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Yiiksek Lisans Tezi olarak sundugum “ Mikrodalga Yardimiyla Fonksiyonel
Grup Iceren Siibstitiiye Aromatik Diazol Bilesiklerinin Sentezi ve Ozeliklerinin
Incelenmesi” baslikli bu ¢alismanin bilimsel ahlak ve geleneklere aykiri diisecek bir
yardima basvurmaksizin tarafimdan yazildigim1 ve yararlandigim biitiin kaynaklarin,
hem metin hem de kaynakg¢ada yontemine uygun bi¢cimde gosterilenlerden olustugunu

belirtir, bunu onurumla dogrularim.

Giilnihan ONAR
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Yiiksek Lisans Tezi

MIKRODALGA YARDIMIYLA FONKSIYONEL GRUP ICEREN SUBSTITUYE
AROMATIK DIAZOL BiLESIKLERININ SENTEZi VE OZELLIKLERININ
INCELENMESI

Gililnihan ONAR

Inonii Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii

Kimya Anabilim Dali

xii + 72 Sayfa

2011

Danisman: Prof. Dr. Biilent ALICI

Perimidinler veya siibstitiiye perimidinler gibi poliaromatikdiazin bilesikleri son
derece 6nemli bilesiklerdir. Bu bilesikler polimerik, farmasétik, sivi kristaller, nonlineer
optik bilesikler ve boya pigmentleri olarak yaygin bir sekilde kullanilmaktadir.
Ozellikle nonlineer optik alaninda perimidin tiirevleri son yillarda yapilan ¢alismalarla
dikkat ¢cekmektedir. Bu ¢alisma kapsaminda 1-siibstitiiye; 1,3-disiibstitiiye; perimidin
ve perimidinyum tiirevleri mikrodalga teknigi kullanilarak hazirlanmis ve ayrica ligant
olarak katalizorlerde etkisi incelenmistir.

Yapilan ¢aligsmalari ii¢ kisimda toplamak miimkiindiir:

1) Perimidin ile degisik aldehit bilesikleri mikrodalga ortaminda etkilestirilerek
yiiksek verimle (%87-97) yeni 1 tipi bilesigi sentezlendi. Bu bilesigin yapisi
spektroskopik ve enstriimental yontemlerle aydinlatildi.



1

ZQ/Z?

2) Sentez edilen 1 bilesigi alkil halojeniirler ile etkilestirilerek yeni 2 tipi bilesikleri
sentezlendi. 2 tipi bilesiklerin yapist uygun spektroskopik ve enstriimental
yontemlerle aydinlatildi.

R
2
R X

a CH,CqH4(CHy)-3 cl
b CH,CeHy(OCH,)-345  Cl
C CH2C6H2(CH3)'2,4,6 Cl
d CH,C4(CH:)-23456  Cl
[ CH2C6H4(CH3)-4 Cl
f CH,CeHqa(CHg)-2 cl

3) Sentezlenen 2 tipi perimidinyum tuzlarinin Suzuki-Miyaura ve Mizoroki-Heck C-C
bag olusum tepkimelerindeki katalitik aktiviteleri arastirilmistir.

R :: :: . @B(OH)Z R Suzuki Eslesmesi
ROBI‘ + @J _ R Heck Eslesmesi

ANAHTAR KELIMELER: 1,8-naftalindiamin, perimidin, 1-siibstitiiye perimidin,

1,3-disiibstitliye perimidin, mikrodalga teknigi.
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Perimidines and substituted perimidines are important class of compounds and used as
polymeric, pharmacautical, liquid crystals, nonlineer optical materials, dye pigments.
Perimidine derivatives have found many applications in recent years. In this work
1-substituted and 1,3-disubstitutedperimidine derivatives were synthessised by means of
microwave technique and their catalitic properities in term of their ligand characteristics
were studied.

This work could be described in three parts:

1) Perimidine and different aldehite were reacted in microwave with high yield
(87-97) and 1 type compound were prepared and structural characterization were
made instrumentally and spectroscopically.



1

ZQ/Z?

2) Compound 1 were reacted with alkyl halides and type 2 compounds were
prepared and structural characterization were made instrumentally and
spectroscopically.

R
2
R X

a CH,CqH4(CHy)-3 cl
b CH,CeHy(OCH,)-345  Cl
C CH2C6H2(CH3)-2,4,6 Cl
d CH,C4(CH:)-23456  Cl
e CH2C6H4(CH3)-4 Cl
f CH,CgHa(CHs)-2 cl

3) Suzuki-Miyaura and Mizaruki-Heck C-C bond forming reaction were applied to
compounds 2 and catalitic activation were determined.

ROCI + @B(OH)Z - R Suzuki Coupling
- ::: - @J . O P O Heck Counlina

KEY WORDS: 1,8-napthalenediamine, perimidine, 1-substitued perimidine,
1,3-disubstituted perimidine, microwave technique.
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SIMGELER VE KISALTMALAR
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DMSO Dimetilsiilfoksit

KOBU' Potasyum tersiyerbiitoksit
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1. GIRIS VE KURAMSAL TEMELLER

Heteroaromatik sistemler m elektronlarinca zengin ve m elektronlarinca fakir
bilesikler olarak ikiye ayrilmaktadir [1-3]. Elektrofilik siibstitiisyon ve oksidasyon
reaksiyonlar1 m elektronlarinca zengin bilesikler i¢in karakteristik iken m elektronlarinca
fakir bilesiklerin niikleofiller ile reaksiyonu ve indirgenme reaksiyonu kolay olurken
yiikseltgenme reaksiyonu ise zordur. Heteroaromatik sistemdeki m elektronlarinca
zengin ve m elektronlarinca fakir bilesiklerin es zamanli olarak farkli &zellikler
gostermesinin  miimkiin oldugu son zamanlardaki c¢aligmalarla kesfedilmistir [4].
Amfoterik kimyasal 6zellikler gosteren perimidin (I) bu sistemin 6nemli 6rneklerinden

biri olarak gosterilmektedir.

Perimidin (1) ilk olarak 1909 yilinda Franz Sachs tarafindan kesfedilerek
yaymlanmugtir [5]. [IUPAC kralina gore > perimidin ** isminin kullanilmasinin yani sira
> 1H-nafto-[1,8-d,e)pirimidin, >’ < 1H-benzo[d,e]kinozolin, > > perinaftoimidazol *’* ve

> 1H-1,3-diazonaftalen °’ olarak literatiirde yer almaktadir.

Perimidin 14n elektron sistemine sahiptir ve elektron yogunlugu naftalin halkasi
yoniine dogru kaymustir. Bu 4, 6, 7, 9 konumlarinda negatif ve 2 konumunda pozitif bir
yiiklenmenin olusumuna yol acar. Perimidin ¢esitli elektrofilik reaksiyonlara kolayca
girmektedir (nitrolama, halojenleme gibi). Alkali metallerin alkoksitlerinin ve diger
kuvvetli bazlarin etkisiyle perimidin anyona doniismektedir (I1); bu yiizden biitiin alkali
ortamdaki perimidin reaksiyonlart inert atmosferde gergeklestirilir. Perimidin
anyonunun halojenlenmesi 11l tirevini olusturmaktadir ve alkil iyodiirlerle

etkilestirildiginde kuvaterner tuzlarini (1.1) olusturur (1V) [6].



O _,t (1.1)
o8 @ﬂ 4

Perimidinler biyolojik aktivite sergilemelerinin yaninda dogal ve sentetik
tirtinlerin 6nemli bir siifin1 teskil ederler [7] ayrica antibiyotik, alkolit, antimikrobiyal
bilesiklerin yapinda bulunmaktadir ve azo boyar maddelerin ana yapisin
olusturmaktadirlar [7,8]. Perimidinler bir¢ok alanda sentez ve reaktivite agisindan
dikkat cekici bir 6zellige sahip oldugundan dolay1 giliniimiizde de artan bir ilgi ile

izerinde ¢alisilmaya devam edilmektedir

1.1. Perimidinin Sentez Yontemleri

Perimidinler ile ilgili ilk ¢alisma 1909 yilinda Franz Sachz tarafindan,
1,8-diaminonaftalin ile formik asit, asetik asit, propiyonk asit ve biitirik asitin
reaksiyonu sonucu perimidin, 2-metilperimidin, 2-etilperimidin ve 2-propilperimidin

bilesiklerini (V) elde etmesi ile ger¢eklestirilmistir (1.2).

H

(1.2)

/>—R
N
O ‘ R=H, metil, fenil, etil, propil D

\%

R. Michael Paton ve arkadaslari, pirazol hidroksi kloriir ile 1,8-diaminonaftalen
(DAN) reaksiyonu sonucu 2-fenilperimidin (V1) ve 2-pirazolinperimidin (VI1I1) elde
etmislerdir (1.3) [9].

NOH

R
- NH,OH
>:N0H %» R—=NO

Cl




K. K. M. Yusuff ve c¢alisma arkadaslari 1,8-diaminonaftalin ile
2-benzoprazinkarbaldehit ve 4-hidroksi-3-metoksi benzaldehiti metonol igerisinde azot
atmosferi altinda etkilestirerek 2 siibstitliyeli perimidin bilesikleri (1.4) elde etmisler, bu
bilesiklerin kristal yapilarin1 aydinlatarak solvatokromizim ve antibakteriyal etkilerini

incelemislerdir [10].

Z
LN O (1.4)
NZ I 32° CH3OH N, atm, CH3OH

N
O/
OH

Ashraf A. Aly ve Kamal M. EI-Shaieb 1,8-diaminonaftalin ile
7,7°,8,8’-tetrasiyanokinondimetan (TCNQ), 2-disiyanometilen-1,3-dion (CNIND),
2-(2,4,7-trinitro-9H-floren-9-ilidene)propan-dikarbonitril (DTF), 2,3dikloro-5,6-
disiyano-1,4-benzokinon (DDQ) ve 2,3,5,6-tetrakloro-1,4-benzokinon (CHL-p)

-15°C de azot atmosferi altinda etkilestirerek 2-siibstitiiyeli perimidin bilesikleri elde
etmislerdir (1.5) ve bu bilesiklerin yapilarint NMR spektroskopisi ile aydinlatmislardir
[11].

NHZ NH,

_CN - TCNQ OO _CNIND_

NO,

H
(1.5)

X=Y=Cl
X=Y=CN ‘



Miguel A. Sierra ve ¢aligma arkadaslari 1,8-diaminonaftalin, alkinil alkoksi

krom karben kompleksleri ve tungsten karben komplesini oda sicakliginda

etkilestirdiklerinde perimidin (I), pentakarbonil[(etoksi)(metil)karben]kromiyum(0),
V111, pentakarbonil[(etoksi)-(metil)karben]tungsten(0) (1X) elde etmislerdir. (Sema 1.1)
[12].

R
NH, NH, )\
HNT SN
e
(OC)sM - N (H3CO)5M:<
2 2’ CH3
I

\

R=Ph, M= Cr
R=t-Bu, M=Cr
R=Ph, M= W

R=Ph M= Cr VIII
R=t-Bu M=W IX

Sema 1.1 1,8-Diaminonaftalinin alkinil alkoksi, krom karben kompleksleri ve tungsten
karben kompleksleri ile tepkimesi.

Concepcion Foces-Foces ve Rosa Ma Claramunt 1,8-diaminonaftalin
ve 1-amino-8-metilaminonaftaleni uygun aldehitler ile etkilestirerek 2-arilperimidin (X)
tirevleri elde etmisler ve bu bilesiklerin yapilarim1 x-151n kristolografisi kullanarak

aydinlatmislardir (Sema 1.2) [13].
Ar

)\ R
NH,  NHR NZ N7
“ — “
X
-
Ar R'
Fenil H
2'hidroksifenil H
2'metoksifenil H
9'antril H
fenil CH3
2'hidroksifenil CHs
2'metoksifenil CH3

Sema 1.2 2-Arilperimidin tiirevlerinin sentezi.



Yine R. Michael Paton ve arkadaslar1 1,8-diaminonaftalin ve dioksanil
hidroksimoil kloriir reaksiyonu ile p-gliseril-perimidin (XI) elde etmisler (1.6) ve bu

bilesigin yapisin1 X-ray kristalografisi ile aydinlatmiglardir [14].

NH, NH, \)—
+ e
O\)\fNOH ¥ O\)—‘<\ O (1.6)
N
Cl

Xl
Akbar Mobinikhaledi ve Peter J. Steel tarafindan 1,8-diaminonaftalin, uygun
aldehit ve bakir nitrat ile etkilestirerek 2-arilperimidin (XI1) tiirevleri sentezlenmis ve
NMR spektroskopisinde yapilar1 aydinlatilmig, katalitik o6zellikleri incelenmistir
(Sema 1.3.) [15].

Ar

NH, NH» N NH

Cu(NO3).6H,0
EtOH, rt

+ ArCHO

X1l

Ar

CgHs
4-FCgH,
2-CIC¢H,
4-BrCgH,
2-NO,CgH,
3-NO,CgH,
4-NO,CgH,
4-HC3CgH,
2-HOCgH,
4-HOCgH,
2-piridil
2-naftil
2-hidroksinaftil

Sema 1.3. 2-Arilperimidin tlirevlerinin sentezi.



C.W. Rees ve arkadaslart monoagil ve aril tiirevleri ile 1,8-azidonaftaleni
etkilestirerek 2 siibstitiiyeli perimidin (I) ile 9-amino-2-siibstitiie naft[1,2-d]oksazoller

(XI11) elde etmislerdir (1.7) [16].
R

N3 NHCOR N)\NH NH, N

| X1

R= Me, Et, Ph, C6H4.N02-p, C6H4.OMe-p

Helmut Quast ve grubu di(tert-biitil)dinitronaftalenden bes basamakta
6,9-di(tert-biitil)-1-metiltetrazol[1,5-a]perimidin (X1V) sentezini yaparak bu bilesigi
ultroviyole 1s18a magruz birakarak 1,8-naftalen-kopriilii triazaTMM triplet diradikali
(XV) sentezleyerek (1.8) elektron paramanyetik rezonans spektroskopisi ile 6zelliklerini
incelemislerdir [17].

.Me N

OO _5Basamak W, ABTTK (1.8)

L. Alexandrova ve arkadaslar1 karbon-karbon bagli polimerize perinon tiirevleri
sentezlemis (1.9), stiren ve metil metakrilat ile serbest radikal kopolimerizasyolarini
arastirmiglar, bu arastirma sonucunda perimidin sisteminin yiiksek aktiviteli radikal

polimerizasyon reaksiyonu gosterdigini kesfetmislerdir [18].
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° O HN 0
' THF OH O DMF N O 19
N O Dehidrat ajan \ ( ’ )
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Dehidrat ajan: triflorasetik anhidrit, Disiklohekzilkarboimid, Asetik anhidrit/piridin

N. Foroughifar ve c¢alisma grubu mikrodalga 1sitmasi altinda
1,8-diaminonaftalen ile uygun karboksilik asitleri etkilestirerek 2-siibstitiiye
perimidinler elde etmislerdir. Normal kosullar altinda sodyum amit, 1-klorometil
benzotirazol ile elde ettikleri 2-siibstitiiye bilesiklerin reaksiyonu sonucu benzatirazol-
siibstitiiye perimidin tiirevleri hazirlamuslardir. Elde edilen bu bilesiklerin ‘*H NMR, IR
ve element analizi ile yapilar1 aydinlatmislardir [19].

Arjan W. Kleij ve c¢alisma grubu ¢inko Kkatalizorii kullanarak c¢esitli
stibstitliyentlere sahip 2-aril-2,3-dihidro-1H-perimidin (XVI) sentezlemisler ve bu
bilesikleri spektroskopik, spektrometrik analizler ve X ray difraksiyonu ile karakterize
edilmistir. Karakterizasyonu yapilan bilesikler di-, tri- ve tetra aldehit reaktifleri ile test

edilerek yliksek verimde uyumlu multi-perimidinler elde etmislerdir Sema 1.4. [20].

R
NH; NH; N/ NH
+ RCOOH —’
H
R R
N/ NH N/ N
NaNH
refluks
XVI
R
metil
etil
klorometil
triklorometil

2-(1H-perimidin-2-yl)etil
4-(1H-perimidin-2-yl)bdtil
(2)-2(1H-perimidin-2-yl)-1-etenil

Sema 1.4. 2-Aril-2,3-dihidro-1H-perimidinlerin sentezi.



Song Lin Zhang ve arkadaglari 1limli reaksiyon kosullar1 altinda rutenyum kloriir
katalizorliigiinde 1,8-diaminonaftalin ile asetofenonu etkilestirerek olusan perimidin
tirevinin Kkatalitik aktivitelerini incelemisler ayrica 1,8-diaminonaftalinin alifatik,
aromatik, heterosiklik ketonlar ile tepkimesi sonucu olusan perimidin tiirevlerininde

(1.10) katalitik aktivitelerini incelemislerdir [21].

I / \
d @ (1.10)
. (%1 mol) —
NH, 40°C \ / NH

B. Zaleska ve arkadaslari 1,8-diaminonaftalin ve tiyoanilin ile aromatik

diaminlerin reaksiyonu sonucu 2-siibstitiiyeli perimidin (1.11) elde etmislerdir [22].

Me—0O HN—Ph
H NH,
I
Me N _ MeOH _ (1 11)
Ar + /
refluks
o s NH;

Kapil Arya ve Anshu Dandia mikrodalga kosullar1 altinda spiro [indol-3(3H), 2'-
(3H)perimidin]-2'(1H)on (XVII) tiirevlerini sentezlemisler (Sema 1.5.) ve bu

montmorlllonlte KSF Q
5 7 dak HN
Rl NH

o

bilesiklerin antitiimor 6zelliklerini incelemislerdir [23].

Iz

RZ
R, R% -H XVII
RL: -Me, R? -H

RL -Cl, R% -H
RL, RZ% -Me
RL: -Br,R% -H

Sema 1.5. Spiro [indol-3(3H), 2’-(3H)perimidin]-2’(1H)on tiirevlerinin sentezi



I. V. Borovlevl ve arkadaslar1 1,8-diaminonaftalin ile pivaloil kloriiri
etkilestirerek 2-tert-biitilperimidin (XVII1) bilesigini, bu bilesigi polifosforik asit
icerisinde asetik asit ile alkilasyonu ile 2-tert-biitilperimidinin  izomerik

6(7)- ve 4(9)-diasetil (XIX) tiirevlerini (1.12) sentezlemislerdir [24].

CMe3 CMea cMe3
H‘\
_ Megccoch __ACOH _
(1.12)
XVI

I. Ozdemir ve c¢aliyma arkadaslari, perimidinin palladyum komplekslerini
hazirlamiglardir. Hazirladiklar1 bu komplekslerin sikloizomerizasyon ve Suzuki

tepkimelerindeki katalitik aktivitelerini incelemislerdir (1.13- 1.14) [25, 26].

N

R

| PPhy- Pd —R

N C|

Toluen (1.13)

PdCI,(PPh

/> * I 2(PPhs)e| — oo™
N

R= CH2CH20CH3
R= CH2C6H5

R= CH2CH2C6H5

N
RuCl, Toluen

110°C

12

\ |/

I,

\ |/

Q~i—~
H
!

R= CH,CH,0CH;
R= CH(CHy),

R= CH,CH,CH,CHs
R= CHzc(CH3)3




1.2. 1,8-Diaminonaftalin (DAN) ve Cesitli Halka Kapatic1 Reaktiflerden Perimidin
Sentezi
Karboksilik asitlerden; bu metot icerisinde formik asit kullanimi diger asitlerin
kullanimindan daha iyi sonuglar vermektedir. Bu metod ile perimidin, 1-metilperimidin,
1-fenilperimidin ve 1-(2,4-dinitrofenil)perimidin (XX) ile formik asitin geri sogutucu

altinda 1s1tilmasi1 sonucu elde edilirler. (Sema 1.6.)

T oona . N\ / />
L)

XX

(a) R=H, (b) R= CH3, (C)R: CGHS,(d) R= 2,4-(N02)2C6H3

Sema 1.6. 1-Metilperimidin, 1-fenilperimidin ve 1-(2,4-dinitrofenil)perimidinlerden

perimidin sentezi.

DAN formik asitten farkli olarak trifloroastekasit, asetik asit, a-, [-
ve y- amino asitler ile etkilestirildiginde perimidin tiirevleri ¢ok az miktarda elde edilir.
Reaksiyon verimini artirmak i¢in reaksiyon karistminin 4N HCI ile geri sogutucu
altinda 1sitilmasi gerekmektedir. DAN’ in mandelik, glikolik, tiyoglikolik ve laktik
asitlerle bu sartlardaki reaksiyonu sonucu 2-hidroksimetil-, 2-a-hidroksi-, 2-
merkaptometil- ve 2-a-hidroksietilperimidin bilesikleri elde edilmektedir.

DAN’in aromatik asitlerle olan tepkimeleri sonucu yliksek verimli sonuglar elde
edilmektedir. DAN’in kinolin-a-karboksilik asit ile tepkimesi sonucu 2-(o-
kinolinil)perimidin elde edilmistir.

Okzalik ve malonik asit disinda DAN’in alifatik karboksilik asitlerle olan
tepkimesi sonucu ®-(2-perimidinil)alkankarboksilik asit elde edilmektedir. DAN’in
perimidin-2-karboksilik  asit ara {rilinleriyle okzalik asitin etkilesmesi ve
dekarboksilasyonu sonucunda sirasiyla | ve 2,2’-diperimidin (XXI) bilesiklerin karigimi
elde edilmektedir. DAN’in malonik asit ile etkilesimi sonucu 2-metilperimidin ve

(XXI1) bilesiginin karsimi olusur.
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H H

PavatERes
0 U

I w

H H

XXI XX

Hidrojen halojeniirlerden; bu metot 2-siibstitiiye perimidinlerin (V) sentezi i¢in
kullanilabilecek en iyi metotlardan biridir. Reaksiyon monoagil tiirevlerinin (XXIII)
olusumu ile yiirimektedir. DAN’ 1n ¢ok az miktarda elde edilen N-N’-diacil tlirevlerinin
olusumunun tek dezavantaji diigiik ¢oziiniirliige sahip olan bu tiirevlerin V bilesiginden
kolayca ayrilmasidir (1.15). Bu metot da asit kloriirlerle ve anhidritlerle karsilik gelen

perimidinlere doniistiiriilemeyen tek diaminin (XXd) bilesigi oldugu ispatlanmistir.

w S (O Yy

Py
. >

X -H,0

NH, NHCOR NH
\_/ \_/ (119
\Y

X=Halojen
XX

Asit anhidritlerden; 2-metil ve 2-triflorometil perimidinlerin sentezi i¢in en iyi
yontem DAN’in asetik ve trifloroasetik anhidritlerle 1sitarak etkilestirmektir. DAN’in
uygun asit ve anhidrtiler ile etkilesimi sonucu V tiirevleri elde edilmistir. R: C;Hs, izo-
CsHy7, n-C4Hg, CeHs ve 2-HO3SCgHa.

Bu metot ile 2-R-azeperimidinler ve 1,2-disiibstitiiye perimidinlerin ¢ok verimli
bir sekilde sentezlenmesini saglamaktadir. 1-Amino-8-dimetilaminonaftalin asetikasit
ile geri sogutucu altinda etkilestirildiginde N-metil grubunun ayrilmasi ile 1,2-
dimetilperimidin ~ (XXIIl)  olusmaktadir. Bu tepkime oda  sicakliginda
gerceklestirildiginde (XXIV) bilesiginin olustugu basamakta durur (1.16).

11



NHCOCH, N
_(CHsCO)}0 A \
—2Cc CHa
N(CHa3), N(CH3), 'Tl
CHj

XXIV XX (1.16)

DAN’in siiksinik, maleik ve ftalik anhidritlerle reaksiyonu ile Sachs’in
perinonlar olarak adlandirildigt XXV- XXVII bilesikler elde edilmektedir. XXVIII-

XXX ara liriin asitleri de izole edilebilir (Sema 1.7.)

O 0

N O (O
§\>—CHZCHZCOOH‘ 0 — ? C G~ COOH
_E vl <\_>7NH2 _'L XXIX

R 0]

| o
F

@ SOy
¢ %_N \_/
| COOCH

XXV ©

XXX

|
-

XXVII

XXVI

Sema 1.7. 1,8-diaminonaftalin siiksinik, maleik ve ftalik asit anhitritleri ile olan

tepkimeleri
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Ester ve iminoesterlerden; DAN’in karboksilik asit esterleriyle reaksiyonu
sonucu perimidinler ¢ok iyi verimle elde edilir. DAN’in etil karbonat ile etkilesmesiyle
2-etoksiperimidin  bilesigi  yiiksek  verimlerde elde edilir. DAN’in  ve
izobiitilsiyanoasetatin reaksiyonu ile 2-siyanoperimidin bilesigi elde edilir. Reaktifler
1:1 oraninda alindiginda ana iiriin olarak XXXI bilesigi olusmaktadir. DAN’in iki kat
fazlasi alindiginda reaksiyon sonucunda diperimidinler (XXXI1) diisiik verimlerle elde

edilir.

Q N Q N ’ O

\>7(CH2)nCOOR \>*(CH2)H</

O ) O : i O
! H H

n=0,1 n=0,2
XXXI XXXII

Asit amitler ve Nitrillerden; DAN ile karboksilik asit amitler ve nitriller ile
tepkimesi sonucu perimidinlerin olusumu hakkinda birkag tane bilgi vardir. inorganik
asitler varliginda DAN ile kaprolaktam 1sitildiginda 2-(w-aminopentil)perimidin
olusmaktadir.

Amitler; formamit [27] ve difenilformamitin [28] DAN’in reaksiyonu ile (I)
bilesigi elde edilir. Siklizasyon, DAN’in siklik amitlerin bir ¢esidi olarak farz edilen
sym-triazinler ile tepkimesi sonucu olur. Bu bilgiden yola ¢ikilarak DAN, 2,4,6-tri(o-
hidroksialkil)-1,3,5-triazinler 220-230°C’de tepkimeye girdiginde XXXIII bilesigi

olusur.
(CH,)30H
O & O
' JI\ »R — \ (1.17)
=
(" eyl L
CH,

XXX
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Diger halkalagtirma yollari; DAN ve N-etoksikarboniltiyoamitlerin reaksiyonu

sonucu 2-aril ve 2-heteroaril perimidinler (X,R= Cg¢Hs, 4-i1z0-C3H;CgsH4 veya 2-tiyenil)

elde edilmekte [29] olup 2-agilindan-1,3-dionlar, 2-agil-3-benzofuranonlarin DAN ile

tepkimesi ise perimidinlerin (X,R= alkil veya aril) olusmasin1 saglayan diger etkili

halkalagtirma yollaridir [30].

DAN’in nitroetilen, kinon tiirevleri, 1-agil-1siyano-2,2-dimetilmerkaptoetilenler

ve hekzafloropropenler aktif doymamis bilesiklerle siklizasyon tiriinleri Sema (1.8.)’de

\C~H
/

gosterilmektedir.
R
Cl,C=C—No, N NO,
A\ /
>—CH\
R
—NH
s
o j R
S N
‘ % \ OH
——NH
R
NC s
O N Sj ?N\ -
R
OO -SCHs Heeeeeees 0
c=c
N “Ssch, _ | \
N COR N
Nl —
CH —_— ==CH
\
——NH CN —NH
CF—CF==CF, —N
§ \>7CHFCF3
——NH

Sema 1.8. 1,8-naftalindiaminin ¢esitli bilesiklerle vermis oldugu siklizasyon tepkimeleri
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1.2.1.2-Amino-, 2-Hidroksi ve 2-Merkaptoperimidin sentezi

DAN ile bromsiyaniir ve siyanamitin tepkimesi sonucu 2-aminoperimidin (R=
NHz) elde edilir. DAN’in aril izotiyosiyanatlar ve triklorometildimetilaminlerle verdigi

reaksiyon sonucunda sirastyla 2-arilamino- ve 2-dimetilaminoperimidin bilesikleri elde

edilir. Ayrica DAN ve karbonsiilfiiriin etkilesimiyle 2-merkaptoperimidinler elde edilir.

2-merkapto-4,7-dimetilperimidin, 2- merkaptoazeperimidin ve XXXIV bilesigi ayn1 yol

izlenerek sentezlenmektedir. Karbonsiilfiir yerine potasyun ksantatin kullanilmasida

mimkindiir.

XXXIV

1.2.2.DAN ile aldehit ve ketonlardan 2,3-dihidroperimidinlerin sentezi

Aldehitlerden; DAN’in alkol veya benzen igerisinde aldehitlerle reaksiyonu

sonucu 2,3-dihidroperimidinler (XXXV) elde edilir Sema 1.9.

— 'i'

NH, N R
$ ) T

O |!| veya benzen <—>7
NH, N R

|

\ 7/ |

XXXV
R= H, CH3, CCl3, C;Hs,n-C3Hy, is0-CgH13, CsHs, halojenler, nitrofenil, 4-

kinolinil, 2-pirolil, 3-indolil, 1-metil-2-imidazolil, 1-metil-2-benzimidazolil,
tiyenil, 2-furil, 5-metil ve 5-nitro-2-furil.

bifenilil, a-naftil, ferrosenil, 1-propenil, B-stiril, dietoksimetil, 2- ve 3-piridil, 2-

2-

Sema 1.9. 2,3-dihidroperimidinlerin sentezi.
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Benzer yontemle 2-R-2,3-dihidroazeperimidinler 2 yada 3 saatte oda

i

N H
st

CHj

XXXVII

sicakliginda yiiksek verimle elde edilirler.

DAN’e bagli N-metil ve N-fenil bilesikleri, (XXb) ve (XXc) aldehitler ile tepkimeye
girerek XXXV dihidroperimidinleri olusturmaktadir. XXc amini igeren tepkime zor
kosullarda gergeklesir. XXXVII Bilesigi ise N-N’-dimetil-1,8-naftalindiaminler ile
benzaldehitin tepkimesi sonucu olusmaktadir. DAN ve N-siibstitiiye tilirevlerinin
glioksal ile tepkimesi sonucu XXXVIII tipi hidrojenlenmis bisperimidin bilesikleri

olusur. Benzer sekilde aromatik dialdehitlerden XXXIX bilesikleri olusmaktadir.

H  H H H
C v~ ) ) — )
N H N N H N
A YK
| | |
R R R R

XXXVIII XXXIX

a)R=H  b)R=CH, ~ 3\

¢) R=C,Hs d) R=CgHsg
" 4©7
e N

ox= 4 N 4 \

N =
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Ftalaldehit, naftalen-1,8-dialdehit ve bifenil-2,2’-dialdehit ile DAN’in tepkimesi
sonucu XXXIX, XL ve XLI aromatize perimidinler olusmaktadir.

Ketonlardan; DAN ile ketonlarin reaksiyonu sonucu 2,2’-disiibstitiiye-2,3-
dihidroperimidinler olusmaktadir. Reaksiyon igerisinde aseton ve asetofenon
kullanildiginda sirasiyla XLIla ve XLIIb bilesikleri olusur. Ayrica DAN ile

siklopentanon ve sikloheptanon etkilesimi ile XLI11a ve XLII1b bilesikleri olusur.

I? H
N><R" N
H

XLII

XL ‘
a) R=R"=CHj =
b) R'=CHz R"=CgHs b) n=2

¢) R'= CHg, R"y CH5CO

DAN ve diketonlarin reaksiyonlar: {lizerinde calisilmaktadir. Reaksiyonda ilk
olarak 1,3-diketonlardan XLIV tipi bilesikler olusur daha sonra isitilarak R’COCHj3
ayrilir, ayrilan R’COCH3; molekiilii ile DAN etkilestirilerek 2-R-perimidin ve 2,2-
disiibstitiiye dihidroperimidinler elde edilir.

T
N><R”
H

XLIV
) R=R'=CH,

b) R=CHj, R'= CgHs
¢) R=R'= CgHs
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1.2.3.2,3-Dihidroperimidinlerden Perimidinlerin Sentezi

2,3-Dihidroperimidinlerin (DHP) sentezinin kolayli§i ve dehidrojenasyonlari
icin uygun metotlarin bulunmasi perimidinlerin sentezi i¢in en iyi metotlardan birinin
DAN ile aldehitlerin tepkimeye girmesi oldugu gosterilmistir. Dihidroperimidin
cekirdegindeki stibstitiienlerin farkliligina bagli olarak bazi1 reaktifler DHP’nin
aromatiklesmesini saglamaktadir. Buna 6rnek verecek olursak; 1,3-disiibstitiiye DHP
(XLV) iyodiir, tritil perklorat ve 1,3,5-trinitrobenzen ile etkilestiriliginde perimidinyum
tuzlar elde edilir (1.18).

0= G50

A-S Se X HaIOJen

DHP’ nin doymamis NH gruplarinin dehidrojenasyonu ic¢in NapS;Os’nin
kullanimi1 ¢ok iyi sonuglar vermekte ve reaksiyon olduk¢a temiz ve yiliksek verimlerle
sonuglanmaktadir. Ayrica bu yontem ile polihidroksialkil gruplar: gibi siibstitiiyentler
iceren reaksiyonlar gerceklestirildigi zaman 1- ve 2- siibstitiiye perimidinler (XLV1I)
elde edilmektedir (1.19).

T
N H N
N3.25205 - \ R’
alkol ve su
NoR N (119)
R R
XLVII XLVI

R,R'= H, alkil, heteroaril vs. l
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1,2-Diaril ve 2-nitrofenil tiirevleri ile DHP nin dehidrojenasyon reaksiyonlari
cok basar1 degildir. Ancak karbon iizerinde palladyum, manganoksit veya siilfiir olan
bilesikleri i¢in miimkiindiir. 2-Arilperimidin nitro gruplari, bagl olan bilesiklerin farkli

dehidrojenasyon reaktifleri ile zayif dehidrojenasyon tepkimelerine girer.

1.2.4. Perimidinlerin Sentezindeki Diger Metotlar

DAN’in haricinde farkli 1,8-disiisbstitiiyenaftalinlerden perimidin sentezleri
tizerinde calisilmaktadir. Ornek olarak 1-asetamit-7-hidroksi-8-nitrozo-naftalin ve
1-asetamit-5-hidroksi-8-fenilazo-naftalenin indirgenme reaksiyonuyla sirasiyla 4(9)-
hidroksi- ve 6(7)-hidroksi-2-metil perimidinler elde edilmektedir. 1-agilamino-8-
azidonaftalenlerin triklorbenzen i¢inde reaksiyonu sonucu 2-siisbstitiiyeperimidinler ile

az miktarda naftoksazollerin (1.1.20) karisimi elde edilir.

|
H

O Oy o
O O
\_/

R= Alkil veya aril ‘

1.3. Fiziksel Ozellikleri
1.3.1. Aromatiklik ve Kuantum Mekanik Hesaplamalar:

Perimidin 14 = elektron sistemine sahiptir. Bu elektronlardan bir tanesi
delokalize olmadigindan dolayr perimidin molekiiliiniin aromatikligini azaltir. Bu
nedenden dolay1r perimidin molekiilii icerisindeki m elektronu bagina diisen rezonans
enerjisinin naftoimidazollerden daha diisiik oldugu dikkat ¢cekmektedir. Perimidindeki
alt1 tiyeli heterohalka yedi elektron igerir. | bilesigi igerisindeki heterohalkadan ayrilan
fazla elektron naftalen par¢asina dogru yonlenmekte olup m elektron bulutunun XLVIII
yapisina dogru polarize olmasini saglamaktadir. Bu yap1 kuantum mekanigi hesaplari ile

aydinlatilmistir.



XLVIII

Perimidin bilesigindeki elektron yogunlugu dagilimi diizensiz bir sekilde
oldugundan dolay1 bu dagilimi ikiye ayirmak miimkiindiir; p-karbonu kismen pozitif
yiikli iken 1,8-diaminonaftalin kismi kismen negatif yiiklii yliklenmistir. Normal
kosullarda 7 elektron yogunlugunun heterohalkadan naftalen sistemine transferi
naftoimidazollerdeki gibi gerceklesir yalniz perimidin bilesiginde bu transfer yavas
gerceklesir. Perimidin bilesigindeki maksimum negatif yiik 4-, 9- pozisyonu ile 6-, 7-

pozisyonlarinda yogunlagsmistir. 5-, 8- pozisyonlari ise neredeyse yiiksiiz bir sekildedir.
1.3.2.Renklenme ve Elektronik Spekturum

Perimidin  bilesiginin  parlak sar1  rengine sahip olmasi  renksiz
naftoimidazollerden ayirt edilmesi icin ¢ok dikkat g¢ekici bir 6zelligidir. Perimidin
bilesigi 400, 330 ve 235 nm (a-, B-, ve y- bantlar1) bolgelerinde olmak iizere ii¢ tane
absorpsiyon bandina sahiptir. 330 ve 235 nm deki bantlar ¢ok kuvvetlidir
(loge= 4,1-4,2) ve bu bantlar 2,3-dihidroperimidinler ve 1,8-naftalendiaminlerin
spekturumunda da goézlenmektedir. Naftalin halkasindaki baglayici olmayan =
orbitalindeki azot atomu iizerindeki elektron ciftinin transferi f- bandini olustururken
naftalen halkasinin kendi i¢indeki elektronik gegisler ise y- bandini olusturur. a- Bandi
ise perimidinlerin renklenmesini saglarken bu bant biyiik ilgi ¢ekmektedir ve
perimidinyum tuzlarinin spekturumunda da kendini gostermektedir.

Hesaplanan verilere gore, perimidinlerin uzun dalga boylu absorpsiyonlarinin
nedeninin ©t elektron transferinin naftalen halkasindan heterohalkaya dogru oldugundan
kaynaklandigr bulunmustur. Bu bant, perimidin sistemindeki m-alici ve m-verici
bilesenler arasindaki yiik gegisi sebebiyle olmaktadir. Perimidinlerin kuvvetli n-verici
Ozellige sahip olmasi bu bilesiklerin renklenmesinde 6nemli bir etkendir. Perimidin
bilesigi icerisindeki heterohalkanin elektron eksikliginin artmasi 2- konumunda gii¢lii
elektron saglayic1 gruplarin bulunmasi ( amino- ve alkoksi- gruplar gibi) bilesikteki

renklenmenin kaybolmasina neden olmaktadir.
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Buna benzer olarak C=N baginin hidrojenasyonu 2,3-dihidroperimidin
bilesiklerinin renksiz olmasina yol acar. Diger taraftan, perimidin bilesiginin 2-
konumunda kuvvetli & elektron ¢ekici gruplar oldugunda ise perimidin bilesikleri daha
koyu bir renge sahip olurlar. Buna 6rnek olarak 2-nitrofenil ve 2-nitrofuril perimidinler
mor bir renge sahip iken 2-benzilperimidin bilesiginin koyu sarap kirmizi renge sahip

olmasini verebiliriz.
1.3.3. ©- Elektron Saglayic1 Ozellikler

4-nitrobenzaldehit gibi zayif asit igeren 7- asitleri ile perimidinler koyu renkli
yik transfer komplekslerine (CTC) doniisiir. Bu komplekslerin kristal formu
1:1 oraninda birlesme gergeklestirirler. Perimidilerin - molekiil orbitalinin en iistiinde
yer alan elektronlarin diisiik iyonlagma sabitlerine sahip olmasinin nedeni yiiksek m-
elektron saglayict olmalarindan kaynaklanmaktadir. Perimidinler n- verici kapasitesi
bakimindan naftoimidazoller ve 1,8-naftalendiaminler kadar etkin olmamasina ragmen
fenotiyazin gibi iyi bir n- elektron saglayicisidir. Perimidinlerin - elektron saglayici
kapasitesinin kiitle spekturumundaki ¢ift yiiklii iyon piklerinin yogunlugundan ileri

geldigi anlasilmaktadir.
1.3.4. - Elektron Cekici Ozellikler

Perimidinlerin elektron ¢ekici ozellikleri azinler ile imidazoller arasinda yer
almaktadir. Bu ylizden perimidin ve 1,8-naftalendiamin tiirevleri “’elektron siingeri’’

olarak davranmaktadirlar.
1.3.5.Manyetik Ozellikler ve '"H NMR Spektrumu

Naftoimidazollerle perimidinler karsilastirildiginda perimidinlerin diyamanyetik
duyarliligmmin naftoimidazollere goére daha az oldugu goriilmektedir. Cogu perimidin
kristal 6rnegi icin yaklagik 7 G araliginda bulunan tek EPR sinyali degeri ile perimidin
krsitali 6rneginin manyetik duyarlilik verileri karsilastirildiginda elde edilen degerlerin
birbirini tuttugu elde edilmistir.

Perimidin kimyasi i¢in "H NMR spektrumlari bityilk énem tagimaktadir. Son
yillarda perimidin ile yapilan ¢alismalarda "H NMR spektrumlari belirtilmistir.
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1.3.6. Kizilotesi Spektrumu (IR)

Perimidinlerin tanimlanmas1 agisinda kizilotesi spektroskopisi yontemi biiyiik
onem tagimaktadir. Perimidinlerin DHP’den farkliligin1 ortaya koymak i¢in kizilGtesi
spektrumlar ¢ok yardimeir olmaktadir bunun yani sira perimidinler ile alternatif
reaksiyon iirlinler ve yan lriinlerin arasindaki mesafenin belirlenmesinde biiyiik rol
oynamaktadir. -NH gruplar titresim gerilimi nedeniyle spektrum bandimin 3100-3500
cm™ bolgesinde bulunurken C=C ve C-N baglar1 1500-1700 cm™ bélgesinde yer alir ve

bu degerler perimidin serilerindeki bilesikler i¢in karakteristik degerlerdir.

1.3.7.1yonlagsma Sabitleri

Perimidinler benzimidazol, naftimidazol ve azinlerdendaha kuvvetli bazlardir
bunun nedeni ise perimidinyum iyonlar1 ve alkil bagli tiirevlerinin sudaki iyonlagsma

sabitleri pKa~ 6’ dur.
1.3.8. Dipol Momentleri

Perimidin bilesiginin dipol momenti, Pariser-Parr-Pople, Hiickel molekiiler
orbital, CNDO/2 metotlar1 ve kuantum mekanigi hesaplar ile hesaplanmaistir. Perimidin
bilesiginin elektronik yapisimin bir hayli asimetrik oldugu fikri oldukga yiiksek dipol
momentine sahip oldugundan dolayr dogrulanmaktadir. Bazi perimidin tiirevlerinin
dipol momentleri Cizelge 1.1 deki gibi 6l¢iilmiistiir ve perimidin molekiillerinin yiiksek

polariteye sahip olmalar1 bu degerleri dogrulamak i¢in 6nemli bir etkendir.

Cizelge 1.1 Perimidinlerin molekiiler polarizasyon, refraksiyon ve dipol momentleri

Bilesik P.., cm® Rp, cm’ n,D
Perimidin 254.2 50.2 3.18
N-Metilperimidin 300.8 56.4 3.48
2-Metilperimidin 269.3 56.3 3.25
2-Fenilperimidin 259.1 54.1 3.03
2-(p-Nitrofenil)perimidin 343.8 74.1 3.62
2-(o-Hidroksifenil)perimidin  370.4 77.4 3.82
2-(0-Metoksifenil)perimidin ~ 395.2 84.1 3.94
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1.3.9.Kiitle Spektrumu

Perimidinlerin kiitle spektrumunda ¢ok giiclii ¢ift yiiklii molekiiler iyonlarin

bulunmasi ve elektron etkilerine karst kararli olmalar1 karakteristik o6zelliklerinden
biridir.

1.4. Kimyasal Ozellikleri
1.4.1.Yiikseltgenme ve indirgenme Tepkimeleri

Perimidinlerin yiikseltgenlerin saldirisina duyarli olmalarinin nedeni kuvvetli n-
elektron verici kapasiteye sahip olmalaridir. Perimidinlerin karakteristik 6zelliklerinden
biri elektronca zengin 4(9)- ve 6(7)- konumlarinda elektron saglayici siibstitiientler
bulundugu zaman otooksidasyonun kolay bir sekilde gerceklesmesidir. 4(9)- ve 6(7)-
aminoperimidinler ile hidroksiperimidinler baz formunda iken olduk¢a Kkararsiz
bilesiklerdir. Perimidinler m- elektronunca zayif 2-konumunda elektron saglayici
stibstitiiyenlere sahip ise baslangi¢ halinden daha kararli bir yapiya sahip olmaktadir.
N-anyonlarinin otooksidasyona duyarsiz olmalarinin sebebi serbest -NH grubun sahip
perimidin ve bir¢ok tiirevinin dnemli 6zelliklerinden biridir. Hiickel molekiiler orbital
metodu ile yapilan hesaplamalara gore perimidinin N- anyonunun karsi baglayici
orbitalde oldugu belirlenmistir.

Perimidin bilesiginin 2-konumunda elektron ¢ekici gruplar bulundugu zaman
(Cl, CF3 ve CgHs gibi) otooksidasyonun olmasi engellenemez, naftalen halkasinda
elektron cekici gruplar oldugu zaman (NO2, RCO ve SO3H gibi) anyon havada kararli
hale gelir.

1-Siibstitiiye perimidinlerin 1-R-2,3-dihidroperimidinlere indirgenmesi Birch
yontemi ile sivi  amonyak igerisinde sodyum ve asidik ortam igerisinde

lityumtetrahidroaliiminat veya tetrahidroboratlarin tepkimesi sonucu olmaktadir.
1.4.2. Azot Atomu Uzerindeki N-SiibstitiisyonTepkimeleri

N-Anyonunun oksidasyonunun imidazollerdeki gibi perimidinlerde de miimkiin
olmasindan dolayr perimidinler en iyt verimle bazik ortamda alkillenirler bu
alkilasyonun gerceklesmesi icin inert atmosfer ortami gerekmektedir. Perimidin bilesigi
yiiksek molekiil agirlikli molekiilleri iceren primer alkil bromiirler ve iyodiirler ile

alkolik ¢6zgen igerisinde alkillenmektedir.
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1-R-Perimidinlerin verimini alkil halojeniirler i¢in izo- yapisi (izo-CsH7X gibi)
oldukca diisiirmektedir. Perimidinin metillenmesi dimetilsiilfat ile etkin bir sekilde
gergeklestirilebilir fakat metil toliien veya diazometan kullanildiginda iirtin verimi daha
diisiik olmaktadir. Alkol yerine yiiksek kaynama noktali ¢ézgenlerin (toluen, ksilen
gibi) kullanilmas1 daha az aktif alkil halojeniirler i¢indir.

N-Siibstitlisyon reaksiyonlar1 perimidinlerin 2- ve 4(9)- konumlarinda hacimli
gurplarin varliginda oldukga etkili olmasina ragmen perimidinler 2-metil-, 2-etil- ve 2-
feniller ile metillenebilirsede benzil kloriir, izopropil, alil ve fenil ag¢il bromiirlerle
alkillenemezler ayrica 4(9)- siibstitiiye perimidinler sadece azot atomu siibstitiiyentten
uzakta oldugu zaman alkillenebilir.

Alil ve benzil halojeniirlerle olan tepkimelerde perimidinlerin N-anyonu farkli
ozellikler sergiledigi gibi 1-alil- ve 1-benzil-perimidinlerle birlikte 4(9)-konumunda C-
alkilasyon dirtini verir. Perimidinler Ullman arilasyon tepkimesi vermezler.
1-Arilperimidinlerin sentezi N-aril-1,8-naftalenaminlerin karboksilik asit ve tiirevleriyle
olan reaksiyondur.

Perimidinlerin ~ N-aminasyonu sonucu 1-, 2-siibstitiiye tiirevleri ve
2-aminoperimidinyum tuzlari olusur. Perimidinler ¢oklu bag igeren bilesiklere —NH
grubu yoluyla baglanmaktadir. Buna ornek olarak klorotrifloroetilen, akrilonitril,
formaldehitle olan reaksiyonlar sonucu sirasiyla 1-B-klorotrifloroetilperimidin,

1-B-siyanoetilperimidin, 1-hiroksimetilperimidin elde edilir.

1.4.3. Perimidinlerin Niikleofillerle Tepkimeleri

N-siibstitiiye = perimidinlerin  niikleofillerle olan reaksiyonlar1 oldukca
karakteristiktir. Bu reaksiyonlar i¢in perimidinlerin pozitif yiik yogunluguna sahip
p-karbonuna ihtiyaglart vardir. Sodyum amit ile 1-alkil-, 1-benzil-, 1-fenil-, 1-
metoksimetil- ve 1-dialkilaminoalkilperimidinlerin aminasyon tepkimesi sonucu yiiksek
verimlerde (XL1X) aminlerini verirken bir alkali ile hidroksilasyon reaksiyonu sonucu
yiiksek verimlerde L perimidionlarimi vermektedir. Bu iki reaksiyonda perimidin
kimyasi i¢in biiylik 6nem tasimaktadir. Perimidinler hidroksilasyon agisindan diger azot
iceren heterosiklik sitemlerden daha iistiin olmasina ragmen izokinolin ve benzimidazol
gibi pek cok aktif heterosiklik sistemlerden aminasyon kolaylig1 acisindan daha geride

kalir. 1-R-azeperimidinler de kolayca aminasyon ve hidroksilasyona ugrarlar (1.21).
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XLIX (1.21)
Perimidinlere organometalik bilesiklerin baglanmasi aromatikligin azalmasina

ve C=N arasinda yiiksek polarizasyona neden olmaktadir. Bu durum CH asitligin

diismesiyle iligkilidir.
1.4.4. Perimidinyum Tuzlarimin Niikleofillerle Etkilesimi

Perimidinyum tuzlar1 nétral perimidinlere oranla niikleofillere karst daha ¢ok
reaktiflerdir. Perimidinyum tuzlariin indirgenme reaksiyonu kolaydir ve DHP formunu
vermek i¢in organometalik bilesiklerle kolayca etkilesirler. Perimidinyum tuzlarinin
alkali reaktifleri ile verdikleri reaksiyonlar bu tuzlar i¢in Onemli ve ilgi g¢eken
reaksiyonlardan biridir. Perimidinyum tuzlarimin 2-konumundaki siibstitiiyentli

bilesikleri ile alkaliler reaksiyonu sonucu agilik bilesikler (L1I) olusur (1.22).

i i
N N

Q= 0% -6,
N N R

= 18 e

X=Halojen J R= CHj3 yada C6H5

1,3-dialkilperimidinyum tuzlarinin alkalilerle 1sitilmasi ile de LIl perimidonlari

ve 2,3-dihidroperimidinlerilerin (L111) karisimi elde edilir (1.23).

CHs CH3 CHs

= s U O
*t>7R' X E—— >= >CH2 (1.23)

s L A

(|:H3 CH3 (|3H3

LIl LI

X= Halojen } [a) A=H, b) A=Cl, c) A= NO, d) A= CH3CO}
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1.4.5.Perimidinlerin Gegis Metalleri ile Olan Kompleksleri

Azot atomu iceren ligantlar1 tasiyan gecis metal komplekslerinin organik
bilesiklerin  katalitik  doniigsiimlerinin ~ gergeklesmesinde basarili  bir  sekilde
yiirlitiilmesinde 6nemli bir rol oynamaktadir. Bu doniisiimler azot bagl ligantlarin farkl
metal komplekslerinin arastirilmasi ve katalitik 6zelliklerinin incelenmesine olanak
saglamaktadir. 1-Alkilperimidin kompleksleri havaya ve neme kars1 duyarli olmalarinin
yani sira hem katt hemde sivi faz igerisinde oldukga kararli bilesiklerdir.
1-Alkilperimidin tiirevleri azota bagli fosfin palladyum kompleksleri (LIV) (1.24)

Suzuki tepkimelerinde arilkloriirler ile etkin katalizor etkisi gostermektedirler.

I:Iz /CI PSS
O N Tol PhsP-Pd—N" ~N—R
/> + [ PACI,(PPhg) ] __toluen _ cl
o T e

LIV

R= CHzCHzoCHg
R= CH2C6H5

R= CH2CH2CGH5

1.5. Perimidinin Uygulama Alanlari

Son yillarda perimidinlerin biyolojik aktivite olarak etkili oldugu alanlar vardur,
2-Siibstitliye perimidin bilesikleri merkezi sinir sistemini uyarict anti depresan ilaglarda
[31], anti-flamatuvar ve anti-parkinson ila¢ [32] yapiminda kullanilmaktadir.

Perimidinlerin alkil-, aril-, azo-, siilfo-, ve a¢il- tiirevlerinin, kuaterner tuzlarinin
ve perinonlarin boya olarak kullanimina yonelik pek ¢ok patent bulunmaktadir.
2-Stirilperimidin tuzlari, 4(9)-aroilperimidon temelli yaygin boyalar,
N-aroilperimidonlar,  ftaloilperimidonlar,  6(7)-azoperimidinler,  perimidon-6,7-
dikarboksilik asitlerin amit tiirevleri, perimidon-6,7-dikarboksilik asitler ve perinonlar
sentetik iplik yapiminda kullanilan boyalardir. Ayrica 1- ve 2-siibstitiiye perimidin
bilesikleri sa¢ boyast yapiminda [33] kullanilmaktadir. Perimidin tlirevleri ‘’proton
stingeri’’ olarak da karsimiza ¢ikmaktadir. Notral organik bazlar ve siiperbazlar, organik

sentezlerde yardimei olarak 6nemli rol oynamaktadir.
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1.6. Mikrodalga Teorisi ve Etkisi

Mikrodalga niikleer ve iyonize olmayan bir 151n sekli olup TV ve FM radyo
dalgalar1 gibi elektromanyetik dalgalar seklinde yayilan bir enerji tlirtidiir. Mikrodalga
elektromanyetik bir radyasyon, elektromanyetik spektrumda radyo frekansi ile infrared

frekansi arasinda yer almaktadir.

1.6.1. Mikrodalga Teknigi

Mikrodalga ile yiiksek-hiz sentezleri son yillarda olduk¢a dikkat ¢cekmistir [34].
Gedye ve Giuvere / Majetich gruplart mikrodalga 1sitmasini kullanarak hizlandirilmig
kimyasal doniisiimleri ilk olarak 1986 yilinda rapor etmistir. Mikrodalga destekli
organik sentez (MAOS) alaninda 2000°den fazla makale yaymlanmistir [35,36].
Mikrodalga dielektrik sicakliginin temelinin anlasilmasindaki eksiklik 1980’lerin sonu
ve 1990’larin basinda bu teknolojinin yavas anlasilmasina sebep olmustur. Organik
coziiclilerin mikrodalgada yeterli sicaklik ve basing kontrollerinin saglanamamasi1 bunu
etkileyen onemli bir unsurdur. Bununla beraber MAOS’da ki ilk 6nciil deneyler yerli,
bazen modifiyeli, mutfak mikrodalga firinlarinda gergeklestirilmistir, giincel egilim ise
son birka¢ yilda sadece kimyasal sentez i¢in saglanmis mikrodalgalar1 kullanmaktir.

1990’larin sonunda MAOS ile ilgili yaymlar 6nemli 6lgiide artmustir.

Son birka¢ yilda birg¢ok kimyacinin kimyasal reaksiyonlar1 laboratuarda
mikrodalga enerjisini kullanarak 1sittig1 bilinmektedir. Direkt mikrodalga 1sitmasi
kimyasal reaksiyon zamanlarini saatlerden dakikalara azalttigi gibi yan reaksiyonlari,
artik Urtinleri de azaltmaktadir ve endiistriyel arastirma gruplari hizli optimizasyon
reaksiyonlart i¢in on planda olan bu teknolojiyi kullanmaktadir. Yeni kimyasal

boliimiiniin verimli sentezi, reaktivite arastirmasi ve kesfi i¢in kullanilmaktadir.
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1.6.2. Mikrodalga Teorisi

Mikrodalga 1ginlamasi 0,3- 300 GHz frekans araligindaki manyetik 1simadir.
Biitlin yerli “mutfak” mikrodalga firinlari, telekominikasyon ve hiicreli telefon
frekanslariyla ve parazitlerden kaginarak kimyasal sentez i¢in 2,45 GHz frekansindaki
Ozel biitlin mikrodalga reaktorleriyle calisilmistir. 0.0016 ev frekansi bolgesindeki
mikrodalga fotonu kimyasal baglar1 kirmak ¢ok zor ve Brownian teorisinde yer alan

enerjiden daha diistiktiir.

Bundan da anlasilacagi gibi mikrodalgalar kimyasal reaksiyonlara sebep
olmamaktadir [37-39]. Mikrodalga yontemi “ mikrodalga dielektrik 1sitma” etkileri
tarafindan maddelerin verimli 1sitilmas1 temeline dayanmaktadir. Bu olay belirli
maddenin mikrodalga enerjisini absorplamasi ve 1stya doniistiirmesi yetenegine baglidir.
Maddenin elektromanyetik 1sitilmasi dipolar polarizasyon ve iyonik kondiksiiyon olarak
iki ana mekanizmaya sebep olmustur [40]. Ornegin dipoller ve iyonlar mikrodalga
frekanslarinda 1sinlanmast sonucu uygulanan elektrik alaninda siraya dizilmislerdir.
Dipol ya da iyona degisen elektrik alani ile denemeler ayarlanmistir ve siireg igerisinde
enerji molekiiler siirtlinme ve dielektrik kaybi 1s1 formunda kaybolmustur. Isinin miktar
bu stiregde liretilerek uygulanmis alanin frekansi ile kendi dizilmis hiicrelerinin yetenegi
ile direkt olarak baglantilidir. Eger dipol yeniden diizenlenmek i¢in yeterli zamana sahip
degilse ya da uygulanmis alan ile yeniden yonlenmesi ¢cok ¢abuksa 1s1 meydana gelmez.
2,45 GHz’ in ayrilmis frekansi biitiin ticari sistemler i¢inde kullanildiginda bu iki asir1
uclar arasinda uzanir ve molekiiler dipole alan igerisinde dizilme zamani verir fakat tam

olarak degisen alani izlemez [38,39].

Belirli bir maddenin sicaklik karakteri mikrodalga altinda 1sinlanma kosullar1
onun dielektrik ozelliklerine baghidir. Spesifik bir maddenin frekansi verildiginde
elektromanyetik enerjiyi 1s1ya ¢evirme yetenegi tand diye adlandirilan kayip faktorii
tarafindan belirlenir. Bu kayip faktorii diye ifade edilen oran tand = ¢ / ¢ dir, €
dielektrik kaybi, elektromanyetik radyasyonun 1siya doniismesi ile elde edilen verim ve
¢ elektrik alan tarafindan polarize olan molekiillerdir. Verimli absorpsiyon igin gerekli
deger yliksek tand ile orta reaksiyon ve hizli 1sitmadir. Bazi genel ¢oziiciiler igin kayip
faktorleri Cizelge 1.2 gosterilmistir. Genel olarak ¢oziiciiler yiiksek (tand > 0,5), orta
(tand 0,1-0,5) ve diisiik (tand < 0,1) mikrodalga absorbans1 olarak siniflandirilabilir.
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Cizelge 1.2 Farkli ¢6zgenlerin kayip faktorleri

Coziicii tano Coziicii tano

Etilen glikol 1.350 DMF 0.161
Etanol 0.941 NMP 0.275
DMSO 0.825 Klorbenzen 0.101
2-Propanol 0.799 kloroform 0.091
Formik asit 0.722 asetonitril 0.062
Metanol 0.659 etil asetat 0.059
Nitrobenzen 0.589 aseton 0.054
1-Biitanol 0.571 tetrahidrofuran 0.047
2-Biitanol 0.447 diklormetan 0.042
1,2-Diklorobenzen  0.280 toluen 0.040
Asetik asit 0.174 hekzan 0.020
1,2-Dikloretan 0.127 su 0.123

[15] ; 2.45 GHz, 20°C.

Kalict dipol momenti olmayan diger genel ¢oziiciiler 6rnegin tetraklor benzen,
dioksan daha fazla ya da daha az mikrodalga frekans1 ge¢irgenidir. Burada belirtmek
gerekir ki diisiik tand degeri mikrodalga 1sitma reaksiyonu igerisinde kullanilan belirli
¢oziiciiyli etkilememektedir. Ciinkii ya substratlar ya da bazi reaktifler polar olabilir,
orta reaksiyonun genel dielektrik ozellikleri mikrodalga tarafindan pek ¢ok durumda
yeterli sicakligr saglamaktadir. Ayrica, polar katki maddeleri 6rnegin sivilar, diisiik
absorpsiyonlu reaksiyon karisimlari absorpsiyon diizeylerini orta seviyeye artirmak i¢in
ilave edilebilir.Klasik olarak, organik sentezler harici iletken 1s1 kaynag ile 1sitilmigtir
(6rnegin yag banyosu). Bu yontem sistem icerisinde enerji transferi i¢in olduk¢a yavas
ve verimsizdir, ¢linkil bu bazi materyallerin termal gecirgenligine etki etmesine baglidir
ve sonuglar reaksiyon kaplarinin reaksiyon karisimindan daha yiiksek sicakliga sahip

oldugunu gostermistir.

Aksine, reaksiyon karisimdaki molekiiller ile mikrodalga enerjisi ile direkt
baglanti kurulmasi mikrodalga i1simalarinin verimli i¢ sicakli§i olusturdugunu
gostermektedir. Ciinkii mikrodalga gecirgenlik materyalleri reaksiyon kaplarinda
kullanilan tipik malzemelerden degildir. Ornegin borosilikat camlar, kuartz ya da teflon

klasik termal 1sitmalara gore ters sicaklik gradienti sonucu vermektedir. Spesifik
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mikrodalga olarak adlandirilma diisiincesine sebep olan etki i¢ sicaklik transfer
sonuclary, Ornegin azaltilmig kataliz deaktivasyonu, duvar etkilerine minimize

edilmistir.

340

320

Sekil 1.1. Yag banyosundaki (sagda) isitmasina karsilik mikrodalga i1sitmasindaki
(solda) degisken sicaklik eglimleri. Baslangic maddeleri mikrodalga icinde ve yag
banyosunda 1 dakika isitildiginda mikrodalgadaki maddenin her yoniinde hizli bir
sicaklik artist meydana gelirken yag banyosunda ise sadece tiip 1sinir.

1.6.3. Mikrodalga Etkileri

Mikrodalga sentezinin ilk giinlerinden beri gbzlenen ivme dereceleri ve bazen
degistirilmis iiriin dagilimi yag banyosu deneylerinin spesifik yada “ termal olmayan”
diye adlandirilan mikrodalga etkilerinin var olma spekiilasyonlarina yol agmustir
[41-43]. Tarihe gore mikrodalga kosullari altinda yapilan sentez sonuglari klasik
yontemlerle gergeklestirilenlere gore benzer belli sicakliklardan farkli bazi etkilerinin
oldugu iddia edilmistir. Bugilin bircok bilim adami deneylerin ¢ogundaki derece
artislarinin sebebinin termal/kinetik etki oldugunda hemfikirlerdir. Bu mikrodalga alan1
icerisindeki polar materyallerin 1s1nlandiginda yiiksek reaksiyon sicakliklarinda diizene
ulagmasmin bir sonucudur. Sekil 2’de goriildiigii gibi kaynama noktast 100°C civari
metanol (tand = 0,659) yiliksek mikrodalga absorpsiyonlu ¢ozgen sizdirmaz kapta
mikrodalga kosullar1 altinda 1s1nlandiginda hizlica ytiksek sicakliga gelmistir. Sicakligin

hizl1 yiikselmesi sdylenen alan ile sinir kayip faktorlerinden daha fazla olabilir.

Ornegin bazi deney kosullarinda standart termal 1sitma ile sicaklign 200°C
tiretmek ¢ok zordur. Bu nedenle klasik 1sitma prosesleri ile karsilastirmalar dogal olarak
zordur. Standart yag banyosu (reflux’ da 1sitma) sartlari altinda ya da oda sicakliginda
denenen reaksiyonlar ve yiiksek sicaklik mikrodalga 1sitma prosesi arasinda ¢ogunlukla

anormal derece artislar1 gézlenmistir.
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Baghurst ve Mingos belirttigi gibi basit temel Arhenius kuralina [k = Aexp (-
Ea/RT)] bagvurulmustur. 27°C de 68 giine uzanan siirede %90 verimle elde edilen bir
doniismede 227°C de 1.61 dakikada denendiginde aym1 verimde doniisme
gostermektedir [38].

Cizelge 1.3. Tipik birinci dereceden reaksiyonlar igin sicaklik ve zaman
arasindaki iligki

T [°C] K [s7] T (90 % doniisiim)
27 1.55 x 10” 68 giin

77 476 x 10° 14.4 sa

127 3.49x 107 11.4 dk

177 9.86 x 102 23.4 sa

227 1.43 1.61 sa

[38]; A = 4x10"° mol™ s, E, = 100 Kj mol ™,

Mikrodalga kimyasi i¢inde ¢ok hizli 1sitma ve asir1 sicakliklarin gozlenmesi basit

termal/kinetik etkilerden kaynaklanmaktadir.

Uzerinde bahsedilen termal/kinetik etkilere ek olarak mikrodalga etkilerinin

mikrodalga dielektrik 1sitma mekanizmasinin essizliginden kaynaklandig: ayrica dikkate

(3 2

alinmalidir. Bu etkiler “ spesifik mikrodalga etkileri ” olarak adlandirilmakta ve
tanimlanacak ivmeler klasik 1sitma ile elde edilememektedir. Bu kategori altinda
ornegin siipersicaklik etkisi altinda olan ¢dziicii atmosferik basingta olmalidir [44].
Giiglii mikrodalga absorbansi altinda olan heterojen katalizor ya da reaktifler diisiik

polar reaksiyon ortaminda olmalidir [45-47].

“Molekiiler 1siticilarin” olusumu homojen ¢ozelti icinde spesifik reaktorlere
mikrodalga enerjisinin direkt eslesmesi tarafindan olmalidir [46] ve duvar etkilerinin

yok olmast degistirilmis sicaklik gradientlerinden kaynaklanmaktadir.

Derece artiglarinin bu kategori altina diisiisiiniin 6nemle belirtilmesi aslinda hala
termal etkinin bir sonucu oldugunu gostermektedir. Buna ragmen kesin reaksiyon

sicakliginin deneysel olarak belirlenmesi zordur.

Bazi aragtirmacilar “termal olmayan mikrodalga etkileri” ihtimalini ileri
stirmiislerdir. Bunlar ya saf termal/kinetik yada spesifik mikrodalga etkileri tarafindan

mantikli olmayan ivmeler olarak siniflandirilmaktadir.
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Termal olmayan etkiler aslinda normal reaksiyon i¢indeki spesifik molekiiller ile
elektrik alanmnin direkt etkilesimi sonucudur. Elektrik alan varligmin dipolar
molekiillerinin yonelim etkilerini dogurur ve bundan dolay1r Arhenius esitligi icindeki
aktivasyon enerjisinin ya da On katsayr faktoriiniin degistigi hala tartisilmaktadir
[41,42]. Temel basamaktan gecis basamagina dogru giderek artan polarligin benzer
etkisi polar reaksiyon mekanizmasi icinde gozlenmistir, bdylece sonugta diisiik
aktivasyon enerjisi tarafindan reaktivite artirilmistir [42]. Mikrodalga etkileri 6nemli

giincel tartisma ve anlasmazlik konusudur [41-43].

1.7. Mikrodalga Yontemi ile Katalitik Reaksiyonlar

1.7.1.Uygulama Teknikleri

Cogunlukla kullanilan uygulama teknikleri reaktif ya da katalizor ile eklenebilen
giiclii absorbansli inorganik destek [48], yiiksek yada diisiik mikrodalga gecirici [49]
onceden absorbe edilmis reaktiflerin oldugu mikrodalga destekli organik sentez igeren
¢Oziicli yontemi icinde kullanilmistir. Serbest ¢oziicli yaklasim tarzi yerel ev tarzi
mikrodalga firmlar1 ve standart agik kazan teknolojinin giivenli kullanilmasindan beri
MAOS’un 6zellikle ilk giinleri i¢inde ¢ok popiilerdi. Bununla beraber ¢ok sayida “kuru
alan” ile donilisiim reaksiyonlar: literatiirde yayinlanmaktadir [49], teknik zorluklar
diizglin olmayan 1sitma, karistirma ve reaksiyon ortaminda ¢oziinmeden kalan kesin
kararlt maddeler ile alakalidir. Ayrica derece yiikseltme konusunda ydnelinmesininde
gerektigi belirtilmistir. Buna ek olarak faz transfer kataliz (PTC) aym1 zamanda
MAOS’da yaygin olarak kullanilan uygulama teknigidir [50].

Alternatif olarak, mikrodalga destekli sentez, standart organik c¢oziiclide
sizdirmaz kap igerisinde gergeklestirilebilir. Eger ¢oziiciiler agik kap igerisinde atmosfer
basinci altinda mikrodalga 1sinlanmasiyla 1sitiliyorsa, ¢oziiciiniin kaynama noktasinin
(yag banyosu deneyi gibi) tipik olarak reaksiyon sicakligini sinirladigr elde edilmistir.
Herhangi spesifik yada mikrodalga etkisi i¢inde bulanmayan derece artiglart bir
dereceye kadar kiiciik olabilir [44].

Bununla birlikte yiiksek reaksiyon dereceleri elde etmek i¢in yiiksek kaynama
mikrodalga absorbansina sahip olan DMSO, N-metil-2-piridin (NMP), 1,2,diklorbenzen
(DCB), yada etilen glikol gibi ¢oziiciiler cogunlukla agik kap mikrodalga sentezlerinde
kullantlmistir [51].
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Bununla birlikte bu ¢oziiciilerin kullanilmasi izolasyon boyunca ciddi zorluklar
cikarmaktadir. 1990’larda Strauss tarafindan [52] teknik Onciiliigi olan basincin
bilgisayar ortaminda izlendigi modern mikrodalga reaktorleri sizidrmaz kaplardaki
MAOS anlamina gelmektedir. MAOS alan1 kesin olarak sizdirmaz kap teknolojisi ile
mikrodalga tarafindan hizli dielektrik 1sitmasinin gelecekte gosterilen MAOS igin

secilen metod oldugu goriinmektedir.
1.7.2. Gegis Metal Katalizli C-C Bag Olusumlari

Homojen gecis metal katalizli reaksiyonlar ¢ok 6nemli ve MAOS alanindaki
reaksiyonlar igerisinde en iyi ¢alismalardan biridir. Geg¢is metal katalizli karbon-karbon
ve karbon-hetero atom bag olusum reaksiyonlar tipik olarak inert atmosfer ve klasik
refluks altinda 1sitma kosullar1 gerektirmesi ile tamamlanmasi i¢in saatler yada giinler
gerekmektedir. Hallberg’in arastirma grubu Larhed ve arkadaslari bu dontisiimlerin
birgok derecede, inert atmosfer olmadan (mikrodalga flash isitmasi) sizdirmaz kap
icerisinde mikrodalga 1sitmasi ile gelistirebilirligini ispat etmislerdir [53]. Metal
katalizor kullanarak mikrodalga ile baglanma, klasik yontemlerden daha fazla avantaja
sahip olabilir, ¢linkii mikrodalga kosullar1 altinda degistirilmis sicaklik gradientleri

duvar etkilerinin eliminasyonu vasitasiyla katalizoriin 6mriinii artirmistir [54].
1.7.3.Heck Reaksiyonlari

Heck reaksiyonu, palladyum katalizli vinilik siibstitlisyon, aklenler ve organo
halojentirlerle yiiriitiilmektedir. C-C bag olusumu Heck reaksiyonuna dayanarak sayisiz
milkemmel sentetik doniisiimler klasik organik sentez ve dogal {irlin kimyasim
gelistirmistir [55]. Coziicli-faz Heck reaksiyonlart 1996 yillarimin baglarinda MAOS
tarafindan basarili bir bicimde gerceklestirilmistir. Boylece klasik refluks altinda birkag

saat siiren reaksiyon bazen bes dakikanin altina indirilmistir [56].

Heck reaksiyonunun son giinlerdeki 6rnegi aril bromdiirleri ve sinnamik asitlerin

yerini tutmasini saglayan akrilik asitleri (LV) kapsamaktadir (1.25) [57].

Pd(OAc), P(o-tolil)s NC X\ - COH

NC BrH \ o Et3N, MeCN
. \/ 2
MW, 180 C, 15 dk x (1.25)
y LV

(x=HF) X =H %82, F %55 )
—

\J
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Mikrodalga kosullarinda reaksiyon kosullarini kii¢iik derece (2 mmol) tek mod a
optimize edilerek, MeCN ¢ozeltisinde % 1 mol Pd(OAc),/P(o-tolil)s katalizor sistemi
ve trietilamin ise baz olarak kullanilmistir. Reaksiyon siiresi 15 dakika ve sicaklik
180°C ye ayarlanmustir. Ilging olan arastirmacilar oldukca pahali homojen katalizor
sistemi %5 Pd/C (Pd katalizoriiniin < 0.1 mol % konsantrasyonu) ile degistirip baska
diger reaksiyon parametrelerinin degistirilmesine ihtiya¢ olmadigini kesfetmislerdir
[58]. Sinnamik asit tiirevleri i¢in ya homojen yada heterojen Pd katalizorii kullanilan

Heck reaksiyonu benzerdir.

2002 yilinda Larhed ve arkadaslari iyonik S1V1
1-biitil-3-metilimidzolyumhezaflorofosfat iginde mikrodalga Heck arilasyonunu (1.26)

rapor etmislerdir [58].

o)
™S
R PdCI, P(o-tolil); OBU
NG e o [bmim]PFg , Et;N . |
. u - y
| | MW , 180-220° C, 5-45 dk | o (1.26)

=)

Katalitik ve diger reaksiyonlar igin alternatif “yesil” ¢oziicii alternatiflerinin
cesitliligi bulunmaktadir, oda sicakliginda ugucu olmayan iyonik sivilar yakin
zamanlarda oldukga ilgi ¢ekmektedir [59]. Iyonik sivilar iyonik iletme mekanizmasi
yoluyla mikrodalga ile verimli bir sekilde etkilesmektedir ve hizli 1sitma herhangi
onemli basing artis1 olmadan kolayca 10 Cs ™’ agmaktadir. Bu nedenle, sizdirmaz 1sitma
reaksiyon kaplarinin yiiksek basing altinda tutulmasindan kaynaklanan giivenlik
problemleri minimize edilebilir [60, 61]. Reaksiyonda % 4 mol PdCI,P(o-tolil);

kullanilmistir.

Biitiin doniistiirme 5 (X=I) ve 20 (X=Br) dakikada basarilmistir. Doniisiimler
fosfin ligand1 olmadan denendiginde 45 dakika gerekmektedir. Bu kataliz/iyonik sivi
sistemin anahtar Ozelligi geri donistiiriilebilirligidir, fosfin serbest sistemi
PdCl,/[bmim]PFg son bes dakikada geri doniistiiriilmiistiir. Her bir devirden sonra ugucu
irlin indirgenmis, basing altinda hizli distilasyon ile yiiksek verim i¢inde direkt izole

edilmistir [58].
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Oda sicakligindaki iyonik sivilarda mikrodalga sentez kavrami 1,3 dipolar siklo
katilma reaksiyonu[62], katalitik transfer hidrogenerasyon [63], halka kapatma metatezi
[64] ve alkollerin alkil halojeniirlere doniisiimiinde [65] uygulanmaktadir. Oldukca
pahali iyonik sivilarin kullanilmasi alternatif oldugu gibi bir¢ok arastirma grubu
mikrodalga 1sitmasi i¢in hekzan, toluen, THF yada dioksan gibi polar olmayan iyonik
stvilarin yerine kullanmiglardir bunlara “doping ajan” denmektedir. Bu teknik ilk 2001
yilinda Ley tarafindan [66] tanitilmis gittikge artarak popiiler hale gelmistir [67-75].
Son zamanlarda yayimlanan Ornekler tarafindanda ispat edilmistir. Leadbeater ve
Torenius tarafindan [67, 68] sicaklik profilleri ve mikrodalga i1smmlama kosullar
altindaki iyonik sivilarin termal kararliligi iizerindeki sistematik caligsmalar, normal
reaksiyonun genel dielektirik 6zellikleri degisimi tarafindan 1sitma profili icerisinde
etkileyici degisimler edinmek icin kiigiik miktarda iyonik sivinin (0.1 mmol mL ¢6ziicii)

yeterli oldugunu gostermislerdir.

Larhed ve arkadaslan biitil akrilat ile elektronca zayif ve elektronca zengin aril
kloriirler arasinda Heck eslesme reaksiyonu igerisinde [bmim]PFg ve dioksanin

birlestirilmesinde (1.27) iistiin basar1 elde etmislerdir [71].

0
0 Herrmann zinciri OBu
S cl [(tBu)sPH]BF |
. OBU CyNMe, [bmim]PF , dioksan_ | X (1.27)
MW, 180° C , 30-60 dk Y4
% R

R

Gegis metal katalizli karbon-karbon bag olusum reaksiyonlari, reaktif olmayan
aril kloriirleri kapsayan sentetik degisimi uzun zamandir temsil etmektedir. Ancak son
zamanlarda aktif kataliz/ligand sistemlerinin gelisiminde bir sonug¢ olarak doniisiimler
elde edilebilir [76]. Heck eslestirmesi i¢in gosterilen havada kararli fakat son derece
reaktif [(tBu)sPH]BF, fosfinyum tuzu Netherton ve Fu tarafindan tanimlanmustir [77].
Palladyum 6n katalizorii olarak Herman ve arkadaslar1 tarafindan gelistirilen trans-di(p-
asetato)bis[o-di-o-tolilfosfanil)-benzil|dipalladyum(I) [78] palladyum zincirinde ©n
ligand olarak kullanmiglardir. Aril kloriiriin reaktivitesine bagh olarak % 1.5-10 mol Pd
katalizoriiniin (% 3-20 ligandinin) 1.5 birim Cy,NMe bazinin ve 1 birim [bmim]PFg nin
dioksan igerisinde s1izdirmaz kap kosullar1 altinda 180°C de aril kloriir ve biitil akrilat ile
30-60 dakika 1slanmistir. Istenilen sinnamik esterler bu optimize edilen kosullar

altinda ¢ok 1yi verimlerle elde edilmistir [71].
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Molekiiler i¢i mikrodalga destekli Heck reaksiyonunun sentetik bir bigimde
uygulanmas1 Gracias ve digerleri tarafindan tanimlanmistir [47]. Buna gore yedi
elemanli N-heterosikliklerin sentezine dogru Ugi dort bilesen reaksiyonunun ilk iirtinii
katalitik sistemde % 5 mol Pd(OAc),/PPh; kullanilarak molekiil i¢i Heck
siklizasyonuna tabi tutulmustur. Asetonitril icerisinde 125°C de mikrodalga

1sinlanmasinda 1 saat i¢in %98 verim (1.28) saglanmuistir.

PhCHO , PhCH,;NC NHPh

©: I MeO,C._ _N.___O
CO,H P/ I
MeOH , RT |

Ugi Grint (99%)

MeO,C NH,

Y

Ph (1.28)

NHCH,Ph

PA(OAc), PPhy Me0.C N ~°
EtsN , MeCN

\

MW, 125 ° C,1sa

98%

Ugi reaksiyonu ve Heck siklizasyonu ile ilgili yayinlarda iyodiirlerin yerine aril
bromiirlerinde kullanilabilecegi rapor edilmistir. Mikrodalga Heck kimyasinin giiclii
spektrumuna oksidatif Heck eslesmeleri i¢in genel prosediiriin gelistirilmesi ¢cok yakin
zamanda gelistirilmistir. Cu(OAc); kullanilan alken ile aril boronik asidin Pd

katalizérliigiiyle karbon-karbon eslesmeleridir (100-170°C, 5-30 dk) [80].
1.7.4.Suzuki Tepkimeleri

Suzuki tepkimesi (paladyum katalizorliigiinde aril halojeniirlerle boronik
asitlerin ¢apraz eslesmesi) modern organik sentez igerisinde tartismasiz en gesitli ve
ayni zamanda capraz eslesme reaksiyonunda kullanilan en sik reaksiyondur [81,82].
Literatiir bu reaksiyon i¢in bir¢ok 6rnek vermektedir [71]. Yakin zamanlardaki 6rnekler
farmakolojik ve biyolojik yapida ¢esitli heterosiklik yapilarin modifikasyonu igin
Suzuki yonteminin kullanilmasini kapsamaktadir [83-89]. Bu alandaki 6nemli gelisme,
mikrodalga 1sitmasi ile ¢oziicii olarak su kullanilmasiyla gergeklestirilen Suzuki eslesme
reaksiyonlaridir [90-94]. Su ucuz, kolayca elde edilen, toksik olmayan ve kolay

yanmadigindan oldugundan organik sentezde kullanilan 6nemli bir ¢dzgendir.
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Suyun yiiksek kayip faktorii (tand) 0.123 oldugundan dolayr mikrodalga
araciligiyla sentez icin ¢ok kullanigh ¢oziicli potansiyeli vardir, 6zellikle sizdirmaz kap

teknolojisinde kullanilmasi ile yiiksek sicaklik bdlgesi i¢inde uygundur.

Leadbeter ve Marco aril halojeniirler ile aril boronik asitlerin su ortaminda ¢ok

hizli palladyum katalizorlii Suzuki eslesmesini (1.29) yakin zamanda tanimlamiglardir

[90].

X —
OH),B Pd(OAc), TBAB , Na,CO
| X . (OH); | N 2 o ,CO3 / \ (
% s = ; > /__ / /
R! R2 MW , 150-175° C, 5dk R R2
x=Cl, Br, | 24 brnek (129)
o (45-95 %)

Bu metotda basariyr yakalamanin anahtar1 faz doniigsiim katalizorii kadar
tetrabiitilamonyun bromiir (TBAB) den 1 birim kullanilmasidir. Amonyum tuzlarinin
roli [R4N]'[ArB(OH)s’nin olusumu ile organik substratlarin ve boronik asit

aktifliginin ¢oziiniirliigiini kolaylagtirmaktir.

Aril bromiir ve iyodiirlerin genis ¢esitliligi sadece % 0.4 mol Pd(OAc),
katalizorii ile 5 dakika i¢in 150°C de kontrollii mikrodalga 1sitmasi kullanilarak aril
boronik asitlerle basariyla eslestirilmisleridir [90]. Ayn1 zamanda aril kloriir’de tepkime
vermektedir fakat yiliksek sicakliklar gerekmektedir (175°C gibi).Ayn1 Suzuki
eslesmesi, mikrodalgada acik kap reflux sartlar1 altinda (IIOOC 10 dk) denemis ve

kapali kap reaksiyonlarina yakin verimler elde edilmistir [91,92].

Suzuki reaksiyonlarinda mikrodalga 1sitma kullanilmasi yerine dnceden 1sitilmig

yag banyosu (ISOOC) uygulanmis ve benzer verimler elde edilmistir [91].

Benzer arastirmacilar baska degisikliklerle palladyum katalizoriinlin olmaksizin
Suzuki reaksiyonlart uygulamanin miimkiin oldugunu rapor etmislerdir [93,94]. Bu
doniistim Suzuki tipi eslesmelerde 1.3 birim boronik asitin yerini tutan yine kolay

katilan 1 birim TBAB ve 3.8 birim Na,COj3 baz (150°C 5 dk) denenmistir.

Iyonlar ve aril bromiirler ile yiiksek verim elde edilirken aril kloriirlerin
kullanilan sartlar altinda aktif olmadig1 kanitlanmistir. Reaksiyon elektronca zayif yada

elektronca nétr boronik asitlerle sinirlandirilmastir.
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Bu siradisi doniisiim mekanizmasinin siiresi tam olarak bilinmemektedir,
reaksiyon ortaminda radikal doniisiim olma ihtimali vardir, su hidrofobik etkinin sonucu
olarak m-istiflenmesi etkilesiminin gelistirilmesini saglamaktadir [81]. Cok sayida
boronik asidin ticari olarak bulunmasi Suzuki tepkimesinin ve ilgili eslestirme

tepkimelrin cazip olmasi, yiiksek verimli sentez ve tiirevlerini kullanilabilir kilmistir.

Buna ek olarak boronik asitler hava ve neme karst kararli, olduk¢a diisiik
toksisiteye sahip ve reaksiyon karisimindan kolayca ayrilabilen boron tiirevli iiriinlerdir.
Bu nedenle onlarin hazirlanmasi i¢in gelistirilen verimli ve hizli mikrodalga destekli
protokol bilinmektedir. 2002 yilinda Fiirstner ve Seidel aril kloriir tasiyan elektron
cekici ve ticari olarak kullanilabilir bis(pinakol)boran tarafindan pinakol aril boranlarin
sentezi Pd(OAC),’yi palladyum katalizorii ve imidazolyum kloriirii kullanilarak (1.30)
Ozetlenmigtir [63]. (X=CI)

X = Cl: Pd(OAC),, 5

o o) KOAc, THF
Ar-X . ~B—B X = Br: [Pd(dppf)z) koac —
o/ \O DMSO , dioksan , yada DME r o

MW, 110-150 C, 10-27 dk

13 6rnek
(45-89%)

(1.30)

R
N
@>H R = 1-(2,6-diizoprofenil)
cr

N
R

Cok reaktif heterosiklik karben (NHC) ligandi varliginda (6-12 mol %)
sizdirmaz kap igerisinde mikrodalga 1sinlanmasinin kullanilmasiyla, THF’de 110°C’de
10-20 dk igerisinde donilisim gerceklesmistir. Klasik isitma proseside (reflux THF
(ca.65°C), argon atmosferi) benzer sonuglar vermistir, fakat tamamlanmasi 4-6 saate
kadar uzamaktadir. Deahen ve arkadaslar1 katalizor olarak % 3 mol [Pd(dppf)Cl;]
(dppf= 1,1’-bis(difenilfosfanil)ferrosen) kullanildigin1 ve substrat olarak elektronca

zengin aril bromiir kullandiklarini (X=Br) sonradan a¢iklamiglardir.

Bir bakima yiiksek reaksiyon sicaklig (125-1500C) kullanilan degisik aril
boronatlarin ¢esitli dirlinleri i¢in 1yi sonucglar vermektedir [96]. Fenollerin N-
feniltriflorosiilfonamid  (120°C, 6 dk) ile yikksek hiz mikrodalga destekli

triflorometanstiilfonasyon reaksiyonu literatiirde rapor edilmistir [97].
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1.8. Mikrodalga Tekniginin Avantajlar

Mikrodalga teknolojisinin kullaniminin basit ve elverisli olmasi bu klasik
olmayan 1sitma metodunu birkag yil igerisinde laboratuarda demirbas haline getirmistir.
Gegmiste, mikrodalgalar belirli reaksiyonlarda denenen biitiin opsiyonlarda basarili
olunmadiginda ya da reaksiyonun tamamlanmasi i¢in agir1 uzun reaksiyon zamani ya da
yiiksek sicakliklar gerekli oldugunda kullanilmaktaydi. Bu uygulama simdilerde
yavag¢a degigsmekte ve sonug¢ olarak bazi laboratuarlarda mikrodalga reaktdrlerinin
kullanilabilirligi artmakta, mikrodalga 1sitmasi tarafindan rutin sentetik dontisiimler
gerceklestirilmektedir. Kontrollii mikrodalga 1sitmasinin belirli kapali kap sistemleri ile

birlikte kullaniminin avantajlar1 gesitlidir.

e En Onemlisi, mikrodalga uygulamalar1 ¢ogu kez anormal reaksiyon zamanlarini
indirgemis, yiiksek verimli ve temiz reaksiyon uygulamalar1 elde etmistir. Bazi
konularda klasik olmayan 1sitma metodu kullanilarak, yiiksek reaksiyon
sicakliklarmin hizli bir sekilde elde edildiginin sonucu olarak derece gelistirmeleri
yada bilinen sonuglardan spesifik yada termal olmayan mikrodalga etkileri olarak
adlandirilan iliski gézlenmistir.

e Belirli bir reaksiyon ic¢in ¢6ziicli se¢imi kaynama noktasina bagl degildir fakat
iyonik sivilar gibi yiiksek polariteye sahip maddelerin katilimi ile Kkolayca
ayarlanabilen reaksiyon ortaminin dielektrik 6zelliklerine baghdir.

e Modern mikrodalga reaktdrlerinin sicaklik ve basing i¢in izleme mekanizmasi
genellikle tekrarlanabilir reaksiyon sartlarina sebep olan reaksiyon parametrelerinin
miikemmel kontroliine yer vermektedir.

e Biitlin bu yontemler yag banyosu i1sitmasimna gore daha cok enerji verimi
saglamaktadir, ¢iinkii ortamda “in core” 1sitmasi1 meydana gelmektedir.

e Mikrodalga 1sitmasi paralel ya da otomatik ardisik uygulama formatlarina hizlica
adapte olabilmektedir. Ozellikle teknik reaksiyon kosullarina yeni fikirler ve yiiksek

hiz optimizasyonunun denenmesini saglamaktadir.

Bu avantajlar goz oOniinde bulundurularak mikrodalga reaktorlerinin biitiin kimya

laboratuvarlarinda standart bir ara¢ haline geldigi gozlemlenmektedir.
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1.9. Cahismanin Amaci

Perimidinler veya siibstitiiye perimidinler gibi poliaromatikdiazin bilesikleri son
derece onemli bilesiklerdir. Bu bilesikler polimerik, farmasotik, sivi kristaller, nonlineer
optik bilesikler ve boya pigmentleri olarak yaygin bir sekilde kullanilmaktadir.
Ozellikle nonlineer optik alaninda perimidin tiirevleri son yillarda yapilan ¢alismalarla

dikkat gekmektedir.

Siibstitiiye poliaromatik bilesiklerin sentezinin ¢ok basamak i¢ermesi, reaksiyon
stiresinin uzun, yan uriinlerin fazla olmasi ve verimin diisiik olmasi nedeni ile bu

bilesiklerle yapilan ¢alismalar sinirlt kalmistir.

Son yillarda yesil kimya kapsaminda c¢evreye daha az zarar vermek ve yesil
teknolojiye gecis hem endiistri hem de akademik c¢alismalarda daha fazla 6nem
kazanmaktadir. Atiklarin yeniden diizenlenmesi materyal ve enerjinin uygun bir
bi¢imde kullanilmasi g¢evreyi korumak igin 6nemli etkenlerden biridir. Mikrodalga
(MW) teknigi yesil kimya ve cevreyi koruma amaglh kullanilabilecek yontemlerden
biridir.

Bu calisma kapsaminda mikrodalga yardimiyla 1-siibstitiiye; 1,3-disiibstitiiye
perimidin ve perimidinyum bilesiklerinin sentezinin daha kisa siirede, daha az
basamakta, daha yiiksek verimle yapilmasi amaglanmistir. Elde edilecek yeni
bilesiklerin yapilar1 enstiirimental ve spektroskopik yontemler ile aydinlatilacaktir.

Ayrica ligant olarak katalizorlerde etkisi incelenecektir.
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2. MATERYAL VE YONTEM

Baglangic maddesi olan 1,8-naftalendiamin, kullanilan tiim c¢oziiciiler ve

reaktifler kullanilmadan 6nce literatiirde verilen yontemlere gore saflastirildi [].

Reaksiyonda kullanilan reaktiflerin bir kismi ticari olarak satin alindi. Ticari
olarak satin alinan bilesiklerin safliklar1t NMR teknigi ile kontrol edildikten sonra
kullanildi. Ticari olarak satin alinan reaktifler ve ¢oziciiler: 1,8-naftalendiamin,
trietilortoformat, benzil kloriir, 3-metilbenzilkloriir, 3,4,5-trimetoksibenzilkloriir,
2,4,6-trimetilbenzil kloriir, 2,3,4,5,6-pentametilbenzil kloriir, 4-metilbenzil Kloriir,
2-metilbenzilkloriir, DMSO, DMF, etilasetat, hekzan, etil alkol, dietil eter, slica-gel 60H
(kolon kromatografisi i¢in ) Aldrich ve Merck firmalarindan temin edilmistir. Biitiin

bilesiklerin safliklar1 kullanilmadan dnce spektroskopik olarak kontrol edilmistir.

NMR spektrumlar1 Bruker Ultra Shield 300 MHz NMR ’sinde In6nii Universitesi
Merkezi Aragtirma Laboratuvari’nda alindi. Céziicii olarak CDCl; ve DMSO-d®, i¢
standart olarak ise TMS kullanildi. FT-IR spektrumlari Perkin Elmer Spektrum 100
spektrometresinde 400-4000 cm™ araliginda alindi. Erime noktalar1 elektrotermal 9600
model erime noktasi tayin cihaziyla belirlendi. Gaz kromatografisi analizleri Agilent
6890N Network GC System’de kolon uzunlugu 30 m, kolon ¢ap1 0.32 mm, kolon dolgu
biiyiikliigii 0.25 um ve sicaklik araligr 50 °C’den 300 °C’ye kadar olan HP-5 kolonu ile
yapildi.

2.1. Perimidin’in Sentezi

H
O 2, (C,Hs0);CH A )
s e O

Taze damitilmig 1,8-diaminonaftalen (10 g, 63,2 mmol) ve trietilortoformat
(10.5 ml, 70.9 mmol) 2 saat su banyosu sicakliginda ve 1 saat 110°C de etkilestirildi.
Tepkime sirasinda olusan etil alkol damitilarak uzaklastirildi. Tepkime sonunda ugucu
cOzgenler vakumda uzaklastirildi. Ham iirtin etil alkol- su karistminda kristallendirildi.

12,3 g, verim: %95
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2.2. 1-(3-Metoksibenzil)perimidin sentezi, 1

4 0
0 N> KOBU! DMSO, Cl O N>
oS A R &

Perimidin  (0,5g, 2,9 mmol) inert atmosferde kurutulmus ve taze damitilmig
DMSO’da ¢oziildii, esdeger miktarda KOBu' eklenerek 30 °C oda sicakhiginda

karistirildi. Daha sonra 3-metilbenzil kloriir (0,4g, 2,8 mmol) ilave edilerek karigim
mikrodalga cihazi icerisinde 110°C’de 30 dakika 1sinlandi. Tepkime tamamlandiktan
sonra ince tabaka kromotografisinde izlendi (etilasetat/hekzan; 4/2), Tepkimenin
sonunda ¢ézgen ve ucucu bilesenler vakumda ¢ekildi. Geride kalan kirmizi renkli
yagimst kisim kolon kromatografisinde etil asetat/hekzan karisiminda ayrildi. Cozelti
vakumda kuruluga kadar ¢ekildi, sar1 renkli ham tirlin kloroform- eter karisiminda
kristallendirildi. Verim: 0.85 g; %95; e.n: 154-157°C, veny= 1629 cm™.% Element
Analizi C1gH16N2: Hesaplanan; C: 83.79, H: 5.92, N: 10.29; Bulunan C: 83.81, H: 5.75,
N: 10.35.

2.3. 1,3-Bis(3-metilbenzil)perimidinyum Kloriir Sentezi, 2a

O e (O
St e e

2

D N
&
0
|

Mikrodalga tiipii icerisine la bilesigi (0,1 g; 0.36 mmol) alind1 ve kurutulmus
DMF (0,5 ml) eklenerek ¢oziindii. Daha sonra bu karisima 3-metilbenzil klortir (0,05g;
0,35 mmol) ilave edildi. Karistm mikrodalga cihazi igerisinde 110°C’de 10 dakika
1sinlandi. Tepkime tamamlandiktan sonra ¢oziicii vakumda uzaklastirildi. Ham {iriin etil
alkol-eter karisiminda kristallendirildi. Verim: 0.37; %93. e.n: 242-244 °C; veny= 1657
cm™.% Element Analizi C27HsCIN,; Hesaplanan C: 78.53, H: 6.10, N: 6.78; Bulunan
C: 78.61, H: 6.25, N: 6.60.
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2.4. 1-(3-Metilbenzil)-3-(3,4,5-trimetoksibenzil)perimidinyum Kkloriir Sentezi, 2b

OCH;
N DMF N
) + OCH; —_— ~> C
O oS
OCHg
OCH;

2b OCHg

OCHj

Mikrodalga tiipii igerisine la bilesigi (0,1 g; 0,36 mmol) alindi ve kurutulmus
DMF (0,5 ml) eklenerek ¢oziindii. Daha sonra 3,4,5-trimetoksibenzil kloriir (0,12 g;
0,55 mmol) ilave edildi. Karistm mikrodalga cihazi igerisinde 110°C’de 30 dakika
1sinlandi. Tepkime tamamlandiktan sonra ¢oziicii vakumda uzaklastirildi. Ham iiriin etil
alkol-eter karisiminda  kristallendirildi. Verim:0,49, %86. en: 164-166 °C;
ven= 1657 cm™. % Element Analizi CoH20CIN,O3; Hesaplanan C: 71.23, H: 5.98, N:
5.73; Bulunan C: 71.55, H: 5.70, N: 5.75.

2.5. 1-(3-Metilbenzil)-3-(2,4,6-trimetilbenzil)perimidinyum kloriir Sentezi, 2¢

ay sy
) + _ DbMF W C
O N al 110°C, 30 dk O %\

2c

Mikrodalga tiipii icerisine la bilesigi (0,1 g; 0,36 mmol) alind1 ve kurutulmus
DMF (0,5 ml) eklenerek ¢6ziindii. Daha sonra 2,4,6-trimetilbenzil kloriir (0,06 g; 0,35
mmol) ilave edildi. Karisim mikrodalga cihazi igerisinde 110°C’de 30 dakika 1sinlandi.
Tepkime tamamlandiktan sonra ¢oziicli vakumda uzaklastirildi. Ham iiriin etil alkol-eter
karisiminda kristallendirildi. Verim: 0,11; %90. e.n: 242-244 °C; ven)= 1656 cmt
% Element Analizi Co9H30CIN,; Hesaplanan C: 78.80, H: 6.84, N: 6.34; Bulunan C:
78.54, H: 6.75, N: 6.24.
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2.6. 1-(3-Metilbenzil)-3-(2,3,4,5,6-pentametilbenzil)perimidinyum Kloriir Sentezi,
2d

o L
O K cl 110°C, 10 dk O N

2d

Mikrodalga tiipii igerisine la bilesigi (0,1 g; 0,36 mmol) alindi ve kurutulmus
DMF (0,5 ml) eklenerek ¢6ziindii. Daha sonra 2,3,4,5,6-pentametilbenzil kloriir (0,07 g;
0,35 mmol) ilave edildi. Karistm mikrodalga cihazi igerisinde 110°C’de 10 dakika
1sinlandi. Tepkime tamamlandiktan sonra ¢oziicii vakumda uzaklastirildi. Ham tiriin etil
alkol-eter karisiminda kristallendirildi. Verim: 0,34; %91. e.n: 222-224 °C;
vieny= 1659 cm™? % Element Analizi Cs;H33CINy; Hesaplanan C: 79.21, H: 7.29,
N: 5.96; Bulunan C: 79.13, H: 7.35, N: 5.87.

2.7. 1-(3-Metilbenzil)-3-(4-metilbenzil)perimidinyum kloriir Sentezi, 2e

/> * /—< >— - +j> cl

2e

Mikrodalga tiipii icerisine la bilesigi (0,1 g; 0,36 mmol) alind1 ve kurutulmus
DMF (0,5 ml) eklenerek ¢oziindii. Daha sonra 4-metilbenzil kloriir (0,05 g; 0,35 mmol)
ilave edildi. Karisim mikrodalga cihazi igerisinde 110°C’de 30 dakika 1sinlandi.
Tepkime tamamlandiktan sonra ¢oziicli vakumda uzaklastirildi. Ham iiriin etil alkol-eter
karisiminda kristallendirildi. Verim: 0,13; %96. e.n: 227-230°C; ven= 1667 cm™
% Element Analizi C»;H25CIN,; Hesaplanan C: 78.34, H: 6.33, N: 6.77; Bulunan C:
78.22, H: 6.21, N: 6.63.
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2.8. 1-(3-Metilbenzil)-3-(2-metilbenzil)perimidinyum kloriir Sentezi, 2f

{0 e S0
/> + ~ +I‘.> Cl
O D e O

2f

Mikrodalga tiipii igerisine 1a bilesigi (0,1 g; 0,36 mmol) alindi ve kurutulmus
DMF (0,5 ml) eklenerek ¢6ziindii. Daha sonra 2-metilbenzil kloriir (0,05 g; 0,35 mmol)
ilave edildi. Karisim mikrodalga cihazi igerisinde 110°C’de 45 dakika 1sinlandi.
Tepkime tamamlandiktan sonra ¢oziicii vakumda uzaklastirildi. Ham iirtin etil alkol-eter
karisiminda kristallendirildi. Verim: 0,1; %82. e.n: 217-220°C; veny= 1657 cm?
% Element Analizi C;H25CIN,; Hesaplanan C: 78.34, H: 6.33, N: 6.77; Bulunan C:
78.40, H: 6.26, N: 6.80.

2.9. Suzuki Tepkimesi

Perimidinyum tuzlart (%2 mmol) ile Pd(OAc); (%1 mmol), aril kloriir (1,0
mmol), fenilboronik asit (1,5 mmol), K,CO; (2,0 mmol) ve DMF/H,0 (2 mL) tepkime

kabina eklenerek karistm 90°C’de dort saat 1sitildu. Deney sonunda karigim oda
sicakligina sogutularak etil asetat ile ekstrakte edildi. Cozelti deristirilerek silikajel
tizerinden flash kromatografisi (etil asetat 1 mL/hegzan 5 mL) ile saflastirildi ve gaz

kromatografisi ile kontrol edildi.

2.10 Heck Tepkimesi
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Perimidinyum tuzlari (% 2 mmol) ile Pd(OAc); (% 1 mmol), aril bromiir
( 1,0 mmol), stiren (1,5 mmol), K,COj3 (2,0 mmol) ve DMF/H,0 (2 mL) tepkime kabina
eklenerek karisim 90°C’de dort saat 1sitildi. Deney sonunda karisim oda sicakligia
sogutularak etil asetat ile ekstrakte edildi. Cozelti deristirilerek silikajel iizerinden flash
kromatografisi (etil asetat 1 mL/hegzan 5mL) ile saflastirildi ve gaz kromatografisi ile

kontrol edildi.

3. ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA
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Birinci boliimde poliaromatik diazin bilesiklerinin énemli bir sinifin1 teskil eden
perimidinlerin sentez yontemleri ve bu bilesigin uygulama alanlart belirtilmistir. Bu

calisma kapsaminda perimidin tiirevleri sentezlenmistir (Sema 3.1).

H R R

N N
|1| |

R'

Sema 3.1. Sentezlenen 1-siibstitiiye ve 1,3-disiibstitliye perimidin bilesiklerinin genel
gosterimi

Bulunan sonugclar ii¢ baslik altinda 6zetlenebilir.

i. 1 Sibstitiiye perimidinlerin sentezi (1a-b)
Ii. 1,3-Disiibstitiiye perimidinlerin sentezi (2a-f) ve 6zelliklerinin incelenmesi.
lii. 1,3-Disiibstitiiye perimidinlerin (2a-f) katalitik aktivitelerinin incelenmesi.

3.1. 1-Siibstiitiiye perimidin sentezi

Literatiirde belirtilen yontemle [1], 1,8-diaminonaftalin trietilortoformat ile
etkilestirilerek perimidin sentezlenmistir. Perimidinlerden 1-siibstitiiye perimidinler elde
edilirken yliksek tepkime sicakligi yan iiriin sayisin1 ve safsizliklarin artmasi, diigiik
sicakliklarda verimin azalmasi literatiirde bahsedilen dezavantajlardandir. 1-Siibstitliye
perimidinlerin sentezinde literatiirden farkli olarak formik asit yerine trietilortoformat
kullanilmig ve ham iiriin etil alkol-su karisiminda kristallendirilmistir. Bu yontemle elde
edilen perimidinlerde yan {iriin olusmamakta ve saflagtirmada sorun yasanmamaktadir.
1H-perimidin bilesigi senteziyle diger bilesiklerin sentezine gecilmistir. Potasyum
ter-biitoksit uygun ¢ozgenlerde perimidin bilesigiyle etkilestirilerek H yerine K
(potasyum) baglanarak halojenli bilesiklerle etkilestirildiginde 110°C” de 10 dakikada
tepkimelerin gergeklestigi gézlenmistir. Sentezlenen 1-siibstitiiye perimidin bilesiginin

'H NMR ve *C NMR spektrumlart Sekil 3.1 de goriilmektedir.

H R

| |

G e G
- . (3.1)

- T O
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Sekil 3.1 1 Bilesigine ait '"H NMR ve BC NMR spektrumlari

Cizelge 3.1 1 Bilesigine ait *H NMR ve **C NMR verileri

0

Konum 'HNMR (8 ppm)  *C NMR (5 ppm) J (Hz)
4 4.72 (s, 2H) 52.7 -
5 2.36 (s, 3H) 21.4 -
6,7 6.0-7.41 (m, 10H)  102.1, 115.3, 119.7, -

120.6, 123.1, 123.6,
127.0, 127.3, 128.7,
128.8, 129.0, 134.3,
135.4, 137.5, 137.5,
139.0, 142.8, 148.8
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1 Bilesigine ait "H NMR spektrumu incelendiginde 3-metilbenzil grubuna ait
CH,C¢H4(CH3)-3 metil hidrojenleri 6= 2.36 ppm’de ve CH,CgH4(CH3)-3 benzilik
hidrojenleri ise 6= 4.72 ppm’de singlet olarak gézlenmektedir Aromatik halkalara ait
NCyioHsN ve CH,CgH4(CH3)-3 hidrojenleri 6= 6.0-7.41 araliginda multiplet olarak

gozlenmektedir.

1 Bilesigine ait *C NMR spekturumu incelendiginde 3-metilbenzil grubuna ait
CH,CgH4(CHj3)-3 metil karbonu 6= 21.4 ppm’de, CH,C¢H4(CH3)-3 benzilik karbonu ise
6= 527 ppm’de sinyal vermektedir. Aromatik halkalara ait NCi;oHgN ve
CH,C¢H4(CHj3)-3 karbonlar1 6= 102.1, 115.3, 119.7, 120.6, 123.1, 123.6, 127.0, 127.3,
128.7, 128.8, 129.0, 134.3, 135.4, 137.5, 137.5, 139.0, 142.8, 148.8 ppm’de sinyal
vermektedir. Bu degerler literatiir ile uyumludur [98].
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3.2. 1,3-Disiibstitiiye Perimidinlerin Sentezi

Literatiirde verilen tuz yontemleri kullanilarak perimidin ¢ekirdegi iceren 2 tipi
perimidinyum tuzlar1 sentezlenmistir [98]. Sentez edilen 1 tipi 1-siibstitiiye perimidin
bilesikleri alkil halojeniirlerle etkilestirildiginde 110°C’de 10-45 dakikada tepkimelerin
gerceklestigi gézlemlenmistir. Sentezlenen 1,3-disiibstitiiye perimidin bilesiklerine ait

'H NMR ve *C NMR spekturumlar1 Sekil 3.2-3.7° de goriilmektedir.

1
e
6 +‘.>C|2
Vs

3

4\@

7

Ao

—_—

5

2a
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132 12 11 10 2 2 T g 5 4 3 2 0

. J.M. | | !

170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20
Chemical Shift (ppm)

Sekil 3.2 2a Bilesigine ait 'H NMR ve 3C NMR spektrumlari
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Cizelge 3.2 2a Bilesigine ait ‘H NMR ve *C NMR verileri

Konum 'H NMR (8 ppm) 3C NMR (8 ppm) J (Hz)
2 1159 (s, 1H) 154.7 i
4 5.57 (s, 4H) 55.4 i
5 2.36 (s, 6H) 215 i
6,7 6.80-7.44 (m, 12H) 109.0, 121.9, 124.4, 127 .6, -

127.7,127.8, 128.0, 128.7,
129.2, 129.3, 129.7, 131.4,
131.7,134.9,139.2

2a Tuzunun *H NMR spektrumu incelendiginde asidik karaktere sahip ’CH
hidorejinin 6= 11.59 ppm’de singlet olarak geldigi gozlenmektedir. Perimidinyum
tuzunun 1 ve 3 konumlarindaki azot atomlarina baglh olan 3-metilbenzil gruplarina ait
CH,CsH4(CH3)-3 metil hidrojenleri 6= 2.36 ppm’de ve CH,CgHs(CH3)-3 benzilik
hidrojenleri ise 6= 5.57 ppm’de singlet olarak gbézlenmektedir. Aromatik halkalara ait
NCioHsN ve CH,CsH4(CHs)-3 hidrojenleri 6= 6.80-7.44 araliginda multiplet olarak

gbzlenmektedir.

2a Tuzunun *C NMR spekturumu incelendiginde asidik protonun bagli oldugu
2CH karbonu 8= 154.7 ppm’de gozlenmektedir. Perimidinyum tuzunun 1 ve 3
konumlarindaki azot atomlarina bagl olan 3-metilbenzil gruplarina ait CH,CgH4(CHs)-
3 metil karbonu 6= 21.5 ppm’de, CH,CgH4(CH3)-3 benzilik karbonu ise 6= 55.4
ppm’de sinyal vermektedir. Aromatik halkalara ait NCjoHgN ve CH,CgH4(CH3)-3
karbonlar1 6= 109.0, 121.9, 124.4, 127.6, 127.7, 127.8, 128.0, 128.7, 129.2, 129.3,
129.7, 131.4, 131.7, 134.9,139.2 ppm’de sinyal vermektedir. Bu degerler literatiir ile
uyumludur [98].
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Sekil 3.3 2b Bilesigine ait 'H NMR ve *C NMR spektrumlari
Cizelge 3.3 2b Bilesigine ait *H NMR ve *C NMR verileri
Konum 'HNMR (5 ppm)  *C NMR (5 ppm) J (H2)
2 11.50 (s, 1H) 153.9 -
4 6.95 (s, 2H) 60.8 -
5,6 3.89 ve 3.83 (s, 9H) 55.3, 55.4 -
7 6.93 (s, 2H) 56.6 -
8 2.33 (s, 3H) 21.4 -
9,10,11 6.79-7.46 (m, 11H)  105.3, 108.9, 109.1, -

121.9, 124.3, 124.5,
124.6, 127.5, 127.9,
128.1, 128.1, 129.2,
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2b Tuzunun 'H NMR spektrumu incelendiginde asidik karaktere sahip “CH
hidorejinin 6= 11.50 ppm’de singlet olarak geldigi gozlenmektedir. 3-metilbenzil
grubuna ait CH,CgH4(CH3)-3 metil hidrojenleri 6= 2.33 ppm’de ve CH,CgH4(CHz3)-3
benzilik hidrojenleri ise 6= 6.93 ppm’de singlet olarak gozlenmektedir.
3,4,5-trimetoksibenzil grubuna ait CH,CgH,(OCH3)3-3,4,5 metoksi hidrojenleri 6= 3.89
ve 3.83 ppm’de ve CH,CgH2(OCHj3)s-3,4,5 benzilik hidrojenleri ise 6= 6.95 ppm’de
singlet olarak pik vermektedir. Aromatik halkalara ait NC;oHgN, CH,CsH4(CH3)-3 ve
CH,C¢H2(OCHg3)3-3,4,5 hidrojenleri 6= 6.79-7.46 araliginda multiplet olarak

gozlenmektedir.

2b Tuzunun *C NMR spekturumu incelendiginde asidik protonun bagli oldugu
?CH karbonu &= 153.9 ppm’de gozlenmektedir. 3-metilbenzil grubuna ait
CH,CgH4(CHj3)-3 metil karbonu 6= 21.4 ppm’de, CH,CgH4(CH3)-3 benzilik karbonu ise
0= 56.6 ppm’de sinyal vermektedir. 3,4,5-trimetoksibenzil grubuna ait
CH,CgH2(OCHg3)3-3,4,5 metoksi karbonlar1 6= 55.3 ve 55.4 ppm’de, CH,CgH,(OCHy3)s-
3,4,5 benzilik karbonu ise 6= 60.8 ppm’de gozlenmektedir. Aromatik halkalara ait
NCioHsN, CH2CgH4(CH3)-3 ve CH,CgH2(OCH3)3-3,4,5 karbonlar1 6= 105.3, 108.9,
109.1, 121.9, 124.3, 1245, 124.6, 127.5, 127.9, 128.1, 128.1, 129.2, 129.7, 131.5,
131.6, 131.8, 135.0, 138.6 ve 139.3 ppm’de sinyal vermektedir. Bu degerler literatiir ile
uyumludur [98].
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Sekil 3.4 2c¢ Bilesigine ait '"H NMR ve BC NMR spektrumlari

Cizelge 3.4 2c¢ Bilesigine ait *H NMR ve **C NMR verileri

Konum 'HNMR (5 ppm) *C NMR (5 ppm) J (H2)
2 10.30 153.6 -
4,7 5.46 ve 5.42 (s, 4H) 55.4,51.8 -
5,6,8 2.50, 2.35, 2.29 21.4,20.1, 20.7 -
(s, 12H)
9,10, 11 6.74-7.47 (s, 12H)  108.1, 108.7, 124.1, -

124.4,124.6, 124.8,
128.1, 128.2, 129.2,
129.7, 130.5, 131.7,
131.8, 132.1, 134.9,
137.4, 139.2,
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2¢ Tuzunun 'H NMR spektrumu incelendiginde asidik karaktere sahip “CH
hidorejinin 6= 11.30 ppm’de singlet olarak geldigi gozlenmektedir. 3-metilbenzil
grubuna ait CH,CgH4(CH3)-3 metil hidrojenleri 6= 2.34 ppm’de ve CH,CgH4(CHj3)-3
benzilik hidrojenleri ise o= 546  ppm’de singlet  vermektedir.
2,4,6-trimetilbenzil grubuna ait CH,C¢H>(CHj3)3-2,4,6 metoksi hidrojenleri 6= 2.50 ve
2.29 ppm’de ve CH,CgH,(CHs)s-2,4,6 benzilik hidrojenleri ise 8= 5.42 ppm’de singlet
olarak pik vermektedir. Aromatik halkalara ait NCioHgN, CH,CgH4(CH3)-3 ve
CH,C¢H2(CH3)3-2,4,6 hidrojenleri 6= 6.74-7.47 araliginda multiplet olarak

gozlenmektedir.

2¢ Tuzunun *C NMR spekturumu incelendiginde asidik protonun bagli oldugu
?CH karbonu &= 153.6 ppm’de gozlenmektedir. 3-metilbenzil grubuna ait
CH,CgH4(CHj3)-3 metil karbonu 6= 21.4 ppm’de, CH,CgH4(CH3)-3 benzilik karbonu ise
0= 55.4 ppm’de sinyal vermektedir. 2,4,6-trimetilbenzil grubuna ait CH,CsH,(CH3)s-
2,4,6 metil karbonlari 6= 20.1 ve 20.7 ppm’de, CH,CgH2(OCHj3)3-3,4,5 benzilik
karbonu ise 6= 51.8 ppm’de gozlenmektedir. Aromatik halkalara ait NCjoHgN,
CH,CgH4(CH3)-3 ve CH,CgH,(CH3)3-2,4,6 karbonlar1 6= 108.1, 108.7, 124.1, 124.4,
124.6, 124.8, 128.1, 128.2, 129.2, 129.7, 130.5, 131.7, 131.8, 132.1, 134.9, 137.4,
139.2, ppm’de sinyal vermektedir. Bu degerler literatiir ile uyumludur [98].
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Sekil 3.5 2d Bilesiginin *H NMR ve *C NMR spektrumlari
Cizelge 3.5 2d Bilesiginin *H NMR ve *C NMR verileri
Konum 'HNMR (5 ppm) *C NMR (5 ppm) J (Hz)
2 8.47 (s, 1H) 150.9 -
4 5.14 (s, 2H) 51.4 -
5,6,7 2.22,2.26 ve 2.29 17.0,17.2,17.3 -
(s, 15H)
8 5.33 (s, 2H) 55.6 -
9 2.32 (s, 3H) 21.3 -
10,11,12 6.95-7.64 (m, 11H) 107.6, 108.8, 121.4, -

123.2,124.3, 124.6,
125.2,128.1, 128.3,
128.8, 129.1, 129.6,
131.2,132.1, 132.5,
133.7,134.0,
134.9, 137.4, 139.2
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2d Tuzunun 'H NMR spektrumu incelendiginde asidik karaktere sahip “CH
hidorejini &= 8.47 ppm’de singlet olarak sinyal vermektedir. 3-metilbenzil grubuna ait
CH,C¢H4(CH3)-3 metil hidrojenleri 6= 2.32 ppm’de ve CH,;CgH4(CH3)-3 benzilik
hidrojenleri ise 0= 533 ppm’de singlet olarak  gozlenmektedir.
2,3,4,5,6-pentametilbenzil grubuna ait CH,Cs(CH3)s-2,3,4,5,6 metil hidrojenleri &=
2.22,2.26 ve 2.29 ppm’de, CH,CgH,(OCH3)s5-2,3,4,5,6 benzilik hidrojenleri ise 6= 5.14
ppm’de singlet olarak pik vermektedir. Aromatik halkalara ait NCjoHgN ve
CH,CgH4(CHj3)-3 hidrojenleri 6= 6.95-7.64 araliginda multiplet olarak gézlenmektedir.

2d Tuzunun *C NMR spekturumu incelendiginde asidik protonun bagl oldugu
2CH karbonu &= 150.9 ppm’de sinyal vermektedir. 3-metilbenzil grubuna ait
CH,CgH4(CHj3)-3 metil karbonu 6= 21.3 ppm’de, CH,CgH4(CH3)-3 benzilik karbonu ise
6= 51.4 ppm’de sinyal vermektedir. 2,3,4,5,6-pentametilbenzil grubuna ait
CH,C¢H2(CH3)s5-2,3,4,5,6 metil karbonlar1 6= 17.0, 17.2 ve 17.3 ppm’de,
CH2C¢H2(CH3)s-2,3,4,5,6 benzil karbonu ise 6= 55.6 ppm’de gézlenmektedir. Aromatik
halkalara ait NCjoHgN, CH,CgH4(CH3)-3 ve CH,CgH,(CHs)s-2,3,4,5,6 karbonlari
6= 107.6, 108.8, 121.4, 123.2, 124.3, 124.6, 125.2, 128.1, 128.3, 128.8, 129.1, 129.6,
131.2,132.1, 132.5, 133. 7, 134.0, 134.9, 137.4 ve 139.2 ppm’de sinyal vermektedir. Bu
degerler literatiir ile uyumludur [98].
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Sekil 3.6 2e Bilesigine ait 'H NMR ve *C NMR spektrumlari

Cizelge 3.6 2e Bilesigine ait "H NMR ve **C NMR verileri

Konum 'HNMR (5 ppm)  *C NMR (5 ppm) J (H2)
2 11.65 (s, 1H) 154.7 i
4 5.56 (s, 4H) 55.3 i
5,6 2.34 ve 2.36 (s, 6H) 22.1,21.4 .
7,8,9 6.83-7.45 (m, 14H) 109.0, 121.9, 124.3, -

124.4,127.4, 127.8,
128.0, 128.7, 129.2,
129.7, 130.1,
131.45, 131.49,
131.76, 134.97,
138.9, 139.2,
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2e Tuzunun 'H NMR spektrumu incelendiginde asidik karaktere sahip “CH
hidorejinin 8= 11.65 ppm’de singlet olarak sinyal vermektedir. 3-metilbenzil grubuna
ait CH,CgH4(CHj3)-3 ve CH,CgH4(CHs)-4 metil hidrojenleri 6= 2.36 ve 2.34 ppm’de
sinyal vermektedir. CH,CgH4(CH3)-3 ve CH,CgH4(CHs3)-4 benzilik hidrojenleri ise
0= 5.56 ppm’de singlet olarak gozlenmektedir. Aromatik halkalara ait NCyoHgN,
CH2CsH4(CH3)-3 ve CH2CsH4(CHs)-4 hidrojenleri 6= 6.83-7.45 araliginda multiplet

olarak gozlenmektedir.

2e Tuzunun *C NMR spekturumu incelendiginde asidik protonun bagli oldugu
?CH karbonu &= 154.7 ppm’de sinyal vermektedir. 3-metilbenzil grubuna ait
CH,CgH4(CH3)-3 ve CH2C¢H4(CH3)-4 metil karbonlari 6= 21.4 ve 22.1 ppm’de,
CH2C¢H4(CH3)-3 ve CH,CgH4(CH3)-4 benzilik karbonu ise 6= 55.3 ppm’de sinyal
vermektedir. Aromatik halkalara ait NC1gHgN, CH,CgH4(CH3)-3 ve CH,CgH4(CH3)-4
karbonlar1 6= 109.0, 121.9, 124.3, 124.4, 127.4, 127.8, 128.0, 128.7, 129.2, 129.7,
130.1, 131.45, 131.49, 131.76, 134.97, 138.9, 139.2 ppm’de sinyal vermektedir. Bu
degerler literatiir ile uyumludur [98].
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Sekil 3.7 2f Bilesigine ait "H NMR ve *C NMR spektrumlari

Cizelge 3.7 2f Bilesgine ait 'H NMR ve *C NMR verileri

T
40

T
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Konum 'HNMR (5 ppm) *C NMR (5 ppm) J (H2)
2 11.44 (s, 1H) 154.9 i
4 5.60 (s, 4H) 55.4 i
5,6 2.35ve 2.51 (s, 6H) 21.4,19.5 -
7,8,9 6.54-7.47 (m, 14H) 108.9, 109.1, 121.7, -

124.4,124.5, 124.6,
125.1, 126.6, 127.8,
128.1, 128.5, 129.2,
129.6, 129.7, 131.3,
131.4, 131.5, 131.7,
134.9, 135.8, 139.3
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2f Tuzunun 'H NMR spektrumu incelendiginde asidik karaktere sahip “CH
hidorejini 8= 11.44 ppm’de singlet olarak geldigi goézlenmektedir. 3-Metilbenzil
grubuna ait CH,CgH4(CH3)-3 ve 2 metilbenzil grubuna ait CH,CgH4(CH3)-2 metil
hidrojenleri 6= 2.35 ve 2.51 ppm’de sinyal geldigi gozlemlenmektedir ve
CH,CsH4(CH3)-3 ve CH,CgH4(CH3)-2 gruplarinin  benzilik hidrojenleri ise 6= 5.60
ppm’de singlet olarak gozlenmektedir. Aromatik halkalara ait NCioHgN,
CH2CsH4(CH3)-3 ve CH2CsH4(CH3)-2  hidrojenleri 8= 6.54-7.47 araliginda multiplet

olarak gozlenmektedir.

2f Tuzunun *C NMR spekturumu incelendiginde asidik protonun bagh oldugu
CH karbonu &= 154.9 ppm’de gdzlenmektedir. Perimidinyum tuzunun 3-metilbenzil
gruplarina ait CH,CgH4(CH3)-3 ve CH,CeH4(CH3)-2  metil karbonlar1 6= 21.4 ve 19.5
ppm’de, CH,CeH4(CH3)-3 ve CH2C6H4(CH3)-3 benzilik karbonu ise 6= 55.4 ppm’de
sinyal vermektedir. Aromatik halkalara ait NCjoHgN, CH,CgH4(CH3)-3 ve
CH2CsH4(CH3)-2 karbonlar1 6= 108.9, 109.1, 121.7, 124.4, 1245, 124.6, 125.1, 126.6,
127.8,128.1, 128.5, 129.2, 129.6, 129.7, 131.3, 131.4, 131.5, 131.7, 134.9, 135.8, 139.3
ppm’de sinyal vermektedir. Bu degerler literatiir ile uyumludur [98].
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3.3. Perimidinyum Tuzlarimin Katalitik Aktiviteleri

3.3.1.Suzuki Tepkimesi

Hazirlanan 2a-f tuzlarimin Suzuki eslesme tepkimesindeki katalitik 6zellikleri
incelendi. Bilesikler (% 2,0 mmol), Pd(OAc); (% 1,0 mmol) aril kloriir (1,0 mmol),
fenilboronik asit (1,5 mmol), K,COs (2,0 mmol) ve DMF (2mL) / H,0 (2mL) 90°C’ de
4 saat 1sitildi. Deney sonunda {riinler kolon kromotografisi teknigi kullanilarak
saflastirildi ve Agient 6890N Network GC System de kolon uzunlugu 30 metre, kolon
cap1 0.32 mm ve kolon dolgu biiyiikliigii 0.25 pm, sicaklik araligi 60°” den 325°C olan
HP-5 kolonu kullanilarak gaz kromatografisi ile kontrol edildi. Cizelge 3.8’de Suzuki

eslesme tepkimesindeki sartlar ve aril kloriirlere gore belirlenen verimler goriilmektedir.

2a-f tuzlarmin katalizorliigiinde; fenilboronik asit, p-klorasetofenon, p-
klorbenzaldehit, p-klor toluen, p-kloranisol ve p-klorbenzen ile etkilestirilerek biariller
elde edilmistir. Cizelge 3.8’de goriildiigii gibi biaril olusumunda tepkime verimlerinin

% 19-97 arasinda oldugu goriilmektedir.

Cizelge 3.8. 2a-f tuzlarinin fenilboronik asit ile aril kloriirlerin Suzuki eslesme
tepkimesindeki katalitik aktiviteleri.

Pd(OAC), (1 mol %)

2a-f (2 mol %)
B(OH), * R o — R
DMF / H,0, K,CO3

Deney No R LHX Verim &P &% (95)
1 COCHj 2a 97
2 COCHjs 2b 87
3 COCHjs 2c 85
5 COCHj 2e 74
6 COCHjs 2f 83
7 CHs 2b 20
8 CHO 2a 74
9 CHO 2b 64
10 CHO 2c 73
11 CHO 2d 40
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12 CHO 2e 75
13 CHO 2f 79
14 OCHjs 2a 30
15 OCHjs 2C 25
16 OCHjs 2e 19
17 OCHjs 2f 20
18 H 2b 28
19 H 2C 45
20 H 2e 30
21 H 2f 42

*Tepkime sartlari: 1,0 mmol R-CgH4Cl-p, 1,5 mmol fenilboronik asit, 2,0 mmol K,COs,
% 2,0 mmol 2a-f, % 1,0 mmol Pd(OAc),, DMF ( 2mL) / H,O (2 mL). ® Verimler aril
kloriirlere gore hesapland:. © Biitiin tepkimeler GC ile izlendi, 990°C, 4 saat

3.3.2.Heck Tepkimesi

Hazirlanan 2a-f tuzlarmin Heck eslesme tepkimesindeki katalitik 6zellikleri
incelendi. Bilesikler (%2,0 mmol), Pd(OAc); (%1,0 mmol), aril bromiir (1,0 mmol),
stiren (% 1,5 mmol), K,CO3 (% 2,0 mmol) ve DMF / H,O igerisinde 90°C’de 4 saat
1s1tildi. Deney sonunda {iriinler kolon kromatografisi teknigi kullanilarak saflagtirildi ve
Agient 6890N Network GC System de kolon uzunlugu 30 metre, kolon ¢ap1 0.32 mm
ve kolon dolgu biiyiikliigii 0.25 um, sicaklik araligi 60% den 325°C olan HP-5 kolonu
kullanilarak gaz kromatografisi ile kontrol edildi. Cizelge 3.9’ da Heck eslesme

tepkimesindeki sartlar ve aril bromiirlere gore belirlenen verimler goriilmektedir.

2a-f Tuzlarinin katalizorliigiinde; stiren, p-bromasetofenon, p-brombenzaldehit,
p-bromtoluen, p-bromanisol ve p-brombenzen ile etkilestirilerek stilben tiirevleri elde
edilmistir. Cizelgede goriildiigii gibi fonksiyonel grup iceren olefin olusumunda

tepkime verimlerinin % 43- 97 arasinda oldugu goriilmektedir.
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Cizelge 3.9 2a-f tuzlarinin stiren ile aril bromiirlerin Heck eslesme tepkimesindeki
katalitik aktiviteleri

Pd(OACc), (1 mol %)

LR e BN S D

DMF / H,0, K,CO3

Deney No R LHX Verim® ¢ 9 (%)
1 COCHg3 2a 85
2 COCHgs; 2b 96
3 COCHg3; 2C 89
4 COCHg3; 2d 94
5 COCHgs; 2e 90
6 COCHg3; 2f 91
7 CHjs 2a 75
8 CH3 2b 96
9 CHs 2C 74
10 CHjs 2e 70
11 CHs 2f 78
12 CHO 2a 55
13 CHO 2b 90
14 CHO 2d 97
15 OCH; 2a 83
16 OCH; 2b 96
17 OCHjs 2C 86
18 OCH3; 2d 50
19 OCH; 2e 94
20 OCH; 2f 84
21 H 2a 82
22 H 2b 95
23 H 2C 85
24 H 2e 83
25 H 2f 97

*Tepkime sartlari: 1,0 mmol R-CgH,Br-p, 1,5 mmol stiren, 2,0 mmol K,CO3, % 2,0
mmol 2a-f, % 1,0 mmol Pd(OAc);, DMF ( 2mL) / H,O (2 mL). ® Verimler aril

bromiirlere gore hesaplandi. © Biitiin tepkimeler GC ile izlendi, ¢ 90°C, 4 saat
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4. SONUC VE ONERILER

Perimidinler, yap1 reaktivite ve sentez iliskileri agisindan dikkat ¢ektigi i¢in artan
bir ilgi ile ¢alisilmaya devam edilmektedir. Organik sentez tepkimelerinde mikrodalga
1sitma tekniginin konveksiyonel 1sitma teknigine oranla tepkimelerde ¢ok kisa siirede ve

yiiksek verimlerde etkili oldugu gozlenmektedir.

Bu ¢alismada 1-siibstitliye perimidin bilesigi (1) mikrodalga teknigi kullanilarak
sentezlendi. Sentez edilen bu 1-siibstitiiye perimidin bilesigi bazi alkil halojeniirlerle
mikrodalga ortamimna etkilestirilerek 1,3-disiibstitliye perimidin (2a-f) bilesikleri
sentezlendi. Sentezlenen bu bilesiklerin yapilart spektroskopik ve ensturumental

yontemlerle aydinlatilarak katalitik aktiviteleri incelenmistir.
Sonug olarak;

i. Literatiirden farkli bir teknik kullanilarak yiiksek verimle degisik 1-siibstitiiye
perimidin bilesigi ve 1,3-disiibstitiiye perimidinyum tuzlar1 sentezlendi ve
yapilar spektroskopik yontemlerle aydinlatildi.

ii.Sentez edilen 1,3-disiibstitiiye perimidin tuzlarmin Suzuki ve Heck C-C bag
olusum tepkimelerindeki katalitik aktiviteleri incelendi.

iii. Konveksiyonel yontemlerle 4-6 saatte diisiik verimlerle sentezlenen bilesikler

10-45 dakikada yiiksek verimle sentezlendi.
Ayrica daha sonraki ¢aligmalarda;

I. 1,3-Disiibstititye  perimidinyum tuzlarinin N-azotuna baghh R  gruplan
degistirilerek yeni 1,3-distibstitiiye perimidinyum tuzlar1 sentezlenecektir.

ii. Elde edilen perimidinyum tuzlar1 kullanarak metal kompleks hazirlanacaktir.

iii. Sentezlenen perimidin metal komplekslerinin katalitik 6zellikleri incelenecektir.

iv. Elde edilen bilesiklerin antimikrobiyal aktiviteleri test edilecektir.
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