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OZET

Yiiksek Lisans Tezi

MANGAN(IIDASETAT ESLiGINDE 1,3-DiKARBONIL BILESIKLERININ
SIKLiK ALKENLERE KATILMA REAKSIYONLARI

Ozlem KARABOYACI

Siileyman Demirel Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Kimya Anabilim Dah

Damisman: Yrd. Doc. Dr. Rasit CALISKAN

Bu ¢alisma kapsaminda Mn(IIl)asetat esliginde 1,3-dikarbonil bilesiklerinin siklik
alkene katilma reaksiyonlar1 gergeklestirilmistir.

Siklohekzenin 1,3-siklohekzadion ile siklopentenin 1,3-siklohekzadion ve meldrum
asiti ile reaksiyonlar1 gerceklestirilmistir. Uriinler ayr1 ayr1 izole edilememis olup,
izomer bir sekilde elde edilmistir.

Siklohekzen ve siklopentenin 1,3-siklohekzadion ile reaksiyonu neticesinde allilik ve
kondenzasyon {riinleri olusmustur. Siklopentenin meldrum asiti ile reaksiyonu
sonucunda da katilmanin oldugu ve ikinci oksidasyonun gerceklestigi kondenzasyon
driinii elde edilmistir. Elde edilen ftriinler NMR ve GC-MS yontemleri ile
aydmlatilmistir.

Reaksiyonlar sonucunda 1,3-dikarbonil bilesiklerinin siklik alkenlere katilmasinda
katilmanmn oldugu ancak halkalagmanin olmadigi goriilmektir. Olusan radikalin
karbokatyona yiikseltgenemedigi ve neticesinde allilik veya kondenzasyon
iirtinlerinin olustugu goriilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: Mn(Ill)asetat, radikal, siklik alken, radikalik diizenlenme, 1,3-
dikarbonil bilesikleri.

2012, 93 Sayfa
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ABSTRACT
M.Sc. Thesis

MANGANESEIII)-MEDIATED OXIDATIVE FREE- RADICAL ADDITION OF
1,3-DIKARBONYL COMPOUNDS TO CYCLIC ALKENES

Ozlem KARABOYACI

Siileyman Demirel University
Graduate School of Applied and Natural Sciences
Chemistry Department

Supervisor: Asst. Prof. Dr. Rasit CALISKAN

In this study addition reaction of 1,3-dicarbonyl compounds to cyclic alkenes
performed in the presence of Mn(III)acetate.

Cyclohexane reacted with 1,3-cyclohexadione and cyclopentene reacted with 1,3-
cyclohexadione and Meldrum’s acid. The products have not been isolated separately
S0 an isomer mixture obtained.

Allylic and condensation products have been consist by the reaction of cyclohexene
and cyclopentene with 1,3-cyclohexadione. The addition was occurred by the
reaction of cyclopentene with Meldrum’s acid and also condensation products
obtained after second oxidation take place. Obtained products determined by NMR
and GC-MS analysis.

As a result of these reactions while the addition of 1,3-dicarbonyl compounds to
cyclic alkenes, the radical which occurs on the alkene can't be oxidized to
carbocation as a result of this allylic and condensation products were formed.

Key Words: Mn(Ill)acetate, radical, cyclic olefines, radicalic rearrengement, 1,3-
dicarbonyl compounds.

2012, 93 pages
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1. GIRIS

1.1. Radikalik Halkalasma Reaksiyonlar:

Alkenlerin radikalik halkalagma reaksiyonlari, son 45 yil boyunca halkal bilesiklerin
sentezi i¢in Onemli bir methot olmustur (Curan, 1988; 1991). Yaygmn bir sekilde
kullanilan bu yontem ile halojeniir veya diger fonksiyonel gruplar 1, R3SnH radikali
esliginde indirgenmesiyle 2, sonrasinda halkalamaya uygun 3 olusur ve olusan
iirlinlin tekrar indirgenmesi sonucunda hidrokarbon 4’iin olusumu gerceklesir (Sekil
1.1). Bu yontemle genelde yiiksek verimli iiriinler elde edilmesine ragmen; iki
elektron indirgenerek olusan {iriiniin (4) fonksiyonel grup igermemesi uygulama

alanlarini smirlandirmaktadir (Snider, 1996)

Br
CH, ¢ CH  CHy CH,
e (7 (e,
RSnBr -R Sn-
’ siklizasyon 3 4
indirgenme ile indirgenerek
radikal olusumu sonlanma

Sekil 1.1. R3SnH radikalnin kullanilmasi ile hidrokarbon olusum reaksiyonu

Ancak oksidatif olarak olustugu veya radikalin oksidatif olarak sonlandigi serbest
radikal halkalagsma reaksiyonlar1 daha fonksiyonlu bilesiklerin sentezlenmesi i¢in

onemli bir potansiyele sahiptir (Sekil 1.2.).



_|_

CH-
/ *CH, 6 6
H
¢ \ié - . veya
yukseltgenme S|kI|zasyon yukseltgenerek CH,
ile radikal 3 sonlanma
olusumu
7

Sekil.1.2. Yiikseltgenerek gerceklesen radikalik halkalagsma reaksiyonu

Asiklik radikal 2’nin, oksidatif olarak ytikseltgenmesiyle 5 nolu alkenden H atomu
kaybiyla meydana gelir. Pratikte bu bir proton kaybi ile sonlanir ve meydana gelen
radikal 3’in, bir elektron yiikseltgenmesi ile 6 ve 7 nolu radikaller olusur. Bu yontem
ile radikal olusturmanin avantaji, baslangic maddelerinin basit ve hazir olarak
kolayca temin edilebilmesidir. Potansiyel dezavantaji ise halkalagsma iiriiniiniin
kolayca proton kaybina ve oksidasyona acik olmasidir. Radikalin oksidatif olarak
sonlandig1 halkalasma reaksiyonlari, radikalin indirgen olarak sonlandigi
reaksiyonlara gore daha fonksiyonelli iirlinler vermesinden dolayr daha avantajhdir.
Curran tarafindan gelistirilen atom-transfer reaksiyonlar1 radikalin yiikseltgendigi

proseslerdir (Curran, 1991).

Curran (1989), yapmis oldugu diger bir ¢alismada halkalagsma reaksiyonlar1 i¢in
halojen atom transfer methodunu kullanmis ve bu methodu se¢mesinin nedenini su
sekilde belirtmistir. Oncelikle bu reaksiyonlarin mekanizmasi serbest radikal ara
irlinler meydana getirmekte ve genellikle kinetik halkalasma {riinleri elde
edilmektedir. Ciinkii halkalagsmis radikale atom transferi, halkanin agilmasindan daha
hizhdir. Ikinci olarak, iyot veya brom transferi ile asetoasetatlarm halkalagmasi
konusunda heniiz bir 6rnek yoktur. Halomalonatlarin atom transfer halkalagmasi
konusunda iyi bir sonu¢ vaad etmektedir. Curran (1990), son olarak ise temel
mekanistik yaklasimlar gostermektedir ki, bir dizi atom transfer halkalasma
reaksiyonlari, paladyum yiikseltgenmeli enehalojenosiklizasyon reaksiyonlarinin

radikal zincir mekanizmasi tizerinden yiirtidiiglinii kanitlamaktadir (Sekil 1.3).



E E
G S o)
[

benzen/hv
E=COOMe

E_E

C// _siklizasyon _ é/ .
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Sekil.1.3. Halojen atom transferi ile gerceklesen radikalik halkalagma reaksiyonu

Genel olarak serbest radikal halkalasma reaksiyonlarinda fonksiyonel iiriinlerin
olusumu Mn™ , Co™ , Cu™, Ce™ Fe™ V™ gibi tek elektron aktarimi yapabilen gecis
metali tuzlar1 ile yapilmaktadir. Kolay sentezlenebilmesi ve reaksiyonlarda secici
oksidasyon yapmasi ag¢isindan bu metal tuzlar1 arasinda en ¢ok ilgi ceken ise Mn"

olmustur (Melikyan, 1993).

1.2. Min(III) asetat

Son yillarda oksidatif halkalagsma reaksiyonlarmmda Mn(Ill)asetatin  kullanilmasi
oldukca ilgi c¢ekici olmustur (Melikyan, 1993). Heiba vd. (1968), asetik asiti
Mn(Ill)asetat ile yiikseltgeyerek aklenlere katilma reaksiyonunu gerceklestirdiler. Bu
calismalar oksidatif radikalik halkalasma reaksiyonlarmin temelini olusturmaktadir.
Mn(IlI)asetat ile asetik asitin (8) 115°C de isitilmasi ile karboksietil radikali 9
olugsmaktadir. Olusan radikale alkenin eklenmesi ile yeni bir radikal 10 olusmustur.

Ikinci bir Mn(I11) asetat oksidasyonu ile radikal y-laktona 11 yiikseltgenmistir.
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Sekil 1.4. Asetik asitin alkene katilma reaksiyonu

Gergeklesen bu reaksiyonda asetik asitten oksidatif olarak radikal olusmakta ve
olusan bu radikal verimli bir sekilde C-C bagin1 meydana getirmektedir. Karbon
merkezli radikalin oksidasyonuyla sentetik olarak kullanigli y-lakton olusur. Bu
oksidatif yontemler son 40 yilda kesfedilip, yaymlanmaya baslanmistir (Igbal, 1994).
Mn(IIl) esasli doymamus asitlerin oksidatif olarak halkalagsmasi miimkiin degildir.
Ancak bu reaksiyonlar i¢in en uygun ¢oziicii olan asetik asitin kullanilmasi ile

yiikseltgenme gerceklesebilmektedir.

Heiba ve Dessau yapmis olduklar1 diger bir caligmalarinda B-keto esterlerinin ve
dikarbonil bilesiklerinin 25-70 C®de asetik asit icerisinde Mn(IIl)asetat ile

reakiyonlarmi incelemislerdir.

Etil asetoasetat radikali 12 ile stirenin reaksiyonundan dihidrofuran 15’in olustugunu
gozlemislerdir. Ancak 15’in olusumunda radikal 14’iin ne sekilde reaksiyona
girdiginin belli olmadigini, halkalasmanin radikalik mi yoksa katyonik mi oldugu

sorunuyla karsilagsmislardir (Heiba ve Dessau, 1974).
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Sekil 1.5. Etilasetoasetat ile stirenin halkalagma reaksiyonu

Corey vd. (1984), B-keto esterleri ile B-keto asitleri iceren bir¢ok calisma yapmiglar
ve yapilan calismalarin cogunlugunda da Mn(I1l) ya da Mn(I1I)/Cu(1l)’nin yan1 sira
bir elektronlu yiikseltgenler 6ncelikli olmak tizere Ce(I1V), Fe(Ill) ve Cu(Il) de
kullanilmistir (Fristad, 1985).

Heiba ve Dessau (1974), serbest radikalik halkalasma reaksiyonlarini
gerceklestirmisler ve bu reaksiyon mekanizmalariyla ilgili onemi bulgular elde
etmiglerdir. 16a ve 16b’de Mn(Ill)asetat ortaminda oksidatif serbest radikal
halkalagmasi, bu reaksiyonlarin sentezde hangi faktorlere dayanarak uygulandigini
anlamamiz1 saglar. B-keto ester 16a’nin Mn(IIl)asetat ile oksidatif halkalasmasi
iirtinlerin kompleks karigimimni verir. 20 gibi primer ve sekonder radikaller Mn(I11) ile
yiikseltgenmez. Heiba ve Dessau, Cu(OAc), ile sekonder radikallerin
yiikseltgendigini, ayn1 zamanda reaksiyonun sadece Mn(OAc); kullanildigindan 350
kat daha hizli oldugunu bulmuslardir. 16a’nin oksidatif halkalasma reaksiyonunda
Mn(IIl)asetat/Cu(Il)asetat’1 2/0.1-1 oraninda kullanilarak %71 verimle iiriin 21a elde
edilmistir. Benzer sekilde ayni oranlarda Cu(Il)asetat’t kullanarak 16b’nin
halkalasma reaksiyonundan ise %56 verim ile 21b {iriinii olusmustur. Bu verilere

dayanarak daha hizli ikinci bir katalizoriin kullanilabilecegi bulunmustur (Sekil 1.6.).



Mnlll
- o}

CO,Me o]
Mn(OAc); R R=Me R
H(R ¢

AcOH N\ COMe N CO2Me

20-50°C 18
16a,R=H 17
16b,R=Me

R=H

Cu(OAc),
W
19 20 21a (71%)
21b (56%)
a, R=H
b, R=Me

Sekil.1.6. B-keto esterinin Mn(IIl)asetat ve Cu(Il)asetat ile oksidasyon reaksiyonu



2. KAYNAK OZETLERI

2.1. Mekanistik Yaklasimlar

Monokarbonil bilesiklerinin, Mn(IlI)asetat ile oksidasyonunun mekanizmasi genis
Olciide arastirilmistir. Fristad ve Peterson (1985), Mn(Ill)asetat ile birlikte asetik
asitin oksidasyon kademelerini a¢iklamislardir. Oksa merkezli Mn(III) {iggen yapida
ve asetatlarla koprii olusturdugu gosterilmistir. Bu durumda 22 nolu kompleks
yapidan proton ayrilmasi ile 23 nolu yap1 olugsmustur. Asagidaki reaksiyonda okso
merkezinden hizl elektron transferi ile 24 radikali olusmakta ve alkene katilmasiyla

da 25 yapisindaki radikal meydana gelmektedir.
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22 23
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Sekil.2.1. Oksidasyon yolu ile Mn(III) kullanim reaksiyonu

Benzer bir mekanizmada a-alkil B-keto ester oksidasyonunda gosterilmistir (Snider,
1988). Sekil 2.2.°deki Mn(Ill) enolat bilesigi 26’nin olusumu, yavas bir sekilde
ger¢ceklesmektedir. Radikal bilesik 27°de ise elektron transferi ile Mn(III) kayb1 hizli
bir sekilde gerceklesmektedir. Reasiyon mekanizmasinda a-alkil gruplarinin degisimi
olduk¢a 6nemlidir. Cilinkii bilesik 26’de Mn(III) enolatin olusumu yavas olmaktadir.

Boylelikle o protonunun asidikligi azalmakta ve elektronu kolayca vermektedir.



Ayrica 28’de metil grubunun bulundugu tersiyer radikal daha kararhidir. Bu sebeple

28 radikalinin oksidasyonu radikal olusumunu da kolaylastirmaktadir.
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Sekil 2.2. a-alkil B-keto ester oksidasyonu

Shing vd., (2006), Mn(IIl) asetat katalizli basit ve karmasik alkenlerin allilik
oksidasyon reaksiyonlarida gerceklestirilmistir. Allilik oksidasyon i¢in Onerilen
katalitik ¢evrim sekil 2.3’de gosterilmistir. 30 nolu bilesik allil radikali meydana
getirmek lizere allilik hidrojeninin ayrilmasii saglayan aktif bir tirdir. 31’1
olusturmak iizere metal merkezinden allil radikaline tert butil peroksi radikali
transfer olmakta ve tert biitil peroksi eterinin asit katalizli ayrigsmasi enon 32’nin
olusmasini saglamaktadir. Basit alkenlerin allilik yiikseltgenmesi i¢in oksijen,
peroksi radikali vermek lzere siklohekzen radikali ile reaksiyona girer. Peroksi
radikali daha aktif radikal tiirleri vermek iizere siklohekzen veya t-BuOOH’dan

hidrojen koparilmasi i¢in ¢ok kullanighdir.
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Sekil.2.3. Mn(I1I) asetat katalizli allilik oksidasyonu

Snider (1988), a substitiie olmamis B-keto esterlerin reaksiyonlarini gerceklestirmis
ve bu reaksiyonun hizli, tersinir oldugunu ayrica radikal vermek iizere elektron
transferinin ¢ok yavas oldugunu gostermstir. Hiz belirleyici basamak alken
konsantrasyonuna ve muhtemelen Mn(IIl) enolatin 33, radikal 34’1i vermek {izere
Mn(II) kaybi ile birlikte alkenle reaksiyonuna dayanir. 28’in anologu B-keto ester
radikali bu reaksiyonda ara {riin degildir. Eger Mn(Ill)enolatin alkene katilmasi hiz
belirleyici basamaksa baglanan molekiiliin zincir uzunlugu doymamis B-keto esterin
oksidatif halkalasma hizini etkilemektedir. 6-ekzo halkalasma, 5-ekzo halkalasmadan
daha hizhidir (Snider, 1988). Baglanan molekiiliin uzunlugu doymamis B-keto
asitlerin oksidatif halkalagsma hizin1 da etkiler (Corey, 1984). a alkil grubunun varligi
reaksiyon mekanizmasini neden degistirir? Bir metal grubu Mn(Ill)enolat 26
olusumunu yavaslatir. Ciinkii elektron verir ve o protonunun asitligini azaltir. Ote
yandan metil grubu radikali kararli hale getirerek 26’nin 27’ye yiikseltgenmesine
olanak saglar. 1,3 dikarbonil bilesiklerinin enolatlarmin DMSO icerisinde radikale
yiikseltgenmesi hakkinda elektrokimyasal veriler bu hipotezi desteklemektedir. o
metil grubunun varhgi 0.23-0.4 V yiikseltgenmeye olanak saglar. Reaksiyon iki
degisken tlizerine sekillenir. Bunlar pKa’ ya denk gelen Mn(IIl) enolat olusum hiz1 ve



enolatin sebest radikal vermek iizere yiikseltgenmeye yatkinligidir. Bir¢cok bilesik
icin enolizasyon hiz belirleyici basamaktir (Kern, 1977). a substitiie olmamis B-keto
esterler ve B-diketonlar gibi ¢ok asidik bilesikler i¢in enolizasyon ¢ok hizli meydana

gelir, ylikseltgenme ise yavastir (Sekil 2.4.).
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Sekil.2.4. B-keto esterinin enolizasyonu

2.2. Yiikseltgen Reaktifler
2.2.1. Min(III) reaktifleri

Ticari olarak bulunabilen Mn(IIl)asetat yaygin olarak oksidatif halkalasma
reaksiyonlarinda kullanilmaktadir (Snider, 1996). Bu reaktif potasyum permanganat
ve Mn(Ill)asetatin asetik asit icerisindeki reaksiyonundan veya elektrokimyasal
olarak elde edilebilmektedir (Klein, 1986; Coleman, 1991; Pekel, 2004).Triflorasetik
asit, sodyum ya da potasyum asetat, Mn(III)asetat ile kullanilabilmektedir.

Triflorasetik asit ortak ¢dziicli olarak kullanilarak reaksiyon hizini artirmakta ancak
irlinlerin  verimini disiirmektedir. Asetik asit genel olarak Mn(IIl)asetat
reaksiyonlarinda ¢oziicii olarak kullanilmaktadir. Yiiksek reaksiyon sicakliklarini
gerektirmesi ve bazen iriinlerin veriminin diisiik olmasina ragmen DMSO, etanol,
metanol, asetonitril ve dioksan da ¢oziiclii olarak tercih edilebilmektedir (Snider,

1993).

Bir diger Mn(III) reaktifi olan Mn(III) pikolat [Mn(pic);]’in DMF c¢oziiciiliigiinde -
keto esterlerinin reaksiyonlari incelenmistir (Iwasava vd., 1993). B-keto asit
dekarboksilasyonu sonucu radikal 37’ye doniismekte ve 37°nin enol silil eterle a-

metilstiren de diisiik verimle katilma tirtinleri elde edilmistir. 36’nin DMF icerisinde
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Mn(II)asetat ile reaksiyonunda dimer 38, trimer 43 ve a-metilstirene katilma iirlinii

(% 6) verimle lakton 42 elde edilmistir (Sekil 2.5.).
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Sekil 2.5. B-keto asitinin Mn(III) pikolat ve Mn(III) asetat’in DMF c¢oziiciiliigiinde
reaksiyonu

Snider (1993), Mn(IIl) reaktifler1 ve Cu(Il)asetat kullanilarak 44’in radikalik
halkalasma  reaksiyonlarmi  yapmustir  (Sekil  2.6.).  yiikseltgeme i¢in
Mn(Ill)asetat/Cu(Il)asetat kullanildiginda %86 verimle 46 elde edilirken,
Mn(Ill)pikolat/ Cu(Il)asetat kullanildiginda 46 olusmamakta ve %14 verimle 44
olusmaktadir. Bu durum Mn(Ill)pikolatn Cu(Il)asetattan daha hizli reaksiyon

vermesinden kaynaklanmaktadir.

Mn(I1II), Cu(II), Ce(IV) vb. tek-elektronlu yiikseltgenler siklik ve asiklik radikallerin
yiikseltgenmesi i¢in gereklidir. Ayrica diisiikk degerlikli metal tuzlar1 hizli bir sekilde
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ylikseltgenme yaparak radikalik reaktif ara iirlin olusturmamaktadir. Ancak
Cu(IT)asetat ve Mn(IIl)pikolat gibi tek elektronlu yiikseltgenler daha hizli reaksiyon
vermekte ve alkil grubuna baglanmis Mn(II)pikolat kompleks ara Triiniinii

olusturabilmektedir (Sekil 2.6.).

0
Mn(OAG)s CO,Me
O O CU(OAC)2
Yy Mn(OAc), CO,Me
Cu(OACc),
CO,Me
46 %86
CH,
45 °
44 Mn(pic)s o
Cu(OAc), CO,Me
CHs
47 %15

Sekil 2.6. B-keto esterinin Mn(IIl)asetat ve Cu(II)asetat ile halkalagsmasi

2.2.2. Fe (III), Cu (II), Co (III), V (V), Ce (IV) kullanim

Mn(IIl)asetat haricinde farkli tek elektronlu yiikseltgenler de serbest radikal
olusturulmasinda kullanilmistir. Potasyum ferrasiyaniir gibi yiikseltgenler 6zellikle

fenollerin reaksiyonlarinda genis bir uygulama alan1 bulmustur (Igbal vd., 1994).

Hirao vd. VO(OEt)Cl,’y1 etanol igerisinde diketenden radikal olusturmak ig¢in

kullanmiglardir.

Kende (1985), yan zincirinde nitro grubu igeren fenollerin 48 ya da enolize olmaya
hazir karbonil grubu igeren fenollerin 50 alkali potasyum ferrasiyanid ile oksidatif
halkalagma reaksiyonu verecegini gostermistir. Bu reaksiyonda muhtemelen radikal

51’in halkalagmasiyla, 52 olugsmakta oksidasyonuyla da 53 olugsmaktadir.

12
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Sekil 2.7. Fenollerin oksidasyon reaksiyonu
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Sekil 2.8. Fenollerin radikalik halkalagsmasi

Ce(IV), Fe(lll) ve Mn(IIl) kullanilmasiyla birlikte, dietil 4-pentilmalonatin (54)
oksidatif halkalasmasinda farkli sonlanmalarin oldugu goriilmiistiir (Snider, 1993).
Mn(II)asetat’n iki ekivalent ve Cu(Il) asetat’n bir ekivalenti ile 55°C’de asetik asit
igerisinde 54’lin oksidatif halkalasmasi sonucunda %48 verimle lakton (60), %20
verimle metilensiklopentan (59) ve %7 verimle siklohekzen (57) olusmustur. 54’°iin
oksidasyonuyla radikal 55 ve radikal 58, 9/1 oraninda olusmaktadir. 56’nin
Mn(Ill)asetat ve Cu(Il)asetat ile oksidasyonu sonucu 57’yi, 58’in Cu(Il)asetat ile

oksidasyonu sonucunda 59 ve 60 olusmaktadir.
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20°C’de asetonitril igerisinde Fe(ClO4);.9H,O ile 54’nin oksidasyonunda, %7
verimle 57, %4 verimle 59, %44 verimle 60, %7 indirgenme {iriinii 62, %10 verimle
alkol 56 ve %6 verimle amit 58 olusmaktadir. Son {i¢ iirtin Mn(Ill)asetat ve
Cu(IT)asetat kullanildiginda olusmadigi gozlenmistir. Asetik asit icerisinde Ce(IV)
amonyum nitrat kullanildiginda 54’in oksidasyonunda %38 verimle 65, %35 verimle

60, %6 verimle 64 nitrat, %2 verimle 59 ve %4 verimle 57 olugsmaktadir (Sekil 2.9).

O = W

E= C02Et

Q% - % %}w

EEOH
61
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64 65

Sekil 2.9. Dietil 4-pentilmalonatin halkalagsmasi

Igbal vd. (1994) 1,3-dikarbonil bilesigi 66’nin CuCl, pridin varhiginda konjuge
alkenlere oksidatif katilmasi dihidrofuran 68’1 olusturmaktadir. Alternatif olarak

reaksiyon CuCl, pridin oksijen sisteminde gerceklestirilebilir ve bu sistemde sadece

katalitik miktar kadar CuCl, gereklidir (Sekil 2.10.)

14



O O
. ANF _CuCl, | &\/
o piridin O
6 67

6 68

Sekil 2.10. Alkenin 1,3-dikarbonil bilesigi ile Cu katalizli reaksiyonu

Co komplekslerini kullanarak oksidatif yolla radikal eldesi Mn(I1I) destekli oksidatif
reaksiyonlara gore daha az aydmlatilmig reaksiyonlardir. Fakat alkil aromatikleri Co
kompleksleri ile oksidasyonlari iyi bilinen bir prosesdir ve bu proses karbon merkezli
radikaller1 icerir. Aldehitler Co(Ill) kompleksleri 1ile agil radikallerine
yiikseltgenebilir. Nikishin vd. oksijen varliginda Co(Il) asetat destekli aldehitleri
monosiibstitiie alkenlere katilma reaksiyonlarmin ketonlar1 verdigini gdstermistir.
Co(Il) kompleksinin  oksijen  varhiginda  Co(Ill) tiirlerini  olusturdugu
diistiniilmektedir. Fakat bu reaksiyonlarla ilgili mekanistik detaylar mevcut degildir.
1,3-dikarbonil bilesigi 66’nin c¢esitli alkenlerle 69 Co(Il) asetat esliginde
aerobik(oksijen ortaminda) sartlarda reaksiyonu dihidrofuran 70 yiiksek bir verimle

olusturmaktadir (Sekil 2.11.). (Igbal vd., 1994).

o) o)
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Sekil 2.11. Sikloalkenin 1,3-dikarbonil bilesigi ile Co(II) katalizli reaksiyonu

Igbal (1994), pentavalent vanadium bilesikleri bir elektronlu oksidant ve karbonil

bilesiklerinin oksidasyonunda 6nemli bir Lewis asididir.

Alkenlerin 71 trifloroasetoksidasyonu trifloroasetikasit icerisinde V,0s ile
katalizlenmistir ve regio se¢imli olarak markovnikov tiriinii 73 olusturmaktadir (Sekil

2.12)
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Bu reaksiyon elektrofilik olarak ¢ift baga saldwan vanadil triflorasetil tiirleri

olusturmaktadir (Hirao, 1997).

OCOCF;
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Sekil 2.12. Alkenin V esliginde reaksiyonu

Mn(IIl)asetat haricinde farkli tek-elektronlu yiikseltgenler de serbest radikal
olusturulmasinda kullanilmistir. Bunlardan en 6nemlilerinden biri de CAN olarak
adlandirilan, Ce(IV)amonyum nitrat tuzudur. CAN kimyasal bir reaktif olarak 1936
yilinda Smith grubu tarafindan kesfedilmistir (Smith, 1936).

Saf olarak temin edilebilen, kolay kullanilabilirligi olan ve hidroskopik olmayan
CAN merkezde seryum atomu ve alt1 adet nitrate grubu icermektedir. Bu atom alti
nitrate grubu tarafindan kompleks olusturup yapis1 X-iginlar1 analizi ile

aydmlatilmistir.

CAN redoks sistemlerde oksidant olarak kullanildigindan ve bir elektron
yiikseltgedigi icin Mn(IIl)asetata benzemektedir. Buna ragmen CAN suda oldukga
1yi ¢oziilebildiginden ve organik ¢oziiciilerde ise ¢ok az ¢ozilindiigii i¢in Mn(I1I)asetat

CAN’a gore ustlinliik saglamaktadir.

Metal tuzlar1 arasinda, Mn(IIl)asetatin ve Ce(IV)amonyum nitratin, yliksek
fonksiyonel iirinler olan furanlar, dihidrofuranlar, y-laktonlar, B-laktonlar ve dogal

iirtinlerin olusumunda ¢ok 6nemli rolleri vardir (Igbal, 1994).

Ce(IV) oksidasyon reaksiyonlariylada laktonlar veya dihidrofuranlar olugsmaktadir.
Nair, V. (2007) karboksilik asitin 8 Ce(IV) ortaminda yiikseltgenmesiyle karboksilik
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asit radikali 9 olusmakta ve bu radikalin bir alken olan fenil etilen 74 ile reaksiyonu
sonucunda 75 nolu radikal olugmaktadir. Bu radikalin yiikseltgenmesiyle 76 nolu

katyon meydana gelmekte ve katyonun halkalagmasi neticesinde y-lakton olan 77

nolu bilesik olusmaktadir (Sekil.2.13).

cHscooH —C*M | chcooH ¢
120 oC
8 9 74

Sekil 2.13. Karboksilik asitin Ce(IV) esliginde alkene katilma reaksiyonu

Nair, V. (2007) 78 siklik alkenin 1,3-dikarbonil bilesigi olan meldrum asiti 79 ile
CAN esliginde reaksiyonu sonucunda 80 lakton iirlinii; olusan 80’in poly-4-

vinilpiridin ile dekarboksilasyonu sonucunda ise lakton 81 olugmaktadir (Sekil.2.14).

O
o) CAN, CH5CN OH Poli-4-vinil piridin,
/O<§ + i; )< 5%¢ Q%‘:g—( %%
@)
@)
79

Sekil.2.14. Siklik alken ve 1,3-dikarbonil bilesiginin CAN esliginde reaksiyonu

Nair’in yapmis oldugu diger bir ¢alismada 1,3-dikarbonil bilesiginin 82, alkene 83
katilmas1 ile dihidrofuran {iriinii 84 %85 verimle elde edilmistir (Sekil.2.15).
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Sekil 2.15. 1,3-dikarbonil bilesiginin CAN esliginde halkalagsma reaksiyonu

Siklik alkenler ile 1,3-dikarbonil bilesiklerinin CAN esliginde reaksiyonlari
gergeklestirilmistir. Nair vd. (2004), metanol igerisinde CAN ortaminda dimedon
66’nin olusturdugu radikalin, fenil siklohekzen 85’¢ katilma reaksiyonunu
gerceklestirmislerdir. Reaksiyon elektrofilik karbon merkezli radikalin alkene
secimli katilmasiyla ilerlemistir. Bu katilmayla birlikte kararli benzilik radikal
olusmaktadir. Katyonik tiirler karbonil oksijeniyle molekiil i¢i kapanma reaksiyonu

sonucu dihidrofuran tiirevi 86 olusmaktadir (Sekil 2.16).

O O

/@ CAN, MeOH, O°C, 98%
. 2
O Ph O Ph

66 85 86

Sekil.2.16. 1,3-dikarbonil bilesiginin CAN esliginde dihidrofuran olusum reaksiyonu

2.3. Min(III) asetat esliginde radikal C-C baginin olusumu

Serbest radikal reaksiyonlarmma olan ilgi organik sentezler i¢in cazip olmasindan
dolay1 son yirmibes yildir giderek artmustir. Cilinkii serbest radikaller segici, giiglii ve
iliman reaksiyon gerceklestirme yetenegine sahiptirler. Alkenlerin serbest
radikallerle halkalagmasi siklik bilesiklerin sentezi i¢cin c¢esitli methotlar ortaya
koymaktadir. Birgok halkalagsma i¢in baslangic maddeleri radikalin meydana gelis
sekline gore cesitlilik gosterebilir. Radikalin olusturulmasi indirgenme, izomerlesme
veya oksidasyonla olmaktadir. Oksidatif yontemler yiiksek fonksiyonlu grup iceren
iirlinler elde edildiginden dolay1 biiyiik 6nem tagimaktadir (Demir, 2007) .
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Oksidatif halkalagsma reaksiyonlarinda kullanilan oksidantlar arasinda en cok ilgi
ceken Mn(OAc); olmustur ve kompleks dogal iiriinleride iceren bir¢ok bilesigin

sentezinde kullanilmistir ( Pitts, vd., 1968).

2.3.1. Min(III) asetat esliginde aktif metilen bilesikleri ile doymams sistemlerin

oksidatif yiikseltgenme reaksiyonlari

2.3.1.1. Lakton olusum reaksiyonlar

Lakton sentezi alken ve karboksilik asitlerden basit tek bir basamakla -
butirolaktonlarin hazirlanmas1 ile baglar. Genel reaksiyonun ilerleyis sekli
karboksilik asitin 88 cesitli metal oksidantlar esliginde ¢ift bag yaninda a-hidrojen
atomu igeren bir alkene stokiyometrik oranda katilmasiyla ger¢ceklesmektedir. Gegis
metali tuzlar1 olan Mn, Ce, V lakton 89 sentezinde basariyla kullanilmistir
(Sekil.2.17). Heiba vd. yaptiklar1 ¢caligmalarin bir ¢cogunda yiiksek ¢oziiniirliigii ve
kolay bulunabilirligi sebebiyle Mn bilesiklerini kullanmiglardir (Heiba ve Dessau,
1974).

R! R3
R' R3 R2H M R R*
>+ C—C-OH —— - o RS
R2 R4 RG I R6
87 88 O
89

M+=Mn(lll), Ce(IV), V(V)
Sekil.2.17. Alkenden M katalizorii esliginde lakton olusum reaksiyonu

Corey ve Kang (1984), doymamis B-asitlerin oksidatif halkalagsma reaksiyonlarimni
gerceklestirmiglerdir. y-laktonlarinin tiirevlerinin sentezinin basarili bir sekilde

gerceklestirilmesi ile de bu laktonlar ‘Corey Laktonlar’ ismini almistir.

Corey ve Kang, cesitli alkenlerin (90) asetik asit 8 icerisinde Mn(IlI)asetat ile
kaynatilmasiyla y-laktonl 91°e doniisebilecegini gostermislerdir (Sekil.2.18) .
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CeH
CeHsCH=CH, + CHscooH Ml e 54(01

O
90 8 91 60%

Sekil.2.18. Alkenin Mn(I1I) katalizli lakton olusum reaksiyonu

Bu reaksiyonun mekanizmasi asetat radikal olusumu, olusan radikalin alkene
katilmas1 ve karbon radikalinin Mn(Ill)’e elektron transferiyle karbokatyona
yiikseltgenmesi ile sonuclanir. Karboksilat oksijeninin elektrofilik saldirisiyla da -
lakton olusmaktadir. Mn(OAc); reaksiyonlarinda diger metal oksidantlara gore (Pb*",

Ce*’, Co™) daha yiiksek verimde iiriin elde edilmektedir.

Corey ve grubu tarafindan yapilan diger bir lakton olusum reaksiyonu ise B-keto
asitlerin Mn(OAc)s ile gerceklestirilen molekiil i¢i reaksiyonudur. B-keto asit 92°nin
halkalagsmas1 ile y-lakton 93 yiiksek verimle elde edilmektedir (Sekil.2.19).
Reaksiyonda asetik asit ¢oziicii olarak kullanilmistir ve karboksimetil radikalinin -

keto asiti 92’ye katilmasinda herhangi bir yan iirin olusmamaistir (Corey, 1984) .

@) 0] @)
OH Mn(OAC)5 o
S AcOH
92 93

Sekil.2.19. B-keto asitin Mn(OAc); esliginde lakton olusum reaksiyonu

Tek elektron oksidanti olan Mn(IIl)asetat, asetik asitle 115°C de isitildiginda
karboksimetil radikali 94 elde edilmistir. Bu radikal alkene kolayca katilmakta ve
olusan radikal 95 ikinci kez Mn(Ill)asesat kullanilmasi ile 6nemli bilesikler olan y-
lakton 96’ya ylikseltgenmektedir (Sekil.2.20). Ancak doymamis asitler Mn(III) ile
yiikseltgenerek halkalagsma reaksiyonu vermemektedirler (Heiba, 1968).
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Mn(OAc); HsC

=0

96

L/Ciﬂ Mn(OAc);

o) AcOH, refliix O

8 /95

Sekil.2.20. Alkenden asetik asit esliginde lakton olusumu

Fristad’in yapmis oldugu calismada ise siyanoasetikasit 97a’nin ve yar1 malonat ester
97b’nin 70°C’de oksidatif halkalasmasinin yaklagik % 50 verimle siklohekzan lakton
98’zi olusturdugunu belirtmistir. Bu prosediir siklohekzan laktonlarin bir karbon
daha kisa baglanmasiyla siklopentan laktonlarin daha kompleks karigimlarini

olusturmaktadir. Fakat sikloheptan laktonlarin yapiminda kullanilamaz (Sekil.2.21).

X o Mn(OAc)3 o)
AcOH
OH 70 °C O
AN
H
97a, X=CN 98a, X= CN (50%) cis
97b, X= CO,Me 98b, X=CO,Me (64%) 4:1 cis/trans

Sekil.2.21. Ester yapisindan lakton olusum reaksiyonu

Snider (1996), krotil (RCH,CH=CHCHj3;) malonat esterlerin de oksidatif
halkalagsmasini gerceklestirmislerdir. 99’un oksidatif halkalagsmasi 100 nolu iiriinii
vermekte ve 100 hizlica yiikseltgenerek 101°nolu iiriinii olusturmaktadir. Radikal
101, eger R grubu metil ise kontrolsiiz bir madde olusturur. Fakat R grubu krotil ise

%66 oraninda spirolakton 102 f{iriinii olugmaktadir. Lakton grubu 100’in o-
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hidrojenini 99’dan daha asidik yapmaktadir. Bu nedenle lakton 100 diester olan
99°dan daha hizl yiikseltgenir (Sekil.2.22).

O 0 0] (o) o o0
J A
o OrR _Cu d T, oRr Mo 1o T Yor
e yavas L CH, hizli _CH,
99 100 101
o) R=krotil R=Me
O
|| —CH, kontrolsiiz madde
CH,
102 66%

Sekil.2.22. Diester yapisindan Mn(I1l) esliginde lakton olusumu

Hulcoop vd. (2005), Karboksilik asit ve malonat grubuna sahip siklik alkenlerin 103
Mn(OAc); ve uygun miktardaki Cu®" tuzu ile reaksiyona girmesi trisiklik y-lakton
104’1 olusturmaktadir. Bu reaksiyonun mekanizmasi alken {izerinde 5-ekzo-trig
halkalasmas1 i¢in ikinci bir radikal 105 olusturan malanoik radikalin ig
diizenlenmesiyle 106 nolu radikal olusmakta ve sonrasinda Cu*" ortaminda oksidatif
C-O bag1 olusumu ile trisiklik y-laktonlar meydana gelmektedir. Alternatif olarak
radikalin oksidatif eliminasyonu ile de alken 107 olusmaktadir (Sekil.2.23) .
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‘\\\ j O RT}
HO Mn(OAc); X ., /K

o X0
MeO,C CO,Me Cu(OTf), veya Cu(BF,), MeO,C CO,Me
2
103 104
oksidatif
siubstitisyon

n
© 5-ekzo-trig
¢ HO HO
MeO,C CO,;Me

105 MeO,C COzMe

oksidatif
u(ll) eliminasyon

HO™ ~O
MeO.C cO,Me

107

Sekil.2.23. y-laktonlarin olusum reaksiyonu

2.3.1.2. Dihidrofuran olusum reaksiyonlar

Dihidrofuran halkali sistemi bircok dogal iriiniin ve heterosiklik biyolojik aktif
bilesigin temel yapisinda yaygin olarak bulunmaktadir. Dihidrofuranlar i¢in farkli ara
irlin ve reaksiyon kosullar1 iizerinden yiiriiyen cesitli sentez methotlar1 vardir.
Alkenlere 1,3-dikarbonil bilesiklerinin iyonik veya radikal yollarla oksidatif
katilmas1 sentetik yaklasimlarin genelinde basarili olmustur. Bu bilimsel
yaklasimlarla dihidrofuran elde edilmesine ragmen, uygun miktarda basit ve yiiksek

verimli iirlin veren sentetik yontemler az bulunmaktadir (Karade, 2003) .

Heiba ve Dessau (1974), dihidrofuranlar, Mn(OAc); varliginda [B-diketonlar ve
ketoesterler gibi kolay enolize olabilen ketonlarin alkenlerle reaksiyonundan yiiksek

verimle elde edilmektedir. Daha 6nce yapmis olduklar1 ¢alismalarinda Mn(OAc);
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gibi oksidantlarin varliginda enolize olabilen ketonlarn aldehitlere serbest radikal
mekanizmasi tizerinden katilmalarini agiklamislardir. Bu reaksiyonlarda gozlenen ara
irlinler reaksiyon sartlarma ve kullanilan reaktifin dogasina bagli olarak doymus

keton, doymamis keton ve keto asetatin karigimidir.

Heiba ve Dessau, B-diketoesterler gibi yiiksek enolizasyon kapasitesine sahip
ketonlar1 kullanarak dihidrofuranit kolayca elde etmislerdir. Mn(OAc)s:’in asetil
aseton 78 ve a-metil stiren 108 ile reaksiyonu sonucunda Mn iyonunun tamamen
tikenmesiyle yiliksek verimle dihidrofuran 109 olusmaktadir (Sekil.2.24).
Dihidrofuranlarin bu reaksiyonla olusum mekanizmasi, enolize olabilen ketonlardan
a-keto radikallerinin se¢imli olusumu ve organik serbest radikallerin oksidasyonu ile

meydana gelmektedir.

i
0 e} Cl:H:,’ CH2CH3
M~ phei—ch, _Mn©A9; _ phﬂCH3
HOAc H,C O
78 108 109

Sekil.2.24. a-metil stiren ile asetil aseton reaksiyonu

Mn(IIl)asetatin reaksiyonlari, iyonik sartlarda Wagner-Meerwein diizenlenmesinin
oldugu radikalik diizenlenmenin olmadigi son derece stratejik molekiiler olan
gerilimli bisiklik sistemlere taginmistir (Balc1 vd., 2007).

Ilk olarak benzonorbornadienin 110 1,3-dikarbonil bilesiklerinden dimedon 66 ve
asetil aseton 78 ile Mn(Ill)asetat/Cu(Il)asetat esliginde asetik asit icerisinde
reaksiyonlar1 yapilmistir. Benzonorbornadienin 110 dimedon 66 ile reaksiyonu
sonucu %62 verimle normal katilma iirinii olan dihidrofuran iriinii 111 elde
edilmektedir. Benzonorbornadienin 110 asetilaseton 78 ile reaksiyonu sonucu %48
verim ile normal katilma {riinii 112 ve %18 verimle asetillenmenin gergeklestigi

iirtin 113, iki farkl tirin olarak elde edilmistir (Sekil 2.25).

Benzonorbornadien  ile  asetilasetonun  reaksiyonun en  ilging  yani
benzonorbornadiendeki koprii atomuna asetilasetonun baglanmis olmasidir. Bu da

Wagner-Meerwein diizenlenmesinin olabilecegini gostermektedir.
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N
Mn(OAc)3 o '

Cu(OAC), 11 %62
77 — o
0
T F T
o 0

112 %48 113 %18

Sekil.2.25. Benzonorbornodiene 1,3-dikarbonil bilesiklerinin katilma reaksiyonu

Bar vd. (2001), Mn(OAc); ortaminda asetik asit kullanilarak ger¢eklesen radikal
reaksiyonlarla ilgili daha 6nce bircok methot kullanilmistir. Organik ¢oziiciilerde
Mn(OAc);’ i az ¢oziniirliiglinden ve cogu reaksiyon i¢in yiiksek sicaklia ihtiyag
duydugundan dolay1 asetik asit kullanimi1 kullanilan substrat seviyesi ile sinirhidir. Bu
eksikligi gidermek i¢in Parson, Mn(OAc); ortaminda gerceklestirilen radikalik
reaksiyonlar i¢in en iliman kosullarn saptanmasinda iyonik sivilarin kullanimini
arastirmistir. Bu amagla Mn(OAc); varliginda gerceklesen radikalik reaksiyonlarda
1-butil-3-metilimidazolyum tetrafloroborat ([bmim][BF4]) gibi polar c¢oziiciiler
icerisinde misellesebilen 1iyonik sivilarin kullanilabilece§ini  gostermislerdir.
Reaksiyonda 1,3-dikarbonil bilesigi olan 1,3-siklohekzadion 114 yapisinin alkene
115 katilmasi ile dihidrofuran 116 iiriinii olugsmaktadir (Sekil.2.26).

o) o)
(o]
d N Ph>_—_ Mn(OAG); , 40°C @Ph
OH [bmim][BF 4] : CHoCl, o
114 115 116

Sekil.2.26. Dihidrofuran olusum reaksiyonu
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Ayrica siklopropan grubu iceren 1,3-dikarbonil bilesikleri ile reaksiyonunda da 4,5-
dihidrofuran tiirevleri elde edilmistir (Sekil.2.27). Metilensiklopropanin 117 asetil
aseton 78 ile reaksiyonunda 118 ve 1,3-siklohekzadion 120 ile reaksiyonunda 121
dihidrofuran iriinleri olusurken; halka agilmasi ile de 119 ve 122’nolu piran

iirtinlerinin olusumu gerceklesmistir (Huang, 2005).

H
AcO_LR’
R1 R2 O O O
0 Mn(OAc) 2
3
X + M R1 ‘ + |
R 0 0
117 78 118 %55-70 119 %23
R?2 R
2 (o) (0]
R R © o Mn(OAc) 2 |
3
L : .
R' o )
117 120 121 %30-87 122 %25

Sekil.2.27. Metilensiklopropanin 1,3-dikarbonil bilesikleri ile Mn(I1T)asetat esliginde

reaksiyonu

Huang (2005), bitiin bunlarin 1518inda 121 ve 122 nolu iirlinlerin olusum
mekanizmas1 su sekilde agiklanabilir. 1,3-siklohekzadionun Mn(OAc); ortaminda
reaksiyonu radikal 123’1 olusturmakta, radikalin MSP(metilensiklopropan) 117 nolu
iirtine eklenmesi ile radikal ara iiriin 124 olugmaktadir. Ara iiriin 124°nin Mn(OAc);
esliginde yiikseltgenmesiyle katyonik ara iriin 125’ye donisiirken, 125’nin
enolizasyonu 125' ve 125" enollarini olusturmaktadir. 125°deki O atomunun molekiil
ici saldmrisiyla oksonyum katyonu 126 elde edilmektedir. 126 nolu iiriiniin
deprotonizasyonu ile [3+2] halkalagmali {iriin 121 meydana gelmektedir. Alternatif
olarak 125" ara turiiniindeki O atomunun siklopropile molekiiligi saldirisiyla piran
oksonyum katyonu 127 elde edilmekte ve son olarak 127’nin deprotonizasyonu ile

122 nolu iiriin olugmaktadir (Sekil.2.28) .

26



2 [ ]
Mn(OAc); \/i» 0 0
—_— L]
Mn(OAc),
o HOAC o
120 123 124
Mn(OAc),
|
R! R! R R
R2 R2 +@ +
+ R2
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Sekil.2.28. 121 ve 122’nolu bilesiklerin olusum mekanizmasi

Nishino (2005) ise; asetilaseton 1ile ekzosiklik bir ¢ift bag iceren
metilenbenzosikloalkanin 128 Mn(IlI)asetat esli§inde reaksiyonu sonucu spiro furan
tiirevlerinden olan 131 nolu bilesigi %68 verim ile elde etmistir. Benzer bir reaksiyon
ise 128 {irilinliniin bir i¢ alken olan 129’e doniisiimii, olusan {iriiniin asetilaseton
esliginde  Mn(Ill)asetatla 1sitilarak geri sofutucu altinda 1sitilmast ile
benzosikloalkan(1,2-b)furan (130) olusmustur. Asidik kosullar altinda gerceklesen
reaksiyonda 128’den olusan 129’un 1,3-dikarbonil bilesigi ile reaksiyonu sonucunda

%74 verimle dihidrofuran tiirevi 130 elde edilmistir (Sekil 2.29).
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Sekil.2.29. Asetilaseton ile metilenbenzosikloalkanin Mn(IT)asetat esliginde

reaksiyonu

Nishino ve grubunun yapmis oldugu diger bir ¢alisma ise 1,3-dikarbonil bilesigi
131’in ve terminal alken 132’nin Mn(OAc); ortamindaki reaksiyonuyla makrosiklik
bilesik olan 133’iin sentezlenebilecegini gostermislerdir (Sekil.2.30).

o 0 o 0

SIS N N Ay
X HX Ph ™ Ph  AcOH, 100°C, Ar
131 132 %49-%86

m
Ph Phpn Ph
133
X=0Oveya N, n=2-4, m=2-6

Sekil.2.30. Makrosiklik bilesigin olusum reaksiyonu
2.4. Mangan(III) asetat esliginde alkilizasyon reaksiyonlari
Mn(III) asetat ortaminda gergeklesen alkilizasyon reaksiyonlarinda genel bir 6rnek

olarak aldehit veya ketonlarm 134 alkenlere 135 oksidatif katilmasini verebiliriz

(Melikyan, 1993). Bu yaklasimda karbonil bilesiginin Mn(OAc); tarafindan
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olusturulmus o-karbon radikali 136 alkenin ¢ift bagina katilmakta ve bunu takiben

proton ayrilmasiyla alkillenmis karbonil bilesigi 137 olusmaktadir (Sekil.2.31).

(0] R2 R2
R'\/\ . RZ\)L R3 M, R'\/.\/l\[( R3 Hilavesi Rl\/\)\[( RS
AcOH, 70°C
135 134 136 0 137 0
oksidatif ksid
eliminasyol OKsldasyon
R? R OAc R?
Rl\/\/H( R® RlM R® Rl\/K/KW R3

Sekil.2.31. Ketonlarm alkene katilma reaksiyonu

Farkli bir uygulamada ultrasonik uyarilmayla dihidrodimerizasyon olusumu Linker
tarafindan aciklanmistir. Dialkil malonatlarm 138 Mn(OAc); varliginda ultrasonik
uyarilmast sekil 2.32°deki alkolleri 139 vermektedir (R=Me, Et, Me,CH). Daha
sonra bu alkoller dehidrasyonla tetra siibstitiie akseptor alken 140’1 olusturmaktadir.
Bu reaksiyon trietilen amin ve methansiilfonil klorit varliginda ger¢eklesmektedir

(Linker, 2002).

RO OR OH
Y Mn(OAc);  ROL.C CO,R  NEt; MeSO.Cl  Ro,c_ _COR
© O AcOH/ Ac,0  RO,C CO,R  CH,Cl, 0°C ROZC: :COZR

138 139 140
R= Me, Et, i-Pr

Sekil.2.32. Dialkil malonatin Mn(III)asetat esliginde reaksiyonu

Parson vd., (2003) 1,3-dikarbonil bilesiklerinin enol eterler veya enol esterle
Mn(OAc); varhiginda alkillenmesi i¢in etkili bir yontem Onermislerdir. Bu
molekiileraras1 radikalik katilma reaksiyonlar1 sterik engelli quaterner karbon
merkezlerinin olusturulmasinda %80-90 gibi iy1 bir verimle kullanilmistir. Etil 2-
metilasetoasetat 141 Mn(OAc); ve Cu(OAc), varliginda biitil-vinil 142 eterle
reaksiyona girerek etil 2-metil-2-(oksoetil)asetoasetat 143’ii olusturmaktadir (Sekil

2.33).
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Sekil.2.33. Etil 2-metilasetoasetatin Mn(I1])asetat esliginde reaksiyonu

Bu tip katilma reaksiyonlarmin enol asetat ve alken i¢cin uygulanis1 sekil 2.34’de
gosterilmistir. Keton 144 ve alken 145 Mn(OAc); ortaminda heteroaromatik bazlarin
varliginda gerg¢eklesmesi ve alkillenmis pridini 146 olusturmak {izere aromatik

halkaya radikalin katilmasiyla sonu¢lanmaktadir (Demir, 2007).

R
o Me ~ Me N
P N 1o N @\l Mn{OAC), N el
144 145 AcOH, refliiks 146

. Me
X
n-BuW * |
o) =N

Sekil.2.34. Keton ve alkenden pridin olusum reaksiyonu
2.5. Min(III) asetat esliginde esterlerin olusumu

Mn(Ill)asetat ile doymamis [-keto esterlerin serbest radikalik halkalasma

reaksiyonlarini gerceklestirmislerdir (Snider, 1993). Kullanilan ¢6ziicii ve ligantin -
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keto esterlerinin oksidasyonunda ve farkli {irlin olusumunda etkili oldugu
goriilmiistiir.

Snider (1989), 147 gibi a-unsubstitiie B-keto esterlerin oksidatif halkalagmasi alken
148’in mangan enolat iizerinden halkalasmasi1 ile 149 veya 150’yi olusturmaktadir.
147’nin oksidatif halkalagsmasi (n=1, R'=alkil, R*=alkil veya H) eger kompleks
karisimlar radikalin oksidasyonuyla elde edildiyse 6-endo katilmasi {izerinden

gerceklesmektedir (Sekil.2.35).

CO,Me
\ 3
o omMn'" / / R
CO,Me x.COsMe R' k2
( n R3 Mn(OAc)3 ( n R3 149
=Y Z “R? \ O
R1 R1 ( COzMe
147 148 RS
R2
R1
150

Sekil.2.35. a-ansubstitiie B-keto esterlerin oksidatif halkalagsma reaksiyonu

Williams ve Hunter tarafindan o'-asetoksienonlar1 olusturmak i¢in enonlarin
reaksiyonlar1 Mn(III) ortaminda gerceklestirilmistir. Demir ve grubu tarafindan da bu
konu yaygm olarak arastirilmis ve sonuglari literatiirlerde 6zetlenmistir (Demir,
2007).

Enonlarin oksidasyon mekanizmasmdan o'-asetoksienonlarin olusumu sekil 2.36°de
gosterilmistir. Mn(I11) aseatat ortaminda 151 enon iirliniiniin reaksiyonu ile karmasik
Mn(III) enolat yapist elde edilmekte, elektron transfer oksidasyonu ile ilgili karbon
radikal triinii 152 ve sonrasinda ligand transferi ile a'-asetoksienon 153 bilesigi

olugmaktadir (Zhang vd., 2009).
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Sekil.2.36. Mn(OAc); esliginde a'-asetoksienon olusum reaksiyonu

Sekil.2.37°de  a'-asetoksienonlarin 154  Mn(III)  ortaminda  gergeklesen
reaksiyonlarinda baslangic maddesi olarak kullanildiginda ve takibinde enzimatik
kinetik ayrigmayla o'-asetoksienon tiirevlerinin 156, 157 enantiyomerce zengin olan

yapilarin sentezi i¢in yeni bir boyut kazandirmislardir (Demir, 2000).

0] O 0] o)
O R .OH e
HH Mn(OAc); HHI Y enzim ﬁ Kkr T(
J\I\.|I\l T J\J‘\|IV v QO VAN VY * vy VW (@)
154 155 156 157

Sekil.2.37. o'-asetoksienonun Mn(OAc); ortaminda reaksiyonu

Demir ve grubunun yapmis oldugu diger bir ¢alismada ¢alismada bazi farmokolojik
bilesikler kemoenzimatik olarak optikge saf bir sekilde sentezlenmistir (Sekil.2.38)

I-indanon 158’in Mn(OAc)s esliginde oksidasyonu rasemik asetat olan 159 nolu
iriinii olusturmakta, 159’un enzim ortaminda kinetik ayrigmasiyla enantiyomerik
olarak saf 2-hidroksi-1-indanon 160 ve 2-asetoksi-1-indanon 161 meydana

gelmektedir (Demir, 2003)

O O o] 0O
@é Mn(OAc), @om enzim @...OH . @:é—om
158 159 160 161

Sekil.2.38. Rasemik asetatin olusum reaksiyonu
Benzer bir yaklagimda 3-methoksi-2-siklohekzen-1-on 162°nin enantiyomerik saf y-

hidroksi enonlar olan 163 ve 164 iirliniine doniisme reaksiyonu olarak

gosterilmektedir  (Sekil.2.39). Enonlarin Mn(OAc); ortaminda reaksiyonlari,
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kompleks dogal iiriinlerin, fonksiyonel gruplarin olsumunda; 6zellikle son birkag
yildir biyolojik ve farmokolojik alanda aktif ve Onemli bir yere sahiptir (Demir,

2003)

O O 0] O

OAc OH WOAc
Mn(OAc); enzim .
_— _—
OMe OMe OMe OMe
162 \ J

o) o)
OH OH
163 164

Sekil.2.39. y-hidroksi enonlarm olusum reaksiyonu

2.6. Min(III) asetat esliginde dogal iiriinlerin sentezi

Melikyan (1993), son 10 yi1lda Mn(III) ortaminda ger¢eklesen reaksiyonlar hakkinda
cok kapsamli ¢alismalar yapilmis olsa da bu reaksiyonlarin dogal iirlin sentezinde
kullanim1 bu reaksiyonlarin baslangi¢c maddeleri ve analoglar1 hakkindaki ¢aligmalar
eksik kalmustir.

Mn(Ill)asetat ortaminda gergeklesen reaksiyon ilk olarak piredroidlerin sentezinde
kullanilmistir. Predroidler dogal bilesiklerdir ve insektisit(bocek oldiiriicii) olarak
kullanilmaktadir. Ayrica sitmaya karsi kullanilan ilaglarin basinda predroid tabanh
bocek Oldiriiciiller yer alir. Reaksiyon 1,1-dikloro-4,4-dimetil-1,3-biitadien 165
laktonizasyonu trisiibstitiie ikili bag tizerinden regioselektif olarak gerceklesir ve a-
lakton 166’y1 olusturur. 166 iiriinii daha sonra klasik yolla predroid 167’ye
dontismektedir (Sekil.2.40).
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Sekil.2.40. Dienlerin Mn(OAc); ortaminda reaksiyonu

Dogal iirlinlerin sentezinde yapilmis olan diger bir ¢aligma ise Chikaoka vd. azot
atomu lzerinde 2-(3,4-dimetilhidroksifenil) etil grubu bulunduran N-(siklohekzil-1
enil)-a-(metiltiyo) asetamit 168, Mn(OAc);/Cu(OAc), ile reaksiyonuyla eritranin
yapisiin sentezi i¢in kolay bir yol gelistirmislerdir (Sekil.2.41). Eritraninler dogal
alkoloitlerdir ve insanlar iizerinde kas faliyetlerini bloke etmek gibi biyolojik
aktiviteleri vardir. 168’ in Mn(OAc);/Cu(OAc), ile reaksiyonundan beklenen iiriin
169’un, eritranin 170 olusumu i¢in ara iiriin olabilecegi diisiiniilmektedir (Ishibashi
vd., 2002).

MeS o) Mn(OAC) MeS o)
(10 esdeger) |
N Cu(OAc), N
@ (1 esdeger) +
CF3CH,OH
refliiks, 13h
MeO OMe MeO OMe
168 169

Sekil.2.41. Eritraninin olusum reaksiyonu

Uguen ve Breuilles (1984), zirai ilaglarda kullanilan dogal fungisitlerden pirenofrini,
asetik asit icerisinde aseton ve Mn(Ill)/Cu(Il)asetat esliginde alkenlerle
muamelesinden elde etmislerdir. Siilfonil grup igeren substrata 171 Oncelikle
Cu(IT)asetat esliginde keton 144 ile reaksiyonu gerceklestirilmistir. Regioselektif
olarak exo-metilen tiirevi 172 olusmustur. y,6-enon 172 %27 verim ile elde edilmistir
ve 4 kademede 173’e donilismiistiir. Daha sonra siklik ve asiklik ketonlarin katilmasi
ile pirenofrin 174 olusmustur. Bu yontem ile yalnmiz dogal fungisit pirenoforinin

sentezi degil; aynt zamanda y-keto akrilatlarin sentezi de gerceklestirilmistir
(Sekil.2.42).
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Sekil.2.42. Pirenofrin olusum reaksiyonu

White vd. (1990) Olefinik B-keto ester 175’in Mn(OAc)s; ortaminda molekiilici
halkalagsmas1 deniz slingerinden (disidea pallescens) izole edilen furanoseskiterpen
176, pallascensin D’nin dihidrotiirevinin sentezinde anahtar basamak olarak
kullanilmaktadir. Halkalasma yliksek regio ve stereoselektif olarak ilerler ve koprii
bast hidrojenleri ve metoksikarbonil gruplarinin arasinda cis etkilesimle
bisiklo[4,3,1]dekan iskeletine sahip 177 tek bir stereoizomer olarak olusturmaktadir

(Sekil 2.43).

~
CO,Me  Mn(OAgc);/ CA CO,Me \_0
AcOH
25°C, 3h H H Gbasamak N Hb
%61
175 176 177

Sekil.2.43. Esterin Mn(OAc); esliginde reaksiyonu
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2.7. Fullerenin serbest radikal reaksiyonlan

Serbest radikal reaksiyonlar1 fullerenlerin ilk kesfedilen reaksiyonlarindan biridir ve
fullerenlere fonksiyonel grup katilmasinda 6nemli bir yontem oldugu igin bu
reaksiyonlara olan ilgi devam etmektedir. Gegtigimiz 16 yilda Mn(IIl) ortaminda
gerceklesen serbest radikal reaksiyonlari detayli olarak arastirilmis ve organik
sentezlerde genis kullanim alani bulmustur. Ayrica bu reaksiyonlarmn geleneksel
peroksit veya 1sik ile radikal olusumu saglayan reaksiyonlara gore daha avantajli
oldugu ispat edilmistir (Melikyan, 1993).

Ik olarak fulleren (Cg)’m  Mn(OAc);.2H,O ile olan  reaksiyonunu
gerceklestirmislerdir. Sekil 2.44’de Cgo’in 178 Mn(OAc); ortaminda cesitli aktif
metilen bilesikleri ve aromatik metil ketonlarla reaksiyonlar1 Cep’a 1,4 ve 1,16
katilmalar1 saglamistir. 1,4 ve 1,16 katilmalar1 ile fulleren dimeri, dihidrofuran

baglanmig Cg tiirevi 179 ve metanofulleren olusturmaktadir (Wang, 2006).

RCH,CO,H
veya

 (RCH,CO),0  Mn(OAC):.2H;0
veya
RCH(CO,H),

Sekil.2.44. Fulleren reaksiyonu

Zhang vd. (2004), fullerenlerin (Ce) a-doymamis B-diketonlar ve B-keto esterleri ile
klorobenzen icerisinde Mn(IIl)asetat esliginde reaksiyonunu gerceklestirmis ve
(60)fulleren dihidrofuran tiirevi 180 elde edilirken, dimetil malonat veya a-substitute
1,3-dikarbonil bilesikleri ile (60)fullerenin ¢6ziicii olarak toluen kullanildiginda
gerceklesen reaksiyon neticesinde ise simetrik olmayan fulleren iirlinii 181

olusmustur (Sekil.2.45).
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Sekil.2.45. Fullerenin B-diketon ve B-keto ester ile reaksiyonu

2.8. Siklik alkenler
2.8.1. Siklik alkenlere katilma reaksiyonlar

Kompleks karboksilik bilesiklerin olusturulmasinda radikalik yontemin, iyonik
reaksiyonlara gii¢lii bir alternatif olarak ortaya c¢ikmasi ile radikal olusturmak igin
yeni reaktif ve prosediirlerin gelistirilmesi thtiyact dogmustur. Radikal olusturmada
kullanilan oksidantlar arasinda en ilgi ¢ekici olan Mn(OAc); olmustur (Nair, 1995).
Siklik alkenlerin 85, 182 1,3-dikarbonil bilesikleri 78, 66 ile Mn(OAc); ortaminda
gergeklesen reaksiyonlari neticesinde dihidrofuran tirtinleri 183 ve 184 olusmaktadir

(Sekil.2.46).
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Sekil. 2.46. Siklik alkenlerin 1,3-dikarbonil bilesikleri ile reaksiyonu

Sekil.2.47°de benzer bir oksidatif katilmada ise 1,3-dikarbonil bilesigi olan dimetil
malonatin 185, siklik alken olan 1-fenilsiklohekzene (85) Mn(OAc); ortaminda

reaksiyonu sonucunda lakton iirlinii 186 olusmaktadir (Nair, 1996).

Ph
COOMe Ph 0
{ . [::j/ Mn(OAC)s o
COOMe
186

Sekil.2.47. Dimetil malonatin alken ile reaksiyonu

Siklik alkenlere katilma reaksiyonlarinda farkli katalizorler kullanildiginda sonuglar
degisebilmektedir. Umehera vd (1987), yapilan calismada siklopentene (187)
bisiklo[4,3,0] nonan-2,4-dion (188) fotosiklik katilmasi ile 5,8,5 baglh halkal
sistemler 189 olusmaktadir. Reaksiyon siklopentenin B-diketona MeOH igerisinde,
civa 15181 altinda ve fotokimyasal katilmasi ile gerceklesmektedir. B-diketonun

enolizasyonu ile iki yapisal izomerin 188a ve 188b olugmasi olasidir (Sekil.2.48).

0 0 oH H
M N e
4 +
MeOH
o OH o o
187 188 188a 188b © 130

Sekil.2.48. Siklopenten ve B-diketonun MeOH ortaminda reaksiyonu
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2.9. Calismanin amaci

Alkenlere Mn(III)asetat esliginde 1,3-dikarbonil bilesiklerin katilma reaksiyonlarinin
mekanizmas1 heniiz aydmlatilamamistir. Reaksiyon mekanizmasina iligkin yapilan
calismalarda, alkene 1,3-dikarbonil bilesigi katildiktan sonra olusan ara {iriiniin,
radikalik halkalasma olduktan sonra mu karbokatyona yiikseltgendigi, yoksa
karbokatyona ylikseltgendikten sonra mi halkalasmanin gerceklestigi acikliga
kavusturulamamistir (Melikyan vd., 1994).

Bu c¢alismada mangan(Ill)asetatin reaksiyonlar1 Balci vd. tarafindan bisiklik
sistemlere tasmnarak genellikle diizenlenme iirlinleri elde edilmesi karbokatyon
iizerinden yiiridigiini gostermektedir. Ancak reaksiyonda diizenlenme iiriinlerinin
yani sira diizenlesmemis triinlerin de olugmasi, ilgili reaksiyonda baska faktorlerin
de olabileceginden hareketle siklik sistemlerin en basit tiyeleri olan siklohekzen ve
siklopentenin 1,3-dikarbonil bilesiklerinin yapilar1 amag¢lanmistir. Bu amagla anahtar
bilesik olarak siklik alken olan siklohekzen 69, siklopenten 187 ve 1,3-dikarbonil
bilesigi olarakta meldrum asiti 79 ile 1,3-siklohekzadion 120 secilmistir.

O QL U
187 69 79 120
Sekil.2.49. Siklohekzen, siklopenten, meldrum asiti, 1,3-siklohekzadion

1,3-dikarbonil bilesiklerinin secilmesindeki en biiyiikk etken o hidrojenlerinin
pKa’smin yiliksek olmasindan dolayr proton koparmak cok daha kolay olmakta ve
reaksiyon kolaylikla gerceklestirilebilmektedir. 1,3-dikarbonil bilesiklerinden pKa’s1
7,3 olan meldrum asiti 79 ve pKa’s1 11,92 olan 1,3-siklohekzadionun 120 Mn(OAc);
ortaminda asetik asit igerisinde reaksiyonu gergeklestirilerek, pKa’nin mekanizmaya
ne derece etkili oldugu veya etkili olup olmadig1 arastirilacaktir.

Olusan iiriin ya da diriinlerin saflastrma isleminden sonra NMR, IR, Kkiitle
spektroskopik yoOntemlerle iirlinlerin yapilarinin aydmlatilmasiyla mekanistik
yorumlar1 yapilacaktir. Reaksiyonun hangi ara iirlin iizerinden yiiriidiigii ve olusan

ara uriinlerin nasil reaksiyona girdigi, olusan iiriinlere gore belirlenmis olacaktur.
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3. MATERYAL VE YONTEM
3.1. Kullanilan Maddeler

Deneylerde siklohekzen, siklopenten, oksobenzonorbornadien, meldrum asiti, 1,3-
siklohekzadion, Mn(Ill)asetat, Cu(Il)asetat, asetik asit, diklorometan, kloroform,
kalsiyum kloriir, sodyum bikarbonat; kolon kromotografisinde de hekzan, etil asetat,

silika jel 60 (70-230 mesh ASTM) (Merck) kullanilmistir.

3.2. Kullanilan Aletler

'H-NMR Spektrometresi: 'H-NMR Bruker 400 MHz Spektrometre.
BC-NMR Spektrometresi: *C-NMR Bruker 100 MHz Spektrometre.
IR Spektrometresi: Schimadzu IRPrestige-21 FT-IR Spektrometre.

GC-MSD Spektrometresi:

3. 3. Deneysel Boliim

3.3.1. Siklopentenin ve siklohekzenin 1,3-siklohekzadion ile reaksiyonu
3.3.1.1. Siklopentenin 1,3-siklohekzadion ile reaksiyonu

Iki boyunlu balon igerisinde 5,4g Mn(Ill)asetat ve 0,25g Cu(Il)asetat 30ml asetik
asitte ¢oziiliildii. Asetik asit igerisinde ¢oziinmiis 0,67g siklopenten (187) ve 1g 1,3-
siklohekzadion (120) 50°C’de ilave edildi. 3 saat sonra renk agildi ve reaksiyon
durduruldu. Asetik asit ucuruldu ve CH,Cl; ile ekstraksiyonu yapildi. CaCl, lizerinde
kurutuldu. Coziicli uzaklastirildiktan sonra tirtinler 40g silikajel ile (hekzan-etilasetat)
(3:1) kolondan ayrilarak %47 verimle (0.298 g) 190 ve 191, %51 verimle (0.327 g)

192 ve 193 izomer iiriinleri elde edildi.
3.3.1.2. Siklohekzenin 1,3-siklohekzadion ile reaksiyonu

Iki boyunlu balon igerisinde 2.5g Mn(Ill)asetat ve 0.25g Cu(Il)asetat 30ml asetik
asitte ¢oziilildii. Asetik asit igerisinde ¢oziinmiis 0,65g siklohekzen (69) ve 0,64g
1,3-siklohekzadion (120) 50°C’de ilave edildi. 2 saat sonra renk agildi ve reaksiyon
durduruldu. Asetik asit ucuruldu ve CH,Cl; ile ekstraksiyonu yapildi. CaCl, lizerinde

kurutuldu. Coziicli uzaklastirildiktan sonra tiriinler 40g silikajel ile (hekzan-etilasetat)
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(3:1) kolondan ayrildi. Reaksiyon sonucu olusan iiriinler kolon kromotografisi ve
kristallendirme ile ayrildi. Reaksiyon sonucu %55 verimle (0.341 g) 202 ve 203
izomer triini ve %58 verimle (0.347 g) 204 iirlin kolon kromotografisi ve hekzan-

etilasetat ¢oziiciileri igerisinde yapilan kristallendirme sonucunda elde edildi.
3.4. Siklopentenin meldrum asiti ile reaksiyonu

Iki boyunlu balon igerisinde 5,4g Mn(Ill)asetat ve 0.31g Cu(II)asetat 30ml asetik
asitte ¢oziilildii. Asetik asit igerisinde ¢oziinmiis 1g siklopenten (187) ve 1,77g
meldrum asiti (79) 50°C’de ilave edildi. 3 saat sonra renk agildi ve reaksiyon
durduruldu. Asetik asit ucuruldu ve CH,Cl; ile ekstraksiyonu yapildi. CaCl, lizerinde
kurutuldu. Coziicli uzaklastirildiktan sonra tiriinler 40g silikajel ile (hekzan-etilasetat)
(3:1) kolondan ayrildi. Reaksiyon sonucu olusan iiriinler kolon kromotografisi ve
kristallendirme ile ayrildi. Reaksiyon sonucu %35 verimle (0.183 g) 209 {iriinii kolon
kromotografisi ve hekzan-etilasetat coziiciileri icerisinde yapilan kristallendirme

sonucunda elde edildi.

3.5. Oksobenzonorbornodienin meldrum asiti ile reaksiyonu

Iki boyunlu balon igerisinde 2.76g Mn(IIl)asetat ve 0.18g Cu(II)asetat 30ml asetik
asitte ¢oziiliildii. Asetik asit igerisinde ¢oziinmiis 1g oksobenzonorbornadien (220) ve
1,1g meldrum asiti (79) 50°C’de ilave edildi. 2 saat sonra renk agildi ve reaksiyon
durduruldu. Asetik asit ucuruldu ve CH,Cl; ile ekstraksiyonu yapildi. CaCl, lizerinde

kurutuldu.

Coziicii uzaklastirildiktan sonra iriinler 40g silikajel ile (hekzan-etilasetat) (3:1)
kolondan ayrildi. Reaksiyon sonucu olusan {iriinler kolon kromotografisi ve
kristallendirme ile ayrildi. Reaksiyon sonucu %43 verimle (0.232 g)Bp (221) iiriinii
kolon kromotografisi ve hekzan-etilasetat ¢dOziiclileri igerisinde yapilan

kristallendirme sonucunda elde edildi.
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4. ARASTIRMA BULGULARI

Bu boliimde siklopenten ve siklohekzenin 1,3-siklohekzadion ve meldrum asiti ile
Mn(IIl)asetat ve Cu(Il)asetat esliginde gerceklesen reaksiyonu sonucu elde edilen
iiriinlerin olusum mekanizmasi ve bu irinlerin 'H NMR, “C NMR ve Kkiitle
spektrum  yorumlar1  yapilarak  spektoskopik  veriler ile  molekiillerin

karakterizasyonlar1 yapilmistir.
4.1. Siklopentenin 1,3 siklohekzadion ile reaksiyonu

' O O
190 HO %47 191 O
E%O@\

( 0
=D
192 O

%51 193 HO

@ o o Mn(OAC)s
* Cu(OAc),

Sekil.4.1. Siklopentenin 1,3-siklohekzadion ile reaksiyonu

Mn(Ill)asetat-Cu(Il)asetat’in asetik asitteki c¢ozeltisine yine asetik asit igerisinde
¢6ziinmiis olan siklopenten (187) ve 1,3-siklohekzadion (120) 50°C de ilave edildi.
Reaksiyon 3 saat icerisinde tamamland1. Uriin karisimindan kolon kromatografisi ile
iki fraksiyon ayrildi. (%47 190-191 ve %51 192-193) izomer iirlinleri elde edildi
(Sekil.4.1). Kromatografik olarak ayrilamadi. Karisim halindeki fraksiyonlarin
yapilar1 "H NMR, °C NMR, kiitle ve IR spektrumlari yardimu ile analizleri yapilarak
aydmlatildi. Siklopentene 1,3-siklohekzadion katilma reaksiyonu sonucunda
halkalasmanin olmadigi yalniz katilmanin oldugu ve ikinci oksidasyonun
gerceklestigi {iriinlerinin  olustugu gozlenmektedir. Literatiirde alkenler, 1,3-

dikarbonil bilesikleri ile kolayca reaksiyona girmekte ve allilik oksidasyon
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iirlinlerinin olustugu rapor edilmistir (Sekil.4.2). Bir siklik alken olan siklopentenin
(187) asetilaseton (78) ile reaksiyona girdiginde allilik oksidasyon {iriiniiniin 194

olustugu gorilmiistiir (Li, 2006).

(@] (@
(o) o) CuBr Me Me
CoCl,
@ * MeMMe — >
50°C / TBHP
187 78
194

Sekil.4.2. Siklopentenin asetilaseton ile reaksiyonu

Karade vd. yapmis olduklar1 ¢alismada oksidatif doniisiimlerde hipervalent iyot
bilesigi olan DIP(diasetoksi iyodo benzen) bilesigini kullanmiglardir. DIP’y1 1,3
dikarbonil bilesikleri ile alkenlerin reaksiyonlarina uygulanmis ve basit bir alken
olan 1-metil siklohekzeni 195 ve 1,3-dikarbonil bilesigi olarak da dimedon 66
kullanarak, oksidatif katilma sonucunda dihidrofuran 196 tiirevlerininin olustugu

gozlenmistir (Sekil.4.3).

O
R PhI(OAC),
O/ veya
* Mn(lll
o _Mna)
195 66

R=CHj
R=OCH;

Sekil.4.3. Siklik alkenden dihidrofuran olusum reaksiyonu

Reaksiyon enol eterler (R=OCH3) ve dimedon ile Mn;O(OAc) ortaminda uygun
kosullarda gerceklestigi taktirde alkoksi 1,2-dihidrofuranlar yiiksek verimle (%78-
90) elde edilmektedir. Corey ve Ghosh yaptiklar1 calismada dimedon bilesiginin,
enol eterle Mn(IIl) ortaminda gerceklesen siklik katilma reaksiyonlarinda
dihidrofuran iiriinliniin olustugunu gostermislerdir. (Corey ve Ghosh, 1987) .

Benzer reaksiyon olmasina ragmen siklopentenin 187 1,3-siklohekzadion ile

reaksiyonunda halkalasmanin ger¢eklesmedigi sadece katilmanin gerceklestigi
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irtinler (190-191 ve 192-193) elde edilmistir. Siklopentenin, 1,3-siklohekzadion ile
gergeklesen reaksiyon mekanizmasinda radikal 123’°ilin siklopentene katilmasiyla,
katilma ara {rtini 197 olusabilir. Ara iriin  197°’nin  Mn(IIl)asetat ile
yiikseltgenmesiyle karbokatyon 198 olusabilir. Olusan karbokatyon 198’den H'
eliminasyonunu ile 199 nolu bilesik ve enol formu ise 193 nolu iiriini
olusturmaktadir. Ayni zamanda 197 nolu ara iiriin, 198 nolu karbokatyona
doniismeden direk 199 nolu iiriine doniiserek reakiyon ilerliyebilir. Diger taraftan
197 ara iiriiniin H” eliminasyonu ile de 191 olusabilir. 191 ile 190 denge halindedir.
Ayrica ara iirtin 197 radikali sonebilir ve tekrar Mn(Ill)asetat oksidasyonu ile

konumunda radikal 201 olusturabilir. Hidrojenin radikalik olarak kopmasiyla 192

iirlin olusabilir (Sekil.4.4) .
O
Hi
d;; H' eliminasyonu @IOP

b Q OUO o o
1 Allilik o
H:’\- Oksidasyon
- 1 Mn(lll) -0
n
d 197 ;
187 2 123 He 198 199
v \ \Hz eliminasyonu

Radikalik
0 o] OH OH
200 191 190 193

katilma
Mn(lIl)

o 0
/ .
o 0
192 201

Sekil.4.4. 190, 191 ve 192, 193 bilesiklerinin olusum mekanizmasi

Literatiirde bisiklik alkenlerin 1,3-dikarbonil bilesikleri ile reaksiyonlar:
gerceklestirilmis ve diizenlenme iirlinlerinin olustugu gozlenmistir. Sekil 2.25°de
benzonorbornadienin 110 1,3-dikarbonil bilesiklerinden dimedon 66 ile gerceklesen
reaksiyonunda katilma {riinii dihidrofuran 111, asetilaseton 78 ile reaksiyonu
sonucunda ise dihidrofuran 112 ve asetillenme {iriinii 113 olugmaktadir. Ancak siklik
alken olan siklopentenin 187, 1,3-dikarbonil bilesikleri 123 ile gerceklesen
reaksiyonlar1 sonucunda halkalagmanin olmadigi sadece katilmanin gercgeklestigi

irlinlerin olustugu goriilmiistiir. Reaksiyon sonuglarindaki farklilik radikal 197’°nin
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karbokatyona yiikseltgenmesi oldukca zor oldugu i¢in siklohekzan {initesinde
karbokatyon olusamamakta ve dolayisiyla halkalasmanm gerceklesemedigi ile

aciklanabilir (Balci, 2007).

4.1.1. Siklopentenin (187) 1,3-siklohekzadion (120) ile reaksiyonunda elde edilen

iiriinlerin yapilarinin spektroskopik olarak incelenmesi

4 3 ON_s 3 SN
2 1 8 . . 2 1 5

°% 7 °T% 7
19%O 193HO

Sekil.4.5. 190, 191 ve 192, 193’ nolu bilesiklerin yapisi

Siklopentenin 1,3-siklohekzadion ile Mn(IIl)asetat ve Cu(Il)asetat ile reaksiyonu
sonucu izomer karigimi olarak iki fraksiyon elde edildi. Karigim halindeki
fraksiyonun 'H NMR ve °C NMR spektrumlari analiz edildi.

190 ve 191 nolu bilesikler kolon kromatografisi ile izole edilemedi ve dolayisiyla
izomer karisimi olarak elde edildi. Karisitmm NMR ve kiitle spektrumlar1 yardimiyla
yapilar1 belirlenmistir.

190 yapisindaki Hi, Hs protonu 6.00 ppm’de, 191 yapisinda bulunan Hs; ve Hy
protonu ise 5.75 ppm’de genis singlet olarak rezonans olmaktadir. 190 nolu bilesikte
bulunan H;, protonu 5.14 ppm’de dublet olarak (J=4 Hz), 191 nolu bilesikte bulunan
H, protonu ise ¢ift bagin etkisiyle asagi alana kayarak 3.70 ppm’de dublet olarak
rezonans olmaktadir (J= 8 Hz) . Ayni sekilde 191 yapisinda bulunan H; protonu da
iki karbonil grubunun etkisi ile 3.51 ppm’de dublet (J= 8 Hz) olarak rezonans
olurken, 190 molekiiliindeki Hs protonu ile 191 molekiiliinde bulunan Hs, H7, Ho
protonlart ¢ift baga ve karbonile komsu oldugundan 2.69-2.33 ppm arasinda
multiplet olarak rezonans olmaktadir. 61.22-2.25 ppm’de bulunan sinyaller 190
yapisindaki He, Hg ve H7 ile 191 yapisindaki He¢ ve Hg protonlar1 CH, protonlarina

komsudur ve multiplet olarak rezonans olmaktadir.
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2-(siklopent-2-enil)-3-hidroksisiklohekz-2-enon ve 2-(siklopent-2-en-1-il)
sikloheksan-1,3-dion’un karisimi (190 ve 191) :

"H NMR (400 MHz,CDCB) : 5.25 (d, J=4 Hz, H, 1H), 3.69 (d, J=8 Hz, H, 1H), 3.5
(d, J=8 Hz, H; 1H), 2.33-2.69 (m, Hs, Hs, H7, Hy 2H), 1.22-2.25 (m, H¢, H7, Hg, Hg,
Hs 2H).

BC NMR(100MHz CDCIy): 195.42, 177.98, 175.90, 137.56, 127.55, 117.02,
115.96, 95.37, 91.68, 43.54, 40.45, 38.36, 36.61, 36.56, 34.97, 31.72, 23.96, 23.80,
23.05, 21.75, 21.58.

MS (70 eV) m/z : 178 (M", 73), 163 (M", 13), 150 (M", 100), 137 (M", 24), 122
(M', 56), 107 (M", 32), 79 (M", 33).

192 ve 193 nolu bilesikler izole edilemedi ve dolayisiyla izomer olarak elde
edildi.izomer karigiminimn yapist NMR spektroskopisi ile belirlendi. 193 bilesigindeki
He protonlar1 5.6 ppm’de genis singlet olarak rezonanas olmustur. 192 yapisindaki
H7; ve Hy metilen protonlar1 ile 193 molekiiliinde bulunan Hy protonu 63.16-3.21
ppm’de kuvartet olarak rezonans olmuslardir. 193 bilesigindeki H; ve Hs protonlar1
02.79-2.85 ppm’de multiplet olarak rezonans olmustur. 192 yapisindaki H; protonu
(J34=4 Hz, J35=8 Hz) ve Hg protonu (Jes=4 Hz, Js4s=8 Hz) 2.55 ppm’de dubletin
dubleti olarak, 193 yapisinda bulunan H,4 protonu (J4s=4 Hz, J43=8 Hz) ve H; protonu
(J7s=4 Hz, J70=8 Hz) 2.50 ppm’de yine dubletin dubleti olarak rezonans olmustur.
192 ve 193°deki Hg protonlar1 1.72 ppm’de ve son olarak da 192 bilesigindeki Hy ve

Hs protonlar1 $1.00-1.34 ppm’de multiplet olarak rezonans olmaktadir.

2-siklopentilidensikloheksan-1,3-dion ve 2-siklopentil-3-hidroksisiklohekz-2-

enon’ un karisimi (192 ve 193):

"H NMR (400 MHz,CDCL) : 5.6 (s, Hg 1H), 3.16-3.21 (k, Hy,Ho,Hy 2H), 2.79-2.85
(m, Hs,Hs 2H), 2.55 (dd, J34=4 Hz, J35=8 Hz, H; 2H), 2.55 (dd, Jes=4 Hz, Jo=8 Hz,
H; 2H), 2.50 (dd, Jss=4 Hz, J4;5=8 Hz, H, 2H), 2.50 (dd, J;5=4 Hz, J;0=8 Hz, H, 2H),
1.72 (m, Hg,Hs 2H), 1.00-1.34 (m, Hy,Hs 2H).
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BC NMR(100MHz CDCI3): 209.60, 194.81, 170.73, 141.72, 127.25, 116.33,
111.34, 91.57, 71.84, 62.74, 40.71, 37.29, 34.48, 32.05, 31.86, 31.34, 30.68, 27.77,
26.58, 23.95, 19.98, 16.81.

MS (70 eV) m/z : 178 (M", 100), 150 (M", 52), 122 (M", 62), 107 (M", 38), 79 (M,
44).

4.2. Siklohekzenin 1,3-siklohekzadion ile reaksiyonu

e O O N\
o o HO o
@ Mn(OAC)s 202 %55 203
’ Cu(OAC),
HO
204 %58

Sekil.4.6. Siklohekzenin 1,3-siklohekzadion esliginde reaksiyonu

Mn(Ill)asetat-Cu(Il)asetat’in asetik asitteki c¢ozeltisine yine asetik asit igerisinde
¢6ziinmiis olan siklohekzen (69) ve 1,3-siklohekzadion 50°C de ilave edildi.
Reaksiyon 3 saat icerisinde tamamlandi. Uriin karisimi kolon kromatografisi ile
ayrildi. %55 verimle 202 ve 203 izomer lriinleri elde edilirken, kristallendirme ile
%58 verimle 204 elde edildi (Sekil4.6). Uriinlerin yapilar1 'H NMR, “C NMR
teknikleri, kiitle, IR spektrum analizleri yapilarak aydinlatildi.

Heiba ve Dessau Mn(OAc); ile ilk serbest radikal halkalasma reaksiyonlarmi
gergeklestirmislerdir. Ayrica 1,3-dikarbonil bilesiklerin  Mn(OAc); esliginde
alkenlerle halkalagmas1 bu konuda yapilan diger bir ¢alismadir. Sekil.4.7°de dimedon
66 ve siklohekzenin 69 Mn(OAc); ortaminda halkalasmasi neticesinde dihidrofuran
iriinii 70 olusmaktadir (Nair, 1991 ve Yilmaz, 2011).
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Sekil.4.7. Dimedon ve siklohekzenin Mn(OAc)s esliginde reaksiyonu

Dihidrofuranlarin olusmasinda yapilan diger bir ¢alismada Hong vd. tarafindan
gerceklestirilmistir. Siklik alkene 85, 1,3-siklohekzadion 120°nin Ag,COs ve CH3CN
ortaminda ilavesiyle dihidrofuran iiriinii 205 olusmaktadir (Sekil.4.8) .

o H
Ph A92CO3
@)

Ph
120 © 85 205

Sekil.4.8. Siklik alkene 1,3-siklohekzadionun katilma reaksiyonu

Siklohekzenin, 1,3-siklohekzadion ile gerceklesen reaksiyon mekanizmasinda radikal
123’1in siklohekzene katilmasiyla, katilma ara {irtinii 206 olusabilir. Ara iiriin 206’in
Mn(II)asetat ile yiikseltgenmesiyle karbokatyon 207 olusabilir. Olusan karbokatyon
207’den H' eliminasyonu ile 203 olusabilir. 203’ iin enol formu ise 202 nolu iiriinii
olusturmaktadir. Ayrica 206 nolu ara {iriiniin oksidatif eliminasyonu ile de 203 nolu
iirlin olusabilmektedir. Diger taraftan ara iiriin 206 radikali sonebilir ve tekrar
Mn(IIl)asetat ilavesiyle 208 nolu iiriin olusabilir. 204 ise 208’in enol formudur

(Sekil.4.9).
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Sekil.4.9. 202, 203 ve 204’ nolu bilesiklerin olusum reaksiyonu

Yapilmis olan ¢alismalarin 1s18inda siklik alkenlere 1,3-dikarbonil bilesiklerin
katilmasiyla halkali driinler olusurken, siklohekzen ve 1,3-siklohekzadionun
Mn(OAc); esliginde reaksiyonu sonucunda allilik oksidasyon triinlerinin olustugu
goriilmektedir. Sekonder radikalin karbokatyona yiikseltgenmesinin zor olmasimdan
dolay1r halkalasma {irlinii yerine allilik katilma {iriinii 194 olusabilmektedir
(Sekil.4.2.). Literatiirde yapilan caligmalara gore halkali grup olusumun sebebi,
halkalasmaya elverigli olan siibstitiie diketon 66 veya siklik alkenler 195
kullanilmasi olabilir (Sekil.4.3).
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4.2.1. Siklohekzenin (69) 1,3-siklohekzadion (120) ile reaksiyonunda elde

edilen iiriinlerin yapilarinin spektroskopik olarak incelenmesi

4 3 0 10 4 3 0 10
21 5 21
5 9 q
+
6 7 8 6 7 8
HO HO
202 204

Sekil.4.10. 202, 203 ve 204’ nolu bilesiklerin yapist

Bilesikler izole edilemedi ve dolayisiyla izomer olarak elde edildi. Uriin karisimmin
yapist NMR spektroskopisi ile belirlendi. Ilk olarak 203 yapisinda bulunan H;
protonu 6.16 ppm’de multiplet olarak rezonans olmaktadir. 202 molekiiliinde
bulunan Hj protonunun, Hy protonu ile visinal etkilesmesiyle ve Hs protonun da, H;
protonu ile visinal etkilesmesi sonucunda dubletin dubleti olarak 5.89 ppm’de
rezonans olmaktadir (J34=8 Hz, J3,=12 Hz). 203 nolu yapidaki H4 protonu da 5.89
ppm’de dubletin dubleti olarak rezonans olmustur (Ji3=8 Hz, J4s=12 Hz). 203
yapisindaki H; protonu 4.83 ppm’de dubletin dubleti olarak rezonans olmaktadir
(J12=4 Hz, J;3= 8 Hz). 202 yapisindaki H;o protonu 4.61-4.56 ppm’de multiplet
olarak rezonans olmustur. 202 nolu molekiilde bulunan H, protonu ise dubletin
dubleti olarak 3.12 ppm’de rezonans olmaktadir (J,7=4 Hz, J3=12 Hz). 203
yapisindaki Hio (J100=8 Hz), Hg (Jso=8 Hz) ve H, (J»;=8 Hz) protonlar1 2.94 ppm’de
dublet olarak rezonans olmaktadir. 81.12-2.42 ppm arasindaki sinyaller ise 202
bilesigindeki Hs, He, H7, Hg ve Hy ile 203 nolu molekiiliinde bulunan Hs, He, H; ve

Hy protonlarina aittir ve multiplet olarak rezonans olmuslardir.

2-(sikloheks-2-enil)-3-hidroksisikloheks-2-enon ve [1,1'-bi(sikloheksan)]-2'-en-
2,6-dion’un karisim (202 ve 203):

"H NMR (400 MHz,CDCb) : 6.16 (m, Hs 1H), 5.89 (dd, J3,=4 Hz, J»»=12 Hz), 5.89
(dd, J43:8 HZ, J45:12 HZ), 4.83 (dd, J12:4 HZ, J13:8 HZ, H] lH), 4.56-4.61 (m, H]()
2H), 3.12 (dd, J23:4 HZ, J27:12 HZ, H2 lH), 2.94 (d, J109:8 HZ, J89:8 HZ, H](), Hg
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2H), 2.94 (d, J1=8 Hz, Hy 1H), 1.12-2.42 (m, Hs, He Hy, Hy, Ho 2H), 1.12-2.42 (m,
Hs, He, Hy, Ho 2H).

BC NMR(100MHz CDCIL): 195.59, 177.66, 177.29, 135.10, 123.02, 119.60,
117.92, 85.02, 80.84, 37.17, 37.13, 36.73, 36.70, 26.45, 26.19, 24.51, 24.13, 24.04,
22.79,21.81, 21.76, 20.45, 19.07.

MS (70 eV) m/z : 189 (M", 100), 171 (M", 8.6), 161 (M", 7.5), 143 (M", 17), 128
(M", 14), 112 (M", 31), 91 (M", 26), 79 (M",17).

204 nolu bilesikteki Hj¢ protonu 2.76 ppm’de dubletin dubleti olarak (J100= 8 Hz,
Jios= 4 Hz) , H, protonu 2.57 ppm’de multiplet olarak rezonans olmaktadir. Hg
protonu 2.48 ppm’de dublet olarak (J=4 Hz) , Hs, H4, Hs, He, H7, Ho protonlar1 61.2-

2.3 ppm’de multiplet olarak rezonans olmustur.

6-hidroksi-[1,1'-bi(sikloheksan)]-6-en-2-one (204):

1H NMR (400 MHZ,CDCIS) :2.76 (dd, J109: 8 HZ, J:10824 HZ, H]() 2H), 2.57 (m, H2
1H), 2.48 (d, J=4 Hz, Hs 2H), 2.39 (m, Hs,Hs, Hs, He, Hy, Ho 2H).

BC NMR(100MHz CDCI3): 195.49, 165.49, 150.86, 120.38, 115.30, 38.08, 23.52,
22.81,22.63,22.61,21.47, 14.18.

MS (70 eV) m/z : 190 (M", 73), 175 (M", 6.5), 162 (M", 100), 134 (M", 54), 106
(M", 19), 91 (M", 29)

4.3. Siklopentenin meldrum asiti ile reaksiyonu

0
OWO Mn(OAC)s o O><
Q T 0.0 Cu(OAC), o
oS CH,COOH,50°C o
187 79 209 %35

Sekil.4.11. Siklopentenin meldrum asiti ile reaksiyonu

51



Mn(IIl)asetat-Cu(Il)asetat’in asetik asitteki c¢ozeltisine yine asetik asit icerisinde
¢6ziinmiis olan siklopenten 187 ve meldrum asiti 79 50°C de ilave edildi. Reaksiyon
3 saat icerisinde tamamland1. Uriin karisimi kolon kromatografisi ve kristallendirme
ile ayrildi. Uriinlerin yapilar1 '"H NMR, C NMR, kiitle analizleri yapilarak
aydimlatild.

Siklopentene meldrum asitinin katildigi reaksiyon sonucunda 209 kondenzasyon
iirtinii olustugu gozlendi (Sekil.4.11).

Meldrum asitinin aromatik aldehitler ile kondenzasyon reaksiyonu verdigi daha
onceden bilinmektedir (Bigi vd., 2001). Sekil.4.12°’de meldrum asiti 79 ve aldehitin
210 pirolidinyum asetat esliginde reaksiyonu gergeklestirilmis ve %97 verimle

kondenzasyon iiriinii 211 elde edilmistir (Dumas, 2009).

O
@)
o | Pirolidinyum asetat O><O >(O 00 @]
><: ’ PhH, 24 saat * ><;
@) O Ph o
79 210 212

Ph" 211

Sekil.4.12. Aldehit ve meldrum asitinin pirolidinyum asetat esliginde reaksiyonu

Yapilan diger bir calismada ise benzaldehit 213 ve meldrum asitinin 79 DMSO’lu
(dimetilsiilfoksit) veya DMF’li (dimetilformamit) ortamlarda gergeklestirilen
kondenzasyonlarinda, doymamis ve bis liriinlerinden olusan ikili {iriin karisimlarinin
meydana geldigi gorilmektedir (Sekil.4.13). p-Nitrobenzaldehit kullanildiginda,
DMSO’lu ortamda sadece eliminasyon {iriiniiniin 214, DMF’li ortamda ise iiriin

karisimimin 215 ve 214 olustugu gozlenmektedir (Hedge vd., 1960)
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Sekil.4.13. Benzaldehit ve meldrum asitinin DMSO ve DMF ortaminda reaksiyonu

Meldrum asitinin siklopenten ile olan reaksiyonunda ise meldrum asitinin exo atagi
sonucu olusan radikal 217 ara iriinii sonebilir ve tekrar Mn(Ill)asetat ile P
konumunda radikal 219 olusturabilir. Hidrojenin radikalik olarak kopmasiyla da

izole edilebilen 209 nolu kondenzasyon iirlinii elde edilebilir (Sekil.4.14).

o) o O\fi\ o O\ji\
(K ’ <jR
. e —— - o
<::] * o . 0 o
o 218
157 217

216

Mn(lln)

0 0 O\fi\
~ X
g O

209 219

Sekil.4.14. 209’ nolu bilesigin olusum mekanizmasi
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4.3.1. Siklopentenin(187) meldrum asiti (79) ile reaksiyonunda elde edilen

iiriinlerin yapilarinin spektroskopik olarak incelenmesi

0]

3 o
2 1

4< 7—5— ><

5 6 ©

0]
209

Sekil.4.15. 209°nolu bilesigin yapisi

H; ve Hg protonlar1 3.2 ppm’de, Hs ve Hs metilen protonlar1 61.75-1.86 ppm’de
multiplet olarak rezonans olmaktadir. Meldrum asitine bagli metil protonlar1 1.6

ppm’de singlet olarak rezonans olmustur.

S-siklopentilden-2,2-dimetil-1,3-dioksan-4,6-dion (209):
'"H NMR (400 MHz,CDCb) : 3.2 (m, Hs, Hs 2H), 1.8 (m, Hs, Hs 2H), 1.6(s,

meldrum asiti grubundaki metil protonlari, 6H).
BC NMR(100MHz, CDCIs): 193.86, 161.53, 111.04, 103.58, 39.07, 27.27, 25.19

MS (70 eV) m/z : 218 (M, 11), 190 (M",29), 174 (M", 15), 159 (M, 7.5), 145 (M,
71), 131 (M',13), 117 (M, 21.5), 104 (M", 5), 91 (M", 19), 67 (M", 100).

4.4. Oksobenzonorbornadienin (220) meldrum asiti ile reaksiyonu

CH5COOH
79 50°C

o o o R O%
Ay, VT wmee
/ 0__0O ——
+ x Cu(OAc), g
220 221

Sekil. 4.16. Bisiklik alken ile meldrum asit reaksiyonu
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Mn(Ill)asetat-Cu(Il)asetat’in asetik asitteki c¢ozeltisine yine asetik asit igerisinde
¢oziinmiis olan oksobenzonorbornadien 220 ve meldrum asiti 79 50°C de ilave
edildi. Reaksiyon 2 saat icerisinde tamamland1. Uriin karisimi kolon kromotografisi
ve kristallendirme ile ayrildi. %43 verim ile 221 iiriinii elde edildi. Uriiniin yapis1 'H

NMR, *C NMR analizleri yapilarak aydinlatildi.

Oksobenzonorbornadienin 220 dimedon 66 ile reaksiyonu neticesinde normal
katilma {irtinii 224, siirpriz bir sekilde siklopropanasyon iiriinii 222 ve [3, 2, 1]

sistemi iceren dimer katilma iirlinliniin 223 olustugu gozlenmistir (Sekil. 4.17).

0 0 0
220 66
Mn(OAc)s
Cu(OAc),
CH,COOH
50°C

O 0 O 0
; N/ ‘“II'
O O
222 224
223
Sekil. 4.17. Oksobenzonorbornadienin dimedon ile reaksiyonu
Reaksiyon mekanizmasinda 224’iin olusmasinda dimedonun,

oksobenzonorbornadiene 220 ekzo yoniinden atak yapmasi sonucu exo dimedon
katilma radikali 225 olusur. Ara iriin 225, radikalik halka kapanmasiyla 226
radikalini ardindan ikinci Mn(III) ile yiikseltgenerek 227’y1 olusturabilir. Daha sonra
hidrojen eliminasyonuyla 224’iin olusmasi1 beklenebilir. Eger 225 radikali

yiikseltgenseydi, 228 olusurdu ve 228’in de diizenlenmesiyle 229’un olugmasi
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gerekirdi. Reaksiyon sonucunda 229 veya benzeri iriinlerle karsilasilmamasi,

mekanizmanin radikalik iirtinler izerinden ytriidiigiinii gostermektedir (Sekil. 4.18).

0 o o OHO
=i Son " @bﬂ
7+ Cu(OAS),
220 66

CH,COOH

50°C 226
Mn(lIl)
@ob\f@<
+ (@] o+
228 227
(0]
H O' %
J i S
229 224

Sekil. 4.18. Oksobenzonorbornadien ile dimedonun reaksiyon mekanizmasi

Mn(l1l)

Yapilan diger bir caligmada ise oxobenzonorbornadiene 220 asetilaseton 230
katilmasinda sadece normal katilma {iriinii dihidrofuran 231’in olusmasi ve
siklopropanasyon, dimer katilma ve asetillenme iirlinlerinin olugsmamasi ilgingtir.
Asetilasetonun enol tautomer orani, dimedon’dan daha az oldugu icin asetilasetonun
oxobenzonorbornadiene katilmasi sonucu, dimedon katilmasinda bahsedilen koprii
oksijeni ile enol arasinda hidrojen bagi olusmadigindan, siklopropanasyon igin

gerekli konformasyonun olugsmasini engellemektedir (Sekil. 4.19).

o)
CuCAd), |
CH5COOH o
50°C 231

Sekil. 4.19. Oksobenzonorbornadienin asetilaseton ile reaksiyonu

56



Gergeklestirdigimiz  reaksiyon mekanizmasint incelendiginde kondenzasyon
irliniiniin olustugu goriilmektedir ki bu durumda reaksiyonun radikal iizerinden
yiliriimedigini gostermektedir. Oysa ki literatiirde benzer reaksiyon gerceklestirilmis
ve sonucunda siklopropanasyon {iriinii, dimer katilma iiriinii ve normal katilma {irtini
olan dihidrofuranin olustugu belirtilmisti (Sekil. 4.18). Eger 232 nolu radikal
karbokatyona ylikseltgenebilseydi halkalagma {irlinii olusabilirdi ve reaksiyonun
radikal  {izerinden  yiridiigii = sOylenebilirdi  Ancak  sekonder  radikal
yiikseltgenemedigi icin izole edilebilen 221 nolu kondenzasyon iiriinii olugsmaktadir

(Sekil. 4.20).
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Sekil. 4.20. 221’nolu iiriiniin olusum mekanizmasi

4.4.1. Oksobenzonorbornadienin (220) meldrum asiti (79) ile reaksiyonunda elde

edilen iiriinlerin yapilarinin spektroskopik olarak incelenmesi

O o o
1 ><
2 —
3 (0]
0]
221

2endo

Sekil. 4.21. 221’°nolu bilesigin yapisi
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Aromatik halka protonlar1 7.18- 7.56 ppm arasinda aromatik sinyaller multiplet
olarak rezonans olmustur. H; protonunun oksijen atomuna hemde ¢ift bag karbonuna
komsu olmasi, bulundugu karbon atomu ¢evresinde elektron yogunlugunu azaltir
(Balc1, 2004). Bu nedenle H; protonu daha asagi alana kaymakta ve 6.6 ppm’de
koprii protonu singlet olarak rezonans olmustur. 5.6 ppm’deki sinyal H; protonuna
aittir. Hs protonu H» exo ile etkileserek dublet olarak rezonans olmaktadir (J32ex0= 4.4
Hz) . Metilenik protonlarmi inceledigimizde H, exo ve H, endo protonlar1 AB
sistemi olarak rezonans olmaktadir. H, exo protonu 3.21 ppm’de H, endo protonu ile
geminal etkileserek dublete yarilmaktadir (Jaexozendo=4.4 Hz) . H, endo protonuda
3.04 ppm’de H, exo protonlar1 ile geminal etkileserek dublete yarilmaktadir
(J2endozexo= 18.8 Hz) . Meldrum asitinde bulunan metil protonlar1 komsu karbonil

grubunun etkisi ile 1.69 ve 1.75 ppm’de ayr1 ayr1 singlet olarak rezonans olmaktadir.

5-1(1S,4R)-3,4-dihidro-1,4-epoksinafthalen-2(1H)-ilden]-2,2-dimetil-1,3 dioksan-
4,6-dion (221):

"H NMR (400 MHz,CDCI3) : 7.18-7.56 (m, aromatik, 4H ), 6.6 (s, H; 1H), 5.6 (d,
J=4.4 Hz, H; 1H), 3.21 (d, AB sisteminin A kismi1 Jexozendo= 4.4 Hz, Haexo, 2H), 3.04
(d, AB sisteminin B kismi Joendozexo= 18.8 Hz, Haendo, 2H), 1.75-1.65 (s, meldrum

asiti grubundaki metil protonlari, 6H).

BC NMR(100MHz CDCILy): 179.64, 160.37, 160.25, 145.83, 139.02, 130.98,
128.31, 127.70, 122.32, 119.64, 110.65, 104.34, 96.06, 92.46, 82.62, 40.93, 29.61,
27.63,27.45.
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5. TARTISMA VE SONUC

Bu arastirmada siklik yapiya sahip siklohekzen ve siklopentenin 1,3-dikarbonil
bilesiklerden olan 1,3-siklohekzadion (120) ve meldrum asiti (79) ile
Mn(Ill)asetat/Cu(Il)asetat esligindeki reaksiyonu yapildi ve farkli katilma tiriinleri
elde edidi. Siklopentenin, 1,3-siklohekzadion ile reaksiyonu sonucunda, radikalin
yiikseltgenmesiyle olusan karbokatyon Hidrojen eliminasyonuna ugramakta,
neticesinde 190 ve 191 nolu katilma tiriinleri olugsmaktadir. 190 ve 191 nolu triinler
denge halindedir. Katilma allilik oksidasyonlada baslayabilir, normal 1,3-dikarbonil
bilesiginin katilmas1 ile de gerceklesebilir. Ayrica radikalin karbokatyona
yiikseltgenmeyerek sonmesi ve Mn(Ill)asetat esliginde reaksiyonu sonucunda 1,3-

dikarbonil bilesiginin alkene kondenze oldugu 192 nolu {iriin olugsmaktadir.
5D — o
HO o
190 191
O 0]
0] HO
192 193
Siklohekzenin 1,3-siklohekzadion ile reaksiyonu sonucunda da; yine 202 ve 203 nolu
allilik iirtinleri ile 204 nolu iirliniin olustugu goriildi. Reaksiyon 206 nolu radikalin
207 nolu karbokatyona ylikseltgenmesi ve H eliminasyonu ile 202 ve 203 nolu denge
irlinli, yine 206 nolu radikalin sonmesi neticesinde 204 nolu {iriiniin olustugunu
gostermektedir. 202 ve 203 nolu denge iirlinlerinde katilma allilik oksidasyon
iizerinden ilerliyebilir, bunun yanisira normal 1,3-dikarbonil bilesiginin katilmasi ile
de gerceklesebilir. Reaksiyon sonunda elde edilen izomer karigimlarm Mn(IlI)asetat
ile reaksiyonlar1 yapildig: taktirde tek izomere doniismeleri beklenmektedir. Ayrica

iiriinler yiiksek sicaklikta '"H NMR spektrumlar1 kaydedildigi taktirde tek izomer

olarak gozlenmeleri gerekir.
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HO
202 203 204

Reaksiyonlar sonucunda (190 ve 191), (192 ve 193) ile (202 ve 203) nolu {iriinler
izomer olarak elde edildi. Kromatografik olarak ayrilamadi. Ancak elde edilen
izomer karigimlarinin Mn(Ill)asetat ile reaksiyonlar1 yapildig: taktirde tek izomere
dontismeleri beklenmektedir. Siklopentenin ve oksobenzonorbornadienin meldrum
asiti ile gerceklesen reaksiyonu sonucunda ise; meldrum asitinin yapiya kondenze
oldugu 209 ve 221 nolu kondenzasyon iiriinleri olugsmaktadir ki bu durumda bize
reaksiyonun radikal {izerinden yiirlimedigini gostermektedir. Eger reaksiyon radikal
iizerinden yliriimiis olsaydi, 209 nolu {iriiniin reaksiyon mekanizmasinda olusan 217
nolu radikalin sonmek yerine, katyonik ara f{riine doniismesi ve molekiil ici

diizenlenme ile halkalagma iiriinii olusmas1 beklenirdi (Sekil 2.28).

(o) O O
o) 074
— >< ~\,_0
(@)
O o]
209 221

Elde edilen sonuglar literatiirdeki benzer reaksiyonlar ile kiyaslandi. Siklik alkenlere
1,3-dikarbonil bilesiklerin katilmasiyla halkalasma iirtinleri olusurken, siklohekzen
ve siklopentenin, 1,3-siklohekzadion ile siklopentenin ve oksobenzonorbornadienin
meldrum asiti ile Mn(OAc); esliginde reaksiyonu sonucunda katilmanm oldugu
ancak halkalasmanin olmadig1 oksidasyon {iriinlerinin olustugu goriilmektedir.
Sekonder radikalin karbokatyona yiikseltgenmesinin zor olmasindan dolay1
halkalagma {irlinii yerine allilik veya kondenzasyon iiriinleri olusabilmektedir.
Literatiirde yapilan ¢alismalara gore halkali grup olusumun sebebi, halkalagsmaya
elverisli olan siibstitiie gruplarin alkene veya 1,3-dikarbonil bilesigine baglanmasi

olabilir.
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Sonug olarak, iiriinlerin yapilar1 spektroskopik yontemlerle belirlendi. Mn(IlI)asetat
esliginde 1,3-siklohekzadion ve meldrum asitinin siklik alkenlere katilmasinda alken
iizerinde olusan radikalin karbokatyona yiikseltgenemedigi ve neticesinde allilik
irlinlerinin olustugu goriilmiistiir. Bu durum siklohekzen ve siklopentene 1,3
dikarbonil bilesiklerinin katilma reaksiyonlarinda katyonik bir ara {riiniin

olusamadigmi dolayisiyla halkalasmanin ger¢ceklesmedigini gostermektedir.
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Ek-1 190 ve 191 nolu bilesigin 400 MHz "H NMR spektrumu
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Ek-2 190 ve 191 nolu bilesigin 100 MHz *C NMR spektrumu
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Ek-3 190 ve 191 nolu bilesigin GC- MSD spektrumu
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Ek-4 190 ve 191 nolu bilesigin IR spektrumu
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Ek-5 192 ve 193 nolu bilesigin 400 MHz "H NMR spektrumu
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EKk-6 192 ve 193 nolu biles
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EKk-7 192 ve 193 nolu bilesigin GC- MSD spektrumu
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EKk-8 192 ve 193 nolu bilesigin IR spektrumu
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Ek-9 202 ve 203 nolu bilesigin 400 MHz "H NMR spektrumu
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Ek-10 202 ve 203 nolu bilesigin 100 MHz *C NMR spektrumu
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Ek-11 202 ve 203 nolu bilesigin GC- MSD spektrumu
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Ek-12 202 ve 203 nolu bilesigin IR spektrumu
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Ek-13 204 nolu bilesigin 400 MHz "H NMR spektrumu
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Ek-14 204 nolu bilesigin 100 MHz *C NMR spektrumu
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Ek-15 204 nolu bilesigin

Abundance
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Ek-16 204 bilesiginin IR spektrumu
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Ek-17 209 nolu bilesigin 400 MHz '"H NMR spektrumu
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Ek-18 209 nolu bilesigin 100 MHz *C NMR spektrumu

(widd) 14
01- 0 01 0z [0}3 o 0§ 09 174 08 06 00T 01T 0¢t  0g1 OFT 0sT 09T . 041 08T 06T 00C 01¢

R I SN]SO I S (N A (A S-S, M el - HN UTUNS R | (o0 PR | ! 1 Yo e o | g

£0+35-

20+35+

80+3T+

80+37

80+3¢

80+3¢+

80+3-

B0+

80+t

84



Ek-19 209 nolu bilesigin GC- MSD spektrumu
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Ek-20 221 nolu bilesigin 400 MHz "H NMR spektrumu
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Ek-21 221 nolu bilesigin 100 MHz *C NMR spektrumu
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Ek-22 221 bilesiginin DEPT-90 spektrumu
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Ek-23 221 bilesiginin DEPT-135 spektrumu
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Ek-24 221 bilesiginin COSY spektrumu
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Ek-25 221 bilesiginin HSQC spektrumu
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Ek-26 221 bilesiginin HMBC spektrumu
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