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Bu arastirma 1,3-dikarbonil bilesiklerinin mangan(IIl) asetat ortaminda heteroaromatik
stibstitlie alkenlere katilmasi ile 5-(2-furil), 5-(2-tiyenil)-4,5-dihidrofuran bilesiklerinin
sentezine dayanmaktadir.

Bu amagcla, asetilaseton, etil asctoasetat, dimedon, 5-fenil-1,3-siklohekzandion, 1,3-
siklohekzandion 1,3-dikarbonil bilesikleri olarak; 2-(2-fenilvinil)tiyofen, trans-stilben,
2-(2-fenilvinil)furan,  2-metil-5-(2-fenilvinil)furan,  2-(1-fenilvinil)tiyofen,  2-(1-
fenilvinil)furan, 2-(1-metil-2-fenilvinil)tiyofen heteroaromatik siibstitiie konjuge alken
olarak kullanilmistir. Halkalagsma reaksiyonlar1 sonucunda 5-(2-furil) ve 5-(2-tiyenil)-
4,5-dihidrofuran bilesikleri sentezlenmistir.

Deneyler 50-70°C sicaklikta, azot atmosferi altinda gerceklestirildi. Uriinler kolon ve

preparatif ince tabaka kromatografi yontemi kullanilarak saflagtirildi. Sentezlenen 4,5-
dihidrofuran bilesiklerinin yapilari enstriimental yontemler kullanilarak aydinlatildi.

2006, 142 sayfa
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This study is based on synthesis of 5-(2-furyl) and 5-(2-tienyl)-4,5-dihydrofuran
compounds with the addition of 1,3-dicarbonyl compounds to heteroaromatic
substituted alkenes mediated manganese(Ill) acetate.

For this purpose, acetylacetone, ethyl acetoacetate, dimedone, S5-phenyl-1,3-
cyclohexanedion, 1,3-cyclohexanedion were used as 1,3-dicarbonyl compounds and 2-
(2-phenylvinyl)thiophene,  trans-stilben,  2-(2-phenylvinyl)furan,  2-metyl-5-(2-
phenylvinyl)furan, 2-(1-phenylvinyl)thiophene, 2-(1-phenylvinyl)furan, 2-(1-metyl-2-
phenylvinyl)thiophene were used as heteroaromatic substituted alkenes. In the reactions,
5-(2-furyl) and 5-(2-tienyl)-4,5-dihydrofuran compounds were synthesised.

The experiments were conducted under nitrogen atmosphere at 50-70 °C . All products
were purified by using column and preparative thin layer chromatography. The structure
of 4,5-dihydrofuran compounds was identified by instrumental methods.

2006, 142 pages.

Key Words : Manganese(Ill) acetate, 4,5-dihydrofuran, free radical, cyclization
reactions.
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1. GIRIS

Gegis metali tuzlari (Mn =, Co™, Cu™, Ce™) ve bunlarin oksitleri araciligiyla radikal
olusturabilmek i¢in redoks yoOntemlerinin detayli arastirilmasi, serbest radikal
kimyasinin gelismesine oldukca katki saglamistir. Bu metal tuzlari arasindan en c¢ok
ilgiyi Mn(OAc); ¢ekmektedir. Bu yiikseltgen, enolize olabilen organik bilesiklerde o-
karbon radikali olusturmakta ve radikalin doymamis sistemlere katilmasi sonucunda
yeni C-C baglar1 meydana getirmektedir. MAH’ 1 bilinen ilk reaksiyonlari; substitiie
aromatik bilesiklerin yiikseltgenmesi ve alkenlere karbonil bilesiklerinin (aldehit, keton)
katilmasidir. MAH araciligiyla; furanlar, dihidrofuranlar, y-laktonlar, y-laktamlar ve ¢ok

fonksiyonlu organik bilesikler elde edilebilmektedir (Igbal 1994).

Son yillarda MAH, dogal iiriinlerin ve biyolojik aktif bilesiklerin sentezinde yaygin
olarak kullanilmaktadir. Japon bok bdcegi popilla japonica, fasiilye giivesi
acenthoscelides obstectus ve domates ignekurdu keiferia cycopersicella’nin feromonlari
l-alken-3-in tiirevlerinin MAH araciliginda laktonizasyonuyla elde edilmektedir
(Melikyan 1993). (£)-Okisenon, (+)-aloesaponol (Snider et al. 1993), (-)-silfiperfol-6-
en, (-)-metil-kantabradienat (Huu et al. 1994) gibi dogal {riinlerin anahtar
basamaklarinin sentezinde MAH kullanilmaktadir. Ayrica yakin bir zamanda,
furokumarin ve furokinolin alkaloitlerinin de MAH araciligiyla sentezlendigi

bildirilmistir.

B-Diketon ve (-ketoester gibi aktif metilen bilesiklerinin MAH araciligiyla alkenlere,
katilma-halkalagma reaksiyonu sonucunda dihidrofuranlar elde edilmektedir. Gliniimiize
kadar bilinen biitiin aktif metilen bilesiklerinin, ¢ok cesitli alkenlerle halkalagma
reaksiyonlart aragtirllmistir. Ancak, heteroaromatik siibstitlie alkenlerle higbir ¢aligma

yapilmamistir.



Arastirmada aktif metilen bilesigi olarak; asetilaseton (la), etil asetoasetat (1b),
dimedon (5,5-dimetil-1,3-siklohekzandion) (1c¢), 5-fenil-1,3-siklohekzandion (1d), 1,3-
siklohekzandon (1e) alken olarak ise; 2-(2-fenilvinil)tiyofen (2a), trans-stilben (2b), 2-
(2-fenilvinil)furan (2¢), 2-metil-5-(2-fenilvinil)furan (2d), 2-(1-fenilvinil)tiyofen (2e), 2-
(1-fenilvinil)furan (2f), 2-(1-metil-2-fenilvinil)tiyofen (2g) kullanildi. B-Dikarbonil
bilesiklerinin heteroaromatik siibstitiie alkenlere katilmasi ile 2- ve 5- pozisyonlarinda
heteroaromatik siibstitliie benzofuran ve dihidrofuran bilesikleri elde edilmistir. Boylece
heteroaromatik siibstitiie alkenlerin benzer fenil siibstitiie alkenlere gore iistiinliikleri

ve/veya reaksiyon yatkinliklar1 tespit edilmistir.

MAH araciliginda radikalik katilma-halkalagma reaksiyonlari; azot atmosferinde, AcOH
ve 80°C’de gergeklestirildi. Elde edilen ham iirlin kolon veya preparatif ince tabaka
kromatografisi kullanilarak saflastirildi. Bilesiklerin yapilari; spektroskopik yontemler

(IR, "TH-NMR, "*C-NMR ve kiitle) kullanilarak aydinlatildi.

Bu yiiksek lisans tezinin giris ve kaynak 6zetleri boliimleri Mehmet Yilmaz’in “Trifluor
B-dikarbonil bilesiklerinin mangan(Ill) asetat aracilifiyla alkenlere radikalik katilma

reaksiyonlar1” isimli doktora tezinden yararlanilarak hazirlanmistir.



2. KAYNAK OZETLERI

Son otuz yildir hizla gelisen serbest radikal kimyasi, tek elektron aktarimi yapan gecis
metali tuzlarinin organik molekiillerde radikal olusturma temeline dayanir. Bu yontemle
elde edilen radikaller, peroksit, 151k veya diger alisilmis radikal baslaticilardan farklilik
gosterir. Gegis metali tuzlariyla olusturulan radikal, elektron aktarimi sonucunda
meydana gelir. Bundan dolay1 bu tiir bilesiklere redoks baslaticilar da denmektedir.
Redoks baglaticilarin Gistiinliigii, alisilmis yontemlerle elde edilmesi miimkiin olmayan

yeni tip radikaller olusturabilmesidir.

Tek elektron aktarimi ile radikal olusturmak i¢in indirgen veya ylikseltgen reaktifler
kullanilmaktadir. Bundan dolay1 serbest radikal kimyas1 ikiye ayrilir. Her iki durumda
da karbon radikali olusmakta ve bu radikal C-C bagin1 meydana getirmektedir. indirgen
radikal olusturucu olarak en cok BusSnH, yiikseltgen radikal olusturucu olarak; Mn",
Co™, Cu™, Ce™ gibi tek elektron aktarimi yapabilen gegis metali tuzlari kullamlir. Sekil
2.1°de bu iki tip redoks baslaticinin karsilastirilmasi verilmistir (Snider 1996).

Br

BU3 SnH O/ BU3 SnH Q/ CH3
Bu3SnBr Bu3Sn

Q N Qa S &
-M -M

Sekil 2.1 Indirgen ve yiikseltgen redoks baslaticilarin karsilastirmali reaksiyonlari

Birinci reaksiyonda, radikal baslatic1 olarak BusSnH kullanilmistir. Bu reaktif ile alkil
halojentirlerden elde edilen karbon radikalinin alkene katilmasi sonucu bir radikal ara

lirin meydana gelir. Bu;SnH den radikal ara tirline H aktarimi ile reaksiyon sonlanir.



Ikinci reaksiyonda; metal yiikseltgen ile aktive edici E (CO,R, COR, CN, vb)
gruplarindan dolay1 radikal, o-karbonda olusur. Radikalin alkene katilmas1 ile
halkalagma gercgeklesir. Daha sonra radikal ara iiriin gecis metali ile karbokatyona
yiikseltgenir. Bu yapidan H' ayrilmasiyla alken, ya da E grubu iizerinden halkalasarak
baska bilesikleri meydana getirebilir. Gegis metali tuzlar1 araciligiyla, uygun substrat
kullanilarak cok fonksiyonlu organik bilesiklerin sentezi kolaylikla yapilabilmektedir.
Bu, tek elektron aktarimi yapabilen ge¢is metali tuzlarmin, indirgen radikal
olusturuculara {stlinliigiinii gostermektedir. Bu boliimde, serbest radikal kimyasinda
yaygin olarak kullanilan Mn" {Mn(OAc);, MAH} ve bazi reaksiyonlarda Ce™
{(NH4),Ce(NOs)s , SAN} iin reaksiyonlar1 agiklanmaktadir.

Organik sentezlerde C-C bagi olusturmak i¢in yaygin olarak kullanilan Mn(OAc); 1n
kristal yapisi, Hessel and Romers (1969) tarafindan belirlenmistir (sekil 2.2). X-1sinlar
kristalografisi ile aciklanan susuz Mn(OAc);’1n yapisi; oksijen merkezli ii¢ ¢ift asetat
kopriisiiyle birbirine baglanmig iic Mn atomundan olusmaktadir. Bu birimler arasindaki
asetik asit molekiilleri ve asetat kopriilleri Mn atomlarinin etrafinda bir oktahedral
koordinasyon olusturmaktadir. Kristal halindeki Mn(OAc);’in  ampirik formiili,

{[Mn3;0(OAc)s. AcOH] [OAc] },, olan ¢gizgisel bir polimer oldugu belirtilmektedir.

Sekil 2.2 Susuz mangan(I1I) asetatin kristal yapisi



2.1 Mangan (III) Asetatin Reaksiyonlari
2.1.1 Molekiiller aras1 katilma-halkalasma reaksiyonlari

Molekiillerarast katilma-halkalagsma reaksiyonlarinda bir kac¢ tane substrat sistemi
vardir. Birincisi, doymamis grup ile aromatik bilesigin ayn1 yap1 icerisinde bulundugu
sistemdir (Shundo et al. 1991). Burada aktif metilen bilesiginden elde edilen a-karbon
radikali once alkene katilir ve daha sonra aromatik bilesige katilarak halkalagma
gergeklesir. Tkinci durumda aromatik bilesik ile aktif metilen bilesiginin aym sistemde
oldugu yapidir. Bu sistemde olusturulan radikal karbon oncelikle bir alken veya alkine
katilir, daha sonra bu katilma ara iiriinii aromatik bilesikle halkalasir. Her iki durumda

da sentetik a¢idan ¢ok 6nemli tetralon tlirevleri elde edilir.

Cizelge 2.1°de aromatik bilesikle alkenin ayni sistem igerisinde bulundugu yapiya;
siyanoetilasetat ve dietilmalonatin MAH araciligiyla katilma reaksiyonlar1 verilmistir.
Siibstitiient igermeyen aromatik bilesige, aktifmetilen bilesiklerinin katilmasi, siibstitiie

olanlara gore daha iyi verimle sonuglanmaistir.

Cizelge 2.1 Mangan (III) asetat araciliginda katilma-halkalagma reaksiyonlari

X— CH,CO,Et

Mn(OAc)3 CozEt

X_ _CO,Et
R;
R
R q 2 R,
1 R, _ X=CHCO,Et _

iirtin verimi (%)

sira R, R, R;
X=CN X =CO,Et
1 H H H 70 79
2 Me H H 58 61
3 F H H 53 60




Diger bir reaksiyon tiirii de, aktif metilen bilesigi ile aromatik yapinin ayni sistem
igerisinde bulunmasidir. Bu halkalagsma reaksiyonlari i¢in; a-benzilmalonatlar ve dietil-
(piridilmetil) malonatlarin radikal yiikseltgenler aracilifiyla alken ve alkinlerle katilma-
halkalagma reaksiyonlar1 en ¢ok bilinenleridir. Sekil 2.3’de; 3-pikolil-dietilmalonattan
elde edilen a-karbon radikali ii¢lii baga katilmasiyla olusan vinilik ara dirtinlerin,
aromatik grupla molekiil i¢i halkalasmasi sonucu; dihidrokinolinleri ve dihidro-
izokinolinleri olusturur (Citerrio et al. 1991). 1-Oktinde iiriin verimi % 80 (Rojp: 1,85),

fenilasetilende halkalasma tiriin verimi %74 (Ro/: 1,94) olarak bulunmustur.

E: COzEt

Sekil 2.3 3-Pikolil dietilmalonatin alkinlerle katilma-halkalagsma reaksiyonu

Sekil 2.4°de siibstitiie benzil dietilmalonatlarin (1) MAH araciliginda alkinlere katilma-
halkalasmasiyla doymamis naftalin (3) ve spiro[4,5]deka-1,6,9-trien-8-on (4)
tiirevlerinin sentezini gosterilmektedir (Citterio et al. 1994, Santi 1992). Para siibstitiie
OMe, F, H ve i-Pr benzil malonatlarin alkinlere katilma-halkalasma reaksiyonunda,
siibstitiiente bagl olarak 3 ve 4 {iriinleri olusmaktadir. Siibstitiie benzil malonatin alkine
katilma ara iiriinii (2), Ry in H ve i-Pr oldugu durumda i yoluyla dihidronaftalinleri, R=

OMe ve F ise 3 bilesiklerinin yaninda, ii yoluyla 4 {iriinlerini de olusturmaktadir.

CO,Et
CO,Et
CO,Et
Rl Rl
COzEt ——R COzEt 3 R
k\, COEt
>0, Et R &/ R 2
CO,Et
1 2

Sekil 2.4 MAH araciliginda alkinlerin katilma-halkalagma reaksiyonu



Benzil malonatin MAH araciligiyla homolitik katilma-halkalagsma reaksiyonuna diger
bir 6rnek de, alken olarak 1,4-naftakinonun kullanildigi, Chuang et al. (1994) taratindan
yapilan caligmadir. Bu reaksiyonda benzo[a]antrakinon tiirevleri elde edilmistir (Sekil

2.5).

CO,Et

0
CO,Et
O‘ R ”
0

E: COOEt

Sekil 2.5 Benzil dietilmalonatin 1,4-naftakinona katilma reaksiyonu
2.1.2 Molekiili¢i halkalasma reaksiyonu

Bu boliimde, aktif metilen bilesigi ve aromatik grubun ayni yapi igerisinde yer aldigi
bazi bilesiklerin halkalasma reaksiyonlar1 verilmektedir. Benzilasetoasetat ve
benzilasetoasetamitin MAH ile radikalik halkalagsma reaksiyonlar1 sonucu sentetik

acidan 6nemli bazi tetralin tiirevleri elde edilmistir (Citterio et al. 1990).

Mn(OAc), Mn(IIIYHA SiOy/Bn/°C OO
_— - _— —" .
o 0 0 OH

v €04 YOC© A coy
0 HA: HOAc, MeOH
Y: Me, NH,

Sekil 2.6 Benzilasetoasetat tlirevlerinin MAH araciliginda halkalagma reaksiyonu



Sekil 2.7°de elde edilen naftalin tiirevi antitiimor, antibiyotik, neokarsinostadin ve
karsinofilitin olarak etki gostermektedir. Bu bilesigin daha dnce ki sentezi, 7 basamakta
ve % 4,5 verimle elde edilmistir. Ancak Mn(OAc); ile yalnizca 3 basamakta ve % 62

verimle sentezi gergeklestirilmistir.

OMe OMe OMe
Mn(OAc)s S — OO
MeO (0) MeO 0 MeO OH
CO,Me
OMe COzMe 2
0 % 62

Sekil 2.7 Metil-5,7-dimetoksi-2-hidroksi-1-naftoat” in MAH araciliginda sentezi

2.1.3 Karboksilik asit ve esterlerinin alkin ve alkenlere katilma reaksiyonlar:

Lakton ve dilaktonlar bir ¢ok dogal iirliniin yapisinda bulunmasi ve farmasétik kimyada
yaygin kullanim alanlar1 olmasi nedeniyle sentetik acidan Onemli bilesiklerdir.
Karboksilik asitlerin MAH araciliginda alken ve alkinlere katilmas1 sonucunda, ¢ok iyi
verimlerle ve regioselektif olarak laktonlarin sentezlenmesi miimkiin olmaktadir. Bu

yontemle ¢ogunlukla besli halkasi olan y-laktonlarin sentezi yapilabilmektedir.

2.1.3.1 Molekiiller aras: halkalasmayla y-laktonlarin sentezi

o-Hidrojeni bulunan mono ve dikarboksilik asitler MAH ile yiikseltgenerek a-karbon
radikallerini meydana getirir. Oncelikle MAH, karboksilik asitle bir kompleks (1)
olusturur. Sonra yapidan bir OAc ayrilmasiyla Mn(Ill)-karboksilat kompleksi (2)
olusturur. Bu kompleksten bir elektronun metal sistemine aktarilmasi ile a-karbon

radikali (3) meydana gelir. Bu radikal ara iirlinlin alkene katilmasiyla 3-karboksialkil



radikali (4) olusur. Karboksi grubunda bunu takip eden bir molekiilici halkalagma

reaksiyonu sonucunda y-lakton (5) olusur (sekil 2.8).

Mnlll

—0 0 Mn''—Q
R yaas o~ R hizh R
}\/ OAc > n ~ N L >\./
(0] (0] O
1 2 3
Mnll
R, o R~_X_0
= 5 R 1) —_—>
—MH(OAC)2
R R
R: X, CN, alkil, CO,R 4 5

Sekil 2.8 y-Laktonlarin MAH araciliginda olusum mekanizmasi

Laktonizasyonun mekanizmasi1 ve stereokimyasi detayli olarak incelenmis ve hiz
belirleyici basamagin tersinmez olarak Mn(III)-karboksilat kompleksinin olusumu
olarak bulunmustur (Fristad et al. 1985, 1986). Model reaksiyonda verilen karboksilik
asitteki R grubu; halojen, CN, alkil, CO,H veya CO,R olan substratlar laktonizasyon
icin kullanilmaktadir. Bunlardan, klorasetik asit, 3-klorpropiyonik asit ve malonik
asitler (Fristad et al. 1985), propanoik ve siiksinik asit (Heiba et al. 1974), siyanoasetik
asit ve monoetilmalonat (Corey et al. 1985), MAH araciliginda ¢ok cesitli alkenlerle
laktonizasyonlar1 bilinen ilk calismalardir. Cizelge 2.2’de baz1 halkali ve bisiklik
alkenlerin siyanoasetik asit ve mono metilmalonatin Mn(OAc); aracilifinda
laktonizasyon sonuglari verilmistir. Mono metilmalonatin alkenlerle MAH araciliginda
laktonizasyon etkinligi siyanoasetik asite gore daha yiiksek oldugu bulunmustur

(Allegretti et al. 1993, Corey et al. 1985).



Cizelge 2.2 Halkali alkenlerin laktonizasyonu

sira alken RCH,COOH Lakton verim (%)
h CO2Me
1
o \ CO-Me &\ﬁ\/& @ 81
o 0]
2 [ CO:Me FoMe
O 0]
CO,Me
3 @ CO,Me
o o} 80
0O 0]
4 CN
CN 65
') @)

CN 78
O
o

Mn(OAc); araciliginda 1-alken-3-in’lerin asetik asit veya etil siyanoasetat ile

halkalagsma reaksiyonlar1 sonucunda sentetik acidan faydali 5-alkin-4-olitler meydana
gelmektedir. Model bilesik  olarak, 5-metoksi-5-metil-1-hekzen-3-in  (1)’in
laktonizasyonu ¢ok faydali sonuglar vermistir (sekil 2.9). Bu y-lakton (3); Scotia
Exclamationis kelebegi, Acanthoscelides Obstectus fasulye giivesi ve Keiferia
Lycopersicella  domates igne kurdunun seks feromonlarinin (hormonlarinin)

sentezlerinde ¢ikis maddesi olarak kullanilmaktadir (Melikyan 1993).
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CN

NCCH,CO,Ft /_SZ/

MAH/BA Yae O
l 2 (%44)

Me > _ J KOAc_ > < \
MAH
! T 3 (%33)

Ac,O/MAH /—7/

OAc O
4 (%42)

Sekil 2.9 5-Metoksi-5-metil-1-hekzen-3-in’in MAH aracilifinda laktonizasyonu
Japon bok bocegi Popilla Japonican’ in seks feromonunun sentezinde, ¢ikis bilesigi 1-

dodeken-3-in (1)’in laktonizasyon {iriinli anahtar basamak olarak kullanilmaktadir (sekil

2.10). Bilesik iki farkli yontemle elde edilmektedir.

HOAC/KOAc (\ © o
— o 5
Oktil, J
Oktil : 5

[H]
Zn/Cu
HOAC¢/KOAc 0 _
> — —_—> Oktil— —
MAH Oktil—— .

Oktil

l

| H

Oktil—=

Sekil 2.10 1-Dodeken-3-in"in MAH araciliginda laktonizasyon

Uclii bagin stereoselektif indirgenmesi (Zn/Cu) ile elde edilen 1,3-Z-dodekadien (2),

asetik asitle reaksiyonunda Z-allilik radikal katilma ara iiriiniinii (3) meydana getirir.
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Ara iirlinlin molekiil i¢i halkalagsmasiyla 4 ve 5 laktonlarini (56:44) meydana getirir.
Diger yontemle 1-alken-3-in’in dogrudan laktonizasyonu asetilenik laktonu (7)
meydana getirir. Asetilenik laktonun indirgenmesi ile 4 iriinii tekrar elde edilir

(Melikyan 1993).

2.1.4 Aktif metilen bilesiklerinin Mn(OAc); aracihginda doymamis gruplara

katilma-halkalasma reaksiyonlar:

Mangan(III) araciliginda; stibstitiie 1,3-dikarboniller, malonik asit ve esterlerinin g¢esitli
diizenlenmeleriyle elde edilen substratlarin MAH araciliginda katilma ve halkalagma
reaksiyonlart dnceki boliimlerde incelenmistir. Bu boliimde; enolize olabilen B-diketon,
B-ketoester, B-ketoamit ve agilasetonitrillerin alken ve alkinlere katilma-halkalagsma

reaksiyonlar1 anlatilmaktadir.

Aktif metilen bilesiklerinin alkenlerle halkalasma reaksiyonlarinda 4,5-dihidrofuranlar,
doymamis grup olarak alkin kullanilirsa furanlar elde edilir. Acilasetonitrillerin
alkenlerle reaksiyonlar1 da benzer olarak 3-siyano-4,5-dihidrofuranlari olusturur. Primer
ve sekonder B-ketoamitlerin alkenlerle halkalagmasi, diger aktif metilen bilesiklerinden

farkl1 bir yol izleyerek laktamlar1t meydana getirir.

2.1.4.1 B-Ketoester ve B-diketonlarin alken ve alkinlerle reaksiyonlar:

Bir ¢ok dogal {irliniin ve biyolojik aktif bilesigin temel yapisinda furan ve dihidrofuran
grubu oldugu bilinmektedir. Furanlar; farmasétik kimya, gida katkis1 ve fotokromik
molekiillerin sentezinde, genis uygulama alani bulmaktadir. Bu bilesiklerin yaygin
kullanim alani bulmasi, yeni metodlarin gelistirilme ihtiyacin1 da artirmaktadir. Son

otuz yildir gelisen tek elektron aktarimi kimyasi, furan ve dihidrofuranlarin tek
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basamakta ve yiiksek verimle elde edilmesine, onemli katkilar saglamistir. f-Diketon ve
B-ketoesterlerin  MAH  aracilifiyla  alkenlerle  halkalasma  reaksiyonu ve

dihidrofuranlarin olusum mekanizmasi sekil 2.11°de verilmistir.

Ml’l3 1\/‘[1’12 R"
O OH Mn(OA SER S =z /
/U\/I\ n (O C)3 0 0O 0 0O —
R R' hizl yavas
R/U\/I\ R R)]\./U\ R
1 2 3
Mn? Mni
SH $
O O " '
O 0 MnOAc) hizh RGONR
— —> % R — > y/
R R -Mn(OAc),
. R
' o
4 R 5 R 6

Sekil 2.11 Dihidrofuranlarin olusum mekanizmasi

Burada oncelikle, B-diketonun enol sekli (1) MAH ile Mn(III)-enolat kompleksini (2)
meydana getirir. Bu komplekste Mn™, enolattan bir elektron alarak Mn ™ ye indirgenir
ve [-dikarbonilde a-karbon radikali (3) olusur. Bu radikalin alkene katilmasi ile
meydana gelen radikal katilma ara {rlini (4), esdeger MAH ile karbokatyona (5)
yiikseltgenir. Daha sonra karbokatyona enolatin kapanmasiyla 4,5-dihidrofuran (6) elde
edilir. Yapilan mekanistik ¢alismalarda, Mn(Ill)-enolat kompleksinin olusumu ve
karbokatyonun halkalasma basamaginin hizli oldugu; a-karbon radikalinin olugma
basamaginin yavas oldugu bulunmustur (Snider et al. 1988). Bu mekanizma i¢in diger
bir yaklasim Nishino ef al. (1996) tarafindan bildirilmistir. Nishino’ya goére; Mn(III)-
enolat kompleksi (2), ortamdaki alken ile koordine olarak, alken-Mn(III)-enolat yapisini

olusturur (sekil 2.12).

Donor

O
\\\\\
Mn © R

Akseptor
R

Sekil 2.12 Alken-Mn(III)-enolat kompleksinin yapisi
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Ayni zamanda bu yapi, Mn(IlI) koordinasyon kiiresinde; elektron donor-akseptor
kompleksine de benzetilebilir. Bu yapida, alkenden bir elektronun [-dikarbonil
tizerinden Mn(Ill)’e aktarilmasiyla, radikal katilma ara {iriinii (4), 3 olusmaksizin,

meydana gelmektedir.

Mangan(Ill) asetat kullanilarak dihidrofuranlarin sentezi ilk olarak Heiba and Dessau
(1974) tarafindan gerceklestirildi. Bu ¢alismada, asetilaseton ve 1,3-siklohekzandionun
bazi1 alkenlerle halkalagsma reaksiyonlari incelendi (¢izelge 2.3). Konjuge alken o-metil
stirenin asetilaseton ile halkalagma reaksiyonu %100 verimle 4,5-dihidrofuran
olusturdu. Asetilaseton ve 1,3-siklohekzandionun 2-metil-1-penten ile reaksiyonlari
sirasiyla % 40 ve % 74 verimle sonuglandi. Burada, konjuge alkenin 1,3-dikarbonillerle

reaksiyon aktivitesi diger alkenlere gore daha yiiksektir.

Cizelge 2.3 B-Dikarbonillerin MAH araciliginda alkenlerle halkalasma reaksiyonu

B-dikarbonil o verim
sira bilesigi alken dihidrofuran (%)
0O o Ph Ph o 100
1 M :< o /
0O o
M :</\ 40
2
O
d :</\ 74
3 O
O
fi 0
4 0
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Vinogradov ef al. (1981) asetilasetonun MAH araciliginda konjuge dienlerle halkalagsma
reaksiyonlart sonucunda vinil substitiie 4,5-dihidrofuranlarin sentezini gerceklestirdi.
Konjuge dienlere a-karbon radikalinin katilmasi, daha kararli radikal ara iiriiniin
olusumu yoniindedir. Biitadien, siklopentadien, piperilen ve izoprene radikalik
katilmalar, allilik radikal ara {iriinleri tizerinden dihidrofuranlari meydana getirmektedir
(cizelge 2.4). En yiiksek {irtin verimi (%97) biitadienin halkalasma reaksiyonunda elde
edildi. o-Karbon radikali piperilene, regioselektif olarak tek yonlii katilarak, % 65
verimle dihidrofuran olusturdu. izoprenin halkalasma reaksiyonunda, temel iiriiniin

(%70) yanisira % 12 verimle diger alkene katilma iiriinii de elde edilmistir.

Cizelge 2.4 Asetilasetonun konjuge dienlerle halkalagma reaksiyonlari

sira alken dihidrofuran verim %
O Me
1 — ] 97
COMe
- O Me
2 ‘—\ ] 65
COMe
__'-._ 0 Me
3 /\— N 70
COMe
o Me
¢ J oy .
COMe

Nair ef al. (1995, 1996) tarafindan yapilan ¢aligmalarda, farkli fonksiyonlu grup igeren
alkenlerle bir ¢ok aktif metilen bilesiginin halkalasma reaksiyonlar1 karsilastirmali
olarak incelenmistir. Bu ¢aligmada aktif metilen bilesigi olarak; dimedon, asetilaseton
ve etil asetoasetat; alken olarak da konjuge, konjuge olmayan halkali ve dogrusal
alkenler kullanilmistir. Genel olarak bakildiginda dimedonun diger aktif metilen
bilesiklerine gore reaksiyon etkinligi daha yiiksektir. Alkenlerin reaksiyon aktiviteleri

karsilastirildiginda; 1-fenil-1-siklohekzen, P-metoksimetilstiren, [-asetoksimetilstiren
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ve 1-metil-1-siklohekzen sirasinda azalmaktadir. Ciinkii, alkende dallanma ve

konjugasyon artik¢a iirlin verimi de artmaktadir.

Trifluor igeren aktif metilen bilesikleri kullanilarak yapilan ¢aligmada (Yilmaz ve Pekel

2005) klasik 1,1-disiibstitiie ve 1,2-disiibstitiie alkenler kullanilmis ve 1,1-disiibstitiie

alkenlerde i1y1 verimlerle dihidrofuran bilesikleri elde edilmistir (¢izelge 2.5). Aym

zamanda siirpriz olarak trifluorasetilasetonun o-metilstiren ve 1,1-difenil-1-biiten ile

reaksiyonlarinda etilidentetrahidrofuran bilesiklerinin olustugu goriilmiistiir.

Cizelge 2.5 Trifluorasetilasetonun alkenlerle reaksiyonu.

.. . ) . Verim,
Giris  1,3-Dikarbonil Alken Uriin
%
o O
Ph
1 o = 78
\ Ph
la 2¢
3c
Ph
0 0 O _pp
M <Ph " {
2 Ph CF; Me CF; 48
0
1b
2b 3g
Ph
o 0 Ph O/ Ph Ph_-O.
J— —
3 M ol Fs 35,20
CHy CF; Me Me' CF; Me 0
2f ©
e 31 4a
Ph
0 0 Ph 0 Ph
— Ph / Ph O,
Ph ="u,_CF,
4 CH; CF; Et Ph Et CF, . K 28,3 4
o]
lc 2g
3m 4b

Yilmaz ve Pekel’in 2005 yilindaki caligmalarinda mangan(Ill) asetat ortaminda (-

diketon ve B-ketoesterlerin dallanmis sterik engelli alkenlerle reaksiyonlarini incelemis

ve cizelge 2.6’daki sonuglara ulagsmislardir. Reaksiyonlar sonucunda 1,2-difenil
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siibstitiie alkenlerle diisiik verimlerle dihidrofuran elde edilirken, 1,1-difenil siibstitiie

alkenlerle oldukg¢a iyi verimlerle dihidrofuranlar sentezlenmistir. Bu sonug ara yapida

olusan karbokatyon kararliligi ile agiklanmistir.

Cizelge 2.6 Aktif metilen bilesiklerinin sterik engelli alkenlerle reaksiyonlari

Giris  1,3-Dikarbonil

Alken

Urilin Verim,%

o 0
s AN

o 0
s A

Ph

)\

)

Ph n-Pr

Q Et
Ph 77
Ph
(0]
Q Ph
n-Pr
Ph 42
(0]
Q Et
Ph
| - 72
(0]

Q Ph
n-Pr
| 28
Ph
(0]

Serbest radikal kimyasi, ¢ok fonksiyonlu organik bilesiklerin elde edilmesinde biiyiik

kolayliklar saglamaktadir. Ornek olarak, spirooxabovalide, a-levantenolide ve

grindelistrictoic asit gibi dogal iriinlerin yapisi, spiro halkali furan ve oksospirolakton

grubu icermektedir (sekil 2.13).

C
O o 0O
(0) _ 0
O o 0 N
(0]

spirooxabovalide

0,H

o-levantenolide grindelistrictoic asit

Sekil 2.13 Oksospirolakton grubu igeren dogal {iriinler
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Mellor et al. (1991, 1993), MAH araciliginda aktif metilen bilesiklerinin doymamis
laktonlarla radikal halkalagmasi1 sonucunda bu dogal {iriinlerin tiirevlerini sentezlemistir.
Cizelge 2.7°de baz1 spirodihidrofuranlar ve yapisik halkali dihidrofuranlarin MAH
araciliginda sentezleri verilmistir. Metilen grubu iceren substratlara radikalik katilmalar
spirodihidrofuranlar (sira 1, 2), i¢ alkenlerin halkalagmasi1 da yapisik halkali iirtinleri

(sira 3, 4) meydana getirmektedir. Diger ¢alismalar ¢izelge 2.8’ de verilmistir.

Cizelge 2.7 Spiro ve yapisik halkali dihidrofuranlarin MAH ortaminda sentezi

H
EtO,C o
OFt / o) 28
0)

Burada; 2-metilen furanon, piranon ve benzofuranonun; dimedon, asetilaseton ve diger

sira alken 1,3-dikarbonil Uriin verim %
CO,Bn
CO,Et 0 0
> LS 7@ X »
© 0 0 CO,Et
o o Et0,C. H
’ /[(_)—) )J\/U\OEt m 51
K

aktif metilen bilesikleriyle halkalagsma reaksiyonlar1 aciklanmaktadir. Metilenbenzo-
furanonun halkalagma reaksiyonlar1 diger alkenlere gore daha yiiksek verimle
oksospirodihidrofuranlari olusturmaktadir. Bu, metilenbenzofuranona radikalik katilma
sonucunda benzilik ara {iriiniin olusmasindan ileri gelmektedir. Benzilik radikal ara iiriin
diger laktonlarin katilma ara iiriinlerinden daha kararli olmasi, daha yiiksek verimle

oksospirodihidrofuranlari meydana getirmektedir.
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O
HOMNH Hydantocidine
O

Sekil 2.14 Herbisit aktivite gosteren hydantocidine

Baz1 dogal iiriinler ve alkaloitler temel yapilarinda azot ve/veya kiikiirt bulunduran,
spirofuran bilesiklerini icermektedir. Hydontocidin ¢ok giiclii herbisit aktivite gdsteren
bir bilesik olup, spirohalkali furan bilesik sinifina girer (sekil 2.14). Bu tiir yapilar temel
alinarak Mellor ef al. (1991) bazi tiazin ve tiazol grubu iceren spirofuranlarin sentezini,

MAH araciliginda radikalik halkalagsmayla gerceklestirmistir (¢izelge 2.8).

Cizelge 2.8 Heterohalkal1 spirodihidrofuranlarin sentezi

alken 1,3-dikarbonil Uriin verim %
1 %\CL NPh )CJ)\/lOJ\ MeOCI(}C\f - 57
2 55
3 47
4 60
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Alkinlere 1,3-dikarbonil bilesiklerinin MAH aracilifiyla katilma reaksiyonlari, alkenler
kadar detayli aragtirllmamistir. Ancak Melikyan et al. (1993), MAH araciliginda 1,3-
dikarbonil bilesiklerinin, alken ve alkin grubunu igeren substratlara (sekil 2.15)

radikalik katilma reaksiyonlarini incelemistir.

MAH/BA/HOAc

0

y o B
S (A A
. 0) .O
R O R R
1 3 2

| i,

(0] (0]
0]
R] Rl O 0
X \ Ry | N/ > R \ N | R
6 4

5

R=H, Me; R; =Me, OEt

Sekil 2.15 1,3-Dikarbonil bilesiklerinin 1-alken-3-in" e katilma reaksiyonu

Sekil 2.15°de; MAH ile 1,3-dikarbonilde olusturulan o-karbon radikalinin, i yoluyla
alkene, #i yoluyla da alkine katilmas1 gosterilmektedir. 1,3-dikarbonilin alkene katilmasi
(i-yolu) 4,5-dihidrofuran1 (6) meydana getirir. 1,3-Dikarbonilin alkine katilmas1 (ii-
yolu) ile olusan radikal ara {iriiniin (2) halkalasmasi furani (3) olusturur. Ortamda 1,3-
dikarbonilin fazlasiyla reaksiyon devam ederek 5 bilesigini meydana getirir. Burada 6
ve 5 bilesiklerinin oranlar1 substrattaki R grubuna bagli olarak degisir. R’nin H oldugu

durumda iiriin dagilimi 1:2, Me oldugunda 4,8:1 oraninda 6 ve 5 meydana gelmektedir.
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Sekil 2.16 Alkinlerle halkalasma reaksiyonlari.

Pekel ve Yilmaz (2006) tarafindan yapilan ¢alismada fenil asetilen ve 1-fenil-1-biitin
bilesikleri ile aktif metilen bilesiklerinin radikalik halkalagsma reaksiyonlar1 incelenmis
ve cizelge 2.9’daki sonuglara ulagilmistir. Reaksiyonlar sonucunda aktif metilen bilesigi
olarak benzoil aseton ve dibenzoilmetan kullanildiginda furan yerine naftalin
tiirevlerinin olustugu gozlenmistir. Sekil 2.16°da aktif metilen bilesiklerinin katilma-
halkalagsma reaksiyon mekanizmasi verilmistir. Bu mekanizmaya gére Mn(OAc); 1,3-
dikarbonil 1 ile Mn(IIl)-enolat kompleksi 2’yi1 meydana getiriyor. Bu yapida Mn(IIl),
Mn(II)’ye indirgenirken 3 okso radikali meydana geliyor. 3 ara yapis1 daha kararli olan
a-karbon radikaline déniiyor ve 4 bilesigine katiliyor. Boylece 5 ara yapisi meydana
geliyor. Olusan 5 ara yapist R; siibstitiienti fenil, tienil, furil oldugunda aromatik yapiya
katilarak radikalik 7 ara yapisint meydana getiriyor. 7 ara yapisi esdeger miktarda
Mn(OAc); ile etkileserek katyonik 8 ara yapisini olusturuyor. Yapidan bir proton
ayrilmasiyla da 9 bilesigi meydana geliyor. Diger taraftan 5 ara yapisindaki R,
stibstitiienti alkil oldugunda esdeger Mn(OAc); ile 10 ara yapis1t meydana gelmekte

ardindan enolat oksijeninin karbokatyona katilmasiyla furan 11 bilesigi olusmaktadir.
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Cizelge 2.9 1,3 Dikarbonil bilesiklerinin alkinlerle reaksiyonu.

Giris  1,3-dikarbonil Alkin Uriin Verim,%
OH O
1 1 36
PhM = FPh ‘O
Ph
OH O
o o0
Ph
, J = O .
Ph
0
0
3 iI:\L Ph—=——— | A\ Ph >0
0 o
0 0
=" | N pp
4 o N 60

Sekil 2.17°de, dimedon ve S5-fenil-1,3-siklohekzandionun MAH araciliginda fenil

asetilenle halkalasma reaksiyonlar1 verilmistir (Yilmaz ve Pekel 2001).

O

0
= MAH | \ R;=R,=Me %50
R o T ’ R o Ph Ry =H,Ry=Ph %24
R

Ry

Sekil 2.17 B-Dikarbonillerin fenil asetilenle halkalagma reaksiyonlari
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2.1.4.2 Dihidrofurokumarin, kinolin ve naftakinonlarin MAH araciiginda sentezi

Dihidrofurokumarinler bir ¢ok dogal iiriinlin yapisinda bulunmaktadir (sekil 2.18). Bu
bilesikler; antikoagulant, insektisit (bocek oldiiriicii), antihelmintik (parazit onleyici),
hipnotik (hipnoza yol acan), antifungal (mantar onleyici), fitoaleksin, ve HIV proteaz

inhibitorii gibi ¢cok ¢esitli biyolojik aktiviteler gostermektedir (Lee ef al. 1998, 2000).

N _>7 ( N
o Yo X0 o Yo o

fercoprolen mutisicoumarin hoehneliacoumarin
OH
O (0] 0 (0] O o
isoerlangeafusciol isogerberacoumarin glaupabi

Sekil 2.18 Dihidrofurokumarin grubu igeren dogal tirtinler

Ikiyiizden fazla dogal kinolin alkaloiti, Rutaceae familyasindaki bitkilerden izole
edilmistir. Bu bilesikler; antiparasitik, antihelmintik, sitotoksik, vasokonstriktif (damar
biiziicili), antidiiiretik (idrar soktiiriicliyli onleyen), antiaritmitik (ritim bozuklugunu
onleyen), spazmolitik (spazm Onleyici), sedatif (sakinlestirici), hipotermik (ates
diisiiriicli), antineoplastik (anti-tlimor), antimikrobiyal ve antimalariyal (sitma 6nleyici)
aktivite gostermektedir (Bar et al. 2000, 2001). Furokinolin alkaloitlerinin agisal ve
diizlemsel olmak tizere iki sekli de dogada bulunmaktadir. Diizlemsel furokinolinlere;
balfourodine, bucharaminol, acrophylline, dictamnine, isotaifine ve agisal olanlara;

araliopsine, almein ve oligophyline d6rnek verilebilir (sekil 2.19).
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| OH TN
i e
OMe |
(+)-balfourodine bucharaminol dictamnine
OH
o
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| | | oMe L
araliopsine almein oligophyline isotaifine

Sekil 2.19 Agisal ve diizlemsel dogal furokinolin alkaloitleri

Dihidrofurokinolin ve dihidrofurokumarin bilesikleri, dogal iirlinlerin temel yapilarim
igermesi ve biyolojik aktivite gostermesi, bu tiir bilesiklerin sentezine ilgiyi artirmistir.
Gegis metali tuzlart (Mn™, Ce™ ve Ag™) araciliginda uygun aktif metilen bilesiklerinin
alken ve alkinlerle halkalasmasi, bu bilesiklerin sentezine olanak saglamaktadir. Bu
konu ile ilgili son bes yildir yapilan ¢alismalar, tek elektron aktarimi kimyasinda yeni
uygulama alanlar1 olusturmustur. Bu reaksiyonlarda; MAH, SAN ve Ag(I)/Selit en ¢cok
kullanilan metal yiikseltgenlerdir. Dihidrofurokumarin, dihidrofurokinolin ve
dihidrofuronaftakinonlarin sentezi i¢in sirasiyla; 4-hidroksikumarin, 4-hidroksikinolin

ve 2-hidroksinaftakinon, aktif metilen bilesigi olarak kullanilir.

Reaksiyon mekanizmasi sekil 2.11°de verildigi gibi yiirimektedir. Yalniz, aktif metilen
bilesiginin doymamis gruba katilma ara {irlindi, iki tautomerik sekliyle dengededir (sekil
2.20). Burada, i yolu ile agisal dihidrofuran, ii yolu ile de diizlemsel dihidrofuranlar
meydana gelir. Doymamis substrat bir alkinse dihidrofuran yerine furan bilesikleri

olusur (Bar ef al. 2001).
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Sekil 2.20 Agisal ve diizlemsel dihidrofuranlarin reaksiyon mekanizmasi

Bu konu ile ilgili ilk bilgiler Kobayashi et al. (1999) tarafindan bildirilmistir. Cizelge
2.10’da 4-hidroksi kumarinin SAN araciliginda alkenlerle reaksiyonlar1 verilmektedir.
1. ve 2. alkenlerle reaksiyonlarda acisal ve diizlemsel {iriinler olusmaktadir. 2-

fenilpropen de ise sadece agisal dihidrofurokumarin (%62) meydana gelmistir.

Cizelge 2.10 4-Hidroksikumarinin SAN araciliginda alkenlerle reaksiyonlari

alken acisal ve diizlemsel dihidrofuranlar verim (%)

(@)
AN
1 /=< la m 25, 45
0o o~ 0
(@)
OAc
2 OAc 00 o O

Ph

62

Ph
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Antileukemik aktivite gosteren ve furanonaftakinon dogal {iriinleri olan 5 ve 6
bilesikleri (sekil 2.21), ilk kez tabebuia cassinoides’den izole edilmistir. Bu
furanonaftakinon tiirevleri, Pau d’Arco, Ipé Roxo, Lapacho ve Taheebo gibi ilag

firmalar1 tarafindan, antikanser, antifungal, antibakterial ve anti-inflamatuar ilaglarda

kullanilmaktadir.
O O
OMe
9@ Ay Qo —
OH OMe % 53 O OMe
O O
1 2 3
O
o OMe Tv05 % 90 o
O 4 O

Sekil 2.21 Dogal furanonaftakinonlarin toplam sentezi

Lee et al. (2000) bu dogal iiriinlerin toplam sentezini 2-hidroksinaftakinondan (1) yola
cikarak gergeklestirmistir. 1’in SAN araciliginda 2,3-dimetoksi-1,3-biitadienle (2)
reaksiyonu %53 verimle dihidrofuronaftakinonu (3) meydana getirir. Bu bilesigin 4’e
doniisiimiinden sonra, metoksi grubunun ayrilmasiyla furanaftakinon tiirevi 5 olusur. §°

in NaBHy ile indirgenmesi ile de 6 meydana gelir.

4-Hidroksikinolinin MAH araciliginda doymamis substratlara katilma reaksiyonlar1 Bar
et al. (2000) tarafindan bildirilmistir. Cizelge 2.11°de 2-fenilpropen ve 1,1-
difeniletilenin 4-hidroksikinolinle halkalagma reaksiyonlar1 verilmistir. Her iki alkenle
de agisal ve diizlemsel dihidrofurokumarinler olugsmustur. Dogal bir kinolin alkaloiti
araliopsine de, 2-metilbiit-3-en-2-ol’'un MAH araciliginda  4-hidroksikinolinle
halkalagmasi (%40) sonucunda elde edilmistir. Halkalasma reaksiyonu sec¢imli olarak

acisal dihidrofurant meydana getirmektedir.
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Cizelge 2.11 4-Hidroksikinolinin MAH araciliginda alkenlerle reaksiyonlari

sira alken dihidrofurokinolinler verim (%)

-

1 Ph

|

o
N

Ph

,

Ph

Ph
A
Yoo
Ph
Ph O
|
0 Ph 39, 41
(I |
OH
OH
3 =>L X araliopsine 40
Il\I 0]

SAN araciliginda fenilasetilenin 4-hidroksikinolinle reaksiyonunda sadece agisal

furokinolin (%39) olusurken, MAH ile her iki izomerde olusmaktadir (¢izelge 2.12).
Alken ve alkinin konjuge oldugu bir substratta katilma, se¢imli olarak alkenden
meydana gelmektedir. Bu reaksiyonla, alkinil siibstitiie dihidrofurokinolinlerin elde

edilmesi mumkun olmaktadir.

Cizelge 2.12 4-Hidroksikinolinin MAH ile doymamus substratlara katilma reaksiyonu

sira doymamis substrat dihidrofurokinolin ve furakinolin verim (%)
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2.1.4.3 Acilasetonitrillerin alkenlerle halkalasma reaksiyonlari

Acilasetonitrillerde, enolize olabilen o-hidrojenlerinin bulunmasi, MAH ile a-karbon
radikalinin olusmasina olanak saglamaktadir. 1,3-Dikarbonil bilesiklerinden farkli
olarak burada, karbonil grubunun yerini CN almaktadir. Sekil 2.22°de
acilasetonitrillerin  MAH araciliginda alkenlere katilma-halkalasma reaksiyon
mekanizmasi verilmektedir. Buna gore; Mn'"" agilasetonitrilin enol sekliyle Mn""-enolat
kompleksini olusturur. Daha sonra agilasetonitrilde a-karbon radikali meydana gelir (1).
Radikalin alkene katilmasinin ardindan MAH ile tekrar yiikseltgenerek karbokatyona
dontisiir (3). Oksijenin karbokatyona kapanmasi regioselektif olarak 3-siyano-4,5-

dihidrofuranlar1 meydana getirir (Nguyen et al. 1996, 1997).

Mn'! Mn"
o— Mn'! R’ o m 0 > O0_ _R
O = S A
CN
R I il
1 2 . ! 3 . 4 N
2 2
R

Sekil 2.22 Agilasetonitrillerin alkenlerle halkalasma reaksiyon mekanizmast

Cizelge 2.13’de baz1 agilasetonitrillerin 1,1-disiibstitiie alkenlerle radikalik halkalagma
reaksiyonlar1 sonucunda 3-siyano-4,5-dihidrofuranlarin sentezi verilmistir. R! ’in; fenil,
2-tienil, 2-furil, izopropil ve 2-benzotienil grubu igeren agilasetonitrillerle, 1,1-difenil

etilen ve bunun, para metil ve klor stibstitiie alkenlerin halkalagmasi c¢aligilmistir.

Benzoilasetonitrilin 1,1-difeniletilen (2a) ile halkalasmasi % 65 verimle sonuglanmaistir.
Ancak, 4-metil siibstitlie olan agilasetonitrillerin 2a ile reaksiyonu daha yiiksek verimle
3-siyano-4,5-dihidrofurant meydana getirmistir. 4-Klor siibstitiientinde ise verim daha
diisiiktiir. Heteroaromatik agilasetonitrillerde en iyi {irlin verimi 2-tienoilasetonitrilin
(%88) reaksiyonunda meydana geldi . R"’in alifatik grup (izopropil) olmasi durumunda
da iyi sonuglar (%62) elde edilmistir. 2-Furoilasetonitrilin 2a ile halkalasmasi %50
verimle olusurken, 5-metil-2-furoilasetonitrilin halkalagmasi % 64 verimle 3-siyano-

4,5-dihidrofuran1 meydana getirmektedir (Nguyen et al. 1996, 1997).
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Cizelge 2.13 Acilasetonitrillerin alkenlerle halkalagma reaksiyonlari

o R? R o R
MAH
Rl)I\/CN :<R2 RU
I 2 3 N
sira R! R® R’ 2 irlin ve verim
1 Ph Ph Ph 2a 3a, 65
2 Ph 4-MGC6H4 4-MCC6H4 2b 3b, 86
3 Ph 4-C1C6H4 4-C1C6H4 2c 3C, 59
4 4-MeC¢H, 2a 3d, 67
5 4-C1C6H4 2a 36, 74
6 Q/ 2a 3f, 88
7 Q/ 2a 3g, 50
Me (0)
8 \@/ 2a 3h, 64

9 Y 2a 3, 62

10 @ 2a 3i, 63

Acilasetonitriller ile Pekel ve Yilmaz (2005) tarafindan yapilan diger bir ¢aligma da ise
(¢izelge 2.14) aktif metilen bilesigi olarak 3-okso-3-fenilpropannitril, 3-okso-3-tien-2-il-
propannitril, 3-(2-furil)-3-oksopropannitril, 3-(1-benzofuran-2-il)-3-oksopropannitril ve
4,4-dimetil-3-oksopropannitril kullanilarak sterik engelli ve heteroaromatik siibstitiie

alkenlerle 3-siyanodihidrofuran bilesiklerini olduk¢a iyi verimlerle sentezlemislerdir
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Cizelge 2.14 Agilasetonitrillerin alkenlerle reaksiyonu ve iiriin verimleri.

Giris  Acilasetonitril Alken Uriin Verim, %
Ph Ph 0, Ph
Et Ph
Et CN
) Ph Ph 0O, Ph 40
/:< nPrﬁ
Ph n-Pr
Ph CN
N 3 O _Ph
. [ )
3 — 56
Ph Ph CN
S
\ \S l Y 0) Ph
_ /
4 o o N 71
l S
P O _Ph
S
Ph Y/
5 /©)l\/ *? 83
CN

2.1.5 Mn(OAc); aracih@inda molekiilici mono ve ardisik halkalasma reaksiyonlari

Molekiili¢ci halkalasma reaksiyonlar1 icin tasarlanan substratta temel gereklilik; hem
karbonil hem de doymamis yapilar1 igeren bir bilesik olmasidir. Alken, alkin veya
aromatik grup tasiyan yan zincirin yeri, karbonil bilesiklerinin yapilarina bagli olarak
degisebilir. Substratlar;

gruplardan olusmaktadir. Ardisik halkalasma reaksiyonu icin, substratta birden ¢ok

mono karbonil,

1,3-dikarbonil veya [-ketoesterleri iceren

doymamis boliimiin bulunmasi gerekmektedir.
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2.1.5.1 Ketonlarin molekiilici halkalasma reaksiyonlar:

Doymamis grup iceren karbonil bilesiklerinin molekiil i¢i mono halkalagsma
reaksiyonlarinda oncelikle substratta, MAH ile a-karbon radikali (1a) olusur (sekil
2.23). Bu radikalin alkene katilma ara iiriinii, BA ile karbokatyona yiikseltgenir. Bu
yapidan proton ayrilmasiyla izomerik ketonlar (1 ve 2) meydana gelir (Snider 1996).
Keton grubu igeren diger substratlarin molekiilici halkalagma reaksiyonlar1 cizelge
2.15°de verilmistir. 2-Allil-siklohekzanonda (1b) a-keto radikalinin olusumu i¢in iki
olasilik vardir. Metilen protonlar1 kinetiksel olarak metin protonuna gore daha asidik
oldugundan, enolizasyon ve o-keto radikali olusumu metilen protonlarinda
gerceklesmektedir. Bu substratin halkalasmas1 % 52 verimle bisiklik ketonu (3)
meydana getirmektedir. Ester grubu bulunduran siklopentanon (1c) ve siklohekzanon
(1d) substratlarinda halkalasma verimleri 1b’ye gore daha yiiksektir. Bu substratlarin

simetrik olmamasi izomerik ketonlarin olusumuna neden olmaktadir.

Cr ) — Xy - L0k - UL,

1 (% 66) 2 (%5)

Sekil 2.23 1-Metil-1-allil-2-tetralonun MAH/BA ile halkalagsma reaksiyonu

Cizelge 2.15 Mono ketonlarin MAH/BA araciliginda molekiil i¢ci halkalagmasi

sira substrat halkalasma triinleri verim (%)
© 52
Oy
1b 3
-0 ’E
: RO -,
EtO,C EtO,C EtO,C
lc 4 5
’]
3
CO,Et COLE COLE 66, 7
1d 6 7

(O8]
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2.1.5.2 B-Ketoesterlerin molekiilici halkalasma reaksiyonlar:

Halkal1 olmayan B-ketoesterin (2a) molekiili¢i halkalasmasi, doymamis grup igeren bir
siklohekzanon tiirevi (8) olusturur. Bu bilesigin MAH/BA ortaminda, stereospesifik
olarak 5-ekzo-halkalasmasi sonucunda bisiklik keton (9) meydana gelir (sekil 2.24).
Diger B-ketoesterlerin halkalagma reaksiyonlari ¢izelge 2.16’da verilmistir. Burada; di
ve ftrisiibstitlie alkenleri igeren substratlarin, 5-ekzo-halkalasmasi sonucunda

siklopentanon tiirevleri meydana gelmektedir.

0 0

CO,Et MAH/BA CO.Et  MAH/BA
S —_— p) B

Z 0o,k
2a 8 (%56) 9 (% 75)

Sekil 2.24 2a’nin MAH/BA ortaminda molekiili¢i halkalasmasi

Cizelge 2.16 B-Ketoesterlerin MAH/BA ile molekiili¢i halkalagsma reaksiyonlari

Sira substrat halkalagma triinleri verim (%)

(0]

1 CO,Et

\j 64

2b Bn
(0]

2 CO,Et 39,7
2c
0]

3 Ot éfcoﬁ &C@Et 27,20
2d

32



2.1.5.3 Halkah 1,3-dikarbonil ve B-ketoesterlerin halkalasma reaksiyonlar:

Halkal1 1,3-dikarbonil ve B-ketoesterlerde; doymamis grubun degisik diizenlenmeleri
sonucunda yeni substratlar elde edilir. MAH ile 3a’da olusturulan a-karbon radikalinin
cift baga katilma ara iriinii, BA ile karbokatyona yiikseltgenir. Burada proton
ayrilmasiyla ekvatoryal (15) ve metilen siibstitiie alken (16) igeren bisiklik ketonlar

olusur (sekil 2.25).

ro\ 0 SRNNY SV
— > —BA +

-H
CO,Et CO,Et CO,Et
3a 15 (% 78) 16 (% 4)

Sekil 2.25 3a’nin MAH/BA ortaminda molekiili¢i halkalagma reaksiyonu

Cizelge 2.17°de; 3c substratinin molekiilici halkalagsma reaksiyonunda da benzer
sonuglar elde edilmistir (Kates et al. 1990). 1,3-Dikarbonillerin halkalasmasi1 daha
diisiik verimle gerceklesmektedir. 1,3-Siklohekzandionun (3d) oksidatif halkalagmasi,
% 88 verimle, 21’in dort izomer karisimini vermistir. Bu bilesik dogal bir {iriin olan

upial’in sentezinde ¢ikis maddesi olarak kullanilmaktadir (Snider et al. 1995).

Cizelge 2.17 1,3-Dikarbonil substratlarin molekiili¢i halkalagsma reaksiyonlari

sira substrat halkalasma tirtinleri verim (%)
1 0] 0]
18,17
OFEt ‘ CO,Et CO,Et
3c 19 20
0 =,
(0] 0 S B
2 2
88
.____ / \ -
3d 21
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2.1.5.4 Uclii bag iceren substratlarin halkalasma reaksiyonlar:

Doymamis boliimii alkin olan B-ketoesterlerde olusturulan a-karbon radikali alkine iki
sekilde katilir. Cizelge 2.18’de, 4a substratinda radikalin alkine 7-endo-katilmasiyla
%35 verimle bir sikloheptanon tiirevi (22) meydana gelmektedir. 1,2-Distibstitiie alkin

iceren 4b substratinda ise 6-ekzo-halkalasmasi sonucunda siklohekzanon tiirevi (23)

olusmaktadir.

Cizelge 2.18 Alkin igeren substratlarin MAH/BA ile halkalagma reaksiyonlari

substrat halkalagma tirtinleri  verim (%)

0 0
@ o @L s
4a N 2
0
ECOZEt iicoz& 59
»

o
23

Ay

Alkin ve alken gruplarinin her ikisini kapsayan bir B-ketoesterde, ardisik iki halkalagma
reaksiyonu gerceklesmektedir (sekil 2.26). Burada MAH aracilifinda substratta
olusturulan a-karbon radikali, {iclii baga 5-ekzo-katilmasiyla bisiklik radikal ara iirlinii
meydana getirir. Bu vinilik radikalin alkene katilmasi ile olusan yeni radikal ara iiriinin,

BA ile karbokatyona ylikseltgenmesi ve proton ayrilmasiyla 24 meydana gelir.
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CO,Et 0

COzEt CO,Et CO,Et
u”,, 'llu/
N \
4c 24

Sekil 2.26 4c’nin MAH/BA araciliginda molekiili¢i dihalkalagma reaksiyonu
2.1.5.5 Aromatik grup iceren substratlarin halkalasma reaksiyonlari

Burada 1,3-dikarbonil ve -ketoester iceren substratlarda doymamis grup olarak alken,

alkin ve aromatik bilesiklerin halkalagsma reaksiyonlar1 verilmektedir.

MAH
HOAC

Sekil 2.27 5a’nin MAH artaminda molekiili¢i halkalagsmasi

|\\\\||

25(%81) OAc

Sekil 2.27°de alkin ve fenil grubu igeren substratta (5a) MAH ile olusturulan a-karbon
radikali alkine katilarak ilk halkalasma gerceklesir. Ikinci halkalasma vinilik radikal ara
iriiniin aromatik halkaya katilmas1 sonucunda olusur. Ortamdaki MAH, metil grubunda

benzilik radikal olusturur ve OAc katilmasiyla 25 bilesigi meydana gelir.
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Cizelge 2.19 Aromatik gruba molekiilici katilma reaksiyonlari

Sira substrat halkalagma trtinleri verim (%)
O O
CO,Et CO,Et
\ -
5b f26
O 0
CO,E CO,Et
HEL 2 60
2
S -
Sc B
O O O OH
79
3 (L
XN
5d Cl 28

Aromatik grup iceren diger substratlarin halkalasma reaksiyonlar1 ¢izelge 2.19°da
verilmistir. Burada 5b ve 5c substratlarinin halkalagmasi yukaridaki reaksiyona benzer
sekilde yiirimektedir. Fakat, 5d substratinda halkalagsma gerceklestikten sonra, klor

atomunun ayrilmasiyla yap1 aromatiklik kazanmaktadir.



3. MATERYAL VE YONTEM

3.1 Materyal

3.1.1 Kullanilan Cihazlar

Bu c¢alismada sentezi gerceklestirilen bilesiklerin IR spektrumlart susuz KBr disk
kullanilarak Matson 1000 FT-IR cihaziyla 400 — 4000 cm™ aralikta 4 cm™ ¢oziiniirliikte
kaydedildi. '"H-NMR ve '*C-NMR spektrumlari Bruker GmbH DPX-400 MHz High
Performance Digital FT-NMR spektrometresinde kaydedildi. Bilesiklerin kiitle
spektrumlart Micromass UK Platform II LC-MS Spektrometresinde EIMS yontemi

kullanilarak alindu.

3.1.2 Kullanilan kimyasal maddeler ve ¢oziiciiler

Bu calismada ¢6ziicli olarak asetik asit, etil asetat, hekzan, kloroform, diklormetan; 1,3-
dikarbonil bilesigi olarak asetilaseton (1a), etil asetoasetat (1b), dimedon (5,5-dimetil-
1,3-siklohekzandion) (1c¢), 5-fenil-1,3-siklohezandion (1d), 1,3-siklohekzandion (1e);
konjuge alken olarak 2-(2-fenilvinil)tiyofen (2a), frans-stilben (2b), 2-(2-
fenilvinil)furan (2¢), 2-metil-5-(2-fenilvinil)furan (2d), 2-(1-fenilvinil)tiyofen (2e) 2-(1-
fenilvinil)furan (2f) 2-(1-metil-2-fenilvinil)tiyofen (2g) bilesikleri ve radikal ytikseltgen

olarak mangan(IIl) asetat kullanilmistir.

Calismada kullanilan aktif metilen bilesikleri ticari olarak satin alinmis, alkenler uygun

reaktifler kullanilarak Wittig ve Grignard metodlar: ile sentezlenmistir. Mangan(III)
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asetat iki kutuplu dolgulu pilot dlgekte elektrokimyasal kolon kullanilarak literatiirdeki

yonteme gore sentezlenmistir (Pekel 1992).

Elde edilen {iriinler kolon ve preparatif ince tabaka kromatografisi kullanilarak
saflastirldi. PIT igin Merck silikajel-60-PF 264 dolgu maddesi, kolon kromatografisi
icin ise Merck silikajel 230-400 Mesh dolgu maddesi kullanilmistir.

3.2 Yontem

3.2.1 Alkenlerin elde edilme yontemi

Ph/_ Ph/_ Ph/_ Ph/
2a 2b 2¢ 2d
B B B
S O S
Ph Ph Ph Me
2e 2f 2¢g

Sekil 3.1 Radikalik halkalagma reaksiyonlarinda kullanilan alkenler

Radikalik halkalagma reaksiyonlarinda kullanilan konjuge alkenlerden 2-(2-
fenilvinil)tiyofen (2a), trans-stilben (2b), 2-(2-fenilvinil)furan (2¢), 2-metil-5-(2-
fenilvinil)furan (2d) Wittig yontemi (sekil 3.2) ile 2-(1-fenilvinil)tiyofen (2e) 2-(1-
fenilvinil)furan (2f) 2-(1-metil-2-fenilvinil)tiyofen (2g) Grignard metodu ile
sentezlenmistir (sekil 3.3).
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O
X HO 4
Br MgBr M CH;3 |
" S @X N
(E0,0 \ / ™ “H,0 Pl

X:0,S

Sekil 3.2 1,1-disiibstitiie alkenlerin Grignard yontemiyle elde edilme mekanizmasi

NaH

pphy L 2CHBE - rphpcH,PhIBr - ™
. |
S

R:H, Me 0]

Sekil 3.3 1,2-disiibstitiie alkenlerin Wittig metoduyla elde edilme mekanizmasi

3.2.2 Sentezlenen bilesiklerin genel elde edilme yontemi

Bu arastirmada sentezlenen dihidrofuran bilesikleri azot atmosferi altinda 60-80°C
sicalikta, geri sogutucu altinda aktif metilen bilesikleri ve alkenlerin mangan(III) asetat

beraberinde asetik asit i¢erisinde halkalagmasi sonucu elde edilmistir.

100 mL’lik {i¢ agizli bir balona, termometre, azot gecisi i¢in adaptdr ve geri sogutucu
takilarak reaksiyonun gerceklesecegi sistem hazirlanir. Mangan(IIl) asetat (6 mmol)
balona konularak 20 mL asetik asit icerisinde 80°C sicaklikta ¢oziilir. MAH tamamen
coziindiikten sonra 1sitma islemi sona erdirilerek sicaklik 60°C’ye ayarlanir. Aktif
metilen bilesigi (4 mmol) ve alken (2 mmol) SmL asetik asitte ¢oziilerek reaksiyon
balonuna ilave edilir. Karistirmaya devam edilerek reaksiyona MAH’1n rengi agilana
kadar devam ettirilir. Renk acildiktan sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit
evaparatdorde vakum altinda kuruluga kadar buharlastirilir. Geriye kalan kati madde
NaHCOj; ile noétralize edildikten sonra etil asetat (3x20 mL) ile ekstrakte edilir.

Toplanan ekstrakt susuz Na,SO, ilizerinde kurutulur. Etil asetat evaparatorle
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uzaklagtirilarak elde edilen ham {iriin hekzan/etil asetat ¢oziicli sisteminde kolon

kromatografisi ve/veya preparatif ince tabaka kromatografisi kullanilarak saflastirilir.

3.2.3 MAH’1n elde edilme yontemi

Bu calismada kullanilan MAH, optimizasyonu yapilan (Pekel 1992) iki kutuplu dolgulu

bir elektrokimyasal kolon reaktoriinde elde edilmistir.
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4. ARASTIRMA BULGULARI

4.1 1-(2-Metil-4-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-il)etanon (3a)

O o / \
M NN RO,

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gegirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzagl bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gerceklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gazi gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen ¢oziiniinceye kadar karigtirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢dzelti sogumaya birakilir. Sicaklik 80°C’ye geldiginde
asetilaseton (0,4 gr; 4 mmol) ve 2-(1-fenilvinil)tiyofen (0,372 gr; 2 mmol) balona
katilir. Reaksiyona MAH’1n koyu rengi gidene kadar devam edilir. Renk agildiktan
sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatorde kuruluga kadar buharlastirilir.
Kalint1 doygun NaHCO3 (10 mL) ¢ozeltisiyle notrallestirildikten sonra etil asetat (3x20
mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan ¢6zelti susuz Na,SOy4 tizerinde kurutulur. Etil asetat
birka¢ ml kalana kadar evaparatdrde uzaklastirilir. Ham {irtin 6ncelikle hekzan / etil
asetat (3:1) ¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle kolonda siiziiliir

ardindan hekzan / etilasetat (5:1) ¢6ziicii sisteminde preparatif ince tabakada saflastirilir.

Verim 0,3 gr (% 53).

IR (KBr disk, CHCls): 3082, 3028 (aromatik C-H), 2922 (alifatik C-H), 1754, 1716,
1670 (C=0); '"H-NMR (400 MHz, CDCl3) 8y: 7.27 — 7.12 (6H, ¢, arom.), 6.92 (1H, i,
J=3.1 Hz, arom.), 6.89 (1H, ii, J= 3.6, 4.8 Hz, arom.), 5.42 (1H, i, J= 5.7 Hz, H-5), 4.36
(1H, i, J= 5.3 Hz, H-4), 2.33 (3H, t), 1.81 (3H, t); *C-NMR (100 MHz, CDCl3) 8¢:
194.9 (C=0), 168.1 (C=C), 143.4, 142.5, 129.1, 127.5, 127.3, 125.8, 125.2, 115.2
(C=C), 87.7 (C-0), 58.1, 29.6, 15.1; MS m/z (%): 285 (MH", 1.13), 284 (M", 2.43), 241
(M" -C,H30, 1.85), 224 (M" -C,H40 -CHy, 6.02), 184 (M" -C5HgO,, 0.94), 139 (M" -
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C10H40, 0.48), 91 (C¢HsCH,", 1.20), 83 (C4H3S", 1.33), 77 (C¢Hs', 2.62), 43 (C,H;0",
100.0

4.2 Etil 2-metil-4,5-difenil-2-il-4,5-dihidrofuran-3-karboksilat (3b)

o
o) 0 Ph

Ph — Mn(OAc); EtO
—
)J\/U\ OBt + NN Ph | Ph

0)

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gegirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzag bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gazi gegirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziiniinceye kadar karistirlir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 80°C’ye geldiginde
etil asetoasetat (0,52 gr; 4 mmol) ve trans-stilben (0,36 gr; 2 mmol) balona katilir.
Reaksiyona MAH’mm koyu rengi gidene kadar devam edilir. Renk agildiktan sonra
reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatdrde kuruluga kadar buharlastirilir. Kalint1
doygun NaHCO; (10 mL) ¢ozeltisiyle notrallestirildikten sonra etil asetat (3x20 mL) ile
ekstrakte edilir. Toplanan ¢ozelti susuz Na,SOy iizerinde kurutulur. Etil asetat birka¢ ml
kalana kadar evaparatorde uzaklastirilir. Ham iiriin oncelikle hekzan / etil asetat (5:1)
¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle kolonda siiziiliir ardindan hekzan /
etilasetat (7:1) ¢oziicli sisteminde preparatif ince tabakada saflastirilir. Verim 0,27 gr (%

45).

'"H-NMR (400 MHz, CDCls) 6y: 7.4 — 7.2 (10H, ¢, arom.), 5.4 (1H, 1, J = 6.0 Hz, H-5),
4.2 (1H, i1, J= 5.6, 1.6 Hz, arom.), 4.0-3.9 (2H, ¢), 2.4 (3H, t), 1.0 (3H, 1, J = 7.2 Hz);
MS m/z (%): 310 (MH2+, 20), 309 (M, 100)
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4.3 Etil 2-metil-4-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-karboksilat (3¢)

? Ph
o O I\

Mn(OAc);  EtO S
= 3
)J\/U\OEt T s Ph ——> |

J

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gegirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzag bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gazi1 gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziiniinceye kadar karistirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 80°C’ye geldiginde
etil asetoasetat (0,52 gr; 4 mmol) ve 2-(1-fenilvinil)tiyofen (0,372 gr; 2 mmol) balona
katilir. Reaksiyona MAH’1n koyu rengi gidene kadar devam edilir. Renk acildiktan
sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatérde kuruluga kadar buharlastirilir.
Kalint1 doygun NaHCOs (10 mL) ¢ozeltisiyle nétrallestirildikten sonra etil asetat (3x20
mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan ¢6zelti susuz Na,SOy4 tizerinde kurutulur. Etil asetat
birka¢ ml kalana kadar evaparatérde uzaklastirilir. Ham {irtin 6ncelikle hekzan / etil
asetat (5:1) ¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle kolonda siiziiliir
ardindan hekzan / etilasetat (7:1) ¢6zlicii sisteminde preparatif ince tabakada saflastirilir.

Verim 0,39 gr (% 62).

IR (KBr disk, CHCls): 3055, 3022 (aromatik C-H), 2922, 2853 (alifatik C-H), 1741
(C=0), 1702, 1648 (C=C); "H-NMR (400 MHz, CDCl5) &;;: 7.29-7.16 (6H, ¢, arom.),
6.98 (1H, i, J = 3.3 Hz, arom.), 6.93 (1H, ii, J = 3.67, 4.87 Hz, arom.), 5.54 (1H, i, J =
5.63 Hz, H-5), 4.36 (1H, i, J = 5.53 Hz, H-4), 4.00-3.90 (2H, ¢), 2.33 (3H, i, J = 1.1
Hz), 0.99 (3H, ii, J=7.11 Hz); MS m/z (%): 315 (MH", 8.09), 314 (M", 3.43), 268 (M"
—C,HsOH, 10.84), 225 (M -C3HsO, —CH,4, 26.83), 128 (M™ -C¢Hg0;, 6.86), 91
(CeHsCH,", 3.46), 83 (C4H3S™, 4.15), 77 (CsHs', 9.57)
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4.4 6,6-Dimetil-3-fenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (3d)

/\
Mn(OAc)
+ S A pp ———>

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzag bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gaz1 gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziiniinceye kadar karistirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 80°C’ye geldiginde
5,5-dimetil-1,3-siklohekzandion (0,56 gr; 4 mmol) ve 2-(1-fenilvinil)tiyofen (0,372 gr;
2 mmol) balona katilir. Reaksiyona MAH’1n koyu rengi gidene kadar devam edilir.
Renk acildiktan sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatérde kuruluga kadar
buharlastirilir. Kalinti doygun NaHCO; (10 mL) ¢ozeltisiyle noétrallestirildikten sonra
etil asetat (3x20 mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan ¢o6zelti susuz Na,SOy4 iizerinde
kurutulur. Etil asetat birka¢ ml kalana kadar evaparatérde uzaklastirilir. Ham iiriin
oncelikle hekzan / etil asetat (3:1) ¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle
kolonda siiziiliir ardindan hekzan / etilasetat (5:1) ¢oziicii sisteminde preparatif ince

tabakada saflastirilir. Verim 0,46 gr (% 71).

IR (KBr disk, CHCls): 3053, 3020 (aromatik C-H), 2953, 2872 (alifatik C-H), 1655
(C=0), 1631 (C=C); "H-NMR (400 MHz, CDCl3) dy: 7.29 — 7.14 (6H, ¢, arom.), 7.01
(1H, 1, J= 3.39 Hz, arom.), 6.95 (1H, 1i, J= 3.55, 5.04 Hz, arom.), 5.68 (1H, i, J= 5.41
Hz, H-2), 4.43 (1H, i, J= 5.36 Hz, H-3), 2.41 (2H, ii, J= 1.98, 11.96 Hz), 2.23 (2H, 1),
1.14 (3H, 1), 1.11 (3H, t); “C-NMR (100 MHz, CDCl5) 8¢: 193.6 (C=0), 175.6 (C=C),
143.1, 141.8, 129.1, 127.5, 127.3, 127.2, 126.5, 125.9, 114.9 (C=C), 90.6 (C-0), 54.1,
51.5, 46.3, 38.3, 34.5, 29.0, 28.9; MS m/z (%): 325 (MH", 0.76), 324 (M", 3.43), 306
(M -H,0, 1.49), 291 (M" -H,0 —CHj3, 0.81), 233 (M" -C4HsCH,, 7.32), 164 (M" -C¢Hs
—C4H38, 3.02), 111 (CsH;0S", 14.18), 91 (CsHsCH,", 10.67), 83 (C4H3S", 100.0).
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4.5 3,6-Difenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (3e)
O

/ \ — MH(OAC)3

Ph o Ph

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzag bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gazi gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziiniinceye kadar karistirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢6zelti sogumaya birakilir. Sicaklik 80°C’ye geldiginde 5-
fenil-1,3-siklohekzandion (0,75 gr; 4 mmol) ve 2-(1-fenilvinil)tiyofen (0,372 gr; 2
mmol) balona katilir. Reaksiyona MAH 1n koyu rengi gidene kadar devam edilir. Renk
acildiktan sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatdrde kuruluga kadar
buharlastirilir. Kalinti doygun NaHCO; (10 mL) ¢ozeltisiyle noétrallestirildikten sonra
etil asetat (3x20 mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan ¢o6zelti susuz Na,SO,4 iizerinde
kurutulur. Etil asetat birka¢ ml kalana kadar evaparatérde uzaklastirilir. Ham iiriin
oncelikle hekzan / etil asetat (2:1) ¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle
kolonda siiziiliir ardindan hekzan / etilasetat (4:1) ¢oziicii sisteminde preparatif ince

tabakada saflastirilir. Verim 0,42 gr (% 56).

IR (KBr disk, CHCl3): 3082, 3053 (alifatik C-H), 2914, 2822 (alifatik C-H), 1635
(C=0); "H-NMR (400 MHz, CDCI3) 8: 7.40 — 7.36 (5H, ¢, arom.), 7.33 — 7.29 (5H, ¢,
arom.), 7.21 (1H, 1, J/= 7.15 Hz, arom.), 7.13 (1H, 1, J= 3.16 Hz, arom.), 7.06 (1H, ii, J=
1.47, 3.17 Hz, arom.), 5.80 (1H, i, J= 5.52, H-2), 4.59 (1H, i, J= 5.71 Hz, H-3), 3.61
(1H, ¢), 2.9 — 2.69 (4H, ¢); *C-NMR (100 MHz, CDCl3) &¢: 193.2 (C=0), 175.6
(C=C), 142.7, 141.6, 141.3, 129.1, 127.6, 127.4, 127.3, 127.2, 127.0, 126.6, 126.3,
126.1, 116.3 (C=C), 90.8 (C-0), 53.9, 44.5, 40.6, 32.0; MS m/z (%): 373 (MH", 31.15),
372 (M", 100.0), 354 (M" -H,0, 1.53), 281 (M" -C¢HsCH,, 6.18), 226 (M" -C1oH 00,
12.55), 211 (M" -C¢Hg —C4H38S, 4.66), 186 (C12H 0S™, 2.21), 91 (CsHsCH, ", 20.49), 83
(C4H3S", 1.72), 77 (C¢Hs", 31.65)
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4.6 3-Fenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (3f)

/N — p Mn(OAc);

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzag bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gaz1 gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziiniinceye kadar karistirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 80°C’ye geldiginde
1,3-siklohekzandion (0,45 gr; 4 mmol) ve 2-(1-fenilvinil)tiyofen (0,372 gr; 2 mmol)
balona katilir. Reaksiyona MAH’in koyu rengi gidene kadar devam edilir. Renk
acildiktan sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatdorde kuruluga kadar
buharlastirilir. Kalinti doygun NaHCO; (10 mL) ¢ozeltisiyle noétrallestirildikten sonra
etil asetat (3x20 mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan ¢o6zelti susuz Na,SO,4 iizerinde
kurutulur. Etil asetat birka¢ ml kalana kadar evaparatérde uzaklastirilir. Ham iiriin
oncelikle hekzan / etil asetat (5:1) ¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle
kolonda siiziiliir ardindan hekzan / etilasetat (7:1) ¢oziicii sisteminde preparatif ince

tabakada saflastirilir. Verim 0,39 gr (% 66).

IR (KBr disk, CHCIs): 3026 (aromatik C-H), 2945, 2888 (alifatik C-H), 1652 (C=C),
1633 (C=0); "H-NMR (400 Mhz, CDCls) 8y: 7.25 — 7.10 (6H, ¢, arom.), 6.98 (1H, i, J=
3.4 Hz, arom.), 6.92 (1H, ii, J= 3.7, 4.9 Hz, arom.), 5.61 (1H, i, J= 5.7, H-2), 4.4 (1H, i,
J=5.6 Hz, H-3), 2.6 - 2.4 (2H, ¢), 2.37 - 2.24 (2H, ¢), 2.07 (2H, i, J= 6.3 Hz); MS m/z
(%): 297 (MH", 21.73), 296 (M", 100.0), 278 (M" -H,0, 5.30), 213 (M" -C4H3S, 8.13),
184 (M -CsH40S, 17.27), 110 (C12H0S", 21.79), 91 (CsHsCH,", 14.21), 77 (C¢Hs",
27.82)
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4.7 1-(2-Metil-5-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-il)etanon (4a)

Ph

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzag bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gaz1 gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziiniinceye kadar karistirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 60°C’ye geldiginde,
asetilaseton (0,4 gr; 4 mmol) ve 2-(2-fenilvinil)tiyofen (0,372 gr; 2 mmol) balona
katilir. Reaksiyona MAH 1 koyu rengi gidene kadar devam edilir. Renk agildiktan
sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatérde kuruluga kadar buharlastirilir.
Kalint1 doygun NaHCOs3 (10 mL) ¢ozeltisiyle notrallestirildikten sonra etil asetat (3x20
mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan ¢6zelti susuz Na,SOy4 tizerinde kurutulur. Etil asetat
birka¢ ml kalana kadar evaparatdrde uzaklastirilir. Ham {irtin 6ncelikle hekzan / etil
asetat (4:1) ¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle kolonda siiziiliir
ardindan hekzan / etilasetat (5:1) ¢6zlicii sisteminde preparatif ince tabakada saflastirilir.

Verim 0,49 gr (% 86).

IR (KBr disk, CHCls): 3065, 3028 (aromatik C-H), 2920, 2864 (alifatik C-H), 1674
(C=0), 1623 (C=C); "H-NMR (400 MHz, CDCl3) dy: 7.48 — 7.28 (6H, ¢, arom.), 6.96
(1H, ii, J= 3.67, 5.04 Hz, arom.), 6.92 (1H, ii, J= 1.23, 3.63 Hz, arom.), 3.82 (1H, id, J=
1.51, 14.53 Hz, H-4), 3.62 (1H, id, J=1.57, 14.50 Hz, H-4"), 2.39 (3H, i, J= 1.50 Hz),
2.27 (3H, t); BC-NMR (100 MHz, CDCl5) &¢: 194.0 (C=0), 165.5 (C=C), 149.2,
144.6, 128.4, 127.9, 126.6, 125.8, 125.8, 125.4, 112.1(C=C), 89.3(C-O), 46.4, 29.4,
15.1; MS m/z (%): 285 (MH', 1,52), 284 (M", 6,00), 266 (M'- H,0, 1,88), 241 (M" -
C,H30, 14,14), 201 (M" - C4H30, 0,56), 184 (CsHz0,", 1,12), 91 (C¢HsCH,", 1,00), 83
(C4H3S", 0,37).
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4.8 Etil 2-metil-5-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-karboksilat (4b)

Ph

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzag bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gaz1 gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziiniinceye kadar karistirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 60°C’ye geldiginde,
etil asetoasetat (0,52 gr; 4 mmol) ve 2-(2-fenilvinil)tiyofen (0,372 gr; 2 mmol) balona
katilir. Reaksiyona MAH’1n koyu rengi gidene kadar devam edilir. Renk agildiktan
sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatérde kuruluga kadar buharlastirilir.
Kalint1 doygun NaHCOs3 (10 mL) ¢ozeltisiyle notrallestirildikten sonra etil asetat (3x20
mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan ¢6zelti susuz Na,SOy4 tizerinde kurutulur. Etil asetat
birka¢ ml kalana kadar evaparatdrde uzaklastirilir. Ham {irtin 6ncelikle hekzan / etil
asetat (3:1) ¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle kolonda siiziiliir
ardindan hekzan / etilasetat (5:1) ¢6zlicii sisteminde preparatif ince tabakada saflastirilir.

Verim 0,56 gr (% 89).

IR (KBr disk, CHCls): 3063, 3029 (aromatik C-H), 2979, 2928 (alifatik C-H), 1698
(C=0), 1654 (C=C); "H-NMR (400 MHz, CDCl5) 8y: 7.41 — 7.20 (6H, ¢, arom.), 6.89
(1H, i, J= 3.6 Hz, arom.), 6.86 (1H, ii, J= 1.20, 3.56 Hz, arom.), 4.12 (2H, d, J= 7.1 Hz),
3.69 (1H, id, J= 1.54, 14.73 Hz, H-4), 3.48 (1H, id, J=1.57, 14.72 Hz, H-4"), 2.29 (3H,
i, J= 1.39 Hz), 1.23 (3H, i, J= 7.10 Hz); “C-NMR (100 MHz, CDCl5) &¢: 166.2
(C=0), 165.9 (C=C), 149.8, 145.1, 128.5, 128.0, 126.8, 125.9, 125.5, 102.0 (C=C), 89.5
(C-0), 59.9, 46.0, 14.7, 14.5; MS m/z (%): 314 (M", 3.9), 313 (M" - H, 14,1), 187 (M" -
C4H3S — CoH;0 — H, 4,7),
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4.9 6,6-Dimetil-2-fenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (4¢)

0)

NS
o Ph

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzag bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi sistem
hazirlanir. 100 100 ml’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve
cikisinda gaz tuzagi bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi
sistem hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gazi gegirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6
mmol) ve 30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen ¢0ziinlinceye kadar
karistirilir. Coziinme isleminin ardindan ¢oézelti sogumaya birakilir. Sicaklik 60°C’ye
geldiginde, 5,5-dimetil-1,3-siklohekzandion (0,56 gr; 4 mmol) ve 2-(2-
fenilvinil)tiyofen (0,372 gr; 2 mmol) balona katilir. Reaksiyona MAH’1n koyu rengi
gidene kadar devam edilir. Renk acildiktan sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit
evaparatorde kuruluga kadar buharlastirilir. Kalintt doygun NaHCO; (10 mL)
cozeltisiyle notrallestirildikten sonra etil asetat (3x20 mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan
¢ozelti susuz Na SOy iizerinde kurutulur. Etil asetat birka¢ ml kalana kadar evaparatorde
uzaklastirilir. Ham {iriin 6ncelikle hekzan / etil asetat (3:1) ¢oziicii sisteminde kolon
kromatografisi yontemiyle kolonda siiziiliir ardindan hekzan / etilasetat (5:1) ¢oziicii

sisteminde preparatif ince tabakada saflastirilir. Verim 0,6 gr (% 91).

IR (KBr disk, CHCIs): 3096, 3063 (aromatik C-H), 2955, 2930 (alifatik C-H), 1641
(C=0), "H-NMR (400 MHz, CDCls) oy: 7.40 — 7.21 (6H, ¢, arom.), 6.87 (1H, ii, J=
3.63, 5.06 Hz, arom), 6.81 (1H, ii, J= 1.20, 3.63 Hz, arom.), 3.64 (1H, i1, J= 1.77, 14.68
Hz, H-3), 3.41 (1H, ii, J=1.88, 12.79 Hz, H-3"), 2.37 (2H, t), 2.20 (2H, t), 1.08 (3H, t),
1.06 (3H, t); MS m/z (%): 325 (MH", 100,0), 306 (M" - H,0, 1,2), 241 (M" - C4H;S,
27,3), 211 (M - C4H,S — CoHs, 1,3).
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4.10 2,6-Difenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (4d)

I\ Mn(OAc),

Ph o
Ph

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzaglr bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gerceklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gazi gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziinlinceye kadar karistirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 60°C’ye geldiginde,
5-fenil-1,3-siklohekzandion (0,75 gr; 4 mmol) ve 2-(2-fenilvinil)tiyofen (0,372 gr; 2
mmol) balona katilir. Reaksiyona MAH 1n koyu rengi gidene kadar devam edilir. Renk
acildiktan sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatdrde kuruluga kadar
buharlastirilir. Kalinti doygun NaHCO; (10 mL) ¢ozeltisiyle notrallestirildikten sonra
etil asetat (3x20 mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan ¢dzelti susuz Na,SO, iizerinde
kurutulur. Etil asetat birka¢ ml kalana kadar evaparatérde uzaklastirilir. Ham iiriin
oncelikle hekzan / etil asetat (3:1) ¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle
kolonda siiziiliir ardindan hekzan / etilasetat (5:1) ¢oziicii sisteminde preparatif ince

tabakada saflagtirilir. Verim 0,60 gr (% 81).

IR (KBr disk, CHCI3): 3061, 3029 (aromatik C-H), 2948, 2902 (alifatik C-H), 1770
(C=C), 1641 (C=0); "H-NMR (400 MHz, CDCl3) &y: 7.48 — 7.27 (11H, ¢, arom.), 6.99
—6.93 (2H, ¢, arom.), 3.76 (1H, i, J= 8.65 Hz), 3.57 — 3.51 (2H, ¢), 2.91 — 2.84 (2H, ¢),
2.75 — 2.67 (2H, ¢); “C-NMR (100 MHz, CDCl;) &¢: 198.8 (C=0), 167.6 (C=C),
146.7, 144.3, 128.7, 128.4, 127.5, 127.4, 127.0, 126.9, 126.6, 126.5, 126.2, 126.0,
125.6, 113.0 (C=C), 93.8 (C-0), 40.1, 31.8; MS m/z (%): 372 (M, 9,74), 354 (M" -
H,0, 13,65), 267 (M" - CgHo, 2,37), 226 (M" - C;o0H;00, 6,64), 186 (M" - C1,H},S,
7,21), 104 (CgHg", 18,24), 84 (C4H,S", 21,84), 69 (C4H;307, 12,59), 43 (C3H;", 100,0).
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4.11 2-fenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (4e)

0]

/\ Mn(OAc);
+ S R

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzag bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gaz1 gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziiniinceye kadar karistirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 60°C’ye geldiginde,
1,3-siklohekzandion (0,45 gr; 4 mmol) ve 2-(2-fenilvinil)tiyofen (0,372 gr; 2 mmol)
balona katilir. Reaksiyona MAH’in koyu rengi gidene kadar devam edilir. Renk
acildiktan sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatdorde kuruluga kadar
buharlastirilir. Kalinti doygun NaHCO; (10 mL) ¢ozeltisiyle noétrallestirildikten sonra
etil asetat (3x20 mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan ¢o6zelti susuz Na,SOy4 iizerinde
kurutulur. Etil asetat birka¢ ml kalana kadar evaparatérde uzaklastirilir. Ham iiriin
oncelikle hekzan / etil asetat (2:1) ¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle
kolonda siiziiliir ardindan hekzan / etilasetat (4:1) ¢oziicii sisteminde preparatif ince

tabakada saflastirilir. Verim 0,50 gr (% 84).

IR (KBr disk, CHCIs): 3067 (aromatik C-H), 2946, 2869 (alifatik C-H), 1673 (C=C),
1605 (C=0); "H-NMR (400 MHz, CDCl3) 8y: 7.46 — 7.29 (6H, ¢, arom.), 6.96 (1H, ii,
J=13.63, 5.04 Hz, arom.), 6.92 (1H, ii, J= 1.18, 3.61 Hz, arom.), 3.73 (1H, iii, J= 1.70,
14.73 Hz, H-3), 3.50 (1H, iii, J= 1.81, 14.75 Hz, H-3"), 2.61- 2.55 (2H, ¢), 2.45 — 2.39
(2H, ¢), 2.15 — 2.07 (2H, ¢); “C-NMR (100 MHz, CDCl;) 8¢: 196.0 (C=0), 175.5
(C=C), 148.9, 144.4, 128.6, 128.3, 126.9, 126.4, 125.9, 125.5, 117.8, 112. 9 (C=C), 93.2
(C-0), 42.3, 36.7, 24.2, 21.9; MS m/z (%): 297 (MH", 8,22), 296 (M", 27.64), 278 (M"
- H,0, 74,71), 268 (M" - C,H,, 18,81), 212 (M" - C4H4S, 16,97), 184 (C1,HsS™, 15,79),
171 (C7H90,", 40,12), 84 (C4H4S", 5,03), 77 (C¢Hs ', 27,70).
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4.12 1-(2,5-Dimetil-4-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-il)etanon (5a)

O O
M / \ Mn(OAc),
+ S Ph ———— >

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzag bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi sistem
hazirlanir.Sistemden 15 dakika azot gaz1 gegirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziiniinceye kadar karistirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 60°C’ye geldiginde,
asetilaseton (0,4 gr; 4 mmol) ve 2-(1-metil-2-fenilvinil)tiyofen (0,4 gr; 2 mmol) balona
katilir. Reaksiyona MAH’1n koyu rengi gidene kadar devam edilir. Renk agildiktan
sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatérde kuruluga kadar buharlastirilir.
Kalint1 doygun NaHCOs3 (10 mL) ¢ozeltisiyle notrallestirildikten sonra etil asetat (3x20
mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan ¢6zelti susuz Na,SOy4 tizerinde kurutulur. Etil asetat
birka¢ ml kalana kadar evaparatdrde uzaklastirilir. Ham {irtin 6ncelikle hekzan / etil
asetat (4:1) ¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle kolonda siiziiliir
ardindan hekzan / etilasetat (6:1) ¢6ziicii sisteminde preparatif ince tabakada saflastirilir.

Verim 0,33 gr (% 55).

IR (KBr disk, CHCls): 3063, 3027 (aromatik C-H), 2981, 2932 (alifatik C-H), 1699
(C=0), 1649 (C=C); '"H-NMR (400 MHz, CDCls) &y (400 Mhz, CDCl3) 7.41 — 7.26
(6H, ¢, arom.), 7.07 (1H, 1, J= 3.58 Hz, arom.), 7.02 (1H, i1, J= 3.59, 5.03 Hz, arom.),
456 (1H, t, H-4), 2.47 (3H, i, J= 1.25 Hz), 1.88 (3H, t), 1.3 (3H, t); *C-NMR (100
MHz, CDCl3) 8¢: 195.6 (C=0), 168.3 (C=C), 151.9, 139.3, 129.0, 127.9, 127.0, 124 4,
122.7, 115.4 (C=C), 90.4 (C-0), 61.2,29.7, 26.1, 15.4; MS m/z (%): (MH", 6,49), 328
(M", 22,32), 313 (M" - CH3, 2,30), 285 (M" - C3Hs0,, 7,59), 239 (M" - C;Hs, 12,15),
128 (C13H;»S", 19,31), 111 (CsH30S™, 12,21), 77 (C¢Hs ', 13,24), 43 (C3Hs0,", 100,0).
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4.13 Etil 2,5-dimetil-4-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-karboksilat (5b)

)J\/U\ / \ Mn(OAc);  EtO
OBt + 8 ph ————>

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzag bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gaz1 gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziiniinceye kadar karistirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 60°C’ye geldiginde,
asetilaseton (0,52 gr; 4 mmol) ve 2-(1-metil-2-fenilvinil)tiyofen (0,4 gr; 2 mmol) balona
katilir. Reaksiyona MAH 1 koyu rengi gidene kadar devam edilir. Renk agildiktan
sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatérde kuruluga kadar buharlastirilir.
Kalint1 doygun NaHCOs3 (10 mL) ¢ozeltisiyle notrallestirildikten sonra etil asetat (3x20
mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan ¢6zelti susuz Na,SOy4 tizerinde kurutulur. Etil asetat
birka¢ ml kalana kadar evaparatdrde uzaklastirilir. Ham {irtin 6ncelikle hekzan / etil
asetat (4:1) ¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle kolonda siiziiliir
ardindan hekzan / etilasetat (6:1) ¢6zlicii sisteminde preparatif ince tabakada saflastirilir.

Verim 0,33 g (% 64).

IR (KBr disk, CHCIs): 3063 (aromatik C-H), 2988, 2928 (alifatik C-H), 1670 (C=C),
1598 (C=0); '"H-NMR (400 MHz, CDCls) 8y: 7.37 — 7.25 (6H, ¢, arom.), 7.08 (1H, i,
J=3.57 Hz, arom.), 7.02 (1H, ii, J=3.6, 5.03 Hz, arom.), 4.54 (1H, t, H-4), 4.08 — 3.93
(2H, ¢), 2.45 (3H, i, J= 1.3 Hz), 1.31 (3H, t), 1.02 (3H, i, J = 7.11 Hz); *C-NMR (100
MHz, CDCl3) 8¢: 167.9 (C=0), 165.8 (C=C), 152.2, 139.7, 128.8, 128.5, 127.4, 127.0,
124.3, 122.6, 106.5 (C=C), 90.1 (C-0), 60.4, 59.6, 46.3, 26.2, 14.6, 14.3; MS m/z (%):
299 (MH', 9,06), 298 (M", 23,32), 280 (M - H,0, 6,30), 255 (M" - C,H;0, 10,15), 172
(M" - C4H3S — CH30, 8,64), 111 (CsH30S", 16,67), 91 (C;H;, 5,74), 83 (C4H;S",
3,08), 77 (C¢Hs ', 12,46).
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4.14 2,6,6-Trimetil-3-fenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on
(5¢)
(0]

/ \ Mn(OAc);
+ S Phph ———— >

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzagl bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gerceklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gazi gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziinlinceye kadar karistirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 60°C’ye geldiginde,
5,5-dimetil-1,3-siklohekzandion (0,56 gr; 4 mmol) ve 2-(1-metil-2-fenilvinil)tiyofen
(0,4 gr; 2 mmol) balona katilir. Reaksiyona MAH’1n koyu rengi gidene kadar devam
edilir. Renk acildiktan sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatorde kuruluga
kadar buharlastirilir. Kalintt doygun NaHCO; (10 mL) ¢6zeltisiyle notrallestirildikten
sonra etil asetat (3x20 mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan ¢dzelti susuz Na,SOy lizerinde
kurutulur. Etil asetat birka¢ ml kalana kadar evaparatérde uzaklastirilir. Ham iiriin
oncelikle hekzan / etil asetat (2:1) ¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle
kolonda siiziiliir ardindan hekzan / etilasetat (4:1) c¢oziicii sisteminde preparatif ince

tabakada saflastirilir. Verim 0,51 gr (% 76).

IR (KBr disk, CHCl;): 2955, 2922 (alifatik C-H), 1641 (C=0); '"H-NMR (400 MHz,
CDCls) oy: 7.35 — 7.28 (4H, ¢, arom.), 7.15 — 7.13 (2H, ¢, arom.), 7.07 (1H, 1, J= 3.59
Hz, arom.), 7.02 (1H, ii, J= 3.61, 5.02 Hz, arom.), 4.60 (1H, t, H-3), 2.57 (2H, ii, J=
2.03, 16.55 Hz), 2.32 (2H, i, J = 2.34 Hz), 1.35 (3H, t), 1.28 (3H, t), 1.19 (3H, t); MS
m/z (%): 339 (MH', 26.23), 338 (M, 100.0), 323 (M" -CH3, 19.59), 320 (M" -H,O0,
6.10), 254 (M" -C4H,S, 14.04), 212 (M" -C¢HgO 5.29), 178 (M" -C4H3S —C¢Hs, 9.67),
152 (M" -C1oH oS, 11.72), 91 (C¢HsCH,', 17.77), 83 (C4H3S", 60.12), 77 (C¢Hs',
24.80).
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4.15 6,6-Dimetil-2-(5-metil-2-furil)-3-fenil-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2 H)-
on (6a)

0)

Mn(OAc);
o N -
0] Ph

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzagl bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gerceklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gazi gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziinlinceye kadar karistirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 60°C’ye geldiginde,
5,5-dimetil-1,3-siklohekzandion (0,56 g; 4 mmol) ve 2-metil-5-(2-fenilvinil)furan (0,39
g; 2 mmol) balona katilir. Reaksiyona MAH’1n koyu rengi gidene kadar devam edilir.
Renk acgildiktan sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatdrde kuruluga kadar
buharlastirilir. Kalinti doygun NaHCO; (10 mL) ¢ozeltisiyle noétrallestirildikten sonra
etil asetat (3x20 mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan ¢dzelti susuz Na,SO, iizerinde
kurutulur. Etil asetat birka¢ ml kalana kadar evaparatérde uzaklastirilir. Ham iiriin
oncelikle hekzan / etil asetat (1:1) ¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle
kolonda siiziiliir ardindan hekzan / etilasetat (3:1) ¢oziicii sisteminde preparatif ince

tabakada saflastirilir. Verim 0,41 g (% 64).

IR (KBr disk, CHCls): 3030 (aromatik C-H), 2959, 2938 (alifatik C-H), 1637 (C=0);
"H-NMR (400 MHz, CDCl3) 8y: 7.34 — 7.19 (7H, ¢, arom.), 6.35 (1H, i, J= 3.11 Hz),
6.00 (1H, i, J= 2.16 Hz), 5.45 (1H, i, J= 6.42 Hz, H-2), 4.63 (1H, i, J= 6.34 Hz, H-3),
2.34 (3H, t), 2.31 (2H, t), 1.22 (3H, t), 1.17 (3H, t); *C-NMR (100 MHz, CDCl3) &:
194.4 (C=0), 176.2 (C=C), 154.2, 149.6, 141.9, 139.5, 132.1, 128.9, 127.4, 114.9
(C=C), 110.7, 106.8, 94.1, 88.0 (C=0), 51.4, 49.6, 38.3, 29.9, 13.9; MS m/z (%): 323
(MH", 2,24), 322 (M", 9,69), 279 (M" - C3H7, 7,43), 265 (M" - C4Ho, 2,59), 241 (M" -
CsH;s0, 4,01), 109 (C¢Hs05", 3,43), 95 (C¢H,0", 11,11), 91 (C;H;", 5,99), 43 (C:H;",
100,0).
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4.16 3,6-Difenil-2-(5-metil-2-furil)-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (6b)

0 0 -
7\ Mn(OAc);
DD e, Y o
Ph 0 0 Ph Ph 0

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzag bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gazi gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziiniinceye kadar karistirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 60°C’ye geldiginde, 5-
fenil-1,3-siklohekzandion (0,752 g; 4 mmol) ve 2-metil-5-(2-fenilvinil)furan (0,39 g; 2
mmol) balona katilir. Reaksiyona MAH 1n koyu rengi gidene kadar devam edilir. Renk
acildiktan sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatdorde kuruluga kadar
buharlastirilir. Kalinti doygun NaHCO; (10 mL) ¢ozeltisiyle noétrallestirildikten sonra
etil asetat (3x20 mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan ¢ozelti susuz Na,SOy4 iizerinde
kurutulur. Etil asetat birka¢ ml kalana kadar evaparatérde uzaklastirilir. Ham iiriin
oncelikle hekzan / etil asetat (5:1) ¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle
kolonda siiziiliir ardindan hekzan / etilasetat (7:1) ¢oziicii sisteminde preparatif ince

tabakada saflastirilir. Verim 0,31 g (% 42).

IR (KBr disk, CHCls): 3050 (aromatik C-H), 2961, 2919 (alifatik C-H), 1641 (C=0);
"H-NMR (400 MHz, CDCls) oy: 7.38 (10H, ¢, arom,), 6.35 (1H, 1, J = 3.2 Hz, arom.),
5.98 (1H, ii, J = 3.2 Hz, 0.8 Hz, arom.), 5.48 (1H, i, J = 6.8 Hz, H-2), 4.65 (1H, ii, ] =
6.4 Hz, 1.6 Hz, H-3), 3.57 — 3.53 (1H, ¢, H-6), 2.88 — 2.72 (2H, ¢), 2.66- 2.64 (2H, ¢),
2.33 (3H, t); *C-NMR (100 MHz, CDCl;) 8¢: 193.2 (C=0), 176.4 (C=C), 154.3, 149.5,
142.8, 141.8, 129.1, 129.0, 127.4, 127.0, 116.4, 110.9, 106.8 (C=C), 88.2 (C-0), 49.5,
44.5, 40.6, 32.0, 13.9; MS m/z (%): 372 (MH", 30), 371 (M", 100), 289 (M" - C5H50,
20), 193 (M" -, 15), 141 (M" - ,20).
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4.17 2-(5-Metil-2-furil)-3-fenil-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (6¢)

o O Ph
7\ Mn(OAc);
d(; /Q\/A Ph | g \ !

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzag bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gaz1 gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziiniinceye kadar karistirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 60°C’ye geldiginde,
1,3-siklohekzandion (0,45 g; 4 mmol) ve 2-metil-5-(2-fenilvinil)furan (0,37 g; 2 mmol)
balona katilir. Reaksiyona MAH’in koyu rengi gidene kadar devam edilir. Renk
acildiktan sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatdrde kuruluga kadar
buharlastirilir. Kalinti doygun NaHCO; (10 mL) ¢ozeltisiyle noétrallestirildikten sonra
etil asetat (3x20 mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan ¢o6zelti susuz Na,SO, iizerinde
kurutulur. Etil asetat birka¢ ml kalana kadar evaparatérde uzaklastirilir. Ham iiriin
oncelikle hekzan / etil asetat (5:1) ¢6ziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle

kolonda siiziiliir ardindan hekzan / etilasetat (7:1) ¢oziicii sisteminde preparatif ince

tabakada saflastirilir. Verim 0,35 gr (% 60).

IR (KBr disk, CHCIs): 3123 (aromatik C-H), 2979, 2924 (alifatik C-H), 1698 (C=C),
1648 (C=0); "H-NMR (400 MHz, CDCls) 8y 7.24 — 7.10 (5H, ¢, arom.), 6.27 (1H, i, J
= 3.2 Hz, arom.), 5.90 (1H, 11, J = 3.2, 0.8 Hz, arom.), 5.33 (1H, 1, J = 6.4 Hz, H - 2),
4.55 (1H, 1, J = 6.8 Hz, H — 3), 2.55 — 2.46 (2H, ¢), 2.35 — 2.30 (2H, ¢), 2.25 (3H, 1),
2.09 — 2.03 (2H, ¢); MS m/z (%): 295 (MH", 100,0), 213 (M" - CsHs0, 45,07), 99
(CsH,0,", 5,10), 83 (CsH,0", 13,23).
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4.18 1-(5-metil-2-fenil-2,3-dihidro-2,2'-bifuran-4-il)etanon (7a)

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzag bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gaz1 gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziiniinceye kadar karistirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 60°C’ye geldiginde,
asetilaseton (0,4 gr; 4 mmol) ve 2-(1-fenilvinil)furan (0,34 gr; 2 mmol) balona katilir.
Reaksiyona MAH’in koyu rengi gidene kadar devam edilir. Renk agildiktan sonra
reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatdrde kuruluga kadar buharlastirilir. Kalint1
doygun NaHCOs; (10 mL) ¢ozeltisiyle notrallestirildikten sonra etil asetat (3x20 mL) ile
ekstrakte edilir. Toplanan ¢ozelti susuz Na,SO, iizerinde kurutulur. Etil asetat birkag ml
kalana kadar evaparatorde uzaklastirilir. Ham iirlin 6ncelikle hekzan / etil asetat (3:1)
¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle kolonda siiziiliir ardindan hekzan /
etilasetat (5:1) ¢oziicli sisteminde preparatif ince tabakada saflagtirilir. Verim 0,3 gr (%

56).

IR (KBr disk, CHCIs): 3061 (aromatik C-H), 2925, 2867 (alifatik C-H), 1674 (C=C),
1604 (C=0); '"H-NMR (400 MHz, CDCl3) 8: 7.44 — 7.35 (6H, ¢, arom.), 6.34 (1H, ii, J
=3.25, 1.82 Hz, arom.), 6.22 (1H, i, J = 3.25 Hz, arom.), 3.87 (1H, ii, J = 1.49, 14.43
Hz, H-4), 3.37 (1H, ii, J= 1.42, 14.42 Hz, H-4"), 2.39 (3H, t), 2.25 (3H, t); MS m/z (%):
268 (M", 21,94), 250 (M" - H,0, 3,90), 225 (M" - C,H30, 14,14), 77 (C¢Hs", 13,38), 43
(C,H;0", 100,0).
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4.19 Etil 5-metil-2-fenil-2,3-dihidro-2,2'-bifuran-4-karboksilat (7b)

0] (0] I\
)J\/“\ = MI’I(OAC )3 EtO
OEt + O E——

Ph

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzag bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gaz1 gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziiniinceye kadar karistirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 60°C’ye geldiginde,
etil asetoasetat (0,52 g; 4 mmol) ve 2-(1-fenilvinil)furan (0,34 g; 2 mmol) balona katilir.
Reaksiyona MAH’in koyu rengi gidene kadar devam edilir. Renk agildiktan sonra
reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatdrde kuruluga kadar buharlastirilir. Kalint1
doygun NaHCOs; (10 mL) ¢ozeltisiyle notrallestirildikten sonra etil asetat (3x20 mL) ile
ekstrakte edilir. Toplanan ¢ozelti susuz Na,SO, iizerinde kurutulur. Etil asetat birkag ml
kalana kadar evaparatorde uzaklastirilir. Ham iirlin oncelikle hekzan / etil asetat (3:1)
¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle kolonda siiziiliir ardindan hekzan /
etilasetat (5:1) ¢oziicii sisteminde preparatif ince tabakada saflagtirilir. Verim 0,4 g (%

67).

IR (KBr disk, CHCls): 3119, 3060 (aromatik C-H), 2979, 2932 (alifatik C-H), 1699
(C=C), 1653 (C=0); '"H-NMR (400 MHz, CDCl3) dy: 7.44 — 7.34 (6H, ¢, arom.), 6.34
(1H, ii, J = 3.3, 1.82 Hz, arom.), 6.15 (1H, ii, J = 0.72, 3.3 Hz, arom.), 2.34 (3H, ii, J =
1.64 Hz), 1.30 (3H, i, J = 7.12 Hz); “C-NMR (100 MHz, CDCl3) 8¢: 166.3 (C=0),
166.0 (C=C), 155.6, 143.5, 143.3, 128.5, 128.1, 125.5, 110.4, 108.9, 101.8 (C=C),
87.1(C-0), 59.9, 42.7, 14.7, 14.4; MS m/z (%): 298 (M, 1,83), 280 (M" - H,0, 0,33),
252 (M" - C,H5OH, 13,38), 224 (M" - C3Hg0,, 2,94), 128 (CsHz0;3', 4,97), 77 (C¢Hs',
9,52).
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4.20 2-(2-furil)-6,6-dimetil-2-fenil-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (7¢)

0)

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzag bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gaz1 gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziiniinceye kadar karistirlir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 60°C’ye geldiginde,
5,5-dimetil-1,3-siklohekzandion (0,56 gr; 4 mmol) ve 2-(1-fenilvinil)furan (0,34 gr; 2
mmol) balona katilir. Reaksiyona MAH 1n koyu rengi gidene kadar devam edilir. Renk
acildiktan sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatdorde kuruluga kadar
buharlastirilir. Kalinti doygun NaHCO; (10 mL) ¢ozeltisiyle noétrallestirildikten sonra
etil asetat (3x20 mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan ¢o6zelti susuz Na,SO,4 iizerinde
kurutulur. Etil asetat birka¢ ml kalana kadar evaparatérde uzaklastirilir. Ham iiriin
oncelikle hekzan / etil asetat (3:1) ¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle
kolonda siiziiliir ardindan hekzan / etilasetat (5:1) ¢oziicii sisteminde preparatif ince

tabakada saflastirilir. Verim 0,49 gr (% 80).

IR (KBr disk, CHCIl3): 3056 (aromatik C-H), 2954, 2890 (alifatik C-H), 1633 (C=0);
"H-NMR (400 MHz, CDCls) 6y: 7.42 — 7.41 (1H, ¢, arom.), 7.39 — 7.35 (5H, ¢, arom.),
6.32 (1H, ii, J = 3.6, 1.6 Hz, arom.), 6.14 (1H, ii, J = 3.6, 0.8 Hz, arom.), 3.72 (1H, ii, J
=14.8,2.0 Hz, H-3),3.24 (1H, 11, ] = 14.8, 2.0 Hz, H - 3"), 2.43 (2H, ii,J = 2.0 Hz, H
~7),2.26 (2H,1i,J=3.6 Hz, H-5), 1.14 (3H, t), 1.12 (3H, t); MS m/z (%): 309 (MH",
100,0).
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4.21 2-(2-Furil)-2,6-difenil-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (7d)

0]

Ph 0 Ph

100 mI’lik 3 agizli bir balona; termometre, azot gazi gecirme borusu ve ¢ikisinda gaz
tuzag bulunan bir geri sogutucu takilarak reaksiyonun gergeklestirilecegi sistem
hazirlanir. Sistemden 15 dakika azot gazi gecirildikten sonra MAH (1,7 gr; 6 mmol) ve
30 mL asetik asit konularak 80°C’de MAH tamamen c¢oziiniinceye kadar karistirilir.
Coziinme isleminin ardindan ¢ozelti sogumaya birakilir. Sicaklik 60°C’ye geldiginde, 5-
fenil-1,3-siklohekzandion (0,75 gr; 4 mmol) ve 2-(1-fenilvinil)furan (0,34 gr; 2 mmol)
balona katilir. Reaksiyona MAH’in koyu rengi gidene kadar devam edilir. Renk
acildiktan sonra reaksiyon sonlandirilir. Asetik asit evaparatdrde kuruluga kadar
buharlastirilir. Kalinti doygun NaHCO; (10 mL) ¢ozeltisiyle noétrallestirildikten sonra
etil asetat (3x20 mL) ile ekstrakte edilir. Toplanan ¢ozelti susuz Na,SOy4 iizerinde
kurutulur. Etil asetat birka¢ ml kalana kadar evaparatérde uzaklastirilir. Ham iiriin
oncelikle hekzan / etil asetat (5:1) ¢oziicii sisteminde kolon kromatografisi yontemiyle
kolonda siiziiliir ardindan hekzan / etilasetat (7:1) ¢oziicii sisteminde preparatif ince

tabakada saflastirilir. Verim 0,41 gr ( %57).

IR (KBr disk, CHCls): 3056, 3023 (aromatik C-H), 2921, 2882 (alifatik C-H), 1630
(C=0); '"H-NMR (400 MHz, CDCl;) 8: 7.42 — 7.30 (13H, ¢, arom.), 3.65 (2H, t, H-3),
3.55 - 3.51 (1H, ¢), 2.94 — 2.82 (2H, ¢), 2.67 (2H, 1, J = 8.29 Hz); MS m/z (%): 358
(MH", 25,0), 357 (M, 100,0).
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5. TARTISMA VE SONUC

Son yillarda C-C bagi olusturmaya yonelik yapilan c¢alismalarda karbon merkezli
radikallerin alkenere katilma reaksiyonlarinda bir¢ok gecis metali (Mn+3, Ce+4, C0+3,
Cu™?, Ag" vb.) tuzlan kullamlmaktadir. Bunlar arasinda mangan(IIl) asetat ve
seryum(IV) amonyum nitrat en fazla kullanilan reaktifler olarak goze ¢arpmaktadirlar.
Bu amagla C-C bagi olusturmak iizere enolize olabilen 1,3-dikarbonil bilesikleri (B-
diketon, B-ketoester, B-ketoamit) kullanilarak mangan(IIl) asetat ortaminda a-karbonu
olusturarak alken ve alkinlere katilma reaksiyonlari incelenmistir. Bu reaksiyonlar
sonucunda furan, dihidrofuran, y-lakton, biyolojik aktif bilesikler ve dogal iiriinler

sentezlenmistir.

Literatiirde mangan(Ill) asetat kullanilarak yapilan radikalik halkalagma
reaksiyonlarinda 1,3-dikarbonil bilesikleri ile ¢ok cesitli alkenler kullanilmistir. Ancak
bu 1,3-dikarbonil bilesiklerinin tiyenil ve furil siibstitiie konjuge alkenlerin radikal
halkalagma reaksiyonlar1 hi¢ arastirilmamistir. Fakat yakin bir zamanda grubumuz
tarafindan bu heteroaromatik siibstitiie alkenlerin 3-oksopropannitrillerle MAH
araciliginda halkalagsma reaksiyonlar1 gergeklestirilmistir (Yilmaz, Pekel, 2005). Bu
calismada 1,3-dikarbonil bilesiklerinin MAH aracilifinda 2-tiyenil ve 2-furil siibstitiie
alkenlerin radikal halkalagma reaksiyonlarinin arastirilmasi amaglandi. Bu reaksiyonlar
sonucunda yeni 2-tiyenil ve 2-furil siibstitiie 4,5-dihidrofuranlar elde edildi. Bu

bilesiklerin sentezi i¢in 6nerilen mekanizma sekil 5.1°de verilmektedir.

Bu mekanizmaya gore; enolize olabilen 1,3-dikarbonil bilesigi (1) mangan(Ill) asetat
ile, Mn(III)-enolat kompleksini (2) olusturur. Bu kompleksten mangan(III) bir elektron
alarak mangan(Il)’ye indirgenir ve bir a-karbon radikali 3 meydana gelir. Radikalin
alkene katilmasiyla olusan radikal ara iiriin (4) esdeger mangan(Ill) asetat ile
karbokatyona (5) yiikseltgenir. Daha sonra enolatin karbokatyonla bir molekiilici
halkalagsmasiyla 4,5-dihidrofuranlar (6) meydana gelir.
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Sekil 5.1 Mangan(Ill) asetat ortaminda 1,3-dikarbonillerin alkenlere katilma

mekanizmast

Calismada 1,3-dikarbonil bilesigi olarak; asetilaseton (1a), etil asetoasetat (1b),
dimedon (5,5-dimetil-1,3-siklohekzandion) (1¢), 5-fenil-1,3-siklohezandion (1d), 1,3-
siklohekzandion (le) kullanildi (sekil 5.2). Konjuge alken olarak da; 2-(2-
fenilvinil)tiyofen (2a), trans-stilben (2b), 2-(2-fenilvinil)furan (2¢), 2-metil-5-(2-
fenilvinil)furan (2d), 2-(1-fenilvinil)tiyofen (2e) 2-(1-fenilvinil)furan (2f) 2-(1-metil-2-
fenilvinil)tiyofen (2g) halkalasma reaksiyonlarinda kullanild1 (sekil 5.3).

la 1b

(0] (o) (o)
; % (0] Ph’ % (0] % (0]
1c 1d le

Sekil 5.2 Arastirmada kullanilan 1,3-dikarbonil bilesikleri
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Sekil 5.3 Arastirmada kullanilan konjuge alkenler

1,3-Dikarbonil bilesiklerinin (1a-e) mangan(Ill) asetat ortaminda 1,2-disiibstitiie
konjuge alkenler (2a ve 2d) ile radikalik halkalasma reaksiyonlar1 sonucunda 5-(2-
tiyenil) ve 5-(I-metil-5-furil) 4,5-dihidrofuranlar elde edildi. 1,3-Dikarbonil
bilesiklerinde MAH araciliginda olusturulan a-karbon radikali, 2a ve 2d alkenlerine
farklr iki sekilde katilabilir. Bu katilma ara triinlerinin halkalagmas1 da farkli iki
dihidrofuran bilesigini meydana getirebilir. Reaksiyon mekanizmasi sekil 5.4’de

agiklanmaktadir.

2 Ry
(0]
TMn(OAch 5
OH O
R N Ry
1
Ry H, M Q
3: © R
X:0,8 Ve
R
o b

Sekil 5.4 1,3-Dikarbonil bilesiklerinin 1,2-distibstitiie alkenlerle radikalik halkalasma
reaksiyonlariin mekanizmasi.
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Bu mekanizmada enolize olabilen 1,3-dikarbonil bilesigi (1) mangan(IIl) asetat ile
mangan(II)-enolat (2) kompleksini meydana getirmektedir. Mangan(III), mangan(II)’ye
indirgenirken olusan a-karbon radikali (3) 1,2-disiibstitiie alkene i1ki sekilde
katilabilmektedir. Radikal ara iirliniiniin i yolu tlizerinden alkene katilmasiyla 5-
heteroaromatik stibstitiie 4,5-dihidrofuranlar (8); i yolu {lizerinden katilmasiyla da 4-

heteroaromatik siibstitiie 4,5-dihidrofuranlar (§) meydana gelmektedir.

Gruttadauria (1974) tarafindan 2a alkeninin dipol momentinin 2-tienil grubu yoniinde
oldugu bildirilmistir. Bundan dolay1 radikal ara iiriiniin ii yoluyla alkene katildiginmi
diisiinmekteyiz. Ayrica 1b bilesiginin trans-stilbenle gerceklestirilen halkalasma
reaksiyonunda 4,5-difenil-4,5-dihidrofuran (3b) bilesiginin H-5 protonunun kimyasal
kaymasmin 5,4 ppm oldugu goriilmistiir. Ancak 1b bilesiginin 2a ile radikalik
halkalagma reaksiyonundan elde edilen etil 2-metil-4-fenil-5-tien-2-il-4,5-dihidrofuran-
3-karboksilat (3¢) iiriiniiniin H-5 protonu 5,7 ppm’de rezonansa girmektedir (EK 2).
Bundan dolay1 sentezlenen bilesiklerde H-5 protonlarinin daha diisiik alanda ¢ikmasiyla

heteroaromatik grubun C-5 karbonunda oldugunu diisiiniiyoruz.

Zincirsel 1,3-dikarbonil bilesiklerinden asetilaseton (1a) un 2-(2-fenilvinil)tiyofen (2a)
ile MAH araciliginda radikalik halkalagsma reaksiyonunda % 53 verimle 5-(2-tiyenil)-
4,5-dihidrofuran tiirevi (3a) elde edilirken, etilasetoasetatin (1b) reaksiyonu sonucunda

3¢ iirlinli % 62 verimle sentezlendi (¢izelge 5.1).

Reaksiyon sonucunda elde edilen 5-(2-tiyenil)-4,5-dihidrofuran bilesiklerinin H-4 ve
H-5 protonlar1 birbirleriyle ikili pik vererek rezonans olmaktadirlar. 3a ve 3¢
bilesiklerinde H-4 protonlari 4.36 ppm ve H-5 protonlar1 5.42-5.54 ppm araliginda °J =
5.63-5.7 Hz ile rezonans girmektedirler. 3d, 3e ve 3f bilesiklerinde ise H-3 protonlar1
4.4-46 ppm ve H-2 protonlar1 5.6-5.8 ppm araligmda °J = 5.4-5.6 Hz ile
eslesmektedirler (EK 2).
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Cizelge 5.1 2-(2-Fenilvinil)tiyofenin 1,3-dikarbonil bilesikleri ile reaksiyonlari

Sira 1,3-Dikarbonil Alken Uriin Verim(%)
L] A\ [ m
1 N Q\/\Ph ‘ S 53
1a (0] \ /
2a 3a
O
‘(‘) ‘(‘) I Ph
2 Ph EtO 45
O 0R L %Ph
1b 2b 0
3b
0 Ph
O O
s BOT s 62
OFEt 2a e} \ |
1b
3c
O
I ‘(" Ph
4 71
‘ S
%O 2a o \ |
1c 3d
ﬁ ﬁ Ph
e o
Ph o Za Ph o \
1d 3e
ﬁ (H) Ph
© L, L~
X0 a o \ |
le 3f

1,3-Dikarbonil bilesiklerinin (1a-1e) mangan(III) asetat ortaminda 1,1-distibstitlie alken
2-(1-fenilvinil)tiyofen (2e) ile radikalik halkalasma reaksiyonlari, 1,2-disiibstitiie
olanlara gore daha yiiksek verimlerle 4,5-dihidrofuran tiirevlerini meydana getirdi
(¢izelge 5.2). 2a alkeninde oldugu gibi en yiiksek verim dimedon iiriiniinde gézlenmistir

(% 91). Asetilaseton ile % 86 verimle 4a elde edilirken, etilasetoasetat ile % 89 verimle
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4b iiriinleri sentezlenmistir. Halkal1 1,3-dikarbonil bilesikleri ile yapilan reaksiyonlarda,
5-fenil-1,3-siklohekzandion ile verim % 81 (4d) bulunurken 1,3-siklohekzandion ile %

84 verimle 4,5-dihidrofuran sentezlenmistir.

Cizelge 5.2 2-(1-Fenilvinil)tiyofenin aktif metilen bilesikleriyle reaksiyonu

sira 1,3-dikarbonil alken verim (%)
T R
1 PN Q\/ 86
1a Ph
2e
L1
2 /\\/\\OEt 2e 89
b
O
|
X 2
3 0 ¢ 91
1c
O
Ph/ii o 2e
4 1d 81
(0]
oL -
5 N 84

1,3-Dikarbonil bilesikleriyle 2-(1-fenilvinil) tiyofenin (2e) radikalik halkalasma
reaksiyonlar1 sonucunda elde edilen 5-(2-tiyenil)-4,5-dihidrofuranlarin (4a-4e) 'H-NMR
spektrumlarinda; H-4 protonlar1 diastereotopik ozellikte olup farkli kimyasal ve
magnetik gevreye sahiptirler. Bundan dolay1 bu protonlar birbirleriyle °J = 14,53-14,73
Hz ile esleserek (3-4 ppm arasinda) ikiye yarilmaktadirlar. Ayrica 4a ve 4b
bilesiklerinde bu protonlar, 3J = 1,41-1,54 Hz ile dorde; 4c¢, 4d ve de bilesiklerinde ise 3y
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= 1,70-1,77 Hz ile iice yarilmaktadir. Bu uzak ara eslesmeler 4b bilesiginin COSY
spektrumunda net bir sekilde goriilmektedir (EK 2).

1,1- ve 1,2-distibstitiie alkenlerin (sirasiyla, 2a ve 2d) MAH araciliginda 1,3-dikarbonil
bilesikleriyle reaksiyonlarinda, 1,1-disiibstitiie olan alkenin iirlin verimleri 1,2-
disiibstitiie olana gore daha yiiksektir. Ornegin, dimedonun 2e ile reaksiyonundan 4¢ %
91 verimle elde edilirken; 2a ile reaksiyonunda {iriin verimi %71 (3d) olarak
bulunmustur. Bu durum, radikalik halkalagsma reaksiyonlarinda, MAH araciliginda
olusturulan o-karbon radikalinin alkene katilmasiyla olusan radikal ara iriiniiniin

kararlilig1 ile agiklanabilir.

2a ve 2e alkenlerinin yaninda 2-tiyenil siibstitiie 2-(1-metil-2-fenilvinil)tiyofenin (2g)
1,3-dikarbonil bilesikleriyle reaksiyonlari da ¢alisilmis ve sonuglar cizelge 5.3’de
verilmistir. Bu alkenin 1,3-dikarbonil bilesikleri (la-1c) ile reaksiyonlarinda 5-(2-
tiyenil)-4,5-dihidrofuran (5a-5c¢) bilesikleri elde edilmistir. Asetilasetonun 2g ile
halkalagsma reaksiyonunda 5a % 55 verimle bulunurken, etilasetoasetatin reaksiyonunda

%64 verimle 4,5-dihidrofuran, 5b elde edilmistir.

Cizelge 5.3 2-(1-Metil-2-fenilvinil)tiyofenin aktif metilen bilesikleri ile reaksiyonu

sira  1,3-dikarbonil alken iirtin verim (%)
A = T m
1 N %Ph ‘ S 55
1a 0 \ /
2 5a
(0]
0O o I Ph
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Halkali 1,3-dikarbonil bilesigi olan dimedonun halkalagma reaksiyonunda ise %76
verimle 5c irini elde edilir. Elde edilen 4,5-dihidrofuran bilesiklerinin 'H-NMR
spektrumlarinda, H-4 protonlar1 4,54-4,60 ppm’de tek pik vererek rezonansa

girmektedirler(EK 2).

Heteroaromatik siibstitiie alkenlerin kullanildig1 bu arastirmada 2-tiyenil siibtitiie 2a, 2e
ve 2g alkenlerinin yaninda, 2-furil siibstitiie igeren alkenlerin (2¢, 2d ve 2f) de MAH
araciliginda 1,3-dikarbonil bilesikleriyle halkalagsma reaksiyonlar1 arastirildi (sekil 5.5).
B B B
o} e o}
Ph/_ Ph/i Ph

2¢ 2d 2f

Sekil 5.5 2-Furil grubu igeren konjuge alkenler

Bu alkenlerden 2¢ nin 1,3-dikarbonil bilesikleriyle (1a-e) reaksiyonlarinda -2d’nin
aksine- hicbir halkalagma {iriinii meydana gelmedi. Burada, furan halkasinin C-5
konumunun tiyofene gore daha elektrofilik karakterde olmasindan dolayi, MAH ile 1,3-
dikarbonilde olusturulan a-karbon radikalinin alkene katilmayip C-5 konumuna
katildig1 ve buradan bir dizi reaksiyonlarin yiiridiigi diistiniilmektedir. Bunun igin 2¢
alkenindeki furil grubunun C-5 konumu metil ile korunmus tiirevi olan 2d alkeninin
ayni 1,3-dikarbonillerle (1a-1e) reaksiyonlar1 denendi ve olumlu sonuglar elde edildi
(cizelge 5.4). MAH araciliginda 1,3-dikarbonillerde olusturulan a-karbon radikalinin 2-
(2-fenilvinil) tiyofene (2a) katilma-halkalasma reaksiyon mekanizmasi sekil 5.4°de
verilmisti. Bu mekanizma 2-metil-5-(2-fenilvinil)furanin (2d) 1,3-dikarbonil bilesikleri

ile halkalagmasi i¢in de gegerlidir.

1,2-Disiibstitiie  2-metil-5-(2-fenilvinil)furanin (2d) 1,3-dikarbonil bilesikleri ile
mangan(Ill) asetat ortaminda halkalagma reaksiyonlar1 sonucunda 2-(5-metilfuril)-
benzofuran tiirevleri elde edildi (cizelge 5.4). Bu fdriinlerin verimlerinin, 2-(2-
fenilvinil)tiyofen (2a) kullanilarak elde edilenlere gore daha diisiik oldugu
goriilmektedir. 5-Fenil-1,3-siklohekzandionun (1d) 2-(2-fenilvinil)tiyofen (2a) ile
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halkalasma {riini % 56 verimle 3e’yi meydana getirirken; 2-metil-5-(2-
fenilvinil)furanin (2d) 1d ile halkalagma tirtinii % 42 verimle 2-(5-metil-2-furil)-4,5-
dihidrofuran bilesigini (6b) olusturdu. Buna gore, 2-tiyenil grubu igeren alkenlerin,
radikal halkalasma reaksiyonlarinda, 2-furil igerenlere gore daha reaktif oldugu

sonucuna varilabilir.

Elde edilen 2-(5-metil-2-furil)-4,5-dihidrofuranlarin (6a-6¢) '"H-NMR spektrumlarinda,
H-2 protonlar1 H-3 ile 5.33-5.45 ppm’de eslesirken; H-3 protonlar1 4.55-4.63 ppm’de *J
= 6.4 Hz ile eslesmektedir. Ayrica H-3 protonlar1 H-7 protonlari ile uzak ara eslesmeyle
°J = 1.8 Hz ile rezonansa girmektedirler (EK 2).

Cizelge 5.4 2-Metil-5-(2-fenilvinil) furanin aktif metilen bilesikleri ile reaksiyonu

Sira  1,3-Dikarbonil Alken Uriin Verim (%)
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2-Furil grubu igeren 1,1-disiibstitiie alken 2-(1-fenilvinil)furanin (2f) MAH aracilifinda
1,3-dikarbonil bilesikleriyle halkalasma reaksiyon {irlinleri ve verimleri ¢izelge 5.5’de
verilmektedir. 2f alkeni ile halkalagsma reaksiyonlar1 sonucunda elde edilen iiriinlerin
verimleri 1,2-disiibstitiie alken 2d’ye gore daha yiiksek bulundu. Ornegin dimedonun 2f
ile reaksiyonunda % 80 verimle 7¢ bulunurken 2d’nin halkalagma iiriinii % 64 verimle

sentezlendi. Bu durumu 2f’nin halkalasma reaksiyonu sirasinda olusan benzilik ara
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yapinin; 2d ile halkalagma reaksiyonunda olusan radikal ara yapidan daha kararli olmasi
ile agiklayabiliriz. Diger taraftan halkalagsma reaksiyonlarinda 2f alkeninin reaktifligi, 2e
ile karsilastirildiginda; tiyenil grubunun bagli oldugu alkenin (2e) halkalagma iiriinleri;
furil grubunun bagli oldugu alkenin (2f) halkalagsma {iriinlerine gore daha yiiksek

verimlerle sentezlendi.

Cizelge 5.5 2-(1-Fenilvinil)furanin aktif metilen bilesikleri ile reaksiyonu

Sira  1,3-Dikarbonil Alken Uriin Verim (%)
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Sentezlenen iiriinlerin 'H-NMR spektrumlarinda 7a ve 7b bilesiklerinde dérdiincii
karbona bagli protonlar, 7¢ ve 7d bilesiklerinde ise iiclincii karbona bagli protonlar
diasterotopik oldugundan birbirleriyle rezonansa girerek ikili pik vermektedirler. 7a

bilesiginde 3,8 ve 3,6 ppm’de *J=14.4 Hz’de rezonansa girmektedirler (EK 2).
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Sonug¢ olarak; arastirma kapsaminda heteroaromatik siibstitiie bes alken ile enolize
olabilen bes 1,3-dikarbonil bilesiginin mangan(Ill) asetat ortaminda halkalasma
reaksiyonlar1 ¢alisilmis ve heteroaromatik siibstitiie dihidrofuran bilesikleri sentezlendi.
Buna gore alkenler arasinda dimedon ile yapilan reaksiyonlar gézoniine alinarak yapilan
karsilastirma da 2-(1-fenilvinil) tiyofenin (2e) iiriiniintin (4¢) % 91 verimiyle 2e’nin en
reaktif alken oldugu bulunmustur. Ardindan 2-(1-fenilvinil) furan (2f) bilesigi
gelmektedir ki dimedon ile {iriiniiniin (7¢) verimi % 80 bulunmustur. Ugiincii olarak %
76 verimle 2-metil-5-(2-fenilvinil) furanin (2g) bilesiginin {riini (5¢) gelmektedir.
Ardindan 2-(2-fenilvinil) tiyofen (2a) iiriiniintin (3¢) % 71 verimi ve son olarak da 2-
(1-metil-2-fenilvinil) tiyofenin (2d) {irliniiniin (6¢) verimi gelmektedir (% 64).
Gorildigi gibi 1,1-disiibstitiie alkenlerle i1yi verimler elde edilirken 1,2-disiibstitiie

alkenlerle verimler ortalama degerlere sahiptir.
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2.4 6,6-Dimetil-3-fenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (3d)
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2.5 3,6-Difenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (3e)
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2.6 3-Fenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (3f)
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2.7 1-(2-Metil-5-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-il)etanon (4a)
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2.8 Etil 2-metil-5-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-karboksilat (4b)
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2.9 Etil 2-metil-5-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-karboksilat (4b)
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2.10 6,6-Dimetil-2-fenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2 H)-on (4c)
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2.11 2,6-Difenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (4d)
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2.12 2-Fenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (4e)
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2.13 1-(2,5-Dimetil-4-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-il)etanon (5a)
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2.14 Etil 2,5-dimetil-4-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-karboksilat (5b)
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2.15 2,6,6-Trimetil-3-fenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2 H)-on
(S¢)
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2.16 6,6-Dimetil-2-(5-metil-2-furil)-3-fenil-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2 H)-

on (6a)
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2.17. 3,6-Difenil-2-(5-metil-2-furil)-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (6b)
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2.18 2-(5-Metil-2-furil)-3-fenil-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (6¢)
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2.19 1-(5-Metil-2-fenil-2,3-dihidro-2,2'-bifuran-4-il)etanon (7a)
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2.20 Etil 5-metil-2-fenil-2,3-dihidro-2,2'-bifuran-4-karboksilat (7b)
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2.21 2-(2-Furil)-6,6-dimetil-2-fenil-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (7¢)
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2.22 2-(2-Furil)-2,6-difenil-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (7d)
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EK 3. *C-NMR Spektrumlari

3.1 1-(2-Metil-4-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-il)etanon (3a)
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3.2 6,6-Dimetil-3-fenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (3d)

8z6"

E86°8T—

BEO"6C
geE V=" T

gsg e

SLOPS—

Bes”

ETE LET —,

006°91T
ELE"STT \

869" 92T —
90TLTT —

TR T i

TéyLET
680°6ET-

j,_____

0EB"TIPT—

6v0°E¥T—

TO9 "GS4T~ — —

IIl|||lI|[.

160

| 40

i
i

20

60

80

100

120

140

111




3.3 3,6-Difenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (3e)
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3.4 1-(2-Metil-5-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-il)etanon (4a)
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3.5 Etil 2-metil-5-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-karboksilat (4b)
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3.6 2,6-Difenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (4d)
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3.7 2-Fenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2 H)-on (4e)
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3.8 1-(2,5-Dimetil-4-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-il)etanon (5a)
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3.9 Etil 2,5-dimetil-4-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-karboksilat (Sb)
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3.10 6,6-Dimetil-2-(5-metil-2-furil)-3-fenil-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2 H)-
on (6a)
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3.11 Etil 5-metil-2-fenil-2,3-dihidro-2,2'-bifuran-4-karboksilat (7b)

A

||||1||||||||||lll||![ll|III|I1IT]III\IITlf|llIlll'F_l'I[rTlllllll'[l\IIIIllI'IFlFIlllI'\lllllFll!TT

40

60

80

100

120

140

160

180

120




EK 4. Kiitle Spektrumlari

4.1 1-(2-Metil-4-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-il)etanon (3a)
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4.2 Etil 2-metil-4,5-difenil-2-il-4,5-dihidrofuran-3-karboksilat (3b)
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4.3 Etil 2-metil-4-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-karboksilat (3¢)
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4.4 6,6-Dimetil-3-fenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (3d)
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4.5 3,6-Difenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (3e)
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4.6 3-Fenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (3f)
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4.7 1-(2-Metil-5-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-il)etanon (4a)
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4.8 Etil 2-metil-5-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-karboksilat (4b)
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4.9 6,6-Dimetil-2-fenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (4¢)
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4.10 2,6-Difenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (4d)
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4.11 2-Fenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (4e)
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4.12 1-(2,5-Dimetil-4-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-il)etanon (5a)
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4.13 Etil 2,5-dimetil-4-fenil-5-tiyen-2-il-4,5-dihidrofuran-3-karboksilat (5b)
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4.14 2,6,6-Trimetil-3-fenil-2-tiyen-2-il-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2 H)-on
(5¢)
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4.15 6,6-Dimetil-2-(5-metil-2-furil)-3-fenil-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-
on (6a)
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4.16 3,6-Difenil-2-(5-metil-2-furil)-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (6b)
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4.17 2-(5-Metil-2-furil)-3-fenil-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (6¢):
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4.18 1-(5-Metil-2-fenil-2,3-dihidro-2,2'-bifuran-4-il)etanon (7a)
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4.19 Etil 5-metil-2-fenil-2,3-dihidro-2,2'-bifuran-4-karboksilat (7b)
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4.20 2-(2-Furil)-6,6-dimetil-2-fenil-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (7¢)
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4.21 2-(2-Furil)-2,6-difenil-3,5,6,7-tetrahidro-1-benzofuran-4(2H)-on (7d)
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