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¢ZET

Bu caligmada, o-pozisyonunda formil, imino ve allil grubu igeren fenoksi
ketenlerin molekiil ig¢i [2+2] sikloadisyonu ile bazi heterosiklik bilegikler

sentezlenmigtir.

Bu amagla &nce o-pozisyonunda allil, imino ve formil grubu igeren
fenoksi asitler sentezlenmigtir. Bazi fenoksi asitler yaf halinde
ayrildifindan bunlar disiklohekzilamin ile reaksiyona sokularak

disiklohekzilamonyum tuzu olarak saflagtirilmigtir.

Elde edilen bu asitlerin p-toluensiilfonil kloriir ve trietilamin ile
reaksiyonu sonucunda ketenler olusturulmug ve o-pozisyonunda bulunan
formil, imino ve allil grubu ile ketenlerin molekiil igi [2+2] sikloadisyon
reaksiyonlar1 {izerinde c¢ahigilmigtir. Yaptifimiz bu c¢aligma sonucunda o-
pozisyonunda formil grubu igeren fenoksi asitlerden elde edilen
ketenlerin molekiil igi [2+2] sikloadisyonundan olumlu sonug¢ alinmigtir.
Fenoksiketenlerin o-pozisyonunudaki C=0 bagina katilmas: sonucunda
siibstitiie benzofuranlar elde edilmig ve yapilanm spektroskopik

yontemlerle aydinlatilmigtir.
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SUMMARY

In this study, some heterocyclic compounds are synthesized through
intramolecular [2+2] cycloaddition of phenoxyketenes which contains

formyl , imino and allyl groups in o-position.

For this purpose, o-substituted allyl, imino and- formyl phenoxyacids are
synthesized. Since, some of the phenoxyacids are seperated in the form of
oil, these are purified as their dicyclohexylamonium salts by a reaction

with dicyclohexylamine.

These acids are reacted with p-toluenesulfonyl chloride and triethylamine
to form ketenes. In these molecules [2+2] cycloaddition reactions are tried
between ketene groups and o-substituted formyl, imino and allyl groups.
But a successful result is obtained only in the interaction between ketene
and formyl groups. Cycloaddition of C=0 bounds to phenoxyketenes yielded
in formation of substituted benzofurans, the structures of which are

investigated by spectroscopic methods.
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1. GIris

Ketenler heterokiimiilen yapisina sahip ve genel formiili asagida gdsterildigi
sekilde olan bilesiklesiklerdir(Holder, 1976). Yiksek reaktiflide sahip
olmalarindan dolay1 endiisride ve organik sentezlerde dnemli yer tutmaktadir.
Bir ¢ok maddenin sentezinde ¢ikis maddesi olarak kullarulmaktadir.

R

R—e(C=0c¢=0

Ketenler iizerine ilk c¢aligmalar Wilsmore ve Staudinger tarafindan
yapilmistir(Wilsmore» 1907, Staudinger, 1920). Ketenler ¢ok kararsiz
olduklarindan simdiye kadar cok az keten tiirevi saf olarak elde edilmistir
(Bunlar: keten, dimetilketen, difenilketen ve perklorodimetil ketendir).
Monositbstitiie ketenler ¢ok daha fazla aktif olduklan i¢in elde edilmesi daha
gﬁctﬁi‘. Ketenler ¢ok kararsiz bilesikler olduklanndan genellikle saf olarak elde
edilmezler, ¢ogunlukla ara driin olarak kullamibirlar. Bu amagla ketenler
reaksiyon ortaminda olusturulup gerekli reaktiflerle reaksiyona sokulurlar.
Ketenler genelde sikloadisyon, niikleofilik katilma, dimerlesme ve polimerlesme
gibi doért cesit reaksiyon verirler. Polimerlesme ve dimerlesme reaksiyonu arzu
edilmeyen bir durumdur ve gahgmalar bu iki reaksiyonu minumuma indirmeye
ybneliktir, Niukleofilik katilma reaksiyonu sonucu bir acil bilesigi elde edilir. Bu
bilesikler ¢ok daha basit yollarla elde edilirler. Bu nedenlede ketenlere
niikleofilik katilma reaksiyonu genellikle kullaniimaz. Ketenlerin sentetik
olarak en faydah reaksiyonu [2+2] sikloadisyon reaksiyonudurki, burada dértla
halkali diriinler olusur. Bu halkah bilegikler birgcok sentezlerde ¢ikis maddest
olarak kullanilabilmektedirler(Brady,1981).

1.1. KETEN ELDE ETME METODLARI
1.1.1. Karboksilik Asitlerin Pirolizi

Karboksilik asitlerpirolizile dehidrate olarak ketenler! olusturmaktadir. .

R—CH—C=(Q —————3» R—CH=C=O

I
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Ketenin kendisi ticari olarak bu yolla hazirlanmaktadir. Bagka bir reaksiyonda
malonik asitin P2Os5 ile 1sitilmasi1 sonucu meydana gelir, bu reaksiyonda

karbonsuboksit olusmaktadir.

P05
HOOCCH, COOH ————g Q=C=C=C=0

1S1
Benzer reaksiyonlan amitler, P9Os5, AloOg3 ve pridin ile 1siilmasi ile keteniminleri

olusturarak g6sterirler (Stevens and Singhal, 1964).

P05
R,CH — C— NHR 205 - 240 » R—C=C==N—-R
Piridin |
R
ketenimin
1.1.2. Asit Halojeniirlerin Dehidrohalojenasyonu
}lz R
: N
R—C—c=0 R — R—C=(Cc =0
(I
H X

Asit halojenitirler tersiyer amin gibi bir bazla etkilestifinde ketenleri
olusturmaktatirlar. Bu ydntemin uygulama alam oldukca genistir. a-hidrojeni
iceren bir¢cok asit halojeniirler bu reaksiyonu vermektedir. Eger R gruplarindan
en az birl hidrojen oldugunda olusan aldoketenler oldukca kararsizdirlar ve bu
nedenle genellikle keten dimeri elde edilmektedir. Bu y6ntemde genellikle
ketenler reaksiyon ortaminda olusturulur ve uygun bir doymamis bilesik ile
reaksiyona sokularak halkalh bilegikler elde edilmektedir(Luknitskii and
Vovsi,1969).

1.1.3. o—Halo Asit Halojenlerin Dehalojenasyonu -

R R

| Z I
R—(ll—-(l)=0 n - R~——C==c =0

X X

Ketenler, a-halo asit halojenfirlerin ¢inko {ile veya trifenilfosfin ile
dehalojenasyonu sonucunda elde edilebilmektedirler (Darling and Kidwell, 1968).
Genel olarak reaksiyon R gruplarinin ikiside aril veya alkil oldugu zaman iyi
sonu¢ vermektedir, fakat bir veya ikisi hidrojen oldugu zaman iyi sonug



vermemektedir. R gruplanndan birisi H oldugu zaman verim % 60-65 arasinda
bulunmustur{Carney and Wurd, 1975).

1.1.4. Diazoketonlann Cevrilmesi (Wolff Cevrilmesi)

Diazoketonlarin isitilmasi ilede ketenler elde edilebilmektedir. Bu yolla yalmz
difenilketen kararli olarak elde edilmistir. Diger ketenler ancak ortama
ketenlerle reaksiyon veren reaktifler katilarak izole edilmigtir (B-laktam olarak)
(Kirmse and Horner, 1956, Horner and Spietschka,1956). Buradaki ¢evrilme
Curtius ¢evrilmesine benzemektedir. Mekanizma 6nce serbest karben tizerinden

yuramektedir,

+ - Is1 / N
R—C—CH=N=N ——» R— C—CH—» R—(C=(C=0

R
o) H
Wolff ¢evrilmesi fotokimyasal oldugu zamanda temel mekanizma aymdir, fakat

bagka ara Griinlerde olusmaktadir. Once ketokarben olugmaktadir, daha sonra
oksiren ara triiniine déniismektedir (Lewars, 1983)

1 -
R _ﬁl ?—R' hv R_4ﬁ_c —R » R ~2e=c—=x
O N2 0 o)
Oksiren
Normal
yol T
— -
RRC —ﬁ =] R_l_ —_C —R

1.1.5. p-Tolensiilfonil kloriir Yéntemi

Bu ydntem son yillarda ortaya atimigtir. Buna gére 6nce karboksilik asit p-
toluensiilfonil kloriir ile etkilestirilerek anhidrite cevrilir. Daha sonra
trietilamin 1ile reaksiyonundan keten olugmaktadir(Brady, 1987, Brady, 1988).
Burada keten olusup olusmadifim anlamak i¢in ortama siklopentadien ilave
edilmistir. Sonucta asagidaki katilma Griind olugsmustur.



i |
c=0 1) TsCl C==0
es——————-
"9) EtsN
\o —CH—00H \0_?= =0
N Ph
H
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Bu reaksiyon ketenin ara iiriin olarak olustugunu gdstermektedir. Bu keten elde
etme ydntemi ile modlekiil i¢i sikloadisyon reaksiyonu, asit halojentir ydntemi
kadar basanh olmustur.

1.2. Sikloadisyon

Aym moélekiil i¢inde veya ayn iki mélekildeki ¢ift baglann etkileserek halkal
urtinler olusturmasma sikloadisyon denir. Etkilesen molekiller ¢ok cesitli
olabilir. Bir dien ile dienofilin etkilesmesinden degisik halkalq dGrinler
olugsmaktadir. Reaksiyona giren 7 elektronlannin sayisina gére siklaadisyon

reaksiyonu [4n+2] veya 4n seklinde olabilir. [4n+2 ] seklinde olan reaksiyonlara
Dies-Alder reaksiyonu denir.

<+u—‘3——>©

Bu reaksiyonlar Wodward ve Hoffmann kuralina gére isisal olarak izinlidir.
Aym tip reaksiyon [2+2 ] seklinde oldugu zaman 1sisal izinli degildir.

I+l ——




Bunun nedeni reaksiyonun simetri kontrolld olmasindan kaynaklanmaktadir.
Simetri kontrolli reaksiyonlarin hangisinin isisal izinli , hangisinin foto
kimyasal izinli oldugu degisik ydntemlerle agiklanmmstir. Bu ydntemlerden
encok kullamlandan biriside siur orbital yaklagimdir(Fukui, 1982).

Siur orbital yaklasimina gore dien veya dienofil, en ytksek dolu orbitaHOMO)
ile en diisik bos orbital(LUMO) etkilesir. Eger etkilegim aym fazlar arasinda
oluyor ise reaksiyon isisal olarak izinlidir. Etkilesim farkh fazlar arasmda ise
reaksiyon 1sisal olarak yasaklanmustir, fotokimyasal izinlidir. Buna gére,

|+l —4—

reaksiyonu isisal izinli olmazken

<+||——‘3——>©

reaksiyonu i1sisal izinli olmaktadir. Bunlarin sematik olarak gdsterilmesi
asagida verilmistir.

(LUMO)

(HOMO)

[2+2 Jkatilmasimin gematit olarak gosterilmesi

Farkh fazlar arasinda etkilesim oldugundan bdyle bir reaksiyon simetri
yéniinden uygun olmamaktadir. Bu tir reaksiyonlar isisal izinli degildir.

[4n+2 ] katilmasinin sematik olarak gésterilmesi



Etkilesim aym fazlar arasmnda oldugugndan smur orbital yaklagimma uygundur.
Reaksiyon 1sisal izinlidir. Isisal [2+2] katilma reaksiyonu i¢in {i¢ tiir mekanizma
Onerilmistir. Bu mekanizmalar, Dies-Alder reaksiyonlari i¢in dnerilmis
mekanizmalara benzemektedir(Bartlett,1970). 1k mekanizma tek basamakh bir
reaksiyon olan "concerted perisiklik” bir reaksiyondur. Cdziciye fazla bagimh
degildir. Diger i{ki mekanizma ise iki basamaklidir. Bunlardan biri ara
basamakta diiyon, digerinde ise diradikal ara Griniinii icermektedir. Diradikal
ara traniinde elektron sipinleri birbirine zit oldugu singlet seklinde olmahdr.
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Mekanizma c ¢dziliciye oldukca bagmhdir, b ve a ¢bziiciden bagmmsizdir .
Mekanizma a sterospesifiktir, b ve ¢ degildir. Dortli halka olusturma
mekanizmasinin hangisinin Gzerinden yariddga ¢bziici etkisine ve
sterospesifiklie bakilarak anlagilabilir.

Yukanda agiklanan ti¢ mekanizmaminda reaktantlarin yapisina bagh olarak

yuradGgga gézlenmistir.
1.3. Ketenlerin Sikloadisyonu

Aktiflenmis alkenler (6rnegin siklik dienler) ketenler ile yiksek verimde
sikloadisyon verirler. [ 2+2] sikloadisyon tepkimesi, [4+2]'e gére yiksek verimle
olmaktadir. Woodward ve Hofmann, daha 8nceden perisiklik reaksiyonlar ile
figill kurallar acgiklamiglardir(Woodward and Hoffmann. 1969). Buna gére
reaktantlar [4n+2] kurahna uyuyor ise 1sisal olarak izinli ve etkilesim [r2s + n2s
+ n2s] olmahdir. Eger reaktantlar 4n ‘e uyuyor ise 1sisal yasaklanmstir .
Reaksiyon, ancak [1:25 +n2a] olursa 1s1sal olarak 1zinlid1_r Degisik keten ve alken
ile yapilan bir ¢ok ¢galigma sonucunda katilmamn 1sisal olarak izinli olan
[4n+2] katilmas: geklinde degil , orbital simetriye gére 1sisal olarak yasaklanmis
olan [2+2] seklinde oldugu gézlenmistir(Holder, 1976).



Buna bir dérmnek asagida verilmistir. Diklorasetil kloriirtin trietilamin ile
tepkimesinde ara tirin olarak olusan ketenin siklopentadiene katilmas: sonucu,
7,7-diklorobisiklo[3,2,0]hept-2-en-6-on olusmaktadir. Bu [2+2] katilma
arinadir{Stevens,etal.,1965).
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Cl,CHC, + (CHghN —  (1,c=C=0 ——»
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Bu bilesik daha sonra ki ¢alismalarda tropalon sentezi icin kullanilmustir.
Yukandaki dikloro bilesigine benzer sekilde dibromo bilesigi elde etmek
istedigimiz zaman, ya tribromo asetilkloriirin trietilamin ile
dehalojenasyonundan veya dibromoasetilbromiiriin trietilamin 1ile
dehidrohalojenasyonundan keten olusturulur. Olusan ketenin siklopentadiene
[2+2] seklinde katilmasi sonucunda bisiklik dibrom bilesigi elde edilmistir.
Monosubstitiie ketenlerde aym mekanizmaya gére halkali dienlere katildig
gozlenmistir. Fakat Giriin verimi oldukca dastktiir.

Aktif olmayan alkenler, elektrofilik siibstitiient tagiyan( NO2, CN, Cl,Br )
ketenler ile bu sibstitiientleri tasinayan ketenlere gére daha tercihli olarak
etkileserek halkali #riinler olusturmaktadirlar. Ornegin, dikloroketen aym
kogullarda dimetilketenden ¢ok daha yiiksek verimle bir¢ok alken ile
sikloadisyon reakstyonu vermektedir(Ghosez etal, 1966).

Cl
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Daha dnce agikladifimz gibi ketenler bircok ydntemle elde edilmektedir. Hangi
ydntemin kullanilacag: alkenin durumuna gdre segilir. Alkenlerin bir ¢ogu
¢inkonun bulundugu ortamda polimerlesmezler. Bdyle durumlarda Zn ile a-
haloasithalojentirlerden keten elde etme ve bunun alkenler ile siklo katilmas:
yontemi kullanihir. Vinileterler sikloadisyonda kullamildi: zaman keten elde
etmek icin stbstitie asit halojeniirler ve trietilamin kullanmak uygun
olmaktadir. Bu durumda amin ve hidrokloriir tuzunun bulundugu ortamda
ketenler polimerlesmezler(Brady and Waters, 1967).

1.4. Keten Sikloadisyonunun Sterokimyasi

Ketenler kiimalenik yapida bilegiklerdir ve bircok reaktife kars: oldukeca
aktiflerdir. Ozellikle 1960'h yillardan sonra ketenlerin alkenlere katilma
reaksiyonlan ¢ahsilmaya baglamilmistir. Alkenlerin disinda -C=N. -N=N-, -N=0,
ve -C=0 bagmna katilmalar, 8zellikle son yillarda artrmstir. Ketenlerin alkenlere
katilmas1 sonucunda siklobiitanon tirevlerinin olustugu bilinmektedir.
Woodward ve Hoffmann bu tiir reaksiyonlarin ara iiriin olmadan tek bir ara hal
lizerinden ytriyen perisiklik reaksiyonlar oldugunu agiklamuglardir. Bu tiir
reaksiyonlarin gerceklesebilmesi icin belirli kurallar
gelistirmislerdir{Woodward and Hoffmann, 1969). Bu kurallara gére [4n+2] uyan
sistemler isisal izinli olurken, 4n kuralhna uyan bilesikler fotokimyasal
olmaktadirlar. Fakat bircok bilesik bu kurala uymamaktadir. Ornegin,



bunlardan biriside keten ve kiimiile sistemlerdir. Woodward ve Hoffmann
kuralina gére bu bilesikler alkenler ile 1sisal olarak [4n+2] tiirti katilma Grana
vermesi beklenirken, siklopentadien ile yapilan calisma sonucunda [2+2]
katilmasi gdzlenmistir. Bu ¢aligmalann ¢ogunda siklobiitanon halkas: iceren
bilesikler elde edilmistir{Rey, etal, 1970)
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Eger sikloadisyon oluyorsa Woodward ve Hofmann'a gére [4n+2] katilmasi igin
orbitallerin [x2s+n2s+n2s] seklinde, [2+2] katilmas: i¢in ise [n2s+n2a) seklinde
ydnlenmesi gerekir., .

Ketenlerin alkenler ile reaksiyonunda katilmanin n2s+rn2a seklinde oldugu ve
ketenin burada antrafacial komponet olarak davrandig: yapilan bircok calisma
sonucunda kamtlanmistir. (Holder, et al,1983)

Ketenlerin siklopentadien gibi cisoid bir alken ile sikloadisyon reaksiyonu iki
tar gecis hali fizerinden yiiriiyebilir. Bunlardan biri ketenin karbonil grubunun
siklopentadien halkasimin Gstinde, digerl ise keten stbstitiienlerinin
siklopentadienin Gstiinde oldugu durumlardir.
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Sterik faktorler disinildGga zaman a konumu katilma i¢in ¢ok daha uygun
olmaktadir. Bu diiginceden cikilarak olusacak driintin sterokimyasim tahmin
edebilirmiyiz? Daha dnce agxkleidexmxz gibi simr orbital yaklagimina gore
katilma [r2s+n2a] seklinde olmahdur. (Fukai, 1982)



Keten burada antrafacial komponet olarak davranmaldir (Wodward and
Hofmann, 1969)

Yukanda styledigimiz gibi katilma a formu tizerinden olmahdir . Burada keten
siklopentadiene iki sekilde yaklasabilir. Biyik grurubun siklopentadien
tarafinda oldugu durum(l1) , diger ise biiyitk grubun siklopentadien halkasinin
astiinde oldugu durum(2) dir.

Ks\‘C/B

.u> éyo
1) C - R
(0]

1 ve 2 katilma geklini diigiindGgtim@z zaman 1 nolu katilma sterik ydnden ¢ok
daha uygundur ve bu gekilde katilma oldugu zaman triinde biiyiik gurub endo
pozisyonunda bulunur. Diger katilmada ise biiyitk gurub exo pozisyonunda
bulunur. Yapilan birgok ¢alisma sonucunda farkh stbstitent tagiyan ketenlerde
biyiik grubun ¢ogunlukla sterospesifik olarak endo pozisyonunda bulundugu
gozlenmistir. (Rey, etal, 1970)

Bunu, degisik ¢alisma gruplan tarafindan yapilan c¢alhsmalan inceledigimizde
daha agik olarak gérebilmekteyiz. Asagidald tablo 1 de verllen sonuglan
inceledigimiz zaman biylk grubun endo pozisyonunda bulundugu agike¢a
gorilmektedir. A endo, B ise ekzo iiriiniini gbstérmektedir. Grublar arasindaki
buyiklik fark: artikca endo {iriin yiizdesi artmaktadur.
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Cizelge 1: Degisik ketenlerin siklopentadien ile verdigi sikloadisyon
tepidmesinin trin dagilim,
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Bu sonuglar bize agikca sunu gdstermektedir, Farkh sibstitiient tasiyan bir
keten, siklopentadien gibi cisoid bir diene yaklasirken sterik olarak en az engelli



hal olan biiyiik grubun halka dizlemi Gzerinde oldugu durumda yaklagir.
Wooward ve Hofmann'in agikladify kurala gére keten antrafacial komponet
olarak davrandifindan bayiik gurub gogunlukla endo pozisyonunda bulunur.
Hang! @iriinéin endo ve exo oldugu 1H-NMR ¢ahgmalan ile bulunmustur{Brady,
1971).

1.5. Ketenlerin Molekiil i¢i Sikloadisyonu

Ketenlerin molekiil i¢i [ 2+2 ] sikloadisyon reaksiyonu &zellikle 1980 1 yillarda
galisilmaya baslanmigtir. Bu tir reaksiyonlar ile bir ¢ok halkah bilesik
.séntezlenebﬂmektedir. Molekill i¢i sikloadisyon reaksiyonlanm birkag¢ gurup
cahsmaktadir . Bu tdr reaksiyolarda keten olusturacak gurup ile ketenin
katilacag1 doymamug gurup aym bilesik Gizerinde bulunur .

1.5.1. Zincir Uzunlugunun Etkisi

Zincir uzunlugunun yapis);, bozunma prosesini etkilemezken aktiflesme
entropisini etkiler. Eger keten ve alken rigit bir zincir ile kapali bir molekil
olusturursa aldoketenler ile yapilan sikloadisyon triinlerinin verimleri oldukca
fyidir. ( Ronsman, etal, 1985). Keten ve alken daha gevsek bir zincir ile baglamrsa
aldo ketenlerde Griin verimi oldukca dastk olmustur. Ancak diger sartlarn en iyl
oldugu durumlarda kabul edilebilir verim elde edilmigtir. Yapiya iki atomun
girmesi karasizlik olusturdugundan beklenen urfinler olan bisiklo{2,2,0]
" hekzanon ve bisiklo [2.1,1] hekzanonlar nadiren olugmaktadir. Ug atomlu
zingirlerde gerginlik bulunmadigindan bu tir bilesiklerin aktivasyon entropisi
arasinda karsilastirma yapilabilir. Buna en iyl dmek bisiklo[3,2,0] heptanon ile
bisiklo[3,1,1]heptanon’lar arasinda yapilabilir. Bu iki bilesikte de zincir
gerginli3i bulunmamaktadir ve zincir biikilebilir. U¢ atomlu zincirde aktivasyon
enropisi daha uzun zincirlerden 6nemli miktarda daha az negatiftir. Daha uzun
zincirlerde sikloadisyon oldukca azdir. Yalnizca ketiniminium tuzlan ve
alkoksiketenler ile yapilmugtir. (Brady. et.al, 1987, Ronsman, 1985, Snider,
etal. 1985).

1.8.2. Alken Uzerindeki Siibstitiientin Etkisi
Keten sikloadisyonunun mekanizmas: hala kesin olarak agiklanmg degildir. Bu
konudaki tartigmalar devam etmektedir. Bir ¢ok sonu¢ Woodward ve Hoffmann'in



1s1sal izinli dedigi [n2s+n2a] sikloadisyonun gerceklestigini gdstermistir. Baz
deneylerde basamakh mekanizma fiizerinden ytriyen reaksiyonlarmn da
gerceklestigl kuskusuzdur. Yapilan derieyler acik olarak gostermistirki keten
elektrofilik komponet, alken ise niikleofilik komponenttir. Bu konuda iki énemli
sonug¢ vardir. Birincisi, sikloadisyonun regiokimyas: ¢ift bag i{zerindeki
siibstitiientin durumu ile tespit edilmektedir. Substratlann i¢ alken karbonu
dallanmis ise bisiklo[n,2,0] alkanonlar olugsurken, dallanma ugta ise bisiklo
[n,1,1] alkanonlar olugsmaktadir.

Ikincisi ise reaksiyon verimi niikleofilik giicli yiksek alkenlerde ¢ok daha
yiksek olmaktadir{Snider etal,1985). Birgok durumda distbstitiie alkenler mono
veya 1,2 disiibstitiie alkenlerden daha yiiksek verimle sikloadisyon verirler.
Ketenler ve ketiniminium tuzlarmin sikloadisyonu sterik dallanmaya oldukca
duyarhidir. Ketenlerin belli siniflar: {le molekil i¢i sikloadisyonu trans-1,2
diststitiie alkenler, cis-1,2 disiibstitGe alkenlerden daha yutksek verimle
sikloadisyon verirler. Keto ketenlerin alken tzerindeki siibstitienlere ¢ok daha
duyarh oldugu bulunmugtur.. - =

1.5.3. Reaksiyon Kogullar

Reaksiyon kosullanmn ¢ok iyl secilmesi durumunda, ger¢eklesmesi ¢ok gii¢ olan
reaksiyonlarinda olusmas: saglanabilir. Sikloadisyon {frintniinde verim,
sikloadisyon reaksiyonunun ve yan reaksiyonunun bagil hizlamna bagh
olacaktir, Molekiil i¢i sikloadisyon hiz: konsantrasyondan bagimsizdir.
Istenmeyen yan drinlerin reaksiyonu ise bimolekiilerdir ve konsantrasyona
baghdir. Bu nedenle molekil i¢i sikloadisyonda en iyl sonuglar ¢ok seyreltik
¢cozeltilerde elde edilmistir.(Oppozelr, 1986).

Tercih edilen reaksiyon kogullann 0.005-0.2M arasinda gerceklesmektedir (Snider,
etal., 1987). Bazi durumlarda reaksiyonun ytiksek sicakhkta yapilmas: reaksiyon
verimini artirmaktadir. Bimolekiiler yan reaksiyonlar bGyiik negatif AS* ile
dasitk sicaklifs tercth edeceklerdir. Bazi durumlarda keten oda sicakhiginin
altinda elde edilir ve sikloadisyon 80-120°C arasinda gergeklestirilir.
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1.5.4. Keten Uzerindeki Siibstitiientin Etkisi

Yukarida gosterildigi gibi molek@il i¢i sikloadisyona alken dzerindeki
siibstitientin ¢ok fazla etkisi vardir. Aym1 sekilde keten tizerindeki
stbstitiientinde sikloadisyon reaksiyonu tiizerine biiyiik etkisi bulunmaktadir.
Aldo ketenlerin sikloadisyonunda siurh bir basan elde edilmistir ve reaksiyon
triind verimi ¢ogu zaman ¢ok diigik olarak elde edilmistir. Klor veya oksijen gibi
elektronegatif atomlar ketenin LUMO sunun enerjisini disirerek sikloadisyon
hizim artinr ve daha iyl bir verimle sikloadisyon {iriniinin olusmasim
saglar.(Brady, 1981) Arilketenler ve a, p doymamug ketenler ile ¢ok iyl sonugclar
elde edilmigtir. Bu sonuclar agik olmamakla birlikte bu gruplar sikloadisyon
hizim1 artirmakta ve keten yan reaksiyonlarimi geciktirmektedir. Ghosez ve
arkadaslan ketiniminium tuzlanmn sikloadisyonunu, keten sikloadisyonuna
alternatif bir yol olarak bulmuslardir. Bu reaksiyon aldo ketenler ile ve mono
shbstitiie c¢ift bagh bilesikler ile caligmigslardir. Sikloadisyon #riiniiniin
veriminde farkedilir derecede artis olmustur. (Marko etal.1985)

1.5.5. Molekiil i¢l [2+2] Keten Sikloadisyonu Uzerine Yapilan Cahgmalar

Bu konuda ilk ¢alismalardan biri Istvan Marko ve arkadaslan tarafindan
yapilmistir(Marko etal, 1985) Bu grup alkenil keten ve ketiniminum tuzlarmn
molekiil i¢i [2+2] sikloadisyonu ile ¢ahsmslardir. Bu amagla alkenil asit
kloruriler ve alkenil amitleri sentezlemislerdir. Reaksiyon semas: agagida
verimistir.

Bu gurubun yaptifi ¢cahsma sonucunda ¢ok diisik verimle molekail i¢ci [2+2]
sikloadisyon veren aldoketenlerin aksine, bilesik ketinim tuzuna g¢evrildikten
sonra sikloadisyon verimi oldukca ytikselmistir. Bir metil grubunun gelmeside (¢
sikla ) verimi oldukca etkilemektedir .
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Zincir uzunlugunun bir karbon artmas: reaksiyon verimini oldukca
etkilemektedir. Bu durumda alt1 halkall Griin olugmaktadir. Aynca keten
grubuna bir ¢ift bagin konjiige olmas: reaktifliini oldukca etkilemektedir.
Ketiniminum tuzlannin ketenlere gére gok daha elektrofilik oldugu ve ketenler
gibi dimerlesmedigi daha o6nceki gahismalarda agiklanmigtir. (Ghosez and
Marchad, 1976) Bu nedenle ketiniminum tuzlan aldo ketenlere gére daha yiiksek
verimle sikloadisyon reaksiyonu vermektedir. Sonuglar tablo 2'de verilmigtir.

Ketiniminum tuzlanmn sikloadisyonu ile diger bir ¢alismay: Barry Snider grubu
yapmustir.(Snider etal., 1985). Bu grup alkoksi alkenil ketenlerin ve
ketiniminum tuzlarimin sikloadisyonunu incelemiglerdir. Bu c¢alisma
sonucundada ketiniminum tuzlanmn ketenlere gére daha yiiksek verimle
sikloadisyon reaksiyonu verdigi kamtlanmstir. Elde edilen sonuclar tablo 3'de
verilmistir.



Cizelge 2: Doymamug Asitlerden Tiremis Keten ve Ketiniminum Tuzlannin

Molekiil i¢i sikloadisyonu
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, Cizelge 3: Alkoksiasetik asitlerden olugan ketenlerin ve keteniminium tuzlannmn
molekiil i¢i [2+2] sikloadisyon reaksiyonlan
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Bu konuda diger bir calismada Willlam Brady grubu tarafindan
yapilmuistir{Brady, etal.,1987). Bu grup fenoksi ketenler ve fenoksi ketiniminum
tuzlanmn molekiil i¢i {2+2] sikloadisyon reaksiyonlarmm karsilagtirnmslardir.
Reaksiyon gemas: asagida verilmigtir.
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Bu ¢alisma sonucunda keten sikloadisyonunun, ketoketenler icin, keten
iminium tuzundan daha iyi sonu¢ verdigi gbézlenirken, aldoketen iminium
tuzlanmn , aldoketenlerden ¢ok daha iyi verimle sikloadisyon ariini verdigt
bulunmugtur. Yapilan ¢ahsma sonuglan asagidaki taploda verilmistir.

Cizelge 4: Keteniminium tuzlannin molekil i¢i [ 2+2 ] sikloadisyonu
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Not: Parentez icindeki verimler keten sikloadisyomi ile elde edilmis sonuglardr.
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Bary Snider grubunun diger bir molekil i¢t [2+2] sikloadisyon ¢alismasi
alkoksiketenler ile ketiniminum tuzlan tizerinedir (Snider and Hui 1985).
Yaptiklan bu ¢alisma sonucunda alkoksiketenlerin, alkilketenlerden ¢ok daha
reaktif oldugunu bulmuslardir. Calisma sonuglan gdstermistirki ¢ift bag
Gzerindeki alkil sibstitdentlerinin elektronik etkisi sikloadisyonun
regiokimyasim konrol etmektedir. Sikloadisyon concerted olmasina radmen bag
olusumu ketenin elektrofilik karbonil karbonu ile alkenin az substitiie olmus
ucu arasinda meydana gelir. Bunun nedeni ge¢is halinde alkenin ¢ok dallanmis
karbonunun kismen pozitif yiikle yliklenmesinden kaynaklanmaktadir. Eger
alkenin i¢ karbonu c¢ok dallanmis ise sikloadisyon sonunda bisiklo[3,2,0]
heptanon veya bisiklo [4,2,0] oktanon olusur. Alkenin terminal karbonu
dallanmug ise bisiklo [3,1,1] heptanon lar veya bisiklo [4,1,1] oktanonlar olusur.
Reksiyonun yiirtiylis mekanizmasi agagida verilmistir. Bu ¢alismada ketenlerin
molekiil i¢i sikloadisyonu ile kdprala bilesiklerin olusmadig: gozlenmistir.

Y=l
éi
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|

Bu ¢ahsma grubunun elde ettigi sonuglar asagidaki tablo 5'deverilmigtir. Snider
grubunun yaptifi ketiniminum tuzlarn ile ilgili c¢alisma sonuglarida

Y/
O/

gostermistirki bu ydntemin cesitli avantajlar: ve dezavantajlar vardir . Eger
alken mono substitlie veya dallanmams alken ise keten sikloadisyonuna gore
ketiniminun tuzlann daha iyl sonu¢ vermektedir. Reaktif alken kullamildig:
zaman stereoizomer kangmm meydana gelir. Cinkii reaksiyon concerted
mekanizmnadan daha ¢ok basamakh mekanizma tizerinden yiirimektedir.

Snider grubunun diger bir ¢aligmasida, vinil ketenlerin molekiil i¢i [2+2]
sikloadisyonu tizerinedir(Snider and Kulkarni, 1985, Kulkarni, ‘etal., 1985) Bu
calisma sonucunda vinil ketenlerin molekal i¢i [2+2] sikloadisyon
reaksiyonunu, basit alkenlerden ¢ok daha hizl verdigini gbstermislerdir. Bu
yolla chrysanthenon ve B-pinene gibi alkoloidler sentezlenmigtir.
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Cizelge 5: Alkenil alkoksi asetik asitlerden olusan ketenlerin molekiil i¢i [2+2]
sikloadisyon reaksiyonu sonuglan.
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Snider grubunun alkenil a-kloroasitlerin molekiil i¢i [2+2] sikloadisyonu
lizerine yaptiklann ¢calisma sonucunda daha 8nceki yaptiklari ¢ahgymada baz:
bilesiklerin cok diisiik verimle sikloadisyon verdigt veya hi¢ vermedigini
gozledikleri, bilesiklerin reaksiyon veriminde oOnemli Jl¢ide artig
olmustur{Snider and kulkarni,1987). Bununla ilgili reaksiyon denklemi asagida
verilmistir.

CcocCl e —0 . _/O
l C \—J %3
CHa

" 2
cocl —C=0
NEt3 ¥ o)
i |

Bu amagla énce doymamug a-kloro asitler sentezlenmistir. Bu asitlerden elde
edilen ketenlerin [2+2] molekiil i¢i sikloadisyon reaksiyonu sonucu , daha &nce
¢ok distk verimle elde edilen veya hig sﬁdoadisyon reaksiyonu vermeyen
bilesikler, bu ydntemle oldukca iyl sonu¢ vermiglerdir.

o #O
ooX , |
| | NEg {r“;@/ % 55 % 84
—— 1
I
I
\ ci

% 19

Hp

ooX Y cl o
NE S‘?C :
' — b e 7 %68
Hz H2

...'
Bu sonugclar agikca gostermektedirki a-pozisyonuna halojen takilmasi ketenin
aktifligini oldukca artirmaktadir ve buna bagh olarak sikloadisyon katilma
Grinaniin verimide artmaktadir.
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. Molekal igi sikltﬁdisyon Gzerine ¢alisan diger bir gurubda Willam Brady
gurubudur. Genelde fenoksi ketenlerin molekil ici sikloadisyonu tGizerine
calsmuslardir. {lk calismalarinda o-pozisyonunda alkenil grubu bulunan
fenoksiketenlerin molekiil i¢i [2+2] sikloadisyonunu incelemislerdir(Brady and
Giang, 1985). Reaksiyon denklemi asagida verilmistir,

N
\ el &0
+X—CHCOOH ——
@(;/ 0\ COOH

coCl),

Hs
S
L~ CC
e e
0 0C=C=0 o\ cocl

Yapilan bu c¢ahsma sonucunda (o-vinilfenoksiketenlerin, o-allilfenoksi
ketenlerden ¢ok daha reaktif oldugu goézlenmistir. Sonuglann bir kistm tablo
6'da verilmistir.

Brady gurubunun ketenlerin molekil i¢i sikloadisyon ile ilgili diger bir
calismasi, ketenin C=0 grubuna katilmas: Gzerinedir. (Brady, etal., 1987, 1988,
1986. 1987) Bu konudaki ilk calisma, fenoksi ketenlerin molekal i¢i
sikloadisyon ile C=0 bagina katilmasi {zerinedir. Bu amacla 8nce o-
pozisyonunda karbonil gurubu bulunan fenoksi asitler sentezlenmistir ve bu
asitlerden elde edilen fenoksi ketenlerin C=0 bagma katilmasi sonucunda
slbstitie benzofuranlar sentezlenmistir. Reaksiyon denklemi asagida

verilmistir.
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Cizelge 6: o-Alkenilfenoksi asitlerden olusan o-alkenil fenoksi ketenlerin
molekal ici [2+2] sikloadisyonu.
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Bu calismada keten olusturmak i¢in Gi¢ ydntem de kullanulmigtir. her fi¢ ydntem
icin dnce fenoksiasitler sentezlenmistir. Metod A'da fenoksiasitler dnce oksalil
kloriirle asit kloriiriine ¢evrildikten sonra keten olugturulurken , metod B'de p-
toluensulfonil klorir ile ve metod C'de ise 2-klor-1-metilpridinium kloriirle
etkilestirildikten sonra trietilaminle etkilestirilerek keten olusturulmustur. Ug
ydntemde de verimler oldukca iyidir. Elde edilen sonuglar agagidaki tabloda

verilmistir.

Cizelge 7: o-Acilfenoksi ketenlerin molekiil i¢i [2+2] sikloadisyonu ile

benzofuranlann sentezi .
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Yukanda agikladidmmiz bir ¢ok sonu¢ bize agikeca sunu gdstermektedir. Sentezi
baska yolla oldukca gii¢ olan bir ¢ok halkah bilesik , ketenlerin molekiil igi [2+2]
sikloadisyonu ile kolayhkla sentezlenebilmektedir. Elde edilen bu halkal
bilesikler biyolojik aktivite gdsteren baz1 bilegiklerin temelini olugturmaktadir.

1.6. Benzofuranlar

Benzofuran halka sistemi bir ¢ok dogal irin i¢inde indol kadar olmasada
bulunmaktadir. Ayrica benzofuranlar sentetik farmakolojide oldukca fazla
kullanilmaktadirlar. Dogal olarak bulunan en basit benzofuran 4-
metoksibenzofurandir, ki bu bilesik bakteriolojik &zellie sahiptir. Dogal olarak
bulunan tarevlerinin bir ¢ogu indirgenmis veya baska tiirlii modifiye edilmis
besli halkaya sahip bilesiklerdir. Bunlara en iyl érnek antifungal antibiyotik
olarak kullanilan griseofulvin'dir(Gilchrist,1985).

O OMe
OCH3
T LxXO=
(o} O
]
5-Metoksi benzofuran Griseofulfin

Benzofuran kdmiir katraninda bulunmaktadir. Genel olarak 2-etilfenoliin
halkalagsmas: ve buhar fazi1 dehidrohalojenasyonu 1ile yar ticari bir yolla
hazirlanmaktadir.



2. DENEL BOLUM

1. Cahgmamizm Genel Semas:

Calismamzin amac: degisik siibstitiient tasiyan fenoksi asitleri sentezlemek ve
bu asitlerden elde ettigimiz ketenlerin degisik cift baglara molekiil i¢i katilmasi
ile baz1 heterosiklik bilesikleri sentezlemektir.

Bu amagla dnce o-konumunda formil , allil ve imino gurubu igeren degisik fenoksi
asitler sentezlenmigtir. Bu asitler, p-toliiensiilfonil kloriir ile etkilestirilmis ve
trietilamin ile ketenlere dontigtiirtlmistiir. Bu ketenlerin C=0 gurubuna [2+2]
siklo katilmas: sonucu siibstitiie benzofuranlar elde edilmigtir. Calhismamzin
genel semas: asagida verilmistir,

R. aD 1) 1) p-TsCl C—
@ 2) EGN
OCH— OOCH =C=0

|
R

- R=Me,Et,Ph '

Burada ketenin C=0 bagina molekiil i¢i [2+2] katilmasi sonucu olugsan trisiklik
bilesik oldukca kararsiz oldugundan reaksiyon ortaminda parcgalanarak
benzofuran tirevlerine déniisfr.( Brady,1987)

2.2. Deneysel Caligmada Kullanilan Aletler

Elde edilen drinlerin yapisi aydinlatmak i¢in IR ve 1H-NMR spektrumlar
alimmustir., Bu amagla
IR spektrometresi HITACI 270-30
1H-NMR spektrometresi: VARIAN T-60, varian Gemini 200 MHz ve Bruker sy 8709
200MHz

Erime noktas:1 cihazi: Electrotermal melting point apparatus cthazlan

kullamilmastar,
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2.3. Organik Ciziiciilerin Saflagtinlmasi

2.3.1. Na-K Alagiminin hazirlanmasi(Fieser and Fieser, 1967)

5:1 oranunda K ve Na ksilen i¢cinde geri sodutucu altinda 1sitihir. Na ve K lyice
eridikten sonra 1sitmaya 1 saat devam edilir. Soguduktan sonra bir pipet yardim
ile alasim alinarak kurutulacak ¢bzicinin icersine alasim ilave eedilir. Burada
dikkat edilmesi gerekli husus alasim hava ile fazla temas ettirilmemelidir. Aksi
halde havanun nemi ile alev alarak patlama ve yanginlara sebep olabilir.
2,3,2-THF, Benzen ve Trietilaminin Saflagtinimas:

Yukanda anlatbfimiz gekilde hazirlanan Na-K alagmmindan pipet yardim ile
alman alasim ¢dziciiye ilave edilir. Bir saat kadar oda sicakhgmda tutulduktan
sonra geri sogutucu altinda 1 saat kaynatihr. Bir giin beklemeye birakilir. Destile
edilerek kullanilir,

2.4. Fenoksi Asitlerin Sentezi i¢gin Gerékli Maddelerin Hazirlanmasi

2.4.1. o-Klorofenilasetik Asit(Eliel, et.al., 1944)

HCl
CeHsCHOHCOOH + CoHsOH e CgHsCHOHCOOCHs

Cl N Cl
I
SOC|2 CI-:(CXIX H Ce

2.4.1.1. Etil Mandelat

Bir balona 15,2 g (1.0 mol) mandelik asit ve 200 ml mutlak alkol konur. Aynca 10
g kuru HCI igeren 10,0 ml etanol daha ilave edilir. Kangim5 saat su banyosunda
1sitilir. Daha sonra kansim iginde 100 ml su bulunan bir behere dékilir . Bazik
oluncaya kadar doygun NaHCO3 ¢8zeltisi ilave edilir. Cézelti bir ayirma hunisine
alimarak eter ile ekstrakte edilir. ekstraklar 20 ml su ile yikanir. 5,0 g susuz
sodyum sulfat Gzerinde kurutulur. Kuru eter. ¢dzeltisi destilasyonla konsantre
edilir. Artik vakumda damutihir. K.N.: 144-145°C (16.0 mmHg) Verim=14,7 g (%82)



2.4.1.2. Etil o-klorofenilasetat

13,5 g etil mandelat 59 ml tiyonil klorir bir balon i¢cinde ¢6zGliir. Balona bir geri
sogutucu ve kurutma tiapa talalr, Kansmm16 saat kendi halinde biralalir. Bu
siirenin sonunda 30 dakika su banyosunda isitilir, sonra bir ayirma hunisine
dokulir. Bu kansuna 75 ml su ilave edilir, 30 ml'lik eterler ile ii¢ kez ekstrakte
edilir ve 25,0 ml'lik sodyumbikarbonat ile birkezde su ile yikanir. Ekstraklar 4,5 g
susuz NagSO4 ile kurutulur, destilasyon ile konsantre edilir. Artik vakumda
destile edilir. K.N. : 134-136°C(15 mmHg) Verim: 12,7 g (%81-85)

2.4.1.3. Klorofenilasetik Asit

11,0 g Etil a-klorofenilasetatin 23,8 ml buzlu asetik asitteki ¢dzeltisine 11,9 ml
derisik HCI ilave edilir. 1,5 saat gerl sogutucu altinda 1sitilir, Bu siire sonunda
kansm100°C’' deki yag banyosunda vakumda herhangi bir destilat gelmeyinceye
kadar konsantre edilir. Artik oda sicakhgina kadar sogutulur. Buzlu NaHCO3
¢dzeltisine yavasca dokiilir. Coézeltli ndtral oluncaya -kadar kati NaHCO3 ilave
edilir. Karisim eter ile ekstrakte edilir. Sulu faz bir behere aliur ve dikkatlice 12
N soguk silfirik asit ile asitik oluncaya kadar asitlendirilir. Kansum eter ile
ekstrakte edilir. Eterli ¢8zelti su ile yikarur. Ekstraklar susuz NagSOQO4 tizerinde
kurutulur. Destilasyon ile Griin gelmeyene kadar konsantre edilir, Artik 50-60°C'
deki derisik HCl ¢ozeltisine katihr. kanisim sogumaya biralalir. Genellikle
kristallenme buzda sogutuldugu zaman baglar. Olusan kristaller sinterlesmis ¢cam
siizgecten siiziilerek ayrilir. Ham {irin hekzandan tekrar kristallendirilir. E.N.
:78,5-79,5°C Verim:82 g (%80)

2.4.2. B-Metoksisalisil Aldehit

2.4.2.1. p-Metoksifenol (hidrokinon monometil eter)

cH (o)
© + NaOH e © lCH;;_)zS—(}.;_» +
OoH o]



110 g hidrokinon, 100 g NaOH'in 600 ml'deki sulu ¢dzeltisinde ¢dzilar. Buna 100
ml dimetil sGlfat katilir. Kangim etkill bir sekilde kanstinlir. 4-5 dakika sonra
kansim sogutulur. 1,4-dimetoksibenzen sogukta ¢dker. Stizilerek aynlr. Kanisim
soguk su ile yikanr, stiziintiler HCI ile asitlendirilir. 8°C'ye kadar sogutulur ve p-
metoksifenol kristallenir{45 g E.N. : 52-54°C) Sulu ¢dzelti eter ile ekstrakte edilir.
Ekstraklar destilasyon ile konsantre edilirr Ham iirinler benzenden
kristallendirilir.

2.4.2.2. B-Metoksisalisilaldehit

CH
g 1) GHCls, 15 @CHO
+ CHCl ————>
2) Hz0"
OCHg

500 ml'lik bir balona 40 g NaOH in 40 ml sudaki ¢dzeltisine 10 g p-metoksifenol
ilave edilir ve bir su banyosu tiizerinde 60-70°C de isitilr. 20 ml kloroform
sogutucunun tepesinden yavas yavas damlatihr. Bu sirada sicaklik 65-70°C
olmahdir ve ¢dzelti kanstirmalidir. Daha sonra su banyosunda bir saat 1sitilir,
Kloroformun fazlas: su buhan damutmasi ile uzaklagtinlir. Kalan portakal renkli
¢bzelti seyreltik sualfirik asit ile asitlendirilir. Kangmma tekrar su buham
damitmas: uygulanarak 5-metoksisalisilaldehit kansmmdan aynlir. Elde edilen
destilat eter ile Gi¢ kez ¢ekilerek MgSO4 fizerinde kurutulur. Eter destilasyon ile
uzaklastinnlir. Kalan artik vakumda damitilarak sari1 r1ekli 5-
metoksisalistlaldehit elde edilir. K.N. :103°C(2.5mmHg), 120°C(10 mmHg ) Verim =
7,35 g(%60)

2.4.3. 5-Bromsalisilaldehit

CHO Br CHO
U von e, X
H OH

Bir ¢eker oc¢ak icersinde bir behere 10 g salisilaldehit 50 ml buzlu asetik asitte
¢dzalir. Uzerine dikkatli bir sekilde 5 ml brom {lave edilir. Bu arada ¢ok hizh HBr
gaz1 gikar. Reaksiyon kangimindan 5-bromosalisilaldehit kristallenmeye baglar.
Olusan kristaller cam siizgecten siizalar. Uriin hemen hemen saftir. istenirse
alkolden tekrar kristallendirilebilir. E.N. =105-108°C Verim =14,9 g(%90)



2.4.4. o-Brompropanoik Asit
Br
P |
CH3CH,COOH + Bry =—————= CH3CHCOOH + HBr

Bir balona bir geri sogutucu ve damlatma hunisi takilir. Balona 3 g propanoik asit
ve 80 mg karrmz fosfor konarak 120°C ye kadar isitilir. Kansima damla damla
brom ilave edilir. Asin miktarda HBr ¢ikis: gézlenir. Brom ilavesi bittikten sonra
1sitmaya 1 saat daha devam edilir ve reaksiyon tamamlamr. Urin damitilarak
ortamdan aynihr. K.N. : 203°C

2.4.5, o-Allilfenol(Exrdik vd,1978)

2.5.1. Allil Fenil Eter

CegHsOH +  CHp=CHCH,Br —-&03—> CgHsOCH,CH=CH;
Aseton
250 ml'lik bir balona 9,5 g fenol , 12 g allil bromiir, 14 g K2CO3 ve 100 ml aseton
konarak 10 saat geri sogutucu altinda kaynatilir. sogutulup 100 mli su katilir ve 15
ml eter’ ile G¢ kez ¢ekilir. Eterli ¢bzelti %10'luk NaOH ile ve doymusg NaCl ile G¢
kez yikamir. Eterli ¢ozelti CaClg fizerinden kurutulur ve vakumda damutilir. K.N. :

120°C(30mmHg) Verim : 11,2 g (%80)

2.4.5.2. o-Allll Fenol(Claisen ¢evrilmesti ile)

OCHCH=CHa CH
sy
200°C

CH,CH=CH,

Allil fenil eter bir balona alinir ve geri sogutucu altinda 195-200°C'de alt1 saat
1isitilir. Kaynatma bittikten sonra riin hacminin iki kat1 kadar % 20'lik NaOH te
¢dzulir ve petrol eteri ile gekilir, Alkall ¢bzelti asitlendirilerek allil fenol elde
edilir. Olusan fenol eter ile cekilir, Eterli ¢ézeltd CaCly fizerinden kurutulur ve
vakumda damtilir, K.N. : 103-105°C (19 mmHg) Verim : 8,18 g (%73)

2.4.6. o-Bromfenilasetik Asit

Br
P
PhCH,COOH + Brg e — PhéHCOOH



Bir balona bir gerl sogutucu ve bir damlatma hunisi talahr. Balona 7,5 g fenil
asetik asit ve 200 mg kirmuzi fosfor konarak 120°ye kadar isitilir. Karisima
damla damla kanstirarak 5 ml brom ilave edilir. Asinn miktarda HBr ¢ikis: olur.
Brom f{lavesi bittikten sonra bir saat daha isitilr. Uriin kangmm soguk suya
dokalar. Kansim eterle ¢ekilir. Eterli faz su ile 1ki kez yikamr. Eter evaporatdrde
uzaklastirilir. Artik hekzandan kristallendirilir. E.N. : 82°C Verim: 9,76 g(% 82)

2.5. o-Allil Fenoksiasetik Asit(Brady, etal, 1985)

©[CH20H=CH2 NeOH CHZCH=CH,
+ X-CH,COOH —Veya
CH \[:jaH OCHCO0H

Metod A

Ekvalent miktarda o-allilfenol (30 mmol) ve a-kloroasetik asit(30 mmol) 15 ml
soguk su i¢ine yavasca katihr. Bu kansmma 65 mmol NaOH in 20 ml sudaki
¢Ozeltisi yavas yavas ilave edilir. Kansmm 30 dakika kanstinlir ve 4-16 saat
kadar geri sogutucu altinda kaynatihr. Kangim sogutulduktan sonra seyreltik HCl1
fle pH=1'e kadar asitlendirilir. {ki kez benzen ile ekstrakte edilir. Birlegtirilen
‘benzenli ¢dzeltiler su ile yikamr. Benzenli ¢ézelti kuru MgSO4 tizerinde kurutulur.
Cozelti vakumda damitilir. Yag halindeki ham dran diklormetan-hekzan
kangmindan kristallendirilir, E.N= 148-150°C Verim= 3,76 g (%60)

Metod B

Bu metodda ¢odziicli olarak THF kullamilmistir. 30 mmol o-allilfenol ve o-
halokarboksilik asit 30 ml kuru THF i¢inde sogukta ¢8zalar. Bu kangmma
kanstinlarak mineral yag icersinde dispers olmus NaH den 65 mmol'a
kangtinlarak ilave edilir. Kangim 20 dakika kadar sogukta kangtinhr. Sonra 4-
16 saat geri sogutucu altinda istilir. Cdzelti sogutulur ve 200 ml suya dékdalar.
Kangmm kloroform ile iki kez ekstrakte edilir. Sulu ¢bzelti pH=1 olana kadar
seyreltik HCI ile asitlendirilir. Kansim eter ile ii¢ kez cekilir, Eterli ¢dzelti MgSO4
Gzerinde kurutulur ve vakumda damuatilir. Artik diklormetan-hekzan
kansimindan kristallendirilir. Verim=4,7 g (%75)
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2.6. o0-Allil Fenoksifenilasetik Asit

———————r
+  ph THF
OH thH— COOH

X=Cl, Br
Yukanda anlatilan metod A ve metod B ydntemleri kullanilark sentezlenmigtir.
Metod A' da a-klorofenilasetik asit ve metod B'de ise a-bromofenilasetik asit
kullamlmustir. Metod A da 2,41 g (%30) verim, metod B de ise 6,03 g(%75) verim
elde edilmistir. E.N=143-145°C

2.7. o-Formilfenoksi Asitlerin Sentezi (Brady, et al., 1887)

2.7.1. Genel Yéntem

Y, CHO 4 Y CHO
+ X—CH—coon NEH _
R THF OEH— COOH

OH

Y=Br, NO, OCH3, H  X=Cl, Br R=H, CH, C,Hs, Ph

Salisilaldehit(0,03 mol) ve (0,03 mol) a-bromasit ekvalent oranda kuru THF iginde
sogukta ¢6zilar. Buna %60 oranunda mineral yag icersinde dispers olmug NaH' den
2,5 ekvalent(0,075 mol) katilir. Oda sicakhginda yanm saat kangtinhr. Kangimm
12-24 saat arasmnda geri sogutucu altinda kaynatihr, Bu strenin sonunda kangm
sogutulur ve fizerine su ilave edtlir. U¢ kez kloroform ile ¢ekilir. Sulu ¢ézelti pH=1
olana kadar seyreltik HCI ile asitlendirilir. Kanisim eter ile {i¢ kez ekstrakte
edilir. Eterli faz dnce NaCl ¢dzeltisi ile iki kez, su ile tickez yr'kamr. Eterli ¢dzelti
MgSOy4 tizerinde kurutulur. Eter evaporatdrde ugurulur. Artik diklormetan hekzan
kansimindan kristallendirilir.



2.7.1.1. 2-Formlilfenoksiasetik Asit

CHO CHO
@ + BrCH,COOH —HaH @(
OH OCH,COOH

3,66 g salisilaldehit ve 4,59 g bromoasetik asidin THF'li ortamda yukarida
anlatilan ydnteme goére 24 saat kaynatilmasi ile elde edilmistir. E.N=130°C
Lit.=129-131°C Verim=4,32 g(%80)

2.7.1.2. 2-(2-Formilfenoksi)propanoik Asit

@cm + Br—CH—COOH __%i_, cHo
OH CH; OCH—~ COOH

Cs
Salisilaldehit ve a—brompropanoik asitin THF'i ortamnda NaH beraberinde 20
saat 1stilmas: ile elde edilir. Ham Grtin yag halinde aynldi. Diklormetan-hekzan
kansimindan kristallendirilemedi. Daha sonra ham ariin sicak suda ¢dziilda ve
oda sicakligina kadar sogutulduktan sonra kristallenmenin olmamasi tizerine
buzdolabinda sogutuldu. Daha sonra soguk kansim hizla kanstirarak
kristallenme saglandi. Olusan kristaller diklormetan hekzan kansmmindan
tekrar kristallendirildi. E.N=66-69°C Verim=4,36 g(%75)

2.7.1.3. 2-{2-formilfenoksi) biitanoik Asitin

CHO
@( + Br—CH—COOH NaH @( CHO
OH H,CHs

OCH— COOH
HzCH3
3,66 g salisilaldehit ve 5,0 g a-brombiitanoik asitin NaH(1,8 g) beraberinde THF'li
ortamda 24 saat isitilmasi ile elde edildi. Bu reaksiyon Griintde yag halinde
aynldiktan sonra diklormetan hekzan kansimindan kristallendirilemedi. Ham
aran sicak suda ¢dziilda buzdolabinda sogutuldu. Daha sonra kangm hizla
kanstirarak kristallenmesi saglandi. Olusan kristaller Diklormetan hekzan
kansmindan yeniden kristallendirilir. E.N.= 102-103°C Verim=3,74 g (%60)



2.7.1.4. 2-Formilfenoksi Fenilasetik Asit

CHO CHO
@ + Br—CH—COOH Na“ @(
OH bh OCH— COOH

1,22 g salisilaldehit ve 2,15 g a-bromfenilasetik asitin THF'li ortamda 0,650 g NaH
beraberinde 16 saat 1sitilmasi ile elde edildi. Elde edilen ham irin diklormetan
hekzan kansmundan kristallendirilir. E.N=142-144°C Lit.=140-142°C Verim=2,0
g (%80)

2.7.1.5.1. 4-Brom-2-formilfenoksi Asetik Asit(substitiisyon ile)

+ CICH,COOH —ifgo——
OH OCHLCOOH

Esdeger miktarda 5-bromsalisilaldehit(2,01 g) ve kloroasetik asit(0,94 g) sogukta
2,3 ekvalent miktarda %10Tuk NaOH i¢inde ¢dzilar. Oda sicakhginda yanm saat
kanistinlditan sonra 24 saat geri sogutucu altinda kaynatilir. Cézelti sogutulur ve
cbzﬁnmemis bir kusim varsa stziilerek ayrihir. Sulu faz seyreltik HCI ile pH=1'e
kadar asitlendirilir. Genellikle bu sirada fenoksi asit ¢dker. Eger ¢6kme olmazsa
¢bzelti eter ile ekstrakte edilir. Eteli faz MgSO4 tizerinde kurutulur. Eter ugurulur
ve artik diklormetan hekzan kansimindan kristallendirilir. E.N=170-172°C
Lit.=170°C Verim=2,0 g(%77)

2,7.1.5.2. 4-Brom-2-formilfenoksi Asetik Asit (Bromlama {le )
~, CHO
+ Bry H0 B’\@CHO
OCHLCOOH

OCH.COOH

2-Formilfenoksiasetik asit(1,80 g) sicak suda ¢6zilir ve bu ¢bdzeltiye
kangtirarakdamla damla brom(1,7 g) ilave edilir. Belli bir siire sonra igne
seklinde kristaller ¢dker. Bromun asinisi ortama NaHSOg3 ¢ozeltisi katilarak yok
edilir. Kristaller sfiziilerek aynlr. Urin oldukca saftir. Gerekirse diklormetan
hekzan kangimindan kristallendirilebilir. E.N=170-172°C Verim= 2,3 g(%88)



2.7.1.6. 2. 2{4-Brom-2-formilfenoksi)propanoik Asit

B CHO NaH CHO
+ Br-CHCOOH —THF
b OCH-COOH
OH Hj b
Ha

Egdeger miktarda 5-bromsalisilaldehit(2,01 g) ve a-brompropanoik asit(1,53 g)
THF'li ortamda NaH beraberinde 24 saat isitildiktan sonra ¢dzelti suya dakalir.
Kloroform ile ekstrakte edildikten sonra sulu faz seyreltik HCI ile asitlendirilir.
Eter ile ekstrakte edilir. Reaksiyona girmeden ortamda kalan 5-brom
salisilaldehiti ayirmak i¢in ortama doygun NaHCO3 ¢dzeltisi ilave edilir. Sulu faz

ayrilir. Eterli fazda 5-brom salisilaldehit bulunur. Sulu faz seyreltik HCI ile
asitlendirilir ve eter ile ekstrakte edilir. Eterli faz MgSO4 tlizerinde kurutulur. Eter

evaporatérde ugurulur. Artik diklormetan-hekzan karnisimindan
kristallendirilir. E.N=100-102°C Verim= 1,09 g(%40)

2.7.1.8. 4-Brom-2-formilfenoksi Fenilasetik Asit

CHO o B CHO
+ Br -Cll-lCOOH —
OH Ph O((‘H-COOH
Ph

5-Bromsalisilaldehit(2,01 g) ve a-bromfenilasetik asitin(2,15 g) THF'li ortamda
NaH beraberinde reaksiyonundan elde edilir. Elde edilen ham trin diklormetan
hekzan kansimindan kristallendirilir. E.N=140°C Verim=2,0 g(%60)

2.8. Fenoksi Asitlerin Disiklohekzilamonyum Tuzu Olarak Saflagtirilmasi
(Kliger and Gibon, 1961)

Y
Y@cm 4 HN (_<:_'>)2 Eter \@:*:mo
OCH-COOH N *‘(‘(})2
' k
R
Y=OCHs, B, R= Ph, Et

Yukanida anlatilan birgok fenoksi asitlerin kristallenmesi oldukea gtigtir, Bunun



nedeni ince tabaka calismalan fle reaksiyon ortaminda’ cikis maddesinin
kalmasindan kaynaklandim diiginmekteyiz. Bu nedenle ¢ikig maddesini
uzaklagtirabilmek {i¢in fenoksi asitler dislklohekzilaméfxyum tuzu olarak
¢oktiriilerek saflastinlmistir. Deneyin yapihs: agagida verilmistir.

0,01 mol ham fenoksi asitin az etanol veya eterdeki cﬁzeltfsine damla damla 0,011
mol disiklohekzilamin flave edilir. Belll bir siire sdnfa kristallenme baslar.
Olugan kristaller stiziilerek aynlr. Kristaller eter ile iyice yikarnur. Kristaller
oldukeca saftir. Istenirse ligroinden yeniden kristallendirilebilir.

2.8.1. Disiklohekzilamonyum, 2-formil-4-metoksifenoksi Fenil Asetat

OCH, OCH,
CI"'D D Eter G"D
| @WHN( e ocg—nooou*%-O)z
h

Ph

2,8'de anlatildig: sekilde 2-formil-4-metoksifenoksi fenilasetik asitin eterdeki
¢Ozeltisine disiklohekzilamin damla dala ilave edilir. Olusan kristaller
" sfiztildiikten sonra eter ile yrkamr, E.N=185 °C Verim=3,5 g(%75)

2.8.2. Disiklohekzilamonyum, 4-brom-2-formilfenoksi Fenil Asetat

B o0 B\ cHO
i HN(_O)Z - ©(omcoo
e

O|CH-OOOH
Ph
5-Bromsalisilaldehit(6,03 g) ve a-bromfenilasetik asitten(6,45 g) elde edilen ham
4-brom-2-formilfenoksi fenilasetik asitin eterdeki ¢dzeltisine disiklohekzil
amin(6,0 g) ilave edilerek elde edilmistir. Olusan kristaller eter ile ykanarak
saflastinlmustir, E.N.=225°C Verim= 8,5 g(%64) '



2.8.3. Disiklohekzilamonyum, 2-(4-brom-2-formilfenoksi)biitanoat

Br Br O
oo Etor,”

| G ST Sl € GIWICN
dhaomy - G

4,02 g 5-bromsalisilaldehit ve 3,34 g a-brombitanoik asitin THF'H ortamda NaH
beraberinde 1sitilmas: ile elde edilen 2-(4-brom-2-formilfenoksi)biitanoik asitin
eterli ¢Ozeltisine disiklohekzilamin (4,0 g) ilave edilerek sentezlenmistir. Olusan
kristaller eter ile yikanarak saflastinlmigtir. E.N.= 196°C Verim= (%75)

2.9. 4-Nitro-2-formilfenoksiasetik Asit

'NO,
CHO Dum. HN CHO
Qe cmee- Ty
oC

OCHLLCOOH H.COOH

Bir ¢eker ogak icersinde iki boyunlu bir balona 22,5 ml asetik anhitrit ve (20,0
mmol, 3,6 g) 2-formilfencksi asetik asit konur. Cézeltd buzda sogutulur. Bu
¢Ozeltiye 3-4 damla katalizdr olarak H2SO4 ilave edilir. Damlatma hunisine 2,5
ml dumanh nitrik asit konur ve 0°C deki ¢fzeltiye damla damla ilave edilir. Bu
sicakhikta 1 saat kadar tutulduktan sonra 200 ml su dikkatli bir sekilde damla
damla ilave edilir. Cbzelti ayirma hunisine ahnir ve eter ile ekstrakte ededilir.
Eterli ¢6zelti MgSO4 tizerinde kurutulur. Eter ugurulduktan sonra kalan artiga
diklormetan hekzan kansum ilave edilerek nitrolu bilesigin bir kismu
¢Oktiriilerek aynlr, Cbzeltiden diklormetan hekzan destilasyon ile
uzaklagtinlir. Ortamda kalan asetik anhitriti pargalamak i¢in ortama %10'luk
NaOH c¢ozeltisi {lave edilir. Bir saat kadar kangtinlir. Cdzelti seyreltit HCI ile
asitlendirilir. Cozelti eter ile tekrar ekstrakte edilir. Eterli faz MgSO4 fizerinde
kurutulduktan sonra eter ugurulur. Artik diklormetan hekzan kansmmindan
kristallendirilir. E.N.= 184°C Verim = 2,7 g(%60).



2.11.1. (o-N-Feniliminofenoksi)asetik Asit(Bigelow and Eatough,1941)

e
Qs

Esdeger miktarda o-formilfenoksiasetik asit(1,66 g) ve anilin(1,66 g) 1:1 orarunda
oda sicakhifinda kanstinhr.yanm saat sonra ortama seyreltik HCI ¢ozeltisi ilave
edilirek macun seklindeki kanisim ¢dziiliir. Belll bir stire sonra schiff baz1 ¢8ker.
Olusan ¢bdkelek stiziilerek ayrildiktan sonra diklor metan veya benzenden
kristallendirilir. E.N.= 215-218 °C Verim= 1,27 g(%90)

2.11.2. 2-(o-feniliminofenoksi)propiyonik Asit

Esdeger miktarda o-formilfenoksipropiyonik asft(l,s g) ile anilin (0,93 §g)
odasicakhginda kanstinlir. Yanm saat sonra olusan karisima seyreltik HCl
ilave edilir. Olusan sar1 ¢8kelek stzilerek ayrnlir. Diklormetandan
kristallendirilir. E.N.= 116-118°C Verim= 2,3 g(%85)

2.10. Fenoksl Asitlerin Molekiil ici [2+2] Sikloadisyonu

Genel Yéntem
Y,
GO 1) TsCl Y. o
TEGN mg + CO2
l!l 0]
Y= Br, OCHz, NOz, H R= Me, Et, Ph, H

2-Formilfenoksi asitler veya disiklohekzilamonyum tuzlarnimin5-10 mmolia 50-
100 ml benzene katililr. Bu ¢bzeltiye 2 ekvalent p-toluensiilfonil klorGr katilir.



Cozelti kaynama noktasina kadar isitilir. Damlatma hunisine 4 ekvalent kadar
trietilamin igeren 50-100 ml benzen ¢ozeltisi konur. Geri sogutucu altinda
kaynayan ¢dzeltiye 6 saat igersinde damla damla flave edilir. llave
tamamlandiktan sonra isitmaya 6 saat kadar devam edilir. Reaksiyon kansim
sogutulur ve bir ayirma hunisine ahmr. 100 ml kadar su ilave edilir. Benzenli faz
30 ml kalana kadar vakumda damitihir. Kalan c¢bdzeltiye %5'l1ik NaOH
¢cOzeltisinden 250-300 ml ilave edilir. 10 saat kadar oda sicakbifinda kanstinlr.
Bu sirada p-toluensiilfonil kloriiriin fazlas1 hidroliz olarak sulu faza geger.
Benzenli faz aynhr ve MgSO4 fzerinde kurutulur. Benzen evaporatdrde
uzaklastinlir. Artik kolon kromatografisi veya ince tabaka kromatografisi ile
saflastinlir. Bu amagla sabit faz olarak silka gel kullamlmistir. YariitGca olarak
ise kolonda %3 etilasetat-hekzan kansimi, ince tabakada ise %5 etilasetat
-hekzan karigmm kullamilmustir,

2.10.1. 2-Fenilbenzofuran

CHO '
_J.)-I-_SC.L__» mph + C02
2) EtsN d
OPI—!-OOOH (0]
Ph '

2,10'a gore 2,56 g 2-formilfenoksi asetik asitin, p-toluensilfonil kloriar ve
trietilamin ile reaksiyonundan sentezlendi. Olusan ham drin kolon
kromatografisi ile %5 etilasetat hekzan kangmm kullamularak saflagtinlmigtir.
E.N.= 121-123°C Lit.= 120-123°C Vertm= 1,35 g{%70)

2.10.2. 2-Metilbenzofaran

CHO

oo | DERN @:3""”3 MG
(0]

bHo

1,94 g 2-(2-formilfenoksi)propanoik asitin p-toluensalfonil klorir ve trietilamin
ile tepkimesi sonucunda sentezlendi. Elde edilen ham {riin kolon kromatografisi
ile % 3 etilasetat hekzan karisimi ile saflastinnlmigtir. Cdziciilerin
uzaklastinlmas: sonucu renksiz yag halinde Griin elde edildi. K.N.= 192°C(670
mmHg) Lit= 203°C Verim= 0,72 g(%55)
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2.10.3. 2-Etilbenzofuran

GO _nTC + COp
OCH-E00H TAEN G2t
bats

2,08 g 2-(2-formilfenoksi)butanoikasitin p-toluensiifonil klortir ve trietilamin ile
tepkimes{ sonucu sentezlendi. Olusan ham trGn kolon kromatokrafisi ile %3
etilasetat hekzan kansmm kullamlarak saflastmldi, E.N.= 35°C KN= 120°C
(20mmHg) Lit. KN= 108°C (15mmHg) Verim= 0,875 g (%60)

2.10.4. 5-Nitrobenzofuran
NOG>

NQz CHO 1) TsCl N\ .o
S EGN 2
OCH,CO0H o

2,26 g 2-formil-4-nitrofenoksi asetik asitin benzenli ortamda p-toluenstlfonil
klorfir ve trietilamin ile reaksiyonundan elde edildi. Ham iran ince tabaka
kromatografisi ile sabit faz silika gel klullamlarak % 5 etilasetat hekzan
kangmundan saflashndi. E.N.=107-108°C Lit. EN =108-109°C Verim=0,8 g(%40)

2.10.5. B-Brom-2-etilbenzofuran

B'\@;Ho 1) TsCl B’m
. 2)EtsN CoHs + CO2
H-COJNH{O)Z 1B, o

szs

‘Bu bilesik iki farkh bilesikten gikilarak sentezlenmistir. 2,9 g 2-(4-brom-2-
formilfenoksi)biitanoik asitin veya disiklohekzilamonyum, 2-(4-brom-2-
formilfencksi)biitanocatin ayn ayrt p-toluensilfonil kloriir ve trietilamin ile
reasiyonu sonucunda elde edilmigtir. Olugsan ham {riin kolon ve ince tabaka
kromatografileri ile saflastinlmisgtir. A¢ik san yag halinde {iran elde edildi. IR ve
1H-NMR spektrumlan ile iriinfin dogru oldugu kamtlanmistir, Verim=1,3 g(%60)



2.10.6. B-Brom-2-metilbenzofuran

Br
cHo B
1) TsCl + 00
% 2) E6N ‘@:}-%

]
CH,

2,74 g 2(4-brom-2-formilfenoksi)propanoik asitin p-toluenstlfonil klorar ve
trietilamin ile reaksiyonundan elde edilmistir. Olusan ham driin kolon
kromatografisiile % 3 etilasetat hekzan karisimi kullanmilarak
saflagtinlmistir.Saflastirma sonucunda renksiz yag halinde Grin elde edildi
Verim= 0,94 g(%45)

2.10.7. B-Brom-2-fenilbenzofuran

Br CHO
@mm S E— é
0
N*&(-O —EeN mph + €O

Bu reaksiyonu gerceklestirmek icin 4-brom-2-formilfenoksi fenil asetik asitin
distklohekzilamonyum(5,16 g tuzu kullamlmstir. Bu tuzun esgdeger miktarda, p-
toluensiilfonil kloriir ve trietilamin ile reaksiyonu sonucunda ham 5-Brom-2-
fenil benzofuran elde edilmistir. Ham tiriiniin ince tabaka kromatografisi ile %5
etilasetat hekzan karnigmm kullamlarak saflagtinlmistir. E.N.= 160-161°C Lit.=
158-159 Verim= 1,85 g(%70)

2.10.8. 5-Metoksi-2-fenilbenzofuran

OCHg

G0 1) TsCl
OCi-lOOON*H(-O W’m Fh o+ o2
b
Bu reaksiyonda 4-metoksi-2-formil fenoksi fenilasetik asitin disiklohekzil
amonyum tuzu(4,67 g) kullamlmistir. Bu tuzun p-toluensalfonil klorir ve
trietilamin ile reaksiyonu sonucunda ham 5-metoksi-2-fenilbenzofuran elde
edilmigtir. Ham trin ince tabaka kromatografisi ile %5 etilasetat hekzan
kansmm: kullamlarak saflastinlmistir. E.N.= 124-126°C Lit. EN=123°C
Verim=1,68 g( %75)
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Yukanda deney sonuclan verilen fenokst asitlerin disinda kalan fenoksi
asitlerin (o-pozisyonunda C=N , allil grubu bulunanlar) p-toluensilfonil kloriir ve
trietilamin {le reaksiyonu socunda beklenen molekiil i¢i [2+2] sikloadisyon
aridnleri elde edilememistir. Olusan Grinlerin yapilan aydinlatilamadigindan
burada verilmemistir,



3. DENEYSEL BULGULAR VE TARTISMA
3.1. Baglangi¢c Maddelerl ile figili Sentez Sonuglar

Daha dnce deneysel bdlamde belirttigimiz gibi molekil i¢i [2+2] sikloadisyonu
gerceklestirmek i¢in bir c¢ok fenoksi asitleri ve bazi fenoksi asitlerin
disiklohekzilamonyum tuzlari sentezlenmistir. Fenoksi asitleri
sentezleyebilmek i¢in degisik bir ¢ok ydntem kullanilmugtir. En¢ok Brady ve
arkadaslannca &nerilen ydntemi kullandik.(Brady et.al.,1987) Bu ybntemde o-
pozisyonunda ¢ift bagh fonksiyel grup iceren fenoller THF'li ortamda o-brom
asitler ile NaH beraberinde etkilestirilmektedir. Bu ydntemle sentez yapilirken
¢bzlici olarak kullamilan THF'in ve reaktiflerin ¢ok iyl kuru olmasi
gerekmektedir. Bu amagla THF Na-K alasiminda kurutulmustur. Daha 6nceden Na
teli cekilerek kurutulan THF ile yapilan deneylerden iyl sonug¢ almamamustir.
Amacgladigimiz fenoksi asitleri sentezlemek i¢in salisilaldehit, 5-
bromsalisilaldehit ve 5-metoksisalisilaldehit a-bromasitler ile etkilestirilmistir.
Bu asitlerin sentezi sirasinda karsilasilan en buytik giiglik olusan ham fenoksi
asitlerin kristallendirilememesidir. Eter ugurulduktan sonra geriye kalan ham
fenoksi asitler geneklikle yag halinde aynhrlar. Burada kristallemne gaclaga
genellikle ortamda kalan ¢ikig maddesinden kaynaklanmaktadir. Yapilan ince
tabaka kromatografisi g¢ahsmalan ile ortamda ¢ikis maddesinin tamamen firiine
doéniismedigi gézlenmistir. Reaksiyon stiresinin ¢ok uzun tutulmas: da bu gii¢liagi
ortadan kaldirmamistir. Bunun nedeninin olusan fenoksi asitlerin THF icinde
cdk fazla ¢ézhnmememsi ve reaksiyon belll bir oranda gerceklestikten sonra daha
fazla Griine dénitsmemesi olarak diisGinmekteylz. THF ‘in ortama ¢ok fazla ilave
edilmesi durumunda ise reaksiyon, molekiller aras: oldugundan
gerceklesmemektedir. Bu gii¢liga yenmek i¢in Girlin NaHCOg3 ile ekstrakte edildi ve
tekrar asitlendirilerek fenoksi asitler belli bir oranda cikis maddesinden
temizlenmistir. Baz1 fenoksi asitlerin kristallenme gii¢ligd tamamen ortamdan
kaldinlamamuistir. Fenoksi asitlerin bir ¢ogu uzun siire kendi halinde
kristallenmeye birakilarak kristallenmeleri saglanmigtir. Baz: fenoksi asitlerde,
aminoasitlerin saflastinlmasinda kullanilan disiklohekzilamonyum tuzu
olarak ¢dktiriilerek saflagtinlmistir(Kliger and Gibon, 1961). Bu amagla fenoksi
asitin eterli ¢dzeltisine disiklohekzilamin ilave edilmigtir. Olusan tuzlar eter {le
yikanarak saflagtinlmigtir. Bu siklohekzilamonyum tuzuda direk olarak
molekil i¢i [2+2] sikloadisyonda kullamilabilmektedir. (Brady, et.al. ,1987
Fenoksi asitleri sentezlemek i¢in sulu ortam kullamilmistir (Brady, et.al., 1985)
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@(CHO X-CH,COOH o oo
+
OH H0
H,COOH

Bu ydntemde ancak monoklorasetik asit kullamildigi zaman fenoksi asitler
olusmusgtur. Diger a-brom ve a-klor karboksilik asitler kullanuldigi zaman
fenoksi asitler elde edilememistir. Bunun nedeni ortammdaki OH" iyonunun
halojen ile kolayca yer degistirmesi veya olusan karboksilat anyonunun halojene
etki ederek lakton olusturmasmndan kaynaklandigim disiinmekteyiz.

3.2. 2-Formil-4-nitrofenoksi Asit ile iigili Sonuclar

Nitrofenoksi asitlerden sadece 4-nitro-2-formilfenoksiasetik asit nitrolama
yontemi ile sentezlenmigtir. Niikleofilik stbstitisyon ile sentezlenememistir.
Bunun nedeninin 5-nitro salisilaldehitin fenolat oksijeni tizerindeki
elektronlann nitro grubu tarafindan g¢ok kuvvetli ¢cekilmesi sonucunda fenolat
anyonunun niikleofilik giiciniin azalmasindan kaynaklanmaktadir. Diger «-
brom karboksilik asitler ile yapilan denemeler sonucunda basarili

olunamamstir.
NO Fr
m NeH N%j(cm R-CH-COOH
———————-
THF = +’
ONa
N
CHO Dum. HNO, Oz CHO
M
OCH,COOH Asplianbiti OCH,COOH

2-Formilfenoksi asetik asitin diginda kalan fenoksiasitler aym1 ortamda
nitrolanamamistir. Bunun nedeninin deney sartlaninda eter baginin ¢ok kolay
kinnlmasindan kaynaklanmaktadir.

3.3. 4-Brom-2-formilfenoksiasetik Asitler ile igili Sonuglar
4-Bromfenoksiasitler genellikle siibstitisyon yolu ile elde edilmistir. Daha

énceden sentezlenen 2-formilfenoksi asitlerin bromlanmas: {le sadece 4-brom-2-
formilfenoksiasetik asit sentezlenmistir. Diger fenoksi asitler aym: sartlarda



bromlanamamigtir. Bu nedenle diger 4-brom-2-formil fenoksi asitler
siibstitiisyon yolu ile sentezlenmistir. '

Br

QA =g ——*‘@Eo?
QU ¢

CHO

;——7/’-" &)

H-COO
R

3.4. Sentezlenen Fenoksiasitler ile lgili Sonuglar.
3.4.1. 2-Formil Fenoksifenil Asetik Asit

Bu bilesik daha 8nceden Brady grubu tarafindan molekiil i¢i sikloadisyon ile
sentezlenmistir. Biz bu maddeyi referans madde olarak sentezledik. Amacimiz
kullandigimiz ydntemle molekal i¢i [2+2] sikloadisyonun nekadar olusacagim
g6rmektk. Bu amacla 2-formilfenoksi fenil asetik asit, salisilaldehit ve a-brom
fenilasetik asitin NaH beraberinde THF'li ortamda reaksiyonundan elde
edilmistir. Bu bilesik ile ilgili E.N., IR, 1H-NMR sonuclan asagida verilmistir.
E.N.= 142-144°C Lit.= 140-142°C

IR sonuglan

3600-2600 cm-l arasindaki genis bant O-H gerilme banti, 1740 cm-! de
karboksilik asit grubunun C=0 gerilme bant1, 1675 cm~1 de aldehit grubunun C=0
gerilme banti, 1600-1400 cm"! arasindaki bantlar aromatik halkamin C=C
gerilme bantlan, 1180 cm~! de eter baginin C-O-C gerilme bantlan gdriilmektedir.

‘H-NMR sonucglan
5,8 ppm'deki singlet pitk CH grubuna, 6,8-8 ppm arasindaki ¢oklu pikler aromatik

halka protonlanna , 9,0 ppm' deki singlet pik asit grubuna aittir. 10,8 ppm'deld
singlet pik aldehit grubuna aittir.
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Sekil 1: 2-Formilfenoksi fenil asetik asitin IR spektrumu
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Sekil 2: 2-Formilfenoksifenilasetik asitin 1H-NMR spektrumu
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3.4.2. 2{2-Formilfenoksi)propanoik Asit ile iigili Sonuglan

Literatiirde bu bﬂeslk ile ilgili cok az bilgi bulunmaktadir. Brady grubu bu bilesigi
sentezlediklerini sSylemelerine ragmen herhangi bir fizikzel ve spektral sonug
vermemislerdir. "Bumadde : salisilaldehit ve 'a-bromopropiyonik asidin
THF'li ortamda NaH ° eglifinde  stbstitisyon: ile elde edilmistir. Kristallenme
gacligana suda ¢bziip, buzdolabinda sogutarak asimistir. Diklormetan-hekzan
kansimindan kristallendirilememistir. Bu bilesik ile ilgili E.N. ,IR, H-NMR
sonuclan asagida verilmistir,

E.N.=69°C

WY
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Sekil 3: 2-(2-Formilfenoksi)propanoik Asitin IR Spektrumu

3500-2600 cm-1 arasindaki genis bant asit grubunun O-H gerilme bantidir. 3500
cm-! de ¢ikan keskin pikler hidrojen bag: yapmams O-H gerilme bantina aittir.
3050 ecm~! civanindaki bant aromatik C-H , 3000-2800 cm-! arsindaki pikler
alifatik C-H gerilme bantlan , 1740 ecm! de asit grubunun C=0 gerilme banti, 1660
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cm-1 de aldehit grubunun C=0 gerilme banti, 1600-1400 cm-! arasinda aromatik
halkanun C=C gerilme bantlan, 1220 cm-1 eter grubunun Ph-O- gerilme bant:
gortlmektedir.

1208he

Sekil : 4. 2-(2-Formilfenoksi)propanoik asitin 1H-NMR spektrumu

1,7 ppm'deki t¢ proton siddetindeki dublet pik CH3 grubuna aittir ve CH
tarafindan ikiye yanlmstir. 4,8 ppm'deki tek proton siddetindekikuarted pik CH
aittir ve CH3 tarafindan doérte yanlmistir. 6,8-8,0 ppm arasimdaki bes proton
siddetindeki ¢oklu pikler ise aromatik halkaya ve aldehit grubuna aittir. 10,0
ppm'deki tek proton siddetindeki singlet pik ise asit grubuna aittir.

3.4.3. 2-(2-Formilfenoksi)biitanoik Asit ile iigili Sonuclar
Bu bilesikte ilkez sentezlenmigtir. Literattirde bu bilesikle ilgili herhangi bir bilgi

Bilesik salisilaldehit ve «-brombiitirik asitin NaH
beraberinde THF'li ortamda Willlamson eter sentezi ydntemi ile elde edilmistir.

bulunmamaktadir.

E%5 CF SWEER

EM-360 60 MHz NMR SPECTROMETER



Elde adilen ham driniin diklormetan- hekzan kansimindan
kristallendirilememes! tizerine, sudan kristallendirilmistir. IR ve !H-NMR
sonuglan bilesigin olugtugunu kamtlamstir. Bu bilesik ile ilgili E.N. , IR ve 1H-
NMR sonuglan asagida verilmigtir. E.N.= 99°C

IR spektrumu KBr disk ile 1H-NMR spektrumu ise CDCI3 ¢dziicii kullanilarak

alinmistir,

CHO
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Sekil 5: 2-(Formilfenoksi)biitanoik Asitin IR spektrumu

3400-2500 cm-! arasindaki genis bant O-H gerilme bant1, 3050 cm-1 aromatik C-
H gerilme bant1, 2900 cm-! civanindaki bantlar alifatik C-H gerilme bantlan,
2500 cm-1 deki bant aldehit grubunun C-H gerilme bantidir. 1740 cm-! de asit
grubunun C=0 gerilme banti, 1660 cm-! aldehit grubunun C=0 gerilme banti
goriilmektedir. 1600-1400 cm-! arasindaki bantlar aromatik halkamn C=C
gerilme bantlan, 1200 cm-! deki kuvvetli pik fenoksi grubunun Ph-O- ait gerilme
bantidir.
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Sekil 6 : 2-(2-Formil fenoksi)biitanoik Asitin 1H-NMR Spektrumu

1,0 ppm'deki triplet pik CH3 grubuna aittir ve CH2 tarfindan Gige yaniimstir, 2,0
ppm'deki ¢oklu pik CHg aittir, CH ve CH3 tarafindan yanlmgtir. 4.7 ppm'deki
triplet pik CH aittir ve CH2 tarafindan Gice yanlmgtir. 6,8-8,0 ppm arasmndaki
pikler ise aromatik halkaya aittir. 9,4 ppm’'deki singlet pik aldehit grubuna, 10,2
ppm'deld singlet pik ise asit grubuna aittir.

3.4.4. 4-Brom-2-formilfenoksi Fenilasetik Asit ile iigili Sentez Sonuglan

Bu bilesik 5-bromsalisilaldehit ve a-bromofenilasetik asitten sentezlenmigtir.
Literatiirde bu bilesikle ilgili bilg{ bulunmamaktadir. Bu bilesik hem asit, hemde
disiklohekzil amonyum tuzu olarak sentezlenmigtir. Fenoksi asit ve tuzunun
sikloadisyon sonucu aym olmaktadir. Verimlerde yaklagik aymidir. Bu nedenle
asit veya tuz olarak sentezlenip molekiil i¢i sikloadisyon
gergeklestirilebilmektedir. Fenoksi asitlerin bir ¢ogunda kristallenme gu¢lagin

EM-360 60 MHz NMR SPECTROMETER



bulundugudan baz: fenokst asitler disiklohekzilamonyum tuzu olarak ¢Sktirilap
saflagtinlmistir, Bu bilegikle ilgili E.N. IR ve 1H-NMR sonuglan asagida
verilmigtir. E.N. = 225-226°C

BT %

B’\@( CHO
| R o R OCHcoo'N*Hz(-O)
- : - Ph

Sekil 7 : Disiklohekzilamonyum, 4-brom-2-formilfenoksi fenil asetatin IR
spektrumu

3050 cm-1' deki pik aromatik C-H , 3000-2500 cm-l arasmndaki pikler sekonder
aminlerin tuzuna ait NHg gerilme bant: ve alifatik C-H gerilme bantlanna aittir.
1690 cm-! aldehit grubunun C=0 gerilme banti, 1645 cm-! deki pik karboksilat
anyonunun C=0 gerilme bantidir. 1600-1400 cm"! arasmndaki pikler aromatik
C=C gerilme bantlan, 1230 cm! dekd pik Ph-O- gerilme bantidur.

IH-NMR sonuglan

0,5-2,0 ppm arasindaki pikler siklohekzil grubunun CHg ve CH pikleridir. 2,2-2,8
ppm arasmndaki genis pik sekonder amin tuzunun NH2 grubuna aittir. 5,5
ppm'deki singlet pik CH grubuna aittir. 6,8-8,0 ppm arasmndaki kalan coklu pikler
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ise aromatik halkalara ait piklerdir. 10.8 ppm deki singlet pik aldehit grubuna
afttir,

8¢ cHO

OCHCOO'N*H
i ) 2

Sekil 8: Disiklohekzilamonyum, 4-brom-2-formilfencksifentl asetetin 1H-NMR
spektrumu

3.4.5, 2-{4-Brom-2-formilfenoksi)propanoik asit ile figili Sonuglar

Bu bilesik 5-bromsalisilaldehit ve a-brompropiyonik asitin THF li ortamda NaH
beraberinde siibstitiisyon reaksiyonu ile sentezlenmigtir. Olusan ham fenoksi asit
diklormetan-hekzan karnisimindan kristallendirilerek saflastirlmigtir,
Literatiirde bu bilesikle 1lgili bilgi bulunmamaktadir. Sentezlenen fenokst asitle
ilgili sonuglar agagida verilmistir.
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Sekil 9 : 2-(4-brom-2-formilfenoksi)propanoik asitin IR Spektrumu

3500--2600 cm"! arasindaki genis bant O-H grubuna aittir.1730 cm~1'deki asit
grubunun C=0 grubuna ait gerilme banti, 1670 cn~! 'deki aldehit grubunun C=0
gerilme bantidir. 1600-1400 cm"! arasindaki pikler aromatik halkarun C=C
gerilme bant1, 1220 cm™1'de eterik bagin Ph-O- gerilme bantlan goriilmektedir.

{
H-NMR sonuclan

1,8 ppm'de Ty proton giddetindeki dublet pik CH3 grubuna aittir ve CH tarafindan
ikiye yanlmustir. 4,9 ppm'de tek proton siddetindeki kuarted pik CH aittir ve CH3
tarafindan dérte yanlmgtir. 6,8-8,1 ppm arasinda 1i¢ proton siddetindeki ¢oklu
pikler aromatik halkaya aittir. 10,0 ppm'de tek proton siddetindeki singlet pik
aldehit grubuna ve 10,5 ppm'deki singlet pik ise asit grubuna aittir .
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Sekil 10 : 2-(4-Brom-2-fc:—fmilfenoksi)propandik Asitin 1H-NMR spektrumu

3.4.6. Disiklohekzilamonyum, 2-(4-Brom-2-formilfenoksi)biitanoat ile ilgil
Sentez Sonuglan

Bu bilesik ham fenoksi asit olarak elde edildikten sonra disiklohekzilamonyum
tuzu olarak c¢8ktralap eter ile yikanarak saflastinlmistir. Bilesik ile ilgili
literatiirde bilgi bulunamamistir. Sentezledigimiz fenoksi asit tuzu ile ilgili
sonuglar agagida verilmigtir. E.N.= 193°C

IR sonuclan

3050 em-1 aromatik C-H gerilme bantlari, 3000-2700 cm-! sekonder amin tuzuna
ait NHg grubunun pikleri bulunmaktadir. 1680 cm-! 'de aldehit grubunun C=0
gerilme banti, 1630 cm-l karboksilat anyonunun C=0 gerilme bant:
goriimektedir. 1600-1400 cm-! arasinda aromatik C=C gerilme bantlari, 1200 cm~
I'de eter bagimn Ph-O- gerilme bantlan bulumaktadir.
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Sekil 11: Disiklohekzilamonyum, 2-(4-Brom-2-formilfenoksi) batanoatin IR
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Sekil 12 : Disiklohekzilamonyum, 2-(4-Brom-2-formilfenoksi) biitanoatin 1H-
NMR Spektrumu



0,5-2,0 ppm arasmndaki ¢oklu pik siklohekzil halkasina ve etil grubuna aittir. Bu
pikler bir biri ile calkustidindan genis bir pik olarak gikmistir. 2,6 ppm'deki genis
pik sekonder amin tuzunun NH9g grubuna aittir. Genellikle NHg protonlan genis
olarak ¢ikar. (Pavia, 1979) 4,5 ppm'deki triplet CH grubuna aittir ve CH3
tarafindan tice yanlmistir. 6,7-8,0 ppm arasindaki ¢oklu pikler aromatik
halkalara aittir. 10,5 ppm'deki pik aldehit grubuna aittir,

3.4.7. Disiklohekzilamonyum, (2-Formil-4-metoksifenoksi)fenil Asetat ile ilgili
Sentez Sonuglan

Bu madde 5-metoksisalisialdehit ve a-bromfenilasetik asidin THF 1i ortamda
NaH beraberinde reaksiyonundan elde edilmistir. Bilesikle ilgili literatiirde
herhangi bir bilgi bulunmaktadir. Bilesigin asit sekli sentezelendikten sonra
eterli ¢6zeltisine disiklohekzil amin ilave edilerek tuz olarak ¢dktarilmastir. Bu
bilesikle ilgili IR ve 1H-NMR sonuclan asagida verilmistir. E.N.= 185°C
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Sekil 13: Disiklohekzilamonyum, (2-formil-4-metoksifenoksi)fenil Asetatin IR
Spektrumu
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3000 cm-! civanda gdriilen siddetli pikler sekonder amin tuzunun NH2 ve alifatik
C-H gruplanna aittir. Segonder amin tuzlan 3000-2700 cm-! arasinda
absorpsiyon yaparlar. ( Pavia, 1979)1680 cm-! de aldehit grubuna ait C=0 gerilme
banti, 1640 cm~! de karboksilat anyonunun C=0 gerilme bant1 gorilmektedir.
Karboksilat anyonu iki tane bant verir. 1650-1550 cm-! arasinda ¢ikan kuvvetl
asimetrik gerilme banti ve daha zayif olarak ¢ikan simetrik gerilme ise 1400 cm-1
yakinlarinda ¢ikar. Silverstein, 1981} 1600-1400 cm-! arasinda aromatik C=C
gerilme bantlan, 1220 cm™! de eterik Ph-O- baginmn gerilme bant1 gorilmektedir.
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Sekil 14: Disiklohekzilamonyum, (2-formil-4-metokstfenoksi)fenil AsetatinlH-
NMR spektrumu

0,5-2,0 ppm arasmndaki c¢oklu pikler siklohekzil grubunun CH2 ve CH
protonlanna aittir. 2,0-3,0 ppm arasinda ¢ikan genis pik sekonder amin tuzunun
NH2 grubuna aittir. 3,8 ppm'deki ti¢c siddetindeki singlet pik OCH3 grubuna aittir.

5,8ppm civannraki singlet pik CH grubuna aittir,



6,8 ppm arasinda ¢ikan ¢oklu pikler {s® aromatik halka protonlanna aittir ve
aldehit protonu bu protonlann ig¢indedir. Pik oram: dokuz proton siddetindedir.
Bu nedenle aldehit protonu aromatik halka protonlan i¢inde olmahdir.

3.4.8. 2-formil4-Nitrofenoksi Asetik Asit ile figili sentez sonuclan

Bu bilesik daha &nce sdyledigimiz gibi 2-formilfenoksiasetik asitin nitrolanmas:
ile elde edilmistir. NO2 grubu ¢ok kiivvetli elektron cektiginden nikleofilik

siibstitlisyon ile sentezlenememistir. Bu bilesik ile ilgili IR ve 1H-NMR sonuglan
asagida verilmistir.
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Sekil 15 : 2-Formil-4-nitrofenoksiasetik Asitin IR Spektrumu

8500-2500 cm-! arasindaki genis bant asit grubunun O-H gerilme bantidir, 1740
cm1 deki pik asit grubunun C=0 gerilme banty, 1680 cm-! de aldehit grubunun C=0
gerilme banti, 1600-1400 cm™! arasmdaki pikler aromatik halkamn C=C gerilme
bantlan gértilmektedir. 1520 cm™1 ve 1340 cm"1 deki iki pik NOg grubuna aittir.



NO2 grubu infrared spektrumunda iki pik verir. Asimetrik gerilme titresimi 1600-
1500 cm-1 arasinda , simetrik gerilme titresim bant11390-1300 em-! arasinda
g¢ikar.(Donald Pavia, 1979, .
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Sekil 16 : 2-formil-4-nitrofenoksiasetik Asitin 1H-NMR Spektrumu

Cozlich olarak dimetilsiilfoksit kullamlmistir. 2,0 ppm civarindaki pikler
cozﬁcﬁden gelmektedir. 5,0 ppm'del singlet pik CH2 grubuna aittir. 7,0-9,0 ppm
arasindaki pikler aromatik halkaya aittir. 10,0 ppm'deki pik ise aldehit
protonuna aittir.

3.5. Fenoksi Asitlerin Molekiil i¢i [2+2] Sikloadisyonu

Sentezledigimiz tGm fenoksi asitleri ve disiklohekzilamonyum tuzlarim aym
kosullarda, benzenli ortamda 6nce p-toluensiilfonil klorir ile daha sonra
trietilamin ile etkilestirilerek reaksiyon ortaminda ketenler olusturulmustur. Bu
reaksiyonda ilk basamakta, asit tuzu veya asit ile p-toluensiilfonil kloriiriin
etkilesmesinden bir anhidrit olusur. Olusan anhidritin trietilamin ile
reaksiyonundan keten olugmaktadir. Ketenler kararsiz olduklarindan reaksiyon
ortaminda sentezlenip, ¢ift baglar ile reaksiyona sokulur. Reaksiyon ortaminda
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olusturdugumuz keten o-pozisyonunda bulunan C=0 bagina katilmasi1 sonucu
trisiklik bir bilesik olusmaktadir. Olusan trisiklik bilegik reaksiyon ortaminda
parcalanarak benzofuran tiarevlerine dénismektedir. (Brady et.al.,1987) Bazi
ketenlerin katilmas: ile olusan trisiklik bilesikler kararli oldugundan reaksiyon
ortaminda parc¢alanmazlar. Bdyle durumlarda daha ytiksek sicakliga isitmak
gerekir(Brady et.al., 1988)

R CHO 1 p-TsCl
2y EGN
OGH— COOH O‘f" C=0

I
R

R=Me,Et,Ph

Bu reaksiyonda keten olusup olusmadiim anlamak i¢in ortama siklopentadien
lave edildiginde asagidaki tepkimenin olustugu goézlenmistir. (Brady et. al., 1987)

H H
— @
Tuzak

\O—C =C=0
by

Bu reaksiyon, ortamnda ketenin kesinlikle olustugunu kamtlamaktadir. Bizim bu
calismada ¢ogu ketenlerin olusturuldugu asit kloriir yerine p-toluensilfonil
klorir ydéntemini kullanmamizdaki amacimiz, p-toluensilfonil kloriirin kolay
hazirlanmas: ve havanin nemine karsi oldukca kararli olmasidir. Asit
kloriirlerin hazirlanmasinda kullamilan okzalil klorir hem hazirlanmasi gii¢ bir
reaktif, hemde havarmun nemine kars: oldukca aktiftir. Bu nedenle ¢alismamizin
tamaminda keten olusturmak igin asit veya asitlerin disiklohekzilamonyum
tuzlanni dnce p-toluensiilfonil kloriir ile etkilestirerek anhidrit olusturduk.
olugsan anhidritin ortamdan ayirmadan trietilamin ile reaksiyonundan ketenler
olusturarak molekiil i¢i [2+2] sikloadisyonu gergeklestirdik. Yaptigimiz bu
c¢alisma sonucunda p-toluensiilfonil klorir ile anhirit olusturarak molekul icl
keten sikloadisyonunun, asit klorar yéntemi kadar basanh oldugunu gézledik. Bu
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ydntemle o-pozisyonunda C=N ve allil grubu bulunan bilesiklerin molekil i¢i
sikloadisyonununda basanli olunamarmstir.

3.5.1. 2-Formilfenoksi Fenilasetik Asitin Molekiil i¢ci Sikloadisyonu

CcHO 1) p-TsCl :
@[ 2) EoN m h+ OO
COOH o

OCH—
P

Reaksiyon benzenli ortamda p-toluenstlfonil klorir ve trietilaminin ile 2-
formilfenoksi fenilasetik asit arasinda gergeklestirildi. Olusan ham {iiriin kolon
kromatografisi ile % 3 etilasetat-hekzan karisimi kullanarak saflastiridi.
Yapilan IR ve 1H-NMR ¢aligmalan ile reaksiyon sonucunda 2-fenilbenzofuramn
olustugu kanitlanmistir. Bu bilesikle ilgill sonug¢lar asagida verilmistir. E.N.=
121-123°C  Lit.=120-121°C
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Sekil 17 : 2-Fenilbenzofuranmn IR Spektrumu

3100-3000 cm-1 arasindaki bant aromatik C-H protonlanmmn gerilme bant,,
1620 cm-1 de benzofuran halkasimn C=C gerilme banti, 1600-1400 cm-1 arasmda

aromatik C=C gerilme bantlann , 1220'de furan halkasimin Ph-O- banti
goralmektedir.
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Sekil 18 : 2-Fenilbenzofuramn 1H-NMR Spefstrumu

7,0 ppm'deki singlet pik benzofuran halkasimin Ha protununa aittir. 7,2-8,0 pPpm
arasmdadaki c¢oklu pikler ise fenil grubunun ve benzofuran halkasimn benzen
kismina ait piklerdir. Bu bilesigin spektrumu ¢dziicii olarak CDCl3 kullarularak
alinmistir.

3.5.2. 2-(2-formilfenoksi)propanoik Asitin Molekiil ici Sikloadisyonu

CHO 1) p-TsCl }
""_"2)) pEth W-CHs + Co,
OCH— COOH o

&g
2-(2-formilfenoksi)propanoik asitin, p-toluensiilfonil kloriir ve trietilamin ile
etkilestirilmest ile olusan ketenin C=O bagina molekiil i¢i sikyoadisyonu sonucu
2-metilbenzofuran elde edilmistir. Reaksiyon sonucunda elde edilen ham 2-
metilbenzofuran kolon kromatografisi ile saflagtinlmistir. Bu bilesigin IR ve 1H-
NMR spektrumlan asagida verilmistir.
IR sonucglan
3050 cm-1l'de aromatik C-H gerilme titresim banti, 3000-2800 cm-! arasinda
alifattk C-H gerilme bantlar, 1600-1400 cm-! aromatik halkanin C=C gerilme
bantlari, 1250 cm-l1 'de furan halkasimin Ph-O- baginin gerilme bant:
goralmektedir.
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Sekil 19 : 2-Metilbenzofurarun IR spektrumu
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Sekil 20 : 2-Metilbenzofurarun !H-NMR Spektrumu



2,5 ppm'deki ti¢ siddetindeki singlet pik CH3 grubuna aittir. 6,4 ppm' deki singlet
pik furan halkasiin Ha protonuna , 7,0-7,5 ppm arasindaki ¢oklu pik ise

aromatik halkamn protonlarina aitir,

3.5.3. 2-(formilfenoksi)biitanoik Asitin Mélekiil i¢i Sikloadisyonu

@CHO Jz)”io_l’. mHQCHg + COZ
) EtsN o

OGH~— COOH
échHg

2-(2-formilfenoksi)biitanoik asitin, p-toluensiilfonil kloriir ve trietilamin ile
reaksiyonundan olugan ketenin C=O bagmma molekil i¢i [2+2] sikloadisyonu
sonucunda 2-etilbenzofuran elde edilmistir. Olusan ham 2-etilbenzofuran kolon
kromatografisi ile % 3 etilasetat-heksan kangsmu kullanarak saflastinlmastir,
IR ve 1H-NMR spektrumlan asagida verilmistir. NMR spektrumunda ¢ziici

olarak CDCIl3 kullamlmistir.
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Sekil 21 : 2-Etilbenzofuramn IR spektrumu



3050 cm-1'de aromatik C-H gerilme banti, 3000-2800 cm-! arasinda alifatik C-H
gerilme bantlari, 1600-1400 cm-1 arasinda aromatik C=C gerilme bantlan, 1200
cm-1 de furan halkasimin Ph-O- gerilme bant1 bulunmaktadir.
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Sekil: 22 2-Etilbenzofuranun 1H-NMR spektrumu

1,4 ppm'deki triplet pik CH3 grubuna aittir ve CHg tarafindan ﬁcq yanlmstir. 2,8
ppm'deki quarted pik CHg ye aittir ve CH3 tarafindan dérte yanlmistir. 6,4
ppm'deki singlet pik furan halkasimin Ha protonuna aittir. 7,0-8,0 ppm
arasindaki coklu pikler ise aromatik halkann protonlarimmndir.



3.5.4. 2-(4-Brom-2-formilfenoksi)propanoik Asitin Molekiil i¢l Sikloadisyonu

Br Br
. CHO 1) p-TsCl N o .
@ 2) EtsN > 3 + COZ
OCH— COOH o

&,
2-(4-Brom-2-formilfenoksi)propanoik asit, p-toluenstilfonil klorir ve trietilamin
fle etkilestirilerek dnce keten olusturulmustur. Olugan ketenin o-pozisyonunda
bulunan C=0 bagina molekiil i¢i sikloadisyonu sonucunda, 5-brom-2-
metilbenzofuran elde edilmistir. 1H-NMR spektrumu CDCI3 kullanilarak
alinmustir. Elde edilen bilesigin IR ve 1H-NMR spektrumlan agagida verilmistir.
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Sekil 23: 5-Brom-2-metilbenzofuranin IR Spektrumu

3050 cm-1 'de aromatik C-H gerilme bantlan, 3000-2800 cm-1 arasinda alifatik C-
H gerilme bantlari, 1600-1400 cm"1 arasinda aromatik C=C bantlan, 1240 cm-1 de
furan halkasminPh-O- gerilme banti gérilmektedir.
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Sékil 24 : 2-metil-5-brombenzofuranm 13H.NMR Spektrumu

2,5 ppm'dekd singlet pik CH3 grubuna aittir ve ti¢ proton siddetindedir. 6,4
ppm'deki singlet pik furan halkasimn Ha protonuna aittir ve tek proton
siddetindedir. 7,3 ppm'deki pik He protonlarina aittir ve bu piklerin singlet gibi
cikmas: bu iki protonun kimyasal ¢evresinin yaklasik esit oldugunu
gostermektedir. Aksi halde broma yakin protonlann esit kimyasal g¢evreye sahip
olsalard: diger proton bunlan yarmasi gerekirdi. 7,8 ppm'de pik Hb protonuna
aittir ve diger protonlar tarafindan yanlmamgtr. Bu NMR spektrumu 60 MHz'lik
aletle almmstir. Eger daha giiglii bir aletle alinsaydi aromatik protonlarda belli

bir oranda yanlma gdzlenebilir.

3.5.8. Dsiklohekzilamonyum, 2-(4-Brom-2-formilfenoksi)biitanoatin Molekiil ici

Sikloadisyonu
Br CHO 1) Tsd 8
RN M)-CHs + CO2
-4 ) EtzN 0
H-COONH; 2

2Hs

EM-360 60 MHz NMR SPECTROMETER
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2-(4-Brom-2-formilfenoksi)bfitanoik asit saf olarak elde edilemediginden
disiklobekzilamonyum tuzu olarak ¢oktiirilap saflastinlmmgtir. Bu bilegiklerin
disiklohekzilamonyum tuzuda fenoksi asitler gibi molekul i¢i [2+2] sikloadisyon
vermektedir. Fenoksi asitlerin ¢ogunluguda kristallenme gii¢lga bulundugundan
bazi asitler tuz olarak c¢dktirilerek saflastinlmistir. Bunun nedenini daha
6nceden agikladigimiz gibi ortamda ¢ikis maddelerinin kalmasidan
kaynaklanmaktadir. Bu ince tabaka g¢alismalar: {le kamtlanmstir.
Disiklohekzilamonyum tuzlarida, fenoksi asitler kadar molekiil i¢i sikloadisyon
verdiginden kristallenmeleri gi¢ olan bazi fenoksi asitler,
disiklohekzilamonyum tuzu olarak ¢oktiiralerek saflagtinlmistir. Yaptigimiz bu
calisma sonucunda disiklohekzilamonyum tuzlarininda fenoksi asitler kadar
molekil i¢i [2+2] keten sikloadisyonu verdigini gézledik. Disiklohekzilamonyum,
2-(4-brom-2-formilfenoksi) btitanoatin molekal i¢i [2+2] sikloadisyonu
sonucunda 5-brom-2-etilbenzofuran elde edilmistir. Bilesikle 1igili IR ve .'H-NMR
spektrumlan asagida verilmigtir.,
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Sekil 25 : 5-Brom-2-etilbenzofuranun IR Spektrumu



3000 cm~! hemen tizerinde bulunan pik aromatik C-H gerilme banti, 3000 cm-!
altinda bulunan pik alifatik C-H gerilme bantlar: géralmektedir. 1600-1400 cm-1
arasmda aromatik C=C gerilme titresimleri ve 1610 cm-! de furan halkasimin C=C
titresimi, 1220 cm-1 de furan halkasin Ph-O- titresim bant1 gorilmektedir.
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Sekil 26 : 5-Brom-2-etilbenzofuramin 1H-NMR spektrumu

1,4 ppm'deki triplet pik CH3 grubuna aittir ve CHg tarafindan {ice yanlmstir.
Bilesigin igersinde ¢ok az safsizlik bulundugundan pik oram tam tutmamaktadir.
2,8 ppm'deki quarted pik CHg2 aittir ve CH3 tarafindan dérde yanlmustir. 6,4
ppm'deki singlet pik ise furan halkasimin Ha protonunudur ve tek proton
siddetidedir. 7,4 ppm'deki iki proton siddetindeki pik ise aromatik halkarun He
protonlanna aittir . 5-Brom-2-metilbenzofuranda da gézledigimiz gibi aromatik
protonlarin yarnilmalars 60 MHz'llk NMR de gfzlenmemektedir. 5-Brom-2-
etilbenzofuran hem fenoksi asitin, hemde bu asitin disiklohekzilamonyum
tuzunun molekal i¢i sikloadisyonu ile sentezlenmistir. Her iki yolla sentezlenen
drinin NMR spektrumu aymdir. 7,7 ppm'dekd pik ise Hb protonunundur ve tek
proton siddetindedir. Normalde bu protonlanin bir birlerini yarmasi beklenir.



Yarma sabitlerinin ¢ok kiiciik olmas: dolayis1 ile 60 MHzlik alette bu

gozlenemektedir.

3.5.8. Disiklohekzilamonyum, 4-Brom-2-formilfenoksi Fenilasetatin Molekiil i¢i

Sikloadisyonu
Br CHO 5
1) TsCl N . COy
. h +
OCHCOON H@)z I R

4-Brom-2-formilfenoksi

h

fenilasetik asitin diklohekzilamoyum tuzunun, p-

toluensiilfonil klorir ve trietilamin reaksiyonunda olusan ketenin, o-

pozisyonunda bulunan C=0 bagma katilmasi ile 5-brom-2-fenil benzofuran elde
edilmistir. Elde edilen ham benzofuran ince tabaka kromatografisi ile % 5

etilaseatat-hekzan karisimu kullanilarak saflastirilmigtir,

5-Brom-2-

fenillbenzofuran ile ilgili IR velH-NMR Spektrumlan asagida verilmistir.
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Sekil 27 : 5-Brom-2-fenilbenzofuranin IR Spektrumu
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3000 cm-! uzerinde aromatik C-H gerilme titresim banti, 1620 cm-! de furan
halkasimin C=C gerilme banti, 1600-1400 cm-1 arasinda aromattk halkamn C=C
gerilme titresim banti ve 1220 cm-! de furan halkasirun Ph-O- gerilme titresim

banti gértalmektedir. -
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Sekil 28 : 5-Brom-2-fenilbenzofuramun IH-NMR Spektrumu

7,0 ppm'deki singlet pik furan halkasimn Ha protonuna aittir ve pik siddeti birdir.
7,2-8,0 ppm arasinda kalan c¢oklu pikler ise benzen halkalar1 Gzerindeki

protonlara aittir ve dokuz proton siddetindedir.

3.5.7. Disiklohekzilamonyum, 2-formil-4-metoksifenoksi Fenilasetatin Molekiil

icl Sikloadisyonu

OCHs

Ph

CHO OCH, .
\@( B 1) TsCl .~ N-ph + COy
OCHCOON H(—O) 2) EuN R
| 2 '



2-Formil-4-metoksifenoksi fenilasetik asit ham arin olarak sentezlendikten
sonra disiklohekzilamonyum tuzu olarak ¢6ktiariilerek saflastinlmistir. Elde
edilen bu tuzun p-toluensiilfonil klorar ve trietilamin reaksiyonu soncunda
olusan ketenin o-pozisyonunda bulunan aldehit grubuna katilmasi ile 2-fenil-5-
metoksibenzofuran elde edilmistir. Bu bilesik Mitsuaki watanabe ve arkadaslar
tarafindan bagka bir yolla sentezlenmistir. (Watanabe, 1991) Reaksiyon verimi
oldukca iyidir. Fakat daha uzun bir yolla sentezlenmigtir.

Bizim yaptifimiz yolla reaksiyon verimi oldukca fyidir. Literatirde verilen E.N.
ve spektral veriler bizim elde ettigimiz sonuglar ile aymdir. Bu bilesigin IR ve 1H-
NMR spektrumu asagida verilmistir. }H-NMR spektrumu 200 MHz lik aletle
alinmus olup ¢bzhch olarak CDCI3 kullamilmugtir. E.NN. = 124°C Lit. E.N. =121-

123°C

OCH3

L3
T T =
o 3=t 3008 2300 2000 1000 1600 1406 1200 1000 , s0 500 o

Sekil 29 : 2-Fenil-5-metoksibenzofurann IR Spektrumu



3050 cm-! de aromatik gerilme banti, 3000 cm-! hemen altinda alifatik C-H
gerilme bantlan gérulmektedir. 1610 cm-! de furan halkasiun C=C gerilme
titresim{, 1600-1400 cm-! arasinda aromatik halkarun C=C gerilme bantlan ve
1200 em-! de furan halkasimnPh-O- gerilme banti bulunmaktadir.
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Sekil 30: 2-Fenil-5-metoksibenzofurarmn IH-NMR Spektrumu

3,9 ppm'deki singlet pik OCH3 grubuna aittir ve G¢ siddetindedir. 6,8-8,0 ppm

arasindaki coklu pikler ise furan halkasiun Ha protonuna ve aromatik halka
protonlara aittir. 7,0 ppm'deki ¢oklu pik furan halkasiun Ha protonuna ve OCH3

grubuna yakin Hb ve He protonlanna aittir. Hd, He ve Hg protolar ise 7,4 ppmde
coklu pik olarak géralmektedir. Hf protonlan ise 7,9 ppm'de ¢ikmaktadir.

3.5.8. 2-Formil-4-nitrofenoksiasetik Asitin Molekiil i¢l = Sikloadisyonu

NO, NO2

CHO 1) p-TsCl
\@ 2) EtN m + CO2

OCHCO0H



2-fonm1-4—mtr§fenokslasetlk asit' p-toluensiilfonil klorir ve trietilamin ile
reaksiyonu ile gerceklestirilen molekiil i¢i sikloadisyon sonucunda elde edilen
ham benzofuran ince tabaka kromatografist ile % 10 etil asetat-hekzan kangim
kullanilank saflagtinlmigtir. Bu bilesigin ince tabakada ytrime hizi diger
bilesiklere gére ¢ok daha yavastir. Bu nedenle etilasetat ytzdesi fazla kansim
kullamimistir. NMR spektrumu 200 MHz'tk aletle alinmis olup ¢dziicii olarak
CDCI3 kullamlmigtir.
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Sekil 31: 5-Nitrobenzofuramn IR Spektrumu

3150 ve 3120 cm-! deki bantlar aromatik C-H gerilme titresimleri, 1620 cm-1 deki
furan halkasimn C=C gerilme banti, 1600-1400 cm~! arasinda aromatik halkanin

=C bantlar, 1510 cm~! de nitro grubunun asimetrik gerilme bant1, 1340 cm-! de
nitro grubunun simetrik gerilme bant: ve1240 cm~l'de furan halkasiun Ph-O-
titresim bantlan gérGlmetedir.
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Sekil 32 : 5-Nitrobenzofuranin 1H-NMR Spektrumu

5-Nitrobenzofuramn 1H-NMR spektrumu 200 MHz lik aletle ahnmug olup ¢dzic
olarak CDCIl3 kullamlmistir. 6,94 ppm'deki Ha protonuna aittir. Bu tir yapilarda
Hb nin Ha yarma sabiti J= 1,3-2,0 arasinda degismektedir(Silver stein,1981,) Bu
nedenle yarilmalar ¢ok belirgin gériilmemektedir. 7,26 ppm deki ¢bzica olarak
kullamlan deutero klorofomdan gelmektedir. 7,6 ppm deki pik ise Hf aittir ve Hd
tarafindan yanlmstir, Ayrnica Hc ve Hb ninde ¢ok zayif olarak yardig:
gbérilmektedir. 7,8 ppm deki pik ise Hb protonuna aittir ve Ha tarafindan
yanlmstir. 8,2 ppm deki ikiye yanimis pik Hd ye aittir ve Hf protonu tarafindan
yanimustir. 8,6 ppm deki pik He ye aittir ve Hd tarafindan ikiye yanlmstir.

3.8. o-N-Feniliminofenoksi Asitler ile figili Sonuclar

Bu bilegikler ile ilgili ilk caligma Cajar tarafindan yapilmustir{(Cajar. 1898). Bu
cahsmada fenosi asit ile anilin esdeger oranda kanstinlmistir. Raksiyon
sonunda olugan Grinan asagidaki bilesik olduguna karar verilmigtir.



CHO H—NH-Ph
- ) ——»@(
@OCHZCOOH OCHZCOOH
Bizde aym deneyi yaptigimiz zaman aym sonug ile karsilastik. Anilinin aldehit
grubuna niikleofilik katilmasi {le olusan Grtn, suyun ¢ikmadig: ara basamak
Grintdar. Bu amagla su gikisimi kolaylastirmak i¢in ortama seyreltik HCl
¢dzeltisi ilave ettifimiz zaman Schiff bazimin olustugunu gézledik. Aym1 maddeyi
salisilaldehitin Schiff bazindan c¢ikarak stbstitiisyon yolu ile sentezlemeyi
denedigimizde ise amacladifimiz maddeyi elde edemedik. Yukanda anlattigimiz

sekilde elde ettigimiz Schiff bazlar1 ancak asitli ortamda kararlidir. N6&tar
ortamda ¢ok ¢abuk bozunmaktadir.

3.6.1. o-(N-feniliminofenoksi)asetik Asit ile igili Sonuclar
CHO CH=N-Ph
+ Hy S
OCH,COOH OCHZCOOH

Bu bilesik o-formilfenoksiasetik asitin anilin ile kondenzasyon reaksiyonundan
elde edilmistir. Bilegikle lgili IR ve 1H-NMR sonuglan asagida verilmistir.

IR sonuclan

3050-2500 cm-! arasinda asit grubunun O-H gerilme banti, 1730 cm-1 de asit
grubunun C=O gerilme bant: ve 1640 cm-lde C=N baginin gerilme banti
bulunmaktadir. 1600 -1400 cm-! arasinda aromatik halkamin C=C gerilme
bantlan ve 1220 cm-! de ise Ph-O- gerilme bant: gériilmektedir.
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Sekil 33: o-(N-feniliminofencksi)asetik Asitin IR Spektrumu
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Sekil 34: o-(N-feniliminofenokst)asetik Asitin IH-NMR Spektrumu



4,8 ppm'de iki siddetindeki pik CHg grubuna aittir. 7,2-8,2 ppm arasindaki dokuz
proton siddetindeki ¢oklu pik aromatik halka protonlanmndir. 9,0 ppm ve 10,5
ppm de bulunan singlet pikler ise imin bagindaki CH protonuna aittir. Bu
protonun iki pik olarak ¢ikmasmin nedeni elimizdeki maddenin cis ve trans
izomerlerin karisimi olmasindan kaynaklanmaktadir. 9,0 ppm deki pik cis
izomere, 10,5 ppmdeki pik ise trans izomere aittir. cis izomerde proton azot
tGzerindeki eletronla aym tarafta bulundugundan daha yiksek alanda
gikmaktadir.

L tN

]
C=N C=
SENC .
OCH,COOH OCH,COOH

3.6.2. 2-{o-N-feniliminofenoksi)propiyonik Asit ile ilgilt Sonuglar

Bu bilesikte, 2-(o-formilfenoksi)propiyonik asitin anilin ile kondenzasyon
reaksiyonundan elde edilmistir.

CHO CH=N-Ph
QA D —
OEHCOOH OIHCOOH
H3 H3

Bu bilesikle ilgili IR ve 1H-NMR sonuglan asagida verilmistir.

IR sonuglan

3500-2500 cm-! arasinda asit grubunun O-H gerilme banti, 1730 cm-lde asit
grubunun C=0O baginin gerilme titresimi, 1645 cm-! de C=N bagmn gerilme
titresim bant: bulunmaktadir. 1600-1400 cm-1 arasinda aromatik halkaminin
C=C gerilme bantlann ve 1220 cm-lde ise Ph-O- bagimin gerilme bant:
goralmektedir. '
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Sekil 35: 2-(o-N-feniliminofenoksf)propiyonik Asitin IR Spektrumu
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Sekil 36: 2-(o-N-feniliminofenoksi)propiyonik Asitin {H-NMR Spektrumu




1,6 ppm deki dublet pik CH3 grubuna aittir ve CH tarafindan ikiye yarilmistir. 5,1
ppmdeki quarted pik ise CH grubuna aittir ve CH3 tarafindan ddrte yanlmistir.
7,1-8,2 ppm arasinda ¢ikan ¢oklu pikler aromatit halka protonlanna aitir. 9,0
ppm ve 10,5 ppm deki iki pik CH=N protonuna aittir. tki pik olarak ¢cikmasimn
nedeni yukarida agikladigimiz gibi cis ve trans izomerlerinin kansim halinde
bulunmasmdan kaynaklanmaktadir. 9,0 ppmdeki pik cis izomere, 10,5 ppm deki
pik ise trans izomere aittir.

Sentezledigimiz bu Schiff bazlannin fenoksi asitleri yaptigimz gibi molekiil i¢i
sikloadisyonunun yaptigimizda beklenen [2+2] katilmasiun olmadigimi gdzledik.
Olusan Granlerin yapis: spektroskopik veriler ile aydinlatilamamstir,



SONUCLAR

1) Bir ¢ok o-formilfenoksi asitler, o-pozisyonunda formil grubu bulunan fenolat
anyonunun c«-halokarbosilik asitler ile nukleofilik siistitisyonundan

sentezlenmistir.,

2) o-Formil-4-nitrofenvksi asitler ise sbstitiisyon ile sentezlenememisgtir. Bunun
nedeni nitro grubunun ¢ok kuvvetli elektron ¢ekmesinden kaynaklanmaktadir.

3) 4-Nitro-2-formilfenoksi asetik asit, 2-formilfenoksiasetik asitin nitrolanmas:
ile seqtezlenmistir. Diger fenoksi asitler aym sartlarda nitrolanamamustir.
Genelde iiriin kangsmmu elde edilmigtir. Bunun nedeni C-O- bagimin ¢ok daha kolay

kirilmasindandar.

4} N-Fenilimino fenoksi asitler, o-formilfenoksiasetik asitin anilin ile
kondensasyon reaksiyonunudan elde edilmistir. Olusan bilegikler asitli ortamn
disinda oldukca kararsizdir. Fazla bekletilmeden molekil i¢t sikloadisyona
sokulmustur.

5) o-Pozisyonununda C=0 bulunan bilesiklerin molekil i¢i [2+2] katilmasi
sonucunda sibstitie benzofuranlar elde edilmistir.
8) o-Pozisyonunda allil ve C=N-Ph bulunan bilesiklerin molekiil igi
sikloadisyonundan olumlu sonu¢ alinamamugtir.

7) Olumlu sonug¢ aldiimz bilesiklerden a-pozisyonunda fenil grubu bulunan
bilesiklerin sikloadisyon verimi digerlerine gére daha yiiksek olarak elde
edilmistir.

8) Fenoksi asitlerin ¢ogunda kristallenme giiglGg bulundugundan bu asitleri
disiklohekzilamonyum tuzu olarak ¢Oktiirerek saflastirmak daha uygun
olmaktadir.

9) Molekiil i¢i sikloadisyon ic¢in fenoksiasitiveya bu asitlerin disiklohekzil amin
tuzu kullanilabilir. Urin verimleri yaklagik aymdir.
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10) Bu ¢alisma sirasinda keten olusturmak i¢in sadece p-toluenstlfonil klorar
yontemi kullamlmistir. yaptigimiz bu ¢alisma sonucunda bu ydntemin o-
pozisyonunda formil grubu bulunanfenoksi asitlerin molekal i¢i sikloadisyonu
icin olduk¢a uygun oldugu bulunmustur. o-Pozisyonunda allil ve imino grubu
bulunan fenoksiasitlerin p-toluen siilfonil klortir ve trietilamin ile
tepkimesinden keten olusturma ve bu ketenin molekiill i¢i sikloadisyonu

gerceklestirilememistir.
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