilesiginin *H-NMR spektrumunda (CHs) ( C-4) hidrojenleri 8=2,35
ppm’de singlet, (CH30) (C-6) hidrojenleri 6=3,80 ppm’de singlet, (CH) (C-3)
hidrojeni 6=6,20 ppm’de singlet ve aromatik halkadaki (CH); (C-5, C-7 ve C-8)
hidrojenleri 6=6,90-7,40 ppm araliginda multiplet olarak gozlenmistir ayrica ¢ikis
maddesinde kullanilan siibstitiie fenoliin (OH) protonu &=5,35 ppm’ de
gbzlenmemistir. 11 bilesiginin *C-NMR spektrumunda kumarinin belirleyici lakton
piki 8=165 ppm’ de gdzlenmistir. 11 bilesiginin IR spektrumunda C-O gerilme band1
v=1168cm™ de, aromatik C=C gerilme bandi v=1574 cm™ de ve kumarinin

belirleyici keskin lakton karbonil piki v=1703 cm™ de goriilmiistiir. 11 Bilesigi %36
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verimle elde edilmistir ve erime noktas1 150-151°C araliginda gozlenmistir. 11

bilesiginin tlim bu verileri bilesigin yapisini dogrulamaktadir.
5.1.12. 6-Etoksi-4-metilkumarin (12)

12 bilesiginin *H-NMR spektrumunda (CH3CH,) hidrojenleri 6=1,40 ppm’de
triplet, (CH3) (C-4) hidrojenleri 6=2,35 ppm’de singlet,(CH3CH,) hidrojenleri 6=4,10
ppm’de kuartet, (CH) (C-3) hidrojeni 6=6,25 ppm’de singlet ve aromatik halkadaki
(CH);3 (C-5, C-7 ve C-8) hidrojenleri 6=6,95-7,40 ppm araliginda multiplet olarak
gbzlenmistir ayrica ¢ikis maddesinde kullanilan siibstitiie fenoliin (OH) protonu
8=5,35 ppm’ de gdzlenmemistir. 12 bilesiginin *C-NMR spektrumunda kumarinin
belirleyici lakton piki 6=165 ppm’ de gozlenmistir. 12 bilesiginin IR spektrumunda
C-O gerilme bandi v=1169cm™ de, aromatik C=C gerilme bandi v=1573 cm™ de ve
kumarinin belirleyici keskin lakton karbonil piki v=1712 em™ de gériilmiistiir. 12
Bilesigi %29 verimle elde edilmistir ve erime noktast 161-162°C araliginda

gbzlenmistir. 12 bilesiginin tiim bu verileri bilesigin yapisin1 dogrulamaktadir.
5.1.13. 6-izopropil-4-metilkumarin (13)

13 bilesiginin *H-NMR spektrumunda (CHs), CH hidrojenleri 8=1,25 ppm’de
duplet, (CH3) (C-4) hidrojenleri 6=2,35 ppm’de singlet, (CH3),CH hidrojeni 6=2,90
ppm’de multiplet, (CH) (C-3) hidrojeni 6=6,25 ppm’ de singlet ve aromatik
halkadaki (CH); (C-5, C-7 ve C-8) hidrojenleri 6=7,10-7,55 ppm araliginda multiplet
olarak goézlenmistir ayrica cikis maddesinde kullanilan siibstitiie fenoliin (OH)
protonu 8=5,35 ppm’ de gozlenmemistir. 13 bilesiginin “*C-NMR spektrumunda
kumarinin belirleyici lakton piki 6=163 ppm’ de gozlenmistir. 13 bilesiginin IR
spektrumunda C-O gerilme bandi v=1176cm™ de, aromatik C=C gerilme band:
v=1625 cm™ de ve kumarinin belirleyici keskin lakton karbonil piki v=1711 cm™ de
goriilmiistiir. 13 Bilesigi %40 verimle elde edilmistir ve erime noktasi 154-155°C
araliginda gdzlenmistir. 13 bilesiginin tim bu verileri bilesigin yapisini

dogrulamaktadir.
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5.2. 4-Kumarinil benzoat esterlerin Sentezi

5.2.1. 4-Kumarinil 4-t-biitilbenzoat (14)

14 bilesiginin *H-NMR  spektrumunda (CHs); C deki hidrojenleri §=1,30
ppm’ de singlet, (CH) (C-3) hidrojeni 6=6,60 ppm’ de singlet, 8H fenil(kumarin ve
benzoil) hidrojenleri 6=7,20-8,30 ppm araliginda multiplet olarak gézlenmistir. 14
bilesiginin **C-NMR spektrumunda fenil (kumarin ve benzoil) karbon pikleri 6=116-
133 ppm araliklarinda gozlenmistir. 14 bilesiginin IR spektrumunda C-O gerilme
band1 v=1176 cm ™ de, lakton karbonil piki 1751 cm™ de, ester karbonil piki 1723 cm™
L de goriilmistiir. 14 Bilesigi %84 verimle elde edilmistir ve erime noktas1 110-
112°C arahiginda gdzlenmistir. 14 bilesiginin tiim bu verileri bilesigin yapisini

dogrulamaktadir.

5.2.2. 4-Kumarinil 2-klorbenzoat (15)

15 bilesiginin *H-NMR spektrumunda (CH) (C-3) hidrojeni $=6,70 ppm’ de
singlet, 8H fenil (kumarin ve benzoil) hidrojenleri 6=7,20-8,40 ppm araliginda
multiplet olarak gozlenmistir. 15 bilesiginin “*C-NMR spektrumunda fenil (kumarin
ve benzoil) karbon pikleri 6=116-136 ppm araliklarinda gozlenmistir. 15 bilesiginin
IR spektrumunda C-O gerilme band1 v=1175 cm™ de, lakton karbonil piki 1735 cm’
! de , ester karbonil piki 1706 cm™ de goriilmiistiir. 15 Bilesigi %98 verimle elde
edilmistir ve erime noktas1 133-134°C araliginda gdzlenmistir. 15 bilesiginin tiim

bu verileri bilesigin yapisint dogrulamaktadir.

5.2.3. 4-Kumarinil 4-klorbenzoat (16)

16 bilesiginin *H-NMR spektrumunda (CH) (C-3) hidrojeni 8=6,55 ppm’ de
singlet, 8H fenil (kumarin ve benzoil) hidrojenleri 6=7,10-8,0 ppm araliginda
multiplet olarak gozlenmistir. 16 bilesiginin “*C-NMR spektrumunda fenil (kumarin
ve benzoil) karbon pikleri 6=115-133 ppm araliklarinda gozlenmistir. 16 bilesiginin
IR spektrumunda C-O gerilme band1 v=1170 cm™ de, lakton karbonil piki 1786 cm’
' de , ester karbonil piki 1737 cm™ de gériilmiistiir. 16 Bilesigi %85 verimle elde
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edilmistir ve erime noktas1 157-159°C araliginda gozlenmistir. 16 bilesiginin tiim bu

verileri bilesigin yapisinit dogrulamaktadir.

5.2.4. 4-Kumarinil 4-klor-3-nitrobenzoat (17)

17 bilesiginin *H-NMR  spektrumunda (CH) (C-3) hidrojeni §=7,05 ppm’ de
singlet, 7H fenil (kumarin ve benzoil) hidrojenleri 6=7,55-8,95 ppm araliginda
multiplet olarak gozlenmistir. 17 bilesiginin **C-NMR spektrumunda fenil (kumarin
ve benzoil) karbon pikleri 6=117-135 ppm araliklarinda gozlenmistir. 17 bilesiginin
IR spektrumunda C-O gerilme bandi v=1154 cm™ de, lakton karbonil piki 1763 cm™
de , ester karbonil piki 1708 cm™ de gériilmiistir. 17 Bilesigi %72 verimle elde
edilmistir ve erime noktas1 138-140°C aralifinda gdzlenmistir. 17 bilesiginin tiim bu

verileri bilesigin yapisin1 dogrulamaktadir.

5.2.5. 4-Kumarinil 2,4-diklorbenzoat (18)

18 Bilesigi %28 verimle elde edilmistir. Erime noktas1 171-172°C araliginda
bulunmustur. 18 bilesiginin *H-NMR  spektrumunda (CH) (C-3) hidrojeni 8=6,55
ppm’ de singlet, 7H fenil (kumarin ve benzoil) hidrojenleri 6=7,20-8,20 ppm
araliginda multiplet olarak gdzlenmistir. 18 bilesiginin **C-NMR spektrumunda fenil
(kumarin ve benzoil) karbon pikleri 6=115-141 ppm araliklarinda gézlenmistir. 18
bilesiginin IR spektrumunda C-O gerilme bandi v=1092 cm™ de, lakton karbonil piki
1762 cm™ de , ester karbonil piki 1731 cm™ de gériilmiistiir. 18 Bilesigi %28 verimle
elde edilmistir ve erime noktast 171-172°C araliginda gozlenmistir. 18 bilesiginin

tiim bu verileri bilesigin yapisin1 dogrulamaktadir.

5.2.6. 4-Kumarinil 2-florbenzoat (19)

19 bilesiginin *"H-NMR spektrumunda (CH) (C-3) hidrojeni 6=6,75 ppm’ de
singlet, 8H fenil (kumarin ve benzoil) hidrojenleri 6=7,10-8,30 ppm araliginda
multiplet olarak gozlenmistir. 19 bilesiginin “*C-NMR spektrumunda fenil (kumarin
ve benzoil) karbon pikleri 6=115-137 ppm araliklarinda gozlenmistir. 19 bilesiginin
IR spektrumunda C-O gerilme bandi v=1120 cm™ de, lakton karbonil piki 1730 cm™
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de , ester karbonil piki 1724 cm™ de goriilmiistir. 19 Bilesigi %57 verimle elde
edilmistir ve erime noktas1 126-127°C araliginda gozlenmistir. 19 bilesiginin tiim bu

verileri bilesigin yapisini dogrulamaktadir.
5.2.7. 4-Kumarinil 4-florbenzoat (20)

20 bilesiginin *H-NMR  spektrumunda (CH) (C-3) hidrojeni 5=6,60 ppm’ de
singlet, 8H fenil (kumarin ve benzoil) hidrojenleri 6=7,10-8,50 ppm araliginda
multiplet olarak gozlenmistir. 20 bilesiginin **C-NMR spektrumunda fenil (kumarin
ve benzoil) karbon pikleri 6=116-134 ppm araliklarinda gézlenmistir. 20 bilesiginin
IR spektrumunda C-O gerilme bandi v=1150 cm™ de, lakton karbonil piki 1742 cm™
de , ester karbonil piki 1709 cm™ de goriilmiistir. 20 Bilesigi %78 verimle elde
edilmistir ve erime noktas1 137-139°C araliginda gézlenmistir. 20 bilesiginin tiim

bu verileri bilesigin yapisint dogrulamaktadir.
5.2.8. 4-Kumarinil 4-metoksibenzoat (21)

21 bilesiginin 'H-NMR spektrumunda CH3O daki hidrojenler §=3,90 ppm’
de singlet, (CH) (C-3) hidrojeni 6=6,60 ppm’ de singlet, 8H fenil (kumarin ve
benzoil) hidrojenleri 6=6,90-8,40 ppm araliginda multiplet olarak gozlenmistir. 21
bilesiginin BC-NMR spektrumunda fenil (kumarin ve benzoil) karbon pikleri 6=114-
133 ppm araliklarinda gozlenmistir. 21 bilesiginin IR spektrumunda C-O gerilme
bandi v=1156 cm™ de, lakton karbonil piki 1785 cm™ de , ester karbonil piki 1717
cm™ de goriilmiistiir. 21 Bilesigi %96 verimle elde edilmistir ve erime noktas1 159-
161°C araliginda gozlenmistir. 21 bilesiginin tiim bu verileri bilesigin yapisin

dogrulamaktadir.
5.2.9. 4-Kumarinil 3-nitrobenzoat (22)

22 bilesiginin "H-NMR  spektrumunda, (CH) (C-3) hidrojeni 8=7,15 ppm’ de
singlet, 8H fenil (kumarin ve benzoil) hidrojenleri 6=7,55-9,35 ppm araliginda
multiplet olarak gézlenmistir. 22 bilesiginin **C-NMR spektrumunda fenil (kumarin
ve benzoil) karbon pikleri 6=116-136 ppm araliklarinda gozlenmistir. 22 bilesiginin
IR spektrumunda C-O gerilme bandi v=1154 cm™ de, lakton karbonil piki 1766 cm™
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de , ester karbonil piki 1730 cm™ de goriilmiistir. 22 Bilesigi %54 verimle elde
edilmistir ve erime noktas1 196-198°C araliginda gézlenmistir. 22 bilesiginin tiim bu

verileri bilesigin yapisini dogrulamaktadir.

5.2.10. 4-Kumarinil 4-nitrobenzoat (23)

23 bilesiginin *H-NMR spektrumunda, (CH) (C-3) hidrojeni =7,10 ppm’ de
singlet, 8H fenil (kumarin ve benzoil) hidrojenleri 6=7,50-8,20 ppm araliginda
multiplet olarak gozlenmistir. 23 bilesiginin *C-NMR spektrumunda fenil (kumarin
ve benzoil) karbon pikleri 6=115-138 ppm araliklarinda gozlenmistir. 23 bilesiginin
IR spektrumunda C-O gerilme bandi v=1172 cm™ de, lakton karbonil piki 1755 cm™
de , ester karbonil piki 1733 cm™ de gériilmiistiir. 23 Bilesigi %62 verimle elde
edilmistir ve erime noktas1 190-191°C aralifinda gdzlenmistir. 23 bilesiginin tiim bu

verileri bilesigin yapisin1 dogrulamaktadir.

5.2.11. 4-Kumarinil 4-metilbenzoat (24)

24 bilesiginin "H-NMR spektrumunda CHs deki hidrojenler =2,45 ppm’ de
singlet, (CH) (C-3) hidrojeni 6=6,60 ppm” de singlet, 8H fenil (kumarin ve benzoil)
hidrojenleri 6=7,20-8,20 ppm araliginda multiplet olarak gézlenmistir. 24 bilesiginin
BC-NMR spektrumunda fenil (kumarin ve benzoil) karbon pikleri =116-135 ppm
araliklarinda gozlenmistir. 24 bilesiginin IR spektrumunda C-O gerilme bandi
v=1130 cm™ de, lakton karbonil piki 1742 cm™ de , ester karbonil piki 1712 cm™ de
goriilmiistiir. 24 Bilesigi %76 verimle elde edilmistir ve erime noktas1 ~ 155-137°C
araliginda gozlenmistir. 24 bilesiginin tim bu verileri bilesigin yapisini

dogrulamaktadir.
5.2.12. 4-Kumarinil 3,4,5-trimetoksibenzoat (25)

25 bilesiginin 'H-NMR  spektrumunda CH3;O (benzoil C-4 ve C-5)
hidrojenler 6=4,05 ppm’ de singlet, CH30 (benzoil C-3) hidrojenler 6=4,10 ppm’ de
singlet (CH) (C-3) hidrojeni 6=6,95 ppm’ de singlet, 6H fenil (kumarin ve benzoil)
hidrojenleri 6=7,40-8,30 ppm araliginda multiplet olarak gézlenmistir. 25 bilesiginin
BC-NMR spektrumunda fenil (kumarin ve benzoil) karbon pikleri 8=115-132 ppm
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araliklarinda gozlenmistir. 25 bilesiginin IR spektrumunda C-O gerilme bandi
v=1162 cm™ de, lakton karbonil piki 1747 cm™ de , ester karbonil piki 1720 cm™ de
goriilmiistiir. 25 Bilesigi %64 verimle elde edilmistir ve erime noktas1 176-178°C
araliginda gozlenmistir. 25 bilesiginin tim bu verileri bilesigin yapisini

dogrulamaktadir.

5.3. Sonuc ve Oneriler

Tim bu degerlendirmeler sonucunda sentezlenen bilesiklerin yapilarinin
dogru oldugu kanitlanmistir. Sentezlenemeyen bilesiklerde ise iki sikint1 dikkat
cektimistir. Ik olarak 8-asetamido-4-metilkumarin, 7-asetamido-4-metilkumarin, 6-
asetamido-4-metilkumarin, 8-allil 4-metilkumarin, 6-(benziloksi)-4-metilkumarin,
6,8-di-t-butil-4-metilkumarin, 7-dimetilamino-4metilkumarin,8-izopropil-4-metil
kumarin, 4-metil-6-t-oktilkumarin, 4-metil-8-propilkumarin  bilesikleri izole
edilemedi. Sicaklik, katalizor gibi etkenler degistirildigi halde tatmin edici sonuglar
almamadi. Ikinci olarak 6-t-amil-4-metilkumarin, 8-benzil-4-metilkumarin, 8-t-biitil-
4,6-dimetilkumarin, 8-s-biitil-4-metilkumarin, 6-(2-fenilizopropil)-4-metilkumarin,
4,8-dimetilkumarin, 8-etoksi-4-metilkumarin bilesikleri yag halinde oldugundan saf
olarak elde edilemedi. Kosullar (sicaklik, katalizor..) degistirildigi halde yine sonug

alinamadi.

Yaptigimiz bu caligmalarda sentezlenen bilesiklerin biyolojik aktivitelerinin
ve fotofiziksel Ozelliklerinin ilging olabilecegidiisiiniilmekte ve sonraki

calismalarda,bu 6zelliklerin incelenmesi planlanmastir.
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