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[2+2] Fotosiklokatilma reaksiyonlart doymamis halkali imit ve anhidritlerle,
yapisinda olefinik ve asetilenik bag igeren molekiiller arasinda gerceklestirildi.

Bu amagla baglangic maddesi olarak, maletk anhidrit, maleimit,
3.,4,5,6-tetrahidroftalik anhidrit, allil alkol, propargil alkol, cis-2-biiten-1,4-diol, allil
amin ve siklohecksen secildi. Molekiiller aras1 [2+2] fotosiklokatilma reaksiyonlarinda,
baglangic maddeleri asetonitrilde ¢6ziindii ve 400 mL’lik yiiksek basingli, civa buharls,
quartz lambalt fotoreaktdrde, oda sicakliginda azot atmosferi altinda 1g1nlandi. Molekiil
i¢i [2+2] fotosiklokatilma reaksiyonlarinda 6ncelikle, bu adim i¢in gerekli olan molekiil
sentezlendi. Sentezlenen baslangic maddesi asetonitrilde ¢oziiliip oda sicakligmda azot
atmosferi altinda 1ginland:. Elde edilen iiriinlerin yapilart FT-IR, 'H-NMR, *C-NMR ve
kiitle spektroskopisi ile aydinlatild.

Anahtar Sozciikler: Fotosiklokatilma, molekiill i¢i fotosiklokatilma,

molekiiller aras1 fotosiklokatilma, doymamis halkali anhidrit, doymams halkal1 imit.



ABSTRACT

[2+2] Photocycloaddition reactions were carried out between unsaturated
cyclic imides, anhydrides and molecules whose structure has olephinic and acetilenic
bound.

Purpose of this, maleic anhydride, maleimide, 3,4,5,6-tetrahydrophthalic
anhydride, allyl alcohol, propargyl alcohol, cis-2-butene-1,4-diol, allyl amine and
cyclohexene were choosen as starting materials. In the intermolecular [2+2]
photocycloaddition reactions, starting materials were solved in acetonitrile, then was
irradiated under an atmosphere of nitrogen at room temparature in 400 mL quariz
immersion well photoreactor which has high pressure mercury lamp. In the
intramolecular [2+2] photocycloaddition reaction first of all, molecule was synthesized
which is useful for this step. Synthesised starting material was solved in acetonitrile and
was irradiated under atmosphere of nitrogen at room temparature. Structures of obtained

products were identified by FT-IR, 'H-NMR, "*C-NMR and mass spectroscopy.
Keywords:  Photocycloaddition,  intramolecular ~ photocycloaddition,

intermolecular photocycloaddition, unsaturated cyclic anhydride, unsaturated cyclic

imide.
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SIMGELER VE KISALTMALAR
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Me Metil
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nm Nanometre
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PE Petrol eteri(40-60° C)
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i-Pr izo-Propil

HI
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GIRIS

Fotokimya, bir kimyasal reaksiyonun 1sik ile baslatilmasim igeren bir bilim
dalidir. Dalga mekaniginin teorik olarak gelisiminden, bitkilerde karbondioksitin
karbonhidratlara doniisiimiine ve fotograf¢iliga kadar birgok konuyu kapsar. Isigin saf
maddeler iizerine etkisi, giines 1s181inda giimiis halojeniir tuzlarinin karardigim bulan ve
1775°de kloru kesfeden Scheele tarafindan bulunmustur. Organik reaksiyonlar
tizerindeki ilk fotokimyasal deney Fritzche’in antresen dimerlesmesi tizerinde yaptig
calismadir. Bu calismayi, Ciamician ve Silber’in benzofenonun fotoindirgenmesini
inceledigi c¢alisma takip eder. Diger caliyma ise Hans Stobbe’nin sinnamikasitin
fotodimerizasyonu iizerine yaptifi c¢alismadir. Bu g¢aligmalarin timii 19. yiizyilda
gerceklestirilmigtir.

Fotokimya, molekiillerin elektronik olarak wyarilmig durumlarindan gegerek
meydana gelen degisimlerle ilgilenen bir bilim dali olup ultraviyole veya goriiniir 1g181n
bir fotonunun molekiil tarafindan sogrulmasiyla olusan uyarilmis halin elde edilmesinde
en ¢ok kullanilan metottur (Coyle, 1986).

Fotokimyasal reaksiyon g¢esidi olan [2+2] fotosiklokatilma reaksiyonu,
Ozellikie dort tiyeli yeni halkalarin sentezi ve d6rt yeni asimetrik merkezin olusumu igin
tercih edilen bir metottur. [242] Fotosiklokatilmalart yeni karbon-karbon baginin
olusumu ile sonuglamr. Ik [2+2] fotosiklokatilma reaksiyonu 1908’de Ciamician
tarafindan gergeklestirilen Karvon’un giines 1s1gina maruz birakilmasiyla Karvon

Kamfor’un olugumudur (Biichi ve Goldman, 1957).

0O

Giines 15181

Y

Karvon Karvon Kamfor

Bu arastirmada, maleimit, maleik anhidrit ve 3,4,5,6-tetrahidroftalik anhidritin
allil alkol, propargil alkol, allil amin, sikloheksen ve cis-2-biiten-1,4-diol ile molekiiller
arast [2+2] fotosiklokatilmasi ve N-siibstitiie maleimitin molekil i¢i [2+2]

fotosiklokatilmas: incelenmistir.



1. KAYNAK BILGISI

1.1. Isagin Substrat Tarafindan Sogurulmas:

Organik kimya laboratuarinda gerceklesen reaksiyonlarin pek ¢ogu uyarilmis
durumdaki molekiiller arasinda gergeklesir. Fotokimyasal bir reaksiyonda, reaksiyona
giren molekiil, 15181 sogurarak uyarimis duruma gecer. Uyarilmis durumun
olusturulmasi i¢in en sik kullanilan y6éntem goriiniir veya UV 1s181n molekiil tarafindan
sogurulmasidir. Bir substratin UV-g6riiniir b6lge spektroskopisi sogurulan dalga boyu
hakkinda bilgi verdigi icin, molekiiler elektronik spektroskopisi fotokimyacilar
tarafindan ¢ok sik kullanilmaktadir. Benzofenonun sogurma spektroskopisi agagida
gosterilmistir (Coyle, 1986).
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Spektrumdan da goriildigii gibi molekil tarafindan sogurulmayan 1sik
kimyasal degisime neden olmayacag i¢in benzofenonun fotokimyasal olarak ilerleyen
reaksiyonlarmda goriiniir 1s181n etkisiz olacag: anlasiimaktadir. Bununla birlikte, 350
nm dalga boyu civarindaki yakin UV 15181 bu substrat i¢in uygun olacaktir. Daha kisa
dalga boylu UV 15181 da etkili olabilir, ancak burada dikkat edilmesi gereken nokta
farkli Uriinlerin olusumuna neden olabilecek yiiksek enerjili bir uyarilmis halin
olusmasidir.

Sogurma spektrumu farkl: elektronik uyarilmis halleri olusturmak igin istenen
dalga boylarimi belirlemede kullanilir. Bazi substratlarin en yiiksek sogurma degerleri

cizelge 1°de gosterilmistir.



Cizelge 1: Bazi 6nemli ¢ikis maddelerinin en yiiksek sogurma degerleri

Cikis maddeleri En yiiksek sogurma (Ap,x , nm)
Basit alkenler 190-200
Asiklik dienler 220-250
Siklik dienler 250-270
Stirenler 270-300
Doymus ketonlar 270-280
Doymamis ketonlar 310-330
Aromatik aldehit ve ketonlar 280-300
Aromatik bilesikler 250-280

Fotokimyasal reaksiyonlarin bircogu ¢oziicii icerisinde gergeklestirilmektedir.
Bu nedenle ¢oziicli se¢imi oldukga onemlidir. Iyi bir ¢oziicli, reaksiyonun
gerceklestirilecegi madde veya maddeler ile ayni bolgede UV 151811 sogurmamalidir.
Bu nedenle kullanilacak ¢oziictiniin reaksiyona baglamadan 6nce UV spektrumu alinip
maddenin spektrumu ile karsilagtirdmalidir. Bazi Onemli ¢oziiciilerin @ UV

spektrumundaki en yiiksek sogurma degerleri gizelge 2°de gOsterilmistir.

Cizelge 2: Baz1 6nemli ¢oziiciilerin sogurma degerleri

Coziicii En yitksek sogurma (Apqax , NM)
Asetonitril 190

Su 190

Sikloheksan 195

[zooktan 195

n-Heksan 201

Metanol 205

1,4-Dioksan 215

Kloroform 240



1. 1. ¥ Uyarilmis Haller

Organik kimyada elektronik olarak uyartlmus halin tamimi degerlik tabakasi
molekiil yoriingelerine dayanir. Uyarilmig molekiiliin molekiil yoriingeleri, elektronik
gecigleri tanimlamada kullanilir ve elektronik gecisleri olusturur. Gegigler elektronik
enerji seviyeleri arasinda gergeklesir. Bir molekiil enerji sogurdugunda elektron, dolu
yoriingeden bosg yorlingeye ilerler. Genellikle en olast ge¢is durumu en yiiksek enerjili
dolu molekiil yoriingesinden (HOMO), en diisiik enerjili bog molekiil yoriingesine
dogrudur. Organik molekiillerin temel durumdaki elektronlar: sigma (o), pi () veya bag
yapmayan (n) olarak smiflandirilan molekiil yoriingelerinde yer alir. Molekiilde
elektronlar uyarildiginda elektronik gecisler sik sik ilk bulundugu yoriingeden yiiksek
enerjili yoriingeye dogru gosterilir. Bazi 6nemli gegisler ve enerji bakimindan

siralamiglan Sekil 1°de gosterilmistir (Piva ve ark., 1996).

Enerji c—>o  Alkanlar

Sy i Karbonil bilesikleri

T—T Alkenler, karbonil bilesikleri, alkinler,azo bilesikleri, °
n>g O, N, S ve halojen bilesikleri

n—»7 Karbonil bilesikleri

Sekil 1: Bazi 6nemli gecisler ve enerji bakimindan siralaniglar:

Yukanida gosterilmis olan gegislerin yalnizca iki tanesi (n—n ve

n—m gegisleri) organik fotokimyanimn ilgi alamna girmektedir.



Doymamis bir hidrokarbon i¢in yoriinge enerji seviyesi diyagrami Sekil 2’°de

gosterilmisgtir.
A *
o ___ _— -
T, P A
n B — v ¥
Enerji

n A¥

° ay
(a) (b) (©

Sekil 2: Doymamuis hidrokarbonlar igin yoriinge enerji seviyesi diyagrami

T
Tt
T

Diyagramda (a) temel haldeki bir molekiiliin elektronlarimin molekiil
yoriingelerine dagilimim gostermektedir. Uyarilma, bir elektronun en yiiksek enerjili
bag yoriingesinden () en diigiik enerjili antibag yoriingesine (n*) gecmesiyle olusan
yiiksek enerjili hal olan (b)’yi olusturur. Bu uyarilms hal, bir (=, 712*) halini belirtir ve bu
gecis n—n gegisi olarak adlandmlir. Bu hal (m, ©') singlet halidir ve iki ortaklanmamus
elektron zit yonliidiir. Son hal olan (c)’de ise elektron ydnlenmeleri aym olan (7, )
triplet halin elektronik konfigrasyonu gosterilmektedir. Uyanlmig triplet hal karsilik
gelen uyartlmis singlet halden daha diisiik enerjilidir. Ayrica uyarilmis triplet haldeki
molekiiliin 6zellikleri uyarilmig singlet haldeki molekiiliin 6zelliklerinden farklidir.
Ornegin molekiil triplet halde paramagnetik ozellik gosterirken, singlet halde
diamagnetik 6zellik gosterir. Uyanlmus triplet halin ortalama émrii 10™ s’den biraz
uzunken, uyarilmis singlet halin ortalama omrii 10°-10® s arasindadir. Bu durumda,
triplet alken ile temel haldeki bir alkenin etkilesmesi uyarilmis durumdaki kompleksi
verir. Bu da triplet diradikali verir. Olusan bu diradikalde kapanarak siklobiitan:
olusturur (Sekil 3) (Bach, 1998).

B __BL_»[M M]——»ﬂ — [

ll

T So Ty
! Triplet Diradikal
Singlet Temel  Singlet Uyanimig  Triplet Uyariimig Kompleks (1.4-Diradikal)
Hal Hal Hal

Sekil 3: Singlet/triplet gecisi ve triplet diradikal izerinden siklobiitan olugumu.



1. 1. 2. Uyaridmis Molekiiliin Uriinlere Déniigiimii

Bir molekiil, elektromagnetik 1sindan enerji sogurdugunda fotokimyasal olarak
uyarilmis duruma ilerler. Fakat bu durumda uzun siire beklemez, yani yasam siiresi
oldukga kisadir. S; ve daha yliksek uyarilmig durumlara uyanlirlar. Fakat sivi ve kati faz
icinde bu uyarilmig yiikksek durumlar ¢ok hizli bir sekilde gevreye enerji vererek S;
durumuna geri déner. Bu durum ¢esitli fiziksel proseslerle gergeklesebilir, yani
uyarilmig durumdan temel duruma farkl yollarla gegebilir. Bu yollarin bityiik bir kismi

Jablonski Diyagramu ile gosterilir (Sekil 4) (March, 1985).

Enerji hy

SO . ———

Sekil 4: Jablonski Diyagrami; hv: Absorpsiyon, hv: Floresans, hv,: Fosforesans, ISC:

Sistemler aras1 ¢apraz gegis, 1C: I¢ doniigtim

S¢ + hvo—— Uyarilma
S;" wwa S + 181 Titresimsel sénme (V)
S ——» Sy + hv Floresans (hvp

Sy www—» Sy + 181 ¢ doniisiim (IC)

Si wwws T Sistemler arasi ¢apraz
gecis (ISC)
T  www—s T 1 st Titresimsel s6nme

T, — > S;+ hv  Fosforesans (hvy)

Ty ww»— Sy + 181 Sistemler arasi gapraz
gegis (ISC)



Buna gore uyarilmig durumdaki bir molekiil asagidaki degisimlere ugrayabilir.

1. S; durumundaki bir molekiil kademeli enerji ¢izgisi icinden S, temel
durumunun titresim seviyesine diisebilir. Bu islem i¢ doniisiim veya i¢ degisim olarak
adlandirtlir.

2. S; durumundaki molekiiller T, durumuna c¢apraz gegis yapabilir. Bu
islemde enerji kaybi yoktur ve sistemler arasi ¢apraz gecis olarak adlandirilir.

3. Sy durumundaki bir molekiil Sy durumundaki bazi diisiik titresim
seviyelerine diiser. Bu durumda enerji 151k olarak digan verilir. Bu islem genellikle
10 s iginde gerceklesir ve flouresans olarak adlandirilir. Kiigiik ve gergin molekiiller
icinde bu islem gergeklesir.

4, Ty durumundaki molekiil 11 veya 1s1k vererek Sy durumuna geri doner.
Is1 vererek donerse sistemler aras1 capraz gegis, 15tk vererek donerse fosforesans olarak
adlandirilir.

5. S; ve T; durumundaki bir molekiil fazla olan enerjisinin tamamini
¢evredeki diger bir molekiile aktarir. Bu slem de fotohassaslastirma veya 1s18a
hassaslastirma olarak adlandirilir. Diger molekill uyarilmig hale gegerken uyarilmis olan

molekiilde Sq’a diiger.

1. 2. Fotokimyasal Reaksiyonlar

Bir fotokimyasal reaksiyon ii¢ kisma ayrilir.

1.  Isigin sogurulmasiyla elektronik olarak uyarilms bir molekiil {iretmek

2. Uyanlmis molekiilii i¢eren birincil fotokimyasal reaksiyon

3.  Birincil reaksiyon tarafindan iiretilen tiirlerin ikincil reaksiyonlar

Fotokimyasal reaksiyonlar, cogunlukla tek molekiilli veya iki molekiilliidiir.
Tek molekiilli bir reaksiyonda elektronik olarak uyarilmis molekiil diger molekiilleri
icermeden degisime ugrar. Fotoliz, fotoaktivasyonun bir sonucu olarak baglarin
kirilmasini ve molekiil i¢i diizenlenmeleri igeren tipik, tek molekiillii fotoreaksiyondur.

Iki molekiillii fotoreaksiyonda, uyarilmis haldeki bir molekiil genellikle temel
haldeki bir molekiille reaksiyona girer. Temel haldeki molekiil uyarilmig haldeki
molekiiliin uyarilmamig bir formu veya reaksiyon karigmminin diger bilesenlerinden biri
olabilir. Olagan fotokimyasal deneylerde her bir uyarilmigs molekiil diisiik derisimde

oldugu i¢in iki uyarilmig hal arasinda reaksiyon yaygin degildir (Pine, 1987).



1. 2. 1. Fotoindirgeme

Fotoindirgeme reaksiyonu, molekiil i¢i veya molekiiller arasinda gergeklesen
hidrojen atomu koparilma reaksiyonudur. Birgok aldehit ve ketonun karbonil grubunun
uyarilmig halleri mitkemmel hidrojen koparicisidir. Bunlarin reaksiyonlar serbest ketil
radikallerininkine benzer.

Hidrojen koparilmasi reaksiyonuna en basit Ornek benzofenondan
benzopinakol olugturan fotoreaksiyondur. Benzofenonun, 2-propanol icerisinde
isinlanmasiyla aseton ve benzopinakol olusur. Benzofenonun iginlanmasiyla olusan
tirplet uyarilmig molekiil 2-propanolden hidrojen atomu kopararak 2-hidroksi-2-propil
serbest radikalini (aseton ketil) ve benzofenon ketil radikalini olusturur.
Benzopinakoliin olugumu asagida gosterilmistir (Pine, 1987).

OH

)J\ /[k )Oj\*Tl L\*;h/'kPh J’/‘K

Ph
Benzofenon ketil  Aseton ketil
O
l Ph/U\ Ph
OH OH
o)

/U\ + Ph Ph

Ph Ph
Aseton Benzopinakol

Fotoindirgemeye bir diger 6rnek olarak fluorenonun indirgenmesi verilebilir.
Burada indirgenme, aminin bir elektronunun ketonun uyarilmig haline aktarim

izerinden gerceklesir (Coyle, 1986).

o~ NEP;

Et 7\
CH=CH-N___ + —
Et
i/ OH



Benzopinakol ve fluorenonun olusumundaki gibi molekiiller arasinda
gerceklesen  hidrojen ¢ikarnlma reaksiyonlari, molekiil iginde de gerceklesebilir.
Molekiil i¢i hidrojen ¢ikariimasinin B, v, 9, € ve uzun zincirlerden hidrojen koparilmasi

olarak dort tiirii vardar.

1. 2. 1. 1. y-Hidrojen Koparilmasi (Norrish Tip II)

Norrish Tip II reaksiyonu olarak bilinen y-hidrojen koparilmas: ile uyarilmis
karbonil bilesikleri 1,5-hidrojen aktarimi ile diradikal verir. Olusan bu diradikaller de
parcalanma, halkalagsma ve geri hidrojen aktarimi ile baslangic maddesine doniiserek

farkls tiriinler verebilir (Coyle, 1986).

H OH - OH 0O
0 _ho, — J o= I
-ff———— ® \
l + X

HO

Uyarlmig durumdan da gorillebilecegi gibi hidrojen koparilmasi oksijen
tizerindeki yari dolu elektronca eksik n yoriingesinde olacaktir. Wagner, hem halkali
hem de halkasiz durumlar igin bu reaksiyonu incelemistir. Siradan agik zincirli
sistemlerin uyarilmig triplet durumu y-hidrojen koparilmasimm igerir ve 1,5-hidrojen
aktarimi ¢ok hizlidir. Deneysel veriler bu tip aktarimlarin halkali sistemlerdeki 1,5-
hidrojen aktarilmasindan yirmi kez daha hizli oldugunu gostermistir (Coyle, 1986).

v-Hidrojen koparilmasiyla gergeklestirilen parcalanma reaksiyonlari sentetik
yararhhig yiiksek ve degerli reaksiyonlardir. Parcalanma reaksiyonu ile izomerik olarak
saf alkenler yiiksek verimde elde edilebilir. Buna ilaveten koruyucu grup ve yan zincirin
fotouzaklastirilmasinda da pargalanmanin kullamilmast yaygindir. Bu reaksiyona

ornekler asagida gosterilmistir (Cottier ve ark., 1979).



R R
o) 0 O 0O 0
N \/J\_.}Lp. R \”+)J\
R R © R R

R=0OAc
g\i
vy CHO
0 0
XT% w, NCT) PR
0 o

(@)
07Q 07Q
v-Hidrojen koparilmasi ve bunu takip eden halkalasma reaksiyonu ile

siklobiitanol sentezi de olduk¢a biiyikk ©neme sahiptir. Siklobiitanol tiirevlerinin

sentezlerinin gergeklestirildigi birkac 6rnek asagida gosterilmistir (Coyle, 1986).

.
P Y
_—
/“\/N\
Ph R N
R=SO,Ar

1. 2. 1. 2. B-Hidrojen Koparilmasi

Bu sinif hidrojen koparilmas: siklopropanollerin sentezlerinde kullanilir.
Reaksiyon her zamanki genel yolu takip eder ve uyarnlmis triplet karbonil grubu
B-hidrojeni kopararak diradikali verir. Olusan bu diradikal de halka kapanmasina

ugrayarak siklopropanol tlirevlerini verir.
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NHMe — O,
%72 Me NHNIC
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1. 2. 1. 3. 8-Hidrojen Kopariimas:

d-Hidrojen koparilmas: olduk¢a genel olup, y-hidrojen koparilmasinin uygun
olmadig1 durumlarda ger¢eklesir. Karbonhidrat tiirevlerinin 8-hidrojen koparilmasi ve
bunun takibinde halkalasma reaksiyonlarina bir O©rek asagida gosterilmigtir

(Bernasconi ve ark., 1983).

Me /Me
Me O A » MicVIe ot
Me %87 M
Me eO

Uyanlma, hidrojen koparilmasi ve halkalagma ile gerceklestirilen bir diger
reaksiyon Ornegi ise siibstitlie olmus aril ketonlardan indol sentezidir (Meador ve

Wagner, 1983).

OH
—_—
%100 Ph
Ph

Yapisinda heteroatom bulunan bes tiyeli halkalarm sentezinde de, ftalimit
tiirevlerinden &-hidrojen koparilmasi reaksiyonlari kullamilmustir. Bu reaksiyonlarn

bazilar asagidaki gibidir (Coyle, 1986).



@ ‘H§<?

1. 2. 1. 4. €-Hidrojen Koparilmasi

Hidrojen koparlmasinin bu sinifi ¢ok fazla bilinmemektedir. Bu isleme iki
Ornek asagida gosterilmigtir. Bu drneklerden birincisinde aril keton tiirevinden, hidrojen
koparilmas: ve takibinde halkalagma ile bir dihidropiran tiirevi, ikincisinde ise diiz

zincirli bir ketondan bir tetrahidropiran tiirevi sentezlenmistir (Meador ve Wagner,
1985; Carless ve Fekarurhobo, 1984).

HO

———
% 82

1. 2. 2. Fotolitik Parcalanma Reaksiyonu (Norrish Tip I)
Bir molekiiliin 1ginlanmas: sik sik homolitik bag kirilmasina neden olur ve

serbest radikal ara iirtinler olusur. Ornegin asetonun fotolitik parcalanmasinda karbonile -

12



a- konumundaki karbon-karbon bagi kirilir. Norrish Tip I parcalanmasi olarak

adlandirilan bu reaksiyon bir alkil ve bir agil radikali olusturur.

0] Q T
Il ° Dimerlesme
2 > cH _Ce + 2CH; 3 > CHj CHs  , cH;—CH;
3

CHy” CHs

O
Pargalanma i i
Norrish Tip I Pargalanmasi l ¢ Disproporsinasyon
CH, + CHy=C=0

CO + oCH,

Gaz fazinda 100°C’de gergeklestirildiginde birincil fotokimyasal reaksiyonu
dekarboksilasyon takip eder. Urlinler karbonmonoksit ve bir metil radikalidir. Bu
reaksiyonlarda dekarboksilasyonla sonlanma olabilecegi gibi dimerlesme ve
disproporsinasyonlanmayla da sonlanma gergeklesebilir.

Siklik alifatik ketonlarda da o-pargalanmasi1 ger¢eklesebilir. Siklobiitanonun
a-parcalanmasi sonucu elde edilen diradikal tizerinden sentetik olarak oldukg¢a yararl
tiriinler olusturulabilir. Elde edilen agil-alkil diradikali, oksokarben olusturur bu da alkol
varliginda asetal yapilarinin olusmasim saglar. Bu yolla sentezlenmis bazi asetallar ve

verimleri gizelge 3’de gosterilmistir (Turro ve Southam, 1967; Morton ve ark., 1970).

H
0 e A 0 o DR 0
hv : R-OH , ¥ N,
—_— —_— —_— '/H OR
L. — 7

Asetal Karigimi

13



Cizelge 3: Baz1 6nemli asetaller ve % verimleri

Substart Yontem Uriin % Verim
/O O OMe
p ho,MeOH _ X_g( 100
6]
74 P OMe
hv,MeOH _ 100
\ \
O O OMe
=
hv,MeOH _ 89
Vi
O OMe

\J

0
Vi hv, MeOH <j7>#< o8

1. 2. 3. Siklokatilma Reaksiyonlar

Siklokatilma reaksiyonlar1 ¢oklu baglarin birbirine katimas: ve karbonil
bilesiklerinin alkenlere katilmasi olarak iki gruba aynlir. Coklu baglarin katilmalarindan
en Onemlisi bir siklobiitan veya siklobiiten halkasi olusturan ve sentetik yararliligi
oldukea fazla olan [2+2] fotosiklokatilma reaksiyonudur. Karbonil bilesiklerinin ¢oklu

baglara katilmasi ise bir hetero halka olan dort tiyeli oksetan halkasim olusturur.

1. 2. 3. 1. Karbonil Bilesiklerinin Coklu Baglara Katilmasi (Paterno-Biichi
Reaksiyonu)

Paterno-Biichi reaksiyonu olarak da bilinen karbonil bilesiklerinin alkenlere
fotokatilmas: ilk olarak Paterno ve Chieffi tarafindan 1901’de kesfedilmistir. Bu
reaksiyon Btichi ve arkadaglarimin  1954°teki ¢aligmalarma kadar yeniden

incelenmemistir.  Blichi ve arkadaglann  benzaldehit ve 2-metil-2-biitenin

14



[2+2] fotosiklokatimasim incelemis ve %64 verimle oksetan tiirevi elde etmiglerdir

(Biichi ve ark., 1954).

o—"

O
)]\ i /li ‘Vhl6)4 I
Ph H °
Ph

Biichi ve arkadaglarimin bu ¢alismasi farkli fonksiyonel gruplarin bulundugu

oksetan halkasinin sentezlenmesine 151k tutmakla kalmamis ayni zamanda dogal iiriin
sentezlerinin yoluna da 1sitk tutmustur. Biichi aym zamanda reaksiyonunun
stereokimyasimi incelemis ve karbonil grubunun alkenlere ara {iriin olarak en kararl

1,4-diradikali olusturacak sekilde katildigint belirlemisgtir.

0] O—
A e |
e —_—
Ph Ph
Ph/L° y Ph T
Ph Ph

%93

Ara iriin olarak olusan 1,4-diradikalin halka kapanmasi ile oksetan

olusumunun yaninda bazen az miktarlarda yan iriinlerin olugtugu da gozlenmistir.
O oO— O—
/l& + L _ﬂ’ L
l 1,5-Hidrojen Koparilmasi

T YR

Jones, konjuge bir dien olan siklopentadien ile siibstitiie hidroksi grubu

korunmus aldehitin katilma reaksiyonunu c¢aligmis ve %38 verimle oksetan tiirevi elde

etmistir (Jones, 1981).
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Schreiber ve arkadaslart tarafindan aldehit ve furan molekiilleri arasinda
fotosiklokatilma reaksiyonu g¢alisilmis ve %63 verimle katilma iirlinti elde edilmis ve
katilma {riinii tizerinden asteltoksin sentezini gergeklestirmislerdir. Asteltoksin kiifli

musirdan izole edilen bir mantar zehiridir (Schreiber ve Stake, 1983, 1984).

0 OCH,Ph

CHO ho
/\(l * PrCHOT %63 S o
CHj cH 0

S H

lAdlmlar

OH 0
s O

OMe

Asteltoksin
Schreiber, furan ve aldehit fotosiklokatilma reaksiyonlan iizerine bir diger
¢alismasinda da antifungal bir metabolit olan dogal iirlin Avenasiolit’i sentezlemistir.
Bu caligmada furan ile nonilaldehitin fotokimyasal reaksiyonu %100 verimle tek
fotokatilma {iiriinti olusturmustur. Bu katilma iriin {izerinden Avenasiolit sentezi

gerceklestirilmistir (Schreiber ve Hoveyda, 1984).

CgH
o H H g7
0 CsHi7 Adimlar )
o 7 M—— 0
\ / + ce H
g7 %100 o o) 0
b "%

Avenasiolit
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1. 2. 3. 2. [2+2] Fotosiklokatilma Reaksiyonlar:

[2+2] Fotosiklokatilma reaksiyonu ister molekiil i¢i ister molekiiller aras: olsun
sentetik yararliligi yiiksek olan siklobiitan halkasin olusturur. Bu dort iiyeli halkada
kendi dogasinda yiiksek gerginlige sahiptir. Halkanin parcalanmasi veya yeniden
diizenlenmesiyle dogal {iriin sentezinde sik¢a kullanilan molekiillere doniistiiriilebilir.

[2+2] Fotosiklokatilma reaksiyonlarinda, &zellikle molekiiller arasi
fotokatilmalarda olugacak friintin yapisi kullanilan fotosubstratlarin siibstitiisyonuna
baght olarak degisir. Simetrik olmayan bir olefinin o,f-doymams bir ketona
katilmasindan bas basa (HH: head to head) ve bas kuyruga (HT: head to tail)
fotokatilma {iriinleri olmak iizere iki regioizomer olusur. Burada bas (Ing:Head) terimi
enonun o-karbonuna ve olefinin daha stibstitiientli olan bolgesine verilen addir. Diger

uclara da kuyruk (Ing: Tail) ad1 verilir (Demuth ve Mikhail, 1989).

0]
&+ Bas (Head) Rw Bag
&— Kuyruk (Tail) Kuyruk
Ty durumu

Buna gore eger alkene elektron verici bir grup stibstitiie olursa HT, elektron
cekici bir grup siibstitlie olursa genellikle HH izomer ana {iirlin olarak olusur. Bu tip
reaksiyonlarda olusacak iirtinlerin tahmininde, Corey tarafindan Onerilen ve Corey de

Mayo mekanizmasi olarak adlandirtlan asagidaki mekanizma oldukc¢a yararhdir.
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®
O* fO.Et KOEt 0
N
&+ vb ‘E—) . l 1 Yonlendmlmls,
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&+ 8—
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Corey bu mekanizmada ara {iriin olarak yonlendirilmis bir n kompleksi
olustugundan bahsetmigtir. Enonun uyarilmasi ketonun uyarilmasina benzer ve
uyarilmig durumda dipoller degisir. Corey tarafindan gerceklestirilen ¢alismada laktam
eger siyaniir siibstitlientli bir alkene katilirsa HH, etoksit siibstitiientli bir alkene
katilirsa HT katilma urliniiniin baskin olarak olustugu goriilmektedir (Demuth ve
Mikhail, 1988).

0 0 0O
R R
HN ho HN HN
|1 2 :
R

(HH) (HT)
R=CN %82 %18
R=OFt %5 %95

Corey’in mekanizmasina alternatif bir mekanizma Bauslough tarafindan
Onerilmigtir. Bu mekanizmanin digerinden fark: bir © kompleksini icermemesi, bunun

yerine 1,4-diradikallerin olugumudur, Burada halkali tiriine gegis 1,4-diradikal olusumu
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tizerinden gerceklesir. Boylece bilesenlerin yonlendirmeleri, elektronik olarak uyariimig
bir enon ve temel durumdaki bir alkenin dipolar g¢ekiminden kaynaklandig:
anlagilmaktadir. Bu mekanizmaya gore ara {iriin 1,4-diradikal, halka kapanmasiyla
siklik iirtinlere doniisebilecegi gibi, ayn1 zamanda tekrar baslangi¢ maddelerine veya

disproporsinasyona ugrayarak farkl: iiriinlere déniigebilir.

0 0 0
AENOI
Halka kapanmas 1,5-Hidrojen koparilmasi
) 0] 0] O
\
+
/

%33 (HT) %6 (HH) %16 %8
[2+2] Fotosiklokatilma iiriinleri Disproporsinasyon triinleri

Bu reaksiyonlarda olusan triplet 1,4-diradikal ara irliniiniin izolasyonuna
yonelik ¢ok sayida girisimde bulunulmus ancak yasam Smriiniin kisa olmasi nedeniyle
basarisiz olunmustur.

Enon, alken fotokatilmasina bir diger 6rnek Corey tarafindan gerceklestirilen
a-karyofilen alkol sentezidir. Corey, 3-metil-2-sikloheksenon ile 4,4-dimetil
siklopentenin 1ginlanmasiyla fotokatilma {iriinii elde edilmistir. Fotokatilma {irliniiniin
MelLi ve bunun takibinde asitle muamelesinden bir trisiklik alkol elde edilmistir. Bu
alkoliin asidik ortamda yeniden diizenlenmesiyle o-karyofilen alkol elde edilmistir

(Corey ve Nozoe, 1965).
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Regio- ve stereo- kontrol bakimindan molekiil igi [2+2] fotosiklokatiimalar
bazen, molekiiller arasi katilmalardan daha avantajlidir. Ornegin Pirrung tarafindan
gerceklestirilen asafidaki fotokatilma reaksiyonunda %77 verimle tek bir katilma
iirlinii elde edilmistir. Bu katilma {irliniiniin Wittig Reaksiyonu ile karbonil grubunun
alkene dontgtiiriilmesi ve ardindan asit katalizli diizenlenmesiyle %98 verimle

[zokémen elde edilmistir (Pirrung,1981).

0] O
hv, Heksan - Ph;P=CH,
T —
%77 %77

p-TSA, Benzen
A %98

izokdmen
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Helicrysum italicum’un esansiyel yagindan izole edilen iki seskiterpen olan
(-)-italisen ve (+)-izoitalisen son zamanlarda Akdeniz’e kiyist bulunan iilkelerde esans
ve dogal bocek ilac1 olarak kullamilmaktadir. Asagida molekiil yapilarn gosterilen bu

bilesikler, dogal bilesiklerde olduk¢a nadir bulunan siklobiitan iskeletine sahiptir.

= =

’
1
3 1

(-)-Italisen (+)-Izoitalisen

Faure ve Piva bu iki bilesigin 6zel bir asimetrik sentezini incelemiglerdir. Onlar
caligmalarini, molekiil i¢i fotokimyasal prosesler i¢in kiral baglayici olarak a- veya B-
hidroksi asitlerin kullanimu {izerine yogunlastirmiglardir. Kiral yardimer, hem alkenona
hem de alkene iki ester seklinde baglandigi icin bu zincir grup, enantiyomerik olarak

zengin siklokatilma tirlinii verecek sekilde tek basamakta ¢ikarilabilir (Faure ve Piva,

2001).
(o} (o}
:j@%:
O O
R

(~)-Tralisen 5
O
0 I U |
N
OH O\./”\o
o :

O

Stibstitlie grup olarak kiral yardimecinin baglt oldugu enonun CH,Cl; igerisinde
oda sicakhiginda 366 nm dalga boylu 151k ile 1sinlanmasindan, iyi verimle, mitkemmel
regio ve diastercosegimli fotokatilma triinleri (1) ve (2) elde edilmigtir. (1) {izerinden
gerceklestirilen bir seri reaksiyonla, yedinci karbonlan italisen ve izoitalisenle ayni olan

(6) ve (7) elde edilmistir (Faure ve Piva, 1997, 2001).
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Son yillarda bis(vinilaril)alkenlerin, yiiksek verimle siklofan olusturan
fotokatilma ile  halkalagma reaksiyonlan’ izerine  yoZunlagilmigtir. Bu
fotosiklokatilmalarla parasiklofanlar, metasiklofanlar gibi siklofan c¢esitleri ve yeni
tirde tag eterler hazirlanmistir. Inokuma ve arkadaglan stiren tiirevi (8)’in
fotosiklokatilmasini incelemiglerdir. Stiren tiirevi (8), yiiksek verimde asagida
gosterildigi gibi eter olusumunu izleyen sirasiyla NaBHy ile indirgeme ve piridinyum
tosilat ile dehidrasyon reaksiyonlariyla hazirlanmigtir. Fotokatilma metanol, benzen ve
asetonitril igerisinde gergeklestirilmigtir. En yiiksek verime (%95), (8b)’nin asetonitril

icerisinde 1g1nlanmasiyla ulasilmistir (Inokuma ve ark., 1990).
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a: n=3 a: n=3
b: n=4 b: n=4

Kisa bir siirede ve yiiksek verimle siklobiitan halkasi sentezi, a,p-doymamis
karbonil veya karboksil bilesiklerinin ve &zellikle benzalasetofenonlarin (Ing. Chalcone)
fotokimyasal dimerlesmesiyle gergeklestirilmigtir. Bu reaksiyonlar, ¢ozeltide, katt halde
ve eriyik halde giines 15181 veya UV-Vis 1ginlanmasiyla gerceklestirilebilir. Cibin ve
arkadaglart reseptdr olarak davranabilen ditopik siklofanlar {ireten kalkonlarin molekiil
ici fotosiklokatilma reaksiyonlar1 {izerine g¢alismislardir. Mesafe olusturucu olarak
dioksi etilen zincirleri igeren siklik kalkon, yiiksek verimle siklobiitan tiirevine

doniistiiriilmiistiir (Cibin ve ark., 2003 a,b).
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Siklik bis-kalkon, 50 ml. kloroform bulunan bir pyreks sisede temmuz ayinda
giinegli bir giindeki giines 19181na maruz birakilmistir. Ince tabaka kromotografisiyle
yapilan reaksiyon takibinden, reaksiyonun bir saat i¢inde iyi bir verimle tamamlandigi
anlagilmgtir. Saflagtirma sonucu %74 verimle fotokatilma {iriinii elde edilmistir. Aym
reaksiyon argon atmosferi altinda 350 nm dalga boyundaki isinla ger¢eklestirildiginde
reaksiyonun 30 dakikada yiiksek verimle (%92) tamamlandig: anlagilmagtir.

Elektronik olarak uyarilnus alkenler ile aromatik bilesiklerin fotokatilma
reaksiyonlart ¢ok fonksiyonlu iriinler verdigi i¢in organik sentezlerde ¢ok
kullamlmigtir. Hoffmann ¢aligmalarinda, stibstitiisyon ¢esidi ve reaksiyona giren reaktif
ciftlerinin redoks potansiyellerine bagli olarak [2+2], [2+3] veya nadiren ger¢eklesen

[2+4] siklokatilma iirtinlerinin olustugunu belirlemigtir. Calismalarda sik sik {2+3]
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fotosiklokatilmalara odaklamilmig, bununla birlikte son yapilan g¢alismalarda [2+2]
fotosiklokatilmalarin sik sik [2+3] siklokatilmalarla yarigmali oldugu tespit edilmistir.
Ancak teorik sonuglara dayanarak [2+2] ve [2+3] arasindaki yarigmanin agik bir tahmini
heniiz yapilamamistir (Hoffmann, 2002).

Son zamanlarda, Hoffmann asidik ortamda se¢imli olarak gerceklesen ve
[2+2] fotosiklokatilma ile meydana gelen fotokimyasal diizenlenmeleri incelemistir.

Temel reaksiyonlarin mekanizmasi agagida gosterilmistir.

OR

5

(9) R=CHj3 'I'
OR

(10) R=§0/—\0/ O OR HO
o -

(1) R=CH;

(12) R=§\O/*“\ -

0

9) ve (16)’un 254 nm’de 6 mM H,SO4 varliinda asetonitril iginde
1sinlanmasiyla A ve B ara triinleri tizerinden %48 verimle (11) ve %26 verimle (12)
olusmustur. (9)’un 300 nm’de, sirasiyla 6mM ve 0,6 mM H,SOj4 ortaminda 1ginlanmasi
gerceklestirilmis ve sirasiyla %40 ve %60 verimle (11) elde edilmistir (Hoffmann,
2002).

Hoffmann ve arkadaglari tarafindan yapisinda benzen halkas: iceren
bilesiklerin fotokatilma reaksiyonlari {izerine gerceklestirilen bir diger ¢alisma, farkh
O-alk-3-enilsalisilatlarin fotokatilma reaksiyonlaridir. Hoffmann ve arkadaglan katalitik
miktarda asit varliginda (13)’tin metanoldeki ¢Ozeltisinin iginlanmasiyla trisiklik bir
tiirev olan (14)’u elde etmislerdir. Farkl: siibstitiie gruplara gore elde edilen tirtinlerin

verimleri ¢izelge 4’te gbsterilmistir (Hoffmann ve Pete, 1995).
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Cizelge 4:0-alk-3-enilsalisilatlarin molekiil i¢i fotokimyasal reaksiyonlarinin sonuglari

Siibstitiie Gruplar
R R' % Verim
H 80
H n-Biitil 77

H %M 3

Siklobiitan ttirevi, (13)’tin uyarilmasiyla olusan bir biradikal karaktere sahip
uyarilmig hal tizerinden olugmustur. Reaksiyonun bu basamagi, alkenlere enonlarin
[2+2] fotosiklokatilmasina benzer sekilde gergeklesir. Siklobiitan tlirevinin de Mayo
reaksiyonu ile sekiz iiyeli halka yapisi olusmus ve bunun fotokimyasal olarak
gerceklesen perisiklik reaksiyonu ile siklobiiten tlirevi elde edilmigtir. Siklobiiten

tiirevinin metanolle asit katalizli reaksiyonu asetal (14)’ii vermistir.
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Bir triplet 1,4-diradikal, [2+2] fotosiklokatilmada ara iiriin olarak ilk defa
1964°de Corey tarafindan onerilmistir. Radikal kimyasi, iyi ve milkkemmel verimlerle
thman sartlarda halkal: sistemlerin sentezini miimkiin kildig: i¢in sentetik kimyacilarin
dikkatini ¢cekmistir. Mekanistik caligmalar radikallerin, reaksiyonlarin biiyiik bir sinifim
kapsadigini ve yasam Omiirlerinin tuzak deneyleriyle Olgiilemedigini gostermistir.
Becker ve arkadaglan tuzak olarak bir siklopropil halkasinin, kullanildig1 konjuge olmus
sikloheksanonun a-karbonuna {i¢ metilen zinciri baglanmis olefinlerin, molekiil igi
fotosiklokatilmasinda diradikal ara {irliniiniin yapist ve olusumunu incelemiglerdir.

Enon, (Z/E=3/2) 35°C’de sikloheksanda bir uranyum cam filtre kullanilarak
isinlandiginda sirasiyla 40:16:37:7 oranlarinda dort temel bilesigin olustugu GC
analizleriyle belirlenmigtir. Fotosiklokatilmalarin %85 ve daha yiiksek verimlerde
oldugu bulunmustur. Sasirtici olan, ara tirlin IV’iin halkalagmasindan olusan ti¢ iiyeli
halka yapisinin bulunmadigt spiro molekiil (17)’nin olusumu olmustur. (15) ve (16)
bilesigi ara iiriin II’den, (17) ve (18) bilesigi ise swrasiyla IV ve III ara {iriinlerinden
olusmustur (Becker ve ark., 1992).

o] (0] 0

Rl

(15) (16) a7 (18)
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Chondrostereum purpureum mantarlarinin neden oldugu, yapraklarin metalik
parlaklik almasiyla taninan ve glimiis yaprak hastaligi olarak bilinen hastalik Kuzey
Amerika ormanlarinda ve meyve bahgelerinde yaygindir. C. purpureum, sivi malt
ekstreleri kiiltiiriinde yetisirken, yeni seskiterpen metabolitlerin kompleks bir karigimim
tiretmektedir. Seskiterpenlerin orijinal yapis1 Ozelliklede sterpuren, sentetik ve

biyosentetik olarak olduke¢a ilgi uyandirmistir (Mehta ve Sreenivas, 2002).

e X

Sterpuren

Meta ve Sreenivas sterpuren’in sentezini, molekiiller arasi [2+2]
fotosiklokatilma reaksiyonunun da bulundugu bir seri reaksiyonla gergeklestirmislerdir.
Meta ve Sreenivas ¢aligmalarinda, bisiklik ketondan birka¢ adim sonucunda fotosubstrat
olan bisiklik enonu sentezlemislerdir. Bisiklik enonun trans-dikloretilenin asirisiyla
benzen icerisinde 1ginlanmasindan hemen hemen nicel verimde (cis ve trans izomerlerin
bir karigimi olarak) fotokatiima lirtinii elde edilmistir (%95). Bu fotokatilma iiriiniinden
birka¢ adimla keton grubu korunmus trisiklik bir bilesik elde edilmistir. Bu bilesikteki
koruyucu grubun uzaklastirilmasiyla, metil lityum katilmasi ve bunun takibinde
dehidrasyon gerektiren bir seri reaksiyonla sterpuren tiirevi elde edilmigtir (Mehta ve

Sreenivas, 2002).

0
_“ H // Cl/\/cl s h\)
//\ Adimlar
\
Y COMe Benzen
H (%95)
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Perhidroazaazulen halka sistemi dogada ¢ok sik rastlanan bir yapi: motifidir ve
asagida gosterilen yapisal olarak farkli alkoloidlerin genig bir siifinda gézlenmektedir.
Omegin stemoamit, kromin ve neotiiberostemonin, oziitleri bronsit, tiiberkiiloz gibi
solunumla ilgili hastaliklarnin tedavisinde gelencksel Cin ilaglarinda kullanilan
Stemona’nin koklerinde bulunan alkaloidlerin arasindadirlar (Booker-Milburn ve ark.,

2001).

Stemoamit Kromin

Neotiiberostemonin

Milburn ve arkadaslan, tetrahidroftalikanhidrit ve benzer sekilde imit ile
alkenol ve alkinol tirevlerinin molekiiller arasi [2+2] fotosiklokatilma reaksiyonlarin
calismislardir. Bu reaksiyonlar oldukg¢a hizli ve verimli reaksiyonlar olup, miikkemmel
stereosegimli siklokatilma iiriinii elde etmeyi saglarlar. Bu ¢alismalara paralel olarak
N-siibstitiie imidin siklobiitana molekiil igi [2+2] fotosiklokatilmasinin incelenmesinde,
miikemmel verimde trisiklik azepinin elde edilmistir. Milburn ve arkadaglan tarafindan
gerceklestirilen ve aril olmayan imitlerden kompleks perhidroazaazulenlerin hizli ve
verimli sentezini saglayan (19)’dan (20)’ye doniigim [5+2] siklo katilmasinin ilk
ornegidir (Booker-Milburn ve ark., 1998, 2001).

0 0]
| N\/\/\ o, MeSN > l
1,5 saat, %92 N
0

Milburn ve arkadaslan asagida gosterilen farkli maleimit tiirevleriyle, aym

halka yapisina sahip yeni bilesiklerin fotokimyasal sentezini gerceklestirmisler.
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Pirol-imidazol alkaloidler devamli gelisme halinde olan bir alkaloid ailesidir.
Basit akraba bilesikler olan himenidin ve oroidin dogal iriinlerinin, biyosentezi ilgi
gekicidir ve farmakolojik olarak aktiftir. Birman ve Jiang bu aileden olan skeptrin ve
aym tiirden alkaloidlerin sentezi tizerine yogunlagmugslardir. Bunun sebeplerinden ilki
skeptrin’in genis bir biyolojik aktiviteye (antibakteriyel, antiviral, antihistanimik) sahip
olmasidur. Ikincisi ise, Birman ve Jiang katyonik 1,2-gbcii yoluyla dibromskeptrin’in
siklobiitan halkasinin genisletilmesine dayanan kompleks aksinelamin alkaloidlere bir

sentez yolu tasarlamalaridir (Birman ve Jiang, 2004).

O

H
Br HZN N X
=N HN
N = r
H
., _Br
N T [
HE\ =N N X
TSI HyN o H
X=H : Himenidin X=H : Skeptrin
X= Br : Oroidin X= Br : Dibromskeptrin

Birman ve Jiang, farkli metotlarla sentezlenebilen skeptrin iskeletini daha

avantajlt bir yol olan maleikanhidrit ile trans-1,4-diklor-2-biiten’in molekiiller arasi
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[242] fotosiklokatilma reaksiyonu ile sentezlemislerdir. Oncelikle maleikanhidrit (21)
ile trans-1,4-diklor-2-biiten ile benzofenon igerisinde oda sicaklifinda yetmis iki saat
ismlanmig ve fotokatilma triing (22) elde edilmistir. (22)’nin geri sogutucu altinda
stilfiirik asitli ortamda metil alkolde gece boyu 1sitilmast dimetildiester (23)’1 vermistir
(iki basamak sonucunda %78 verim). Dimetil diester (23)’den bir seri reaksiyonla
skeptrinin baslangig maddesi diamin (24) elde edilmigtir. Diamin (24) tizerinden (+/-)-

skeptrin ve (+/-)-dibromskeptrin sentezlenmigtir.

Q 0)

Ph,CO, ho Cl MeOH,H,80,  Me0C
o I —» O cl - —> Cl

o T S e

- o ’
O en Oda sicakligt, 72 saat @2) (23)
Adimlar,
(0]
HyN i

HN>§N HN \ /
\%L— Br

H
\ mL /\ y 24)
N
H

HyN O

Skeptrin (X=H)
Dibromskeptrin (X=Br)

Taksol ve taksoter’in ilgi ¢eken antitiimér aktivitesi ve bu tip maddelerin sinirls
kullammmindan dolayi, Blechert ve arkadaslar1 fonksiyonel grup tasimayan taksol
tiirevlerinin sentezi fizerine yogunlasmislardir. Ozellikle yumurtallk ve meme
kanserinin tedavisinde kullanilan bir antitiimér ajan olan taksol dogada Pasifik porsuk
agacmin kabuklarinda bulunmaktadir (Blechert ve ark., 1992). Blechert ve arkadaslar
calismalarinda yapi, aktivite ve etkilesimleri aydinliga kavusturmay: ve daha kullanmgls
biyolojik aktif maddeler sentezlemeyi amaglamislardir. Calismalarinda taksol
analoglarinin diastereomerik bir karisimi olarak (25a) ve (25b)’yi sentezlemigler ve
bdylece fonksiyonel grup icermeyen taksanlarim biyolojik olarak aktif olabilecekleri
tespit etmiglerdir (Blechert ve ark., 1992).
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(252):R'=0OH, R’=H

R=0O'Bu Taksoter

Blechert ve arkadaglart  (26)’nin  sikloheksenle molekiiller arast
[2+2] fotosiklokatilma reaksiyonundan elde edilen fotokalilma tirlinii (27) nin hidrolizi

ve ardindan alkene doniigtimii ile elde edilen (28) iizerinden degisik taksol tiirevleri

sentezlemiglerdir.
0 O
0 0]
L) O K )
d 0 [ ]
(26) OR ""N0,c0 g
~ - X)) 1. K,CO3, CH;0H
R=COy” 2. H;0

%75

-20°C—+ 0°

(28)
(29b) %33 (292) %38

1. Ac,0, DMAP

2. 03, CH,ClL/CH;0H
(CH3),S

(30) %40
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¥ QAc

03, CH,Cl,/CH;0H u
- AcOn:- .
%64 h.

(32)

(28)’in THF ortaminda -20° C — 0° C reaksiyon sartlan altinda LiAlH, ile
indirgenmesinden (292a) ve (29b)’nin bir karisimu elde edilmigtir. (29a)’nin AcyO ve
DMAP ile hidroksil gruplarinin korunmasim takip eden ozonlama reaksiyonu sonucu
%40 verimle taksan tiirevi (30) elde edilmistir. Bir diger taksan turevi (32)’in
stereosegimli sentezi (30)’un sentezine oranla daha kolay ve daha iyl verimlidir.
Diketonun metanol iginde 0° C’de NaBH, ile reaksiyonu ve takibinde alkol grubunun
korunmasi sonucu %72 verimle enon (31) elde edilmistir. Enon (31)’in CeCl; varliginda
metanol igerisinde NaBH, ile indirgenmesi ve ardindan trietilamin, asetikanhidrit ve
katalitik miktarda DMAP ile muamelesinden %70 verimle karbonil grubu korunmustur.
CH,Cl,/CH30H ortaminda ozon ile oksidatif parcalanma %64 verimle stereokimyasal
olarak drnek bir bilesik olan (32)’y1 vermistir (Blechert ve ark., 1992).

Taksol, Pasifik Porsuk agacimin kabuklarindan ¢ok diisiik miktarda izole
edildigi i¢in bu dogal {irliniin sentezi tizerinde pek ¢ok kimyaci yogunlasmistir. Daha
once Blechert (Blechert ve ark., 1992) tarafindan sentezlenen taksan analogu
nonokseton’a, taksol kenar zincirinin baglanmasi Winkler ve Subrahmanyam tarafindan
calisilmigtir. Winkler ve Subrahmanyam g¢aligmalarinda (33)’iin asetonitril/aseton (9/1)
kansiminda 30 dakika isinlanmasindan %75 verimle (34) elde etmislerdir. Fotokatiima
tirlinti (34)’tn, KOH’in metanoldeki 2 N’lik ¢ozeltisi ile 25° C’de m.uamelesinden ve
bunun ardindan CH,N, ile reaksiyonundan %82 verimle tek diastereomer (35)
olusmustur. (35)’in 38 ile toluen igerisinde dipiridinil karbonat ve katalitik miktarda
DMAP varliginda 60° C’de 12 saat muamelesinden %65 verimle etoksi etil koruyucu

gruplu iirlinler elde edilmistir. Bu iirlinlerin etoksi etil koruyucu gruplanmin HCI ve
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EtOH varliginda kaldinlmasiyla %70 verimle diastereomerik esterler (36) ve (37) elde
edilmigtir (Winkler ve Subrahmanyam,1992).

hv, Aseton/Asetonitril (9:1)

N, atm, 15 dakika, %75

OMe OMe

1. KOH, MeOH
2. CHyN,, %82 (iki basamakta

1. PhCONl—__!

; COOH
Ph/\z/
G8) b
% 56
2. HCl/ MeOH
% 67

OMe

(35) E=COOMe

OH

(36) E= COOMe

(+)-Longifolen, Gymnospermae’den izole edilmis, renksiz veya agik sar1 bir
esansiyel yagdir. (+)-Sativen ise farklt Abies tiirlerinin neft yagindan izole edilmis bir
mantar zchiridir. Oppolzer ve Godel hem longifolenin hem de sativenin se¢imli

sentezini ¢alismislardir (Oppolzer ve Godel, 1984).

(1)-Longifolen

(+)-Sativen

34



0
BnOYO )J\ o
0

OBn

19
_hv, Sikloheksan _ M, PdC
2 saat, %92 AcOH, %80
/ ¥
O —
- 0 (3)-@1)
+)H39) () (40)
Ph;FPCH,BP

NaO'Pentilat, Toluen %88

H,, Pd/C CHsl,, Zn/Ag
- ¢
AcOH, %96 %78
6]

(44) (43) 0O )

LCIA, THF, Mel
%92 | 16 saat geri sogutma

1.MeLi
—
2. SOCI,, Piridin
%78
0]

(+ )-Longifolen

Oppolzer ve Godel galigmalarinda enolkarbonat (£)-(39)’un sikloheksanda
yiiksek basinglt civa lambasi ile 2 saat 1sinlanmasindan %92 verimle (£)-(40)"1 elde
etmiglerdir. (40)’1n asetik asit varlifinda katalitik hidrojenlenmesi ve bunun takibinde
retro aldol reaksiyonuyla halka genislemesi sonucu %80 verimle 1,5-dion (+)-(41) elde
edilmistir. (+)-(41)’in sterik olarak farkli fonksiyonellenmis karbonil grubunun
regiosegimli Wittig reaksiyonuyla %88 verimle dimetilidenketon (42) elde edilmigtir.
(42)’nin Zn/Ag ve CHyl; ile Simmons-Smith reaksiyonundan %78 verimle (43) ve
bunun asetik asitli ortamda katalitik hidrojenlendirilmesinden %96 verimle (44) elde
edilmistir. (44)’tn THF igerisinde metil iyodiir ve sikloheksilizopropil amit ile
-78° C — +60° C sartlar1 altinda muamelesinden %92 verimle (+)-longikamfenilan elde
edilmistir. (+)-Longikamfenilan’in agir1 metil lityum ile muamelesi ve bunun takibinde

SOCl,/piridin ile déhidratasyonu sonucu %78 verimle (+)-longifolen elde edilmistir.



Oppolzer ve Godel (+)-sativen sentezini de yine (41) iizerinden bir seri
reaksiyonla gerceklestirmislerdir. (£)-(41)’in metil magnezyum iyodiir ile muamelesi ve
bunun takibinde iyot katalizli dehidrasyon tepkimesi sonucunda %84 verimle (+)-(45)
elde edilmigtir. (+)-(45)’in THF icerisinde LCIA ve metil iyodiir ile a-metillenmesi
sonucu %92 verimle (+)-(46) elde edilmistir. (+)-(46) iizerinden birka¢ adimda

(+)-Sativen sentezi gergeklestirilmistir.

0
1. MeMgl LCIA/Mel
> —
2.1, %82
%84
Jd @y g = J
(45) (46)

H Almlar

H

(+)-Sativen

Bach ve arkadaglar1 Paterno-Biichi reaksiyonunun enamidlerle olan tiiriinii
incelemiglerdir. Caligmalarinda rasemik enamit (47) ile benzaldehitin Paterno-Biichi
reaksiyonunu ger¢eklestirmiglerdir. Rasemik enamit (47), 2-t-biitilanilin’den iki
basamakta elde edilmigtir. Bu basamaklardan ilkinde 2-t-biitilanilin’in potasyum
hidroksitli ortamda 5-10° C’de asetaldehit ile kondenzasyon reaksiyonundan %85
verimle imin tiirevi elde edilmistir. Ikinci basamakta ise trietilaminin asirisinda imin
tiirevinin asetikanhidrit ile N-agilasyonundan %67 verimle (47) elde edilmistir. (47) nin
asetonitrilde 30° C*de benzaldehitle 1ginlanmasindan %62 verimle iki cis izomer (48a)
ve (48b) elde edilmistir. Trans izomerlerin ¢ok az miktarda olugtugu belirlenmistir
(Bach ve ark., 1999).
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%67
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Y OY 30°C %62
N Ph N

TR

(48a) (48b)

(+)-Grandisol pamuk bitkisi i¢in oldukga tehlikeli olan Anthonomous Grandis
adli kurdun cinsel ¢ekim feromonunda en Onemli bilesendir. Rasemik formda bu
monoterpenin bir¢ok sentezi gergeklestirilmistir, ancak ortalama verimler ¢ok yiiksek
degildir (Alibes ve ark., 1993, 1996). Alibes ve arkadaglar1 2(5SH)-furanonlarin alkenlere
[2+2] fotosiklokatilmasini  kullanarak %67 verimle (%)-grandisol sentezini

gerceklestirmiglerdir.
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Burada (49)’un etilenle aseton igerisinde 1smlanmasindan sirasiyla 62:38
oranlarinda anti:sin sirasiyla (50) ve (51) karigimi toplam %65 verimle elde edilmistir.
(51)’in MeLi ile muamelesinden %98 verimle (52) ve (50)’nin MeLi ile muamelesinden
%96 verimle (53) elde edilmistir. Bu iiriinler lizerinden birka¢ adimda %67 verimle (son
basamakta) (+)-Grandisol sentezi gergeklestirilmigtir (Alibes ve ark., 1993, 1996).

Siklik enonlar ile alkenlerin [2+2] fotokatiimas, bisiklik ketonlar ile dort tiyeli
halkalarm olusturulmasinda kullamlan yitksek verimli bir yontemdir ve baz polisiklik
dogal iirtinlerin sentezinde basarili bir bi¢imde kullanihir. Kokubo ve arkadaglan farkl
olarak siibstitiie olmug homobenzokinon tiirevleri ile farkli siibstitiie olmus alkenlerin
isinlanmalarint incelemiglerdir. Bu reaksiyonlar trisiklik dionlar olan fotokatilma
{irlinlerini regio- ve stereoizomerlerin bir karigim: olarak verimli bir sekilde elde
edilmistir. Tiim reaksiyonlar icin istenilen regioizomerler daha kararli olan 1,4-biradikal

ara triiniinden olusmus ve az olusan izomerler daha az kararlt olan biradikal tizerinden



olusmuslardir (Kokubo ve ark., 2002). Kokubo ve arkadaslari ¢aligmalarinda, CgDg
icerisinde homobenzokinon (54)’tin farkl: siibstitiic olmus u¢ alkenler (55a-d) ile bir
cam siizgecin kullanildign yiiksek basmgli civa lambasi ile argon atmosferi altinda
isilanmasim gergeklestirmislerdir. (54)’tin (55a-d) ile reaksiyonlarnnin tiimiinden, dort
olanakl [2+2] fotokatilma firlinlerinin bir regio- ve stereoizomerik karisimi endo- ve
ekso-(56), (57) 1yi verimle elde edilmistir. Ancak elektronca eksik olan alkenler (55¢)
ve (55d)’de daha uzun bir 151nlama siiresine gerek oldugu bulunmustur. Fotokimyasal

tepkimelerin verimleri ¢izelge 5°de verilmigtir (Kokubo ve ark., 2002).

Ph

N R X -hv (300 nm) Ri...
Benzen
(55)

endo (57a-d) ekso (57a-d)

Cizelge 5: (58a-d) Alken tiirleri ile homobenzokinon 54’tin [2+2] fotosiklokatilmasinda

{irtin dagilimlan

% Verim

(55) Zaman/Saat  endo-(56)  ekso-(56) endo-(57)  ekso-(57)

(55a): R=PhO- 1 62 9 19 6
(55b): R=EtO- 1 69 11 14 6
(55¢): R=-CN 30 71 16 9 (Kansim)
(55d): R=AcO- 3.5 53 34 6 3

Fosil bulgularindan yerytiiziinde yaklagik 300 milyon yil 6nce ortaya ¢iktit ve
Jurassic dénem boyunca gelistigi anlagilan ve daha c¢ok Cin ve Amerika’da Ginkgo

Biloba isimli agag, hastaliklara ve boceklere karsi direnci ve dnemli 6l¢iide kendini
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yenileme kabiliyetinden dolay: giiniimiizde de varligimi stirdiirmektedir. G. Biloba nin
yapraklar: kullanilarak elde edilen 6ziitler yaklasik 5000 yildir Cin’de halk ilaci olarak
Oksiirmeyle ilgili hastaliklarin, astim ve dolagim sistemi bozukluklarinin tedavisinde
kullanilmaktadir. Ayrica giinimiizde Avrupa’da yashlarda damar tikamikligi ve kan
dolagimina iligkin hastaliklarin tedavisinde kullanilmaktadir (Crimmins ve ark.,1993).
Bununla birlikte geleneksel Hindu ilact “Soma” Ginkgo 6ziitleri igerir ve en son yapilan
klinik ¢aligmalar akil hastaliginin baglangicinin geciktirilmesinde ve Alzaymir, diabet
ve migren gibi hastaliklann tedavisinde ginkgolidlerin faydalarmin oldugu
kanitlanmigtir. Yalmzca hidroksil gruplarinin yerinin ve sayisimin farkli oldugu
Ginkgolidler A, B, C ve M ilk olarak 1932°de Furukowa ve arkadaglari tarafindan koék
kabuklarmin “aci kistmlar1” olarak izole edilmistir. Ginkgolidlerin yapilan ilk olarak
1967°de Nakanishi tarafindan yapilan bir seri spektral c¢aligmalar ile agiklanmuigtir.
Ginkgolid ailesinden Bilobalid 1971°de ve bu ailenin diger iiyesi Gingolid J 1987°de

izole ve karakterize edilmistir (Crimmins ve ark., 2000).

o o_}
0§(
0
i ~ “OH
H HO CMes

Ginkgolid B X=OH, Y=H, Z= OH Bilobalid
Ginkgolid A X=H, Y=H, Z=OH

Ginkgolid C ~ X=OH, Y= OH, Z= OH

GinkgolidM  X=H, Y=O0H, Z= OH

Ginkgolid J X=0OH,Y=0H,Z=H

Ginkgolid B’nin sentezi, Crimmins ve arkadaglan tarafindan molekiil i¢i [2+2]
fotosiklokatilmanin kullamildig: bir seri reaksiyonla gergeklestirilmigtir. Crimmins ve
arkadaslar1 oncelikle anahtar basamak olan molekiil igi fotokatilma reaksiyonu i¢in
gerekli olan fotosubstrat 3-furaldehitten bir seri reaksiyonla sentezlemiglerdir.
Fotosubstratin heksanda 1sinlanmasindan, %100 verimle tek bir fotokatilma tiriinii
olusmustur. Bu fotokatilma {irtini {izerinden bir seri reaksiyonla tiim reaksiyonlar

sonucunda %11 verimle Ginkgolid B elde edilmistir (Crimmins ve ark., 2000).
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hv, Hekzan,18 Saat
Oda Sicakliginda

0]
/@ Adimlar
OHC 4

%100

» 'OH
tBu

Ginkgolid B

Tetrasiklik bir lakton olan Bilobalid’de Crimmins ve arkadaglari tarafindan
yine anahtar basamak olarak molekil igi [2+2] fotosiklokatiima reaksiyonunun
kullanildig1 bir seri reaksiyonla senfezlenmistir. Fotosubstrat (58)’in heksan igerisinde
18 saat 1sinlanmasi, sirasiyla %50, %25 ve %5 verimle ii¢ fotokatilma tiriinii (59), (60)
ve (61)’1 vermistir. Bu katilma iiriinlerinden (59) iizerinden bir seri reaksiyonla

Bilobalid sentezi gergeklestirilmistir (Crimmins ve ark., 1993).
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(61) (60) OH (59)
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/ Adimlar
0
(O -~ “OH
H HO +B
Bilobalid

2000 yilinda [licium Merrillianum’dan izole edilen Merrilakton A’nin sigan
ceninlerinin zarlarinin sinirleri tizerinde tedavi edici 6zelliginin oldugu bulunmustur,
bundan dolayt sinir hiicrelerindeki bozulmalarla ilgili olan Parkinson ve  Alzaymur
hastaliklarinda tedavi edici bir potansiyele sahip oldugu tahmin edilmektedir. Inoue ve
arkadaslart molekiiller arasi [2+2] fotosiklokatilma reaksiyonunun da aralarinda
bulundugu bir seri reaksiyonla Merrilakton A sentezini gergeklestirmislerdir. Inoue ve
arkadaglar ¢aligmalarinda dimetilmaleikanhidrit ve trans-etilendikloriir’iin benzofenon
ve aseton igerisinde oda sicakliginda [2+2] fotosiklokatilma reaksiyonundan (62)’yi
elde etmislerdir. (62)’nin indirgeyici deklorasyonu ve LiAlH, ile indirgenmesinden ti¢
basamak toplaminda %47 verimle meso-diol (63) elde edilmistir. (63)’tin hidroksil
gruplarmin NaH varliginda BnBr ile THF/DMF (10:1) karisimi igerisinde oda
sicakliginda korunmasiyla %99 verimle liriin olusmus ve bu firiinlin OsO,4 ile
dihidroksilasyonundan %94 verimle dihidroksi siklobiitan tiirevi (64) elde edilmistir. Bu
iiriin {izerinden bir seri reaksiyonla Merrilakton A sentezi gerceklestirilmistir (Inoue ve
ark., 2003).
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ClI Me

1.Zn,Ac0 7 OH
Toluen §5°C B OH
2.LiAH,; THF Me

(63)
%47 (¢ Basamakta)

Cl1 Me

2.0504
t-BuOMe/t-BuOH /H,O

(11:1) o494

1.BnBr
NaH (%99)

HO, p

~ Admlar T OBn
N ~_-0Bn

HO =

Merrilakton A (64)

Pentalenen,  pentalenik  asit ve  deoksipentalenikasit  glusuron

trisiklo[6. 3. 0. 0**Jundekan iskeleti igeren metabolitlerin genis bir sinifinin {iyesidir.

llm

S 1

H
vl : - CO,H m/COOR

Pentalenen Pentalenik asit Deoksipentalenik asit glusuron

OH
OH
pe HO COOH

Deoksipentalenik asit glusuron farelerde goriilen Sarcoma 180°e karsi
antitimdr aktiviteye sahiptir. Cirimmins ve arkadaglar1 bu iskelete sahip bilesiklerin
molekill i¢i [2+2] fotosiklokatilma tepkimesi kullanilarak sentezlenmesi iizerine
calismuslardir. Calismada fotosubstrat (65)’in heksan igerisinde 36 saat 1simlanmasindan,
%73 verimle iki fotokatilma iiriinii elde edilmistir. Fotokatilma firiinleri {izerinden bir
seri reaksiyonla pentalenen, pentalenik asit ve deoksi pentalenik asit sentezi

gerceklestirilmistir (Crimmins ve ark., 1986).
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COsR

(65)

AN

COzEI

hu, Heksan

36 saat, %73

et

R=H, R= Me; Pentalenen, %27 (On Adim)

R= OH, R'= COOH: Pentalenik asit, %42 (Sekiz Adim)

R= H, R'= COOH; Deoksipentalenik asit, %22 (Onbir Adim)

44



2. DENEYSEL BOLUM

2.1. Genel Bilgiler

Deneysel islemlerde kullamlan maleik anhidrit, etanol amin, maleimit,
propargil alkol, allil alkol, sikloheksen, cis-2-biiten-1,4-diol, allil amin ve sodyum asetat
Merck firmasindan, 3,4,5,6-tetrahidroftalik anhidrit Acros Organics firmasindan, asetik
anhidrit ODTU Kimya Boliimii Organik Kimya Arastirma Laboratuarlarindan temin
edildi. Deneysel islemlerde kullanilan asetonitril Merck firmasindan temin edildi ve
kullamlmadan 6nce potasyum karbonat {izerinde 24 saat karnstirildiktan sonra azot
atmosferi altinda siirekli ¢alisan imbik diizeneginde CaH, iizerinden damitildi ve
4A°luk molekiiler elek tizerinde koyu renkli siselerde saklandi. Kullanilan dietil eter ve
THF Fluka firmasindan temin edildi ve kullanilmadan 6nce azot atmosferi altinda
siirekli ¢alisan bir imbik diizeneginde, Na (%1 w/v) ve benzofenon (%0,2 w/v) tizerinde
mavi diketil radikalleri oluguncaya kadar geri sogutma yapilarak kurutuldu ve koyu
renkli siselerde saklandi. Kullanilan kloroform, CaSO, {izerinden kurutuldu ve 4A°luk
molekiiler elek fizerinde koyu renkli sigelerde saklandi. Saflastirma islemlerinde
kullanilan petrol eteri, etil asetat, etil alkol, metil alkol ve dietil eter, Merck, Fluka ve
Reidel de Haen firmalarindan temin edildi.

Kolon kromotografisi Merck firmasindan temin edilen silika jel 60 (0,063-
0,200 mm) ile gergeklestirildi. ITK aliiminyum tabanh silika plakalar ile (SIL G/UVys4,
Merck) yapildi. Kromotografik bilesikler 6nce UV 15181 (254 nm) altinda daha sonra da
bazik potasyum permanganat ve iyot ile renklendirilerek kontrol edildi.

Tiim deneylerde kanstirma ve 1sima islemleri, Tka markali magnetik
karigtirieilr 1sitict ile yapildi. Tartimlar icin Adventurer/OHAUS markali elektronik
terazi kullanilmistir. Fotokimyasal reaksiyonlar, Jirgens Marka 400 mL ¢ozelti
kapasiteli, su sogutuculu, yiksek basin¢li civa buharl: quartz lamba igeren laboratuar
tipi fotoreaktorle gergeklestirildi. Tiim deneyler azot atmosferi altinda gerceklestirildi.

Ince tabaka kromotografisinde Camag markali UV lambasi1 ve erime noktasi
tayinlerinde Elektrotermal markali cthaz kullanildi.

NMR spektrumlar1 TUBITAK Enstriimental Analiz Laboratuarinda (ATAL)
Bruker DPX-400 Marka 400 MHz’lik NMR cihaz: ile, ODTU Enstriimental Analiz
Laboratuvarinda Bruker Biospin Marka 300 MHz’lik NMR cihaz1 ile ve Ege
Universitesi Merkezi Laboratuarinda VARIAN Marka 400 MHz’lik NMR cihaz ile
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kayit edilmistir. Ornekler déterokloroform (CDCl3) ve déterodimetilstilfoksit (dg
DMSO) iginde tetrametilsilan (TMS) referans alinarak analizleri yapilmistir. Kimyasal
kayma TMS’a gére( dtwms=0) ppm olarak ifade edilmistir.

Infrared Spektrumlari, COMU Kimya Béliimiinde Perkin Elmer BXII markal
FT-IR aleti ile KBr disk halinde almmistir. "H NMR, proton NMR’na, *C NMR’da
karbon NMR’na karsilik gelir. Kiitle spekturumlari, TUBITAK Enstriimental Analiz
Laboratuvarinda Agilent 1100 MSD Marka LC-MS cihazi ile ve COMU Merkez
Laboratuvarinda THERMO Finnigan Trace GC Ultra Marka GC ve THERMO Finnigan
Trace DSQ Marka MS cihazi ile kayit edilmistir.
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2. 2. Molekiiller Arasy [2+2] Fotosiklokatilma Reaksiyonlari

2. 2. 1. Maleimit ile Propargil Alkoliin Fotoreaksiyonu

Maleimit (0,50 g, 5,15 mmol) ve propargil alkol (0,46 mL, 7,73 mmol)
asetonitrilde (200 mL) ¢ozlilerek azot atmosferi altinda oda sicakliginda 2 saat siireyle
isinlandi. Coziictiniin indirgenmis basingta ugurulmasiyla elde edilen turuncu renkli
yagimsi kalintinin silika jel izerinden hizli kolon kromotografisi ile saflastirilmastyla
(EtOAc, Re= 0,41, UV ve KMnOy aktif) agik sart renkli amorf yapili bir kat1 (66) elde
edildi (0,43 g, %55, EN: 105°C).

0
HO TN
| | NH
5 3
(66)

V' madem’ (KBr Disk): 3384 (OH), 3147 (NH), 1767 ve 1705 (CONHCO),
8 'H(400 MHz, dg-DMSO): 10,88 (1H, yayvan s, NH), 6,22 (1H, d, /=0,66 Hz, Hs),
5,02 (1H, yayvan s, OH), 3,95 (2H, bozulmus q, Hy), 3,69 (1H, d, J/=2,17 Hz, H,). 3,58
(1H, d, J~=1,59 Hz, Ha); § *C(100 MHz, de-DMSO): 177,32 (Q), 176,16 (Q), 153,26
(Ce), 129,54 (Cs), 58,42 (C7), 49,00 (Cy), 45,88 (C3), MS: m/z 154 (M" + H, %32,90),
110 (M*-HNCO, %16,90), 82 (M'-CONHCO, %8,70).

2. 2. 2. Maleimit ile Allil Alkoliin Fotoreaksiyonu

Maleimit (0,50 g, 5,15 mmol) ve allil alkol (0,53 mL, 7,73 mmol) asetonitrilde
(200 mL) ¢oziilerek azot atmosferi altinda oda sicakh@inda 2 saat siireyle tginlandi.
(Cozictiniin  indirgenmis basingta ugurulmasiyla elde edilen san renkli yagimsi
kalintimn, silika jel {izerinden hizli kolon kromotografisiyle saflagtinlmasindan (EtOAc,
R¢= 0,28, UV ve KMnO, aktif) ayrilamayan exo/endo izomer karisim, agik sart renkli
yagimst sivi (67) elde edildi (0,56 g, % 70).
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HO/;IM’”5 ! 1
H

2

5 3

O

(67)

Vmadem  (KBr Disk): 3420 (OH), 3250 (NH), 1761 ve 1700 (CONHCO),
& 'H(400 MHz, d¢-DMSO): 11,18 (0,815 H, yayvan s, exo-NH), 11,12 (0,185 H,
yayvan s, endo-NH), 4,86 (0,815 H, yayvan bozulmus t, exo-OH), 4,59 (0,185 H,
yayvan bozulmus t, endo-OH), 3,50 (2H, m, exo/endo H-), 3,10-2,90 (2H, m, exo/endo
H; ve Hy), 2,40-2,50 (1H, m, exo/endo Hy), 2,30-2,00 (2H, m, exo/endo Hs); & C(100
MHz, dg-DMSO): 181,97 (Q), 181,26 (Q), 179,80 (Q), 64,02 (exo- C;), 61,62 (endo-
Cy), 42,93 (exo- Cu), 41,93 (endo- Cy), 38,95 (exo- Cq), 37,46 (endo- Cg), 36,79 (exo-
C3), 35,52 (endo- Cs), 25,49 (endo- Cs), 25,22 (exo- Cs); MS: m/z 156 (M'+ H, %100),
138 (M"-OH, %15,20).

2. 2. 3. Maleimit ile cis-2-Biiten-1,4-dioliin Fotoreaksiyonu

Maleimit (1 g, 10,30 mmol) ve cis-2-biiten-1,4-diol (1,27 mL, 15,46 mmol)
asetonitrilde (200 mL) ¢oziilerek azot atmosferi alinda oda sicakliginda 1smlands. Ikinci
saatten itibaren yeni iki {rliniin olustufu ve onuncu saatte reaksiyonun tamamlandig
gozlendi. Coziiciiniin indirgenmis basingta ugurulmasiyla geriye kalan san renkli
yagims1 kalintimin silika jel {izerinden hizli kolon kromotografisi uygulanarak
saflastirilmasindan (%80 EtOAc/PE) beyaz nemli kati (68) elde edildi. (1,49g, % 78,
Ry = 0,55 (EtOAc), UV ve KMnOy, aktif). Kolon kromotografisinde elde edilen diger
tirlin (1,20 g, R¢= 0,49 (EtOAc), UV ve KMnOy, aktif).

g 0
HO—".5__ 4 A4
2NH
HO—, ¢ 3
" ©

V. maem” (KBr Disk): 3479 (OH), 3262 (NH), 1753 ve 1705 (CONHCO), & 'H(300
MHz, de-DMSO): 11,07 ( 1 H, yayvan s, NH), 4,76 (2 H. yayvan s, OH), 3,67-3,58
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(4 H, m, H; ve Hy), 2,90 (2 H, m, H; ve Hy), 2,55 (2 H, m, Hs ve Hg); & °C (100 MHz,
de-DMSO): 180,63 (Q), 60,09 (C; ve Cs), 40,76 (C3 ve Cy), 40,32 (Cs ve Cg); MS: m/z
185 (M", 2,07), 151 (M"- 2 OH, %25,5), 123 (M'- 2 CH,0H, % 8,07).

2. 2. 4. Maleimit ile Sikioheksenin Fotoreaksiyonu

Maleimit (1 g, 10,30 mmol) ve sikloheksen (1,56 mL, 15,46 mmol)
asetonitrilde (200 ml.) ¢6ziiliip azot atmosferi altinda oda sicakliginda 1ginlandi. 10 saat
sonunda baslangi¢ maddelerinin reaksiyon karigiminda degismeden kaldig1 ve yeni bir

{irliniin olusmadig gézlendi.

6] 0]

NH -+ hv, CH3CN NH
10 saat

0 o)

2. 2. 5. Maleik Anhidrit ile Allil Aminin Reaksiyonu

Maleik anhidrit (0,5g, 5,09 mmol) ve allil amin (0,58 mL, 7,65 mmol)
asetonitrilde (200 mL) ¢6ziildii. Azot atmosferi altinda, oda sicakliginda isinlands. | saat
sonunda maleik anhidritin ortamda tamamen bittigi ve reaksiyonun tamamlandigl
gbzlendi. Coziiciiniin indirgenmis basingta ucurulmasiyla elde edilen sar1 renkli ham
{irliniin asetonitrilden yeniden kristallendirilmesiyle ¢ok agik sari renkli (69) elde edildi
(0,79 g, %99, Rs (EtOAc)= 0,36, UV ve KMnO, aktif, EN: 108°C). FT-IR, '"H-NMR ve
BC.NMR analizlerinden triiniin fotokatilma iiriinii degil, niikleofilik katilma iiriin

oldugu anlasildi.

Y (69)

v madem” (KBr Disk): 3400-2400 (OH), 3255 (NH), 1706 (C=0, karboksilik asit),
1631(C=0, amit), 1600 (C=C), 1542 (N-H egilmesi), 1302 ( C-0), 1250 (C-N) ; § 'H
(400 MHz, de-DMSO): 9,31 (1H, s, yayvan, NH), 6,35 (1H, d, J= 12,87 Hz, H,). 6,22
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(1H, d, J= 12,87 Hz, H3), 5.80 (1H, m, Hy), 5,20 (1H, dq, J=12,09, 1,95 Hz, H,), 5,10
(1H, dq, J=5,46, 1,56 Hz, H,", 3,80 (2H, m, Hs); 6 *C(100 MHz, de-DMSO): 166,47
(Q), 165,88 (Q), 134,52 (Cy), 133,49 (Cs), 132,09 (Cy), 116,84 (C), 42,05 (Cs): MS:
m/z 155 (M", %2,40), 111 (M"-COOH, %2,60), 83 (M'-CHCHCOOH, %100).

2. 2. 6. Maleik Anhidrit ile Sikloheksenin Fotoreaksiyonu

Maleik anhidrit (0,50 g, 5,09 mmol) ve sikloheksen (0,77 mL, 7,65 mmol)
asetonitrilde (200 mL) ¢oziilip azot atmosferi altinda oda sicaklifinda 1ginlandi. 10 saat
sonunda baslangi¢ maddelerinin reaksiyon karisiminda degismeden kaldigi ve yeni bir

tirlin olugsmadig1 gozlendi.

O 0

0 + hv, CH;CN 0
10 saat

0 o)

2. 2. 7. Maleik Anhidrit ile Allil Alkoliin Fotoreaksiyonu

Maleik anhidrit (0,50 g, 5,09 mmol) ve allil alkol (0,52 mL, 7,65 mmol)
asetonitrilde (200 mL) ¢6ziillip azot atmosferi altinda oda sicaklifinda 1sinlandi. 10 saat
sonunda baslangi¢ maddelerinin reaksiyon karnigiminda degismeden kaldigi ve yeni bir

lirlin olugmadig1 gozlendi.

0 O
/ 0o /
10 saat
0 o)

2. 2. 8. Maleik Anhidrit ile Propargil Alkoliin Fotoreaksiyonu

Maleik anhidrit (0,50 g, 5,09 mmol) ve propargil alkol (0,45 mL, 7,65 mmol)
asetonitrilde (200 mL) ¢oziiliip azot atmosferi altinda oda sicakliginda 1ginlandi. 10 saat
sonunda baglangi¢ maddelerinin reaksiyon karigiminda degismeden kaldig: ve yeni bir

tirlin olusmadig: gozlendi.
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hv, CH3CN7/Z HO
0O+ = O
\OH 10 saat

0 0

2. 2. 9. Maleik Anhidrit ile cis-2-Biiten-1,4-dioliin Fotoreaksiyonu

Maleik anhidrit (0,50 g, 5,09 mmol) ve cis-2-biiten-1,4-diol (0,63 mL, 7,65
mmol) asetonitrilde (200 mL) ¢oziiliip azot atmosferi altinda oda sicaklifinda 1sinlandi.
10 saat sonunda baglangi¢ maddelerinin reaksiyon karigiminda degismeden kaldig: ve

yeni bir {irlin olugmadif: gozlendi.

0 OH 0
N | hv, CH:ON//, 10 0
10 saat HO
0
O OH

2. 2. 10. 3,4,5,6-Tetrahidroftalik Anhidrit ile Allil Alkoliin Fotoreaksiyonu

3,4,5,6-Tetrahidroftalik anhidrit (0,50 g, 3,29 mmol) ve allil alkol (0,34 mL,
4,93 mmol) asetonitrilde (200 mL.) ¢oziiliip azot atmosferi altinda oda sicakliginda 10
saat stireyle 1sinlandi. Ugiincii saatte trisiklik anhidritin (70) olustugu ve alti saat
isinlamadan sonra bu {iriiniin ikinci bir {irtine (71) dontistigii gozlendi. Coziiciiniin
indirgenmis basingta ugurulmasiyla elde edilen sar1 renkli yagimsi1 kalintinin, silika jel
{izerinden hizli kolon kromotografisiyle saflastirimasindan (%50 EtOAc/PE, Ry= 0,25,
UV ve KMnOyj aktif) beyaz renkli kat1 (71) elde edildi (0,49 g, %71, EN: 140°C).

O

j 0y O
OH 8 X6 5
9 4
g
10 5 3
\ 1 COOH
O 1
(70) (71)
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V™ ma/em” (Nujol): 3200-2400 (OH), 1764 (Laktona ait C=0), 1698 (Karboksilik asite
ait C=0); & 'H (300 MHz, CDCl;) 9,5 (1 H, yayvan s, OH), 4,23 (2H, dd, J=5,28, 3,96
Hz, Hs), 3,20 (1H, m, Hy), 2,50 (2H, m, Hs), 1,20-2,00 (8H, m, Hg, Ho, Hyo ve Hy); MS:
m/z 210 (M", % 29,26), 192 (M"-H,0, %100), 165 (M'-COOH, %8,24), 152 (M-
COOCH,, %5,39), 139 (M'-COOCH,CH-, %1,36), 125 (M"-COOCH,CHCH,-,
%5,52), 80 (M*-COOH, -COOCH,CHCH,-, %7,12) .

2. 2. 11. 3,4,5,6-Tetrahidroftalik Anhidritin Allil Amin ile Reaksiyonu

THPA (0,25 g, 1,64 mmol) 200 mL asetonitrilde ¢oziiliip iizerine allil amin
(0,19 mL, 2,46 mmol) ilave edildi. Ilave tamamlandiktan sonra beyaz renkli kat1 tiriiniin
olustugu gozlendi. Reaksiyon kariggminm ITK ile kontroliinden heniiz 1sinlanmadan
yeni bir Urtiniin olustugu gézlendi. Beyaz kati {irlin stiziilerek aynldi. Asetonitrilden
yeniden kristallendirilmesiyle beyaz, igne kristaller (72) elde edildi (0,34 g, %99,
R¢ (EtOAC)=0,29, UV ve KMnO, aktif, EN: 116° C).

(72)

v madem” (KBr Disk): 3400-2400 (OH), 3263 (NH), 1690 (C=0, karboksilik asit),
1616 (C=0, amit), 1516 (N-H egilmesi); & 'H (400 MHz, d¢-DMSO): 8,79 (1H, yayvan
s, NH), 5,80 (1H, m, Hyo), 5,27 (1H, dq, J=12,48, 1,56 Hz, H,), 4,98 (1H, dq, J=5,46,
1,56 Hz, H), 3,67 (2H, m, Hy), 2,20-2,15 (4H, m, Hz ve H), 1,45 (4H, m, Hs ve Hy); &
BC(100 MHz, de-DMSO): 174,59 (Q), 170,18 (Q), 136,08 (Q), 133,61 (Q), 128,47
(Cip), 118,92 (C1y), 41,62 (Co), 28,13 (C3), 26,58 (Cs), 22,49 (Cy), 22,42 (Cs); MS: m/z
209 (M, % 10,80), 208 (M™-H, %100), 164 (M'-COOH, %5,90), 153 (M'-
NHCH,CHCH,).
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2. 2. 12. 3,4.,5,6-Tetrahidroftalik Anhidrit ile Sikloheksenin
Fotoreaksiyonu

3.,4,5,6-Tetrahidroftalik anhidrit (0,50 g, 3,29 mmol) ve sikloheksen (0,49 mlL,
4,93 mmol) asetonitrilde (200 mL) ¢6ziiliip azot atmosferi altinda oda sicakliginda
isinlandi. 10 saat sonunda baglangic maddelerinin reaksiyon kangiminda degismeden

kaldig1 ve yeni bir {irlin olusmadig gézlendi.
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O
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2. 3. Molekiilici [2+2] Fotosiklokatilma Reaksiyonlar

2. 3. 1. Maleik Anhidrit ile Etanol Aminin Reaksiyonu

Maleik anhidritin (2 g, 20,39 mmol) kloroform veya Et,O’deki (75 mlL)
¢ozeltisine, 0 °C’de azot atmosferi altinda kangtirilarak damla damla 10 dakika siireyle
etanol amin (1,34 mL, 22,50 mmol) ilave edildi (Ilave sirasinda beyaz renkli kati madde
olustugu gozlendi). 7 saat oda sicakliginda, azot atmosferi altinda karigtirildiktan sonra
kloroformda (veya Et,0) ¢oziinmeyen beyaz renkli vizkoz kati (73) olustu. Coziicii
aktarildiktan sonra kalan 3,18 g (%98) madde saflastirilmadan bir sonraki adim igin
kullanildi (Rs (%650 EtOAc/PE)=0,10, UV ve KMnOQy aktif)

(73)

vV ma/em” (KBr Disk): 3400-2400 (OH), 3314 (NH), 1730 (C=0, karboksilik asit),
1700 (C=0, amit), 1629 (C=C), 1578 (N-H egilmesi); & 'H(300 MHz, d¢-DMSO): 9,25
(1H, yayvan s, NH), 6,37 (1H, d, /=12,58 Hz, H,), 6,13 (1H, d, /~=12,58 Hz, H3), 3,35
(3H, t, J=5,80 Hz, Hs, OH), 3,20 (2H, q, J=5,66 Hz, Hg); & >C(100 MHz ds-DMSO):
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165,89 (Ca), 165,81 (C1), 133,67 (C2), 131,64 (C3), 59,33 (Ce), 41,37 (Cs); MS: m/z 160
(M*+H, %76,30), 142 (M"-OH, %100).

2. 3. 2. N-2-Hidroksietil Maleamik Asit (73) ile Asetik Anhidritin
Reaksiyonu

N-2-Hidroksietil maleamik asit (73) (1 g, 6,289 mmol) ve susuz sodyum asetat
(0,34 g, 4,146 mmol), asetik anhidrit (20 mL) igerisinde ¢dziildii. Reaksiyon karigimi
azot atmosferi altinda, 80-100 °C’de geri sogutucu altinda kanstinldi ITK ile
reaksiyonun ilerleyisi kontrol edildi. 4 saat sonunda reaksiyonun tamamlandig
gozlendi. Reaksiyon karigimindan asetik anhidrit, indirgenmis basingta uzaklagtirildi.
Kahverengi yagimsi kalintiya, ortamda kalmis olabilecek asetik anhidriti uzaklagtirmak
icin karbondioksit ¢ikisi gézlenmeyinceye kadar doymug sodyum bikarbonat ¢ozeltisi
ilave edildi. Sulu karistma Et,0 ile ¢gekme islemi (30 mL x 4) uyguland: ve organik faz
MgSO;4 iizerinde kurutuldu. Organik faz siiziildii ve indirgenmis basingta eterin
ugurulmasiyla elde edilen turuncu yagimsi kalintinin silika jel tizerinden hizli kolon
kromotografisi ile saflastirilmasiyla (%50 EtOAc/PE) beyaz renkli kristal (74) elde
edildi (0,35 g, % 30, R¢(EtOAc)= 0,78, UV ve KMnOy aktif, EN: 77°C).

O
2 1 8
l N/S\é/o\ﬁ/CH3
34 0
O

(74

v mad/em’ (KBr Disk): 2957 (C-H, alifatik), 1702 (C=0, imit), 1735 (C=0, ester), 1620
(C=C); & 'H (400 MHz, CDCL3): 6,76 (2H, s, H, ve Hs), 420 (2H, t, J=5,31 Hz, Hy),
3,70 (2H, t, J=5,31 Hz, Hs), 1,98 (3H, s, Hy); 8 '°C (100 MHz, CDCls): 170,78 (C7),
170.44 (Q), 134,22 (C; ve C3), 61,39 (Cy), 36,83 (Cs), 20,68(Cg), MS: m/z 168 (M"
-CHs, %1,9), 140 (M"-COCH3, %33,30), 110 (M'- CH,COOCH3, %1,50), 96 (M"
-CH,CH,COOCH;3, %27,60).

2. 3. 3. Maleimit Tiirevi (74)’in Hidroliz Reaksiyonu
Maleimit tiirevi (74) (0,30 g, 1,64 mmol) hidroklorik asitin metanoldeki 1N’lik

¢ozeltisinde (10 mL) ¢oziliip azot atmosferinde geri sogutucu altinda 6 saat isitildi.
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Sogutulan reaksiyon karisimi doymus NaHCO; ¢6zeltisiyle notrallestirildi. Reaksiyon
karisimina Et,O ile ¢ekme islemi (20 mL x 4) uygulandi. Eter faza MgSO; {izerinde
kurutuldu. Coziiciinlin indirgenmis basingta ucurulmasiyla elde edilen sar1 renkli ham
kati iiriniin silika jel tizerinden hizlt kolon kromotografisiyle saflastirilmasindan (% 50
EtOAc/PE, R¢= 0,36, UV ve KMnOy aktif) acik sar renkli kristal (75) elde edildi (0,15
g, %65, EN: 73° C).

V" mad/em” (KBr Disk): 3400-3000 (OH),1710 ve 1765 (C=0, imit), 1051 (C-0), 1653
(C=C); & 'H (300 MHz, CDCl3): 6,74 (2H, s, H, ve Hs), 3,78 (2H, bozulmus t, Hg), 3,72
(2H bozulmus t, Hs), 2,36 (1H, yayvan s, OH); & “C (100 MHz, CDCls): 171,13 (Q),
134,22 (C, ve Cy), 60,64 (Ce), 40,61 (Cs); MS: m/z 141 (M*, % 3,05), 124 (M'-OH, %
10,35), 110 (M'-CH,OH, %25,87), 96 (M'-CH,-CH»-OH, % 5843), 54 (M'-
CONCH,CH,0H, % 10,20).

2. 3. 4. N-2-Hidroksietil maleimit (75) ile Allil kloroformat ile Reaksiyonu

N-2-Hidroksietil maleimit (75) (0,40 g, 2,84 mmol) THF’de (20 mL) ¢6ziiliip
buz banyosunda 0 °C’ye sogutulduktan sonra azot atmosferi altinda piridin (0,29 mL,
3,55 mmol) katildi. Karigima 0 °C’de damla damla 20 dakika siireyle allil kloroformat
(0,38 mL, 3,55 mmol) ilave edildi. Ilave sirasinda beyaz kati olustugu gozlendi.
Reaksiyon karisimi, 3 saat 0 °C’de karigtinldiktan sonra oda sicakliginda da 5 saat
kanstirildi. Reaksiyon kanigimi siiziilip ¢6ziictiniin indirgenmis basingta ugurulmasiyla
elde edilen kahverengi yagimst kalintiya Et;0O (30 mL) ilave edildikten sonra karigim
tekrar stiziildii. Stiziintd sirasiyla, su (10 mL x 3) ve doymus NaCl ¢6zeltisi (10 mL x 3)
ile yikandi. Eter fazn MgSO, {izerinde kurutuldu. Eterin indirgenmis basingta
ucurulmasiyla elde edilen kahverengi karngim silikajel {izerinden hizli kolon
kromotografisiyle saflastinldiginda (%80 EtOAc/PE, Re= 0,80, UV ve KMnO;, aktif)
yavas yavas beyaz kristal katiya doniisen a¢ik sar1 yagimsi (76) elde edildi (0,20 g, %
31, EN: 45 °C).
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v ma/em” (KBr Disk): 3098 (C-H, olefinik), 2955 (C-H, alifatik), 1742 ve 1707 (C=0,
imit), 1653 (C=C), 1254 (C-O-C); & 'H (300 MHz, CDCl;): 6,72 (2H, s, H, ve Hs), 5,90
(1H, m, He), 5,30-5,40 (1H, m, Ha), 5,25-5,30 (1H, m, Hy), 4,63 (2H bozulmus d, Hy ve
He), 4,29 (2H, bozulmus t, Hg), 3,85 (2H, bozulmus t, Hs); 6 Be (100 MHz, CDCl3):
170,31 (Q), 154,68 (Q), 134,25 (C; ve Cs), 131,44 (Cs), 118,92 (Cyo), 68,67 (Cg), 64,68
(Ce), 36,70 (Cs); MS: m/z 168 (M'-C3Hs0, % 4,42), 124 (M'-OCOOC3Hs, % 100), 110
(M"-CH,0COOC3Hs, % 40,39), 96 (M- CH,CH,0COOC;Hs, % 4,22).

2. 3. 5. Karbonik Asit N-etilmaleimit Esterinin (76) Molekiilici
Fotoreksiyonu

Karbonik asit N-etilmaleimit esteri (76) (0,10 g, 0,44 mmol) asetonitrilde (200
ml) ¢6ziillip azot atmosferi altinda oda sicakliginda 4 saat siireyle 1sinlandi. Coziiciiniin
indirgenmis basingta ucurulmasiyla elde edilen sar1 renkli yagimsi kalintinin, silika jel
tizerinden hizh kolon kromotografisiyle saflastiriimasindan (%80 EtOAc/PE, R&= 0,2,
UV aktif) beyaz kat1 (77) elde edildi (0,06 g, % 60, EN: 165 °C).
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V. max/em™! (KBr Disk): 2967 (C-H, alifatik), 1754 ve 1690 (C=0, imit); & H (300 MHz,
CDCls): 4,65 (2H, m, H,), 4,25 (1H, dd, J=4,79, 10,22 Hz, H, veya Hy), 4,06-4,15 (2H,
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m, H,), 3,82-3,90 (1H, dd, J=4,79, 10,22 Hz, H, veya Hy), 3,53 (1H, m, H), 3,19-3,28
(2H, m, Hy ve Hg), 2,92-3,01 (1H, m, Hq veya He), 2,32-2,39 (1H, m, Hy veya H.,); 6 Be
(100 MHz, CDCls): 179,43 (Q), 178,93 (Q), 151,51 (Q), 68,29 (C,), 66,48 (Cy), 40,29
(Cy), 39,91 (Cs), 35,77 (Cy), 35,21 (Cs), 25,77 (Cg); MS: m/z 225 (M*, % 32,93), 137
(M"-OCOOCH,CH,, % 25,71), 123 (M'-CH, OCOOCH,CH,, % 23,93), 110
(M*-CHCH,0COOCH,CH,, % 100), 96 (M"-CH,CHCH,OCOOCH,CH,, % 10,49).
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3. TARTISMA VE SONUCLAR

Bu ¢aligmada, maleimitin molekil i¢i ve molekiiller arasi [2+2]
fotosiklokatilma reaksiyonlan ile maleik anhidrit ve 3,4,5,6-tetrahidroftalik anhidritin
(THPA) molekiiller aras1 [2+2] fotosiklokatilma reaksiyonlart Jiirgens Marka 400 mL
¢ozelti kapasiteli, su sogutuculu, yiiksek basingli civa buharhi quartz lamba igeren
laboratuar tipi fotoreakt6rle incelendi. Maleik anhidritin, allil alkol, propargil atkol, cis-
2-biiten-1,4-diol ve sikloheksen ile, maleimit ve THPA’in ise sikloheksenle reaksiyon
vermedigi g6zlendi. Allil aminin ise maleik anhidrit ve THPA ile fotosiklokatilma
sartlar1 altinda sadece katilma reaksiyonu verdigi belirlendi. Reaksiyonlar sonucunda

elde edilen triinlerin molekiil yapilan spektroskopik yontemlerle aydinlatildi.

3. 1. Maleimitin Molekiiller Arasi [2+2] Fotosiklokatilma Reaksiyonlar:

Maleimitin fotokatilma reaksiyonlart iizerine ilk ¢aligmalar literatiirde bulunan
propargil alkol ve allil alkol ile gerceklestirildi (Booker-Milburn ve ark., 1999). Bu
amagla ilk olarak maleimit ve propargil alkol asetonitrilde ¢oziildii ve oda sicaklifinda 2
saat 1ginlanarak %55 verimle fotokatilma tiriinii, 6-Hidroksimetil-3-azabisiklo [3.2.0]
hept-6-en-2,4-dion (66) elde edildi. Booker-Milburn ve ark., calismalarinda orta basingls
civa buharli pyreks lamba kullanarak bir saatte %79 verimle fotokatilma iriini elde
etmislerdir. Verimler arasindaki farkin, kullanilan lambalarin ve cam filtrelerin farkl

olmasindan kaynaklanabilecegi diistiniildii.

0 0
hv, CH-CN HO //<
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Urtinin FT-IR spektrumundan (Ek 1), 3384 cm” sogurma bandmm O-H
gerilmesine ve 3147 em’™ sogurma bandinin ise N-H gerilmesine ait oldugu anlasiidi.
Ayrica spektrumda 1767 em™ ve 1705 cm™*deki siddetli iki sopurma bandimn ise bes
halkali imit yapilarinda gozlenen C=0 sogurma bantlarina ait oldugu belirlendi. 'H-
NMR (Ek 2) ve BC.NMR (Ek 3) spektrumlarinin incelenmesiyle, FT-IR

spektrumlarindaki bu sogurma bantlarmin  desteklendigi  gozlendi. 'H-NMR
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spektrumunda 10,88 ppm’de gozlenen yayvan pikin N-H protonuna ait oldugu ve iki
karbonil grubunun da perdelememe bolgesinde kaldig1 igin daha diisiik alana kaydigi,
5,02 ppm’de gozlenen yayvan tekli pikin ise O-H protonuna ait oldugu ve elektronegatif
bir atom olan oksijene bagh oldugu i¢in etrafindaki elektron bulutunun azalmis olmasi
nedeniyle daha diigiik alana kaydifi anlasildi. 6,22 ppm’deki 1 H’lik ikili (d) pikin,
olefinik protona ait oldugu ve ¢ift bagin perdelememe bolgesinde kaldidi igin daha
diigiik alana kaydifn ve komsu karbon atomuna bagl: bir protonla visinal eslesmesi
sonucu J= 0,66 Hz’le ikiye yarildigy goriilmektedir. 3,99 ppm’deki 1H’lik ikili pikin
siklobiitan ~CH protonuna ait oldugu ve komsu karbon atomundaki bir protonla visinal
eslesmeye girerek J= 2,17 Hz’le ikiye yarildig1 anlagiimustir. *C-NMR spektrumunda
(Ek 3), 177,32 ppm ve 176,16 ppm’de gozlenen piklerin karbonil karbonlarina ve
153,26 ppm’deki pikin kuaterner siklobtiten karbonuna ait oldugu belirlendi. 129,54
ppm’deki pikin ise siklobiiten =CH- karbonuna ait oldugu anlasildi. Uriiniin kiitle
spektrumundan (Ek 4) ise, 154 molekiil kiitleli pikin molekiiliin bir hidrojen almis
haline kargilik geldigi anlasildi. Spektrumda 110 molekiil kiitleli pikden molekiilden o-
kirtlmasiyla NH-C=0 grubunun ayrildigi, 82 pikinden ise NH-C=0 grubundan sonra
CO grubunun da aynldif goriilmiigtiir.

Maleimit lizerine ikinci ¢alisma allil alkol ile gergeklestirildi. Bu amagcla
maleimit ve allil alkol asetonitrilde ¢oziindii ve 2 saat siireyle ismlanarak %70 verimle
fotokatilma {irtinti 6-hidroksietil-3-azabisiklo[3.2.0Jheptan-1,4-dion (67)’un birbirinden

ayrilamayan exo/endo izomer karigimi elde edildi (Booker-Milburn ve ark., 1999).

O 0
/""1%
NH + ~_-OH _h.CHiCN _ HO -
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O 67 O

Molekiiliin FT-IR spektrumunda (Ek 5) gézlenen 3420 cm™ sogurma bandmn
O-H gerilmesine, 3250 cm™ sogurma bandinin ise N-H gerilmesine ait oldugu anlagildi.
Ayrica 1761 cm™” ve 1700 cm™*deki siddetli iki sogurmanin ise, bes halkal imitlerde
gozlenen C=0 gerilmelerine ait ~ 1770 ve 1700 ¢cm™ sogurma bantlarma uydugu
anlagilmstir. 'TI-NMR spektrumunda (Ek 6), 11,88 ppm’de gelen 0,815 H’lik yayvan
tekli pikin exo-NH protonuna, 11,12 ppm’de gelen 0,185 H’lik yayvan tekli pikin ise
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endo-NH protonuna ait oldugu ve iki karbonil grubunun perdelememe bdolgesine
diistiikleri i¢in asag: alana kaydiklar: anlasildi. Spektrumda 4,86 ppm’de gézlenen 0,815
H’lik yayvan bozulmus ti¢li pikin exo-OH protonuna, 4,59 ppm’de gelen 0,185 H’lik
yayvan bozulmus ticlii pikin ise endo-OH protonuna ait oldugu ve elektro negatif bir
atom olan oksijene bagli olduklar1 i¢in asagi alana kaydiklarnn belirlenmigtir. 3,50
ppm’deki 2 H’lik ¢oklu pikin oksijene bagh exo/endo-CH, protonlarma, 3,10-2,90
ppm’deki c¢oklu pikin ise halkalarin baglanti noktalarindaki —CH- protonlarina ait
oldugu belirlendi. 2,40-2,50 ppm’deki 1 H’lik ¢oklu pikin exo/endo- siklobiitan —CH-
protonuna, 2,30-2,00 ppm’deki 2 H’lik ¢oklu piklerin ise exo/endo- siklobiitan —CH;-
protonlarina ait oldugu anlasildi. *C-NMR spektrumunda (Ek 7), 181,97 ppm, 181,26
ppm ve 179,80 ppm’deki piklerin exo/endo- karbonil karbonlarina, 64,02 ppm ve 61,62
ppm’deki piklerin ise sirasiyla exo- ve endo- -CH,OH karbonuna ait oldugu
belirlenmistir. (67)’nin kiitle spektrumunda (Ek 8), 156 molekiil kiitleli pikin molekiiliin
bir proton almug haline ve 138 molekiil kiitleli pikin ise molekiilden OH grubu ayrilmis
hale karsilik geldigi belirlendi.

Maleimit ile bir diger calisma cis-2-biiten-1,4-diol ile gergeklestirildi. Bu
amagla maleimit ve cis-2-biiten-1,4-diol asetonitrilde ¢oziindii ve 10 saat isinlanarak

%78 verimle kati (68) elde edildi.

0 OH 0
HO—".,
NH ¢ hU,CH:;CN% NH
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% 78
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Beyaz kati iriin (68)’in FT-IR spektrumunda (Ek 9), 3479 cm™ ve
3262 cm™’de gdzlenen genis sogurma bantlarinin sirasiyla O-H ve N-H gerilmelerine,
1753 em™ ve 1705 cm™’de gozlenen siddetli iki sofurma bandinin ise bes halkah
imitlere 6zgii C=0 gerilmelerine ait oldugu anlasildi. Bisiklik imit (68)’in 'H-NMR
spektrumda (Fk 10), 11,07 ppm’de gelen 1H’lik yayvan tekli pikin N-H protonuna, 4,76
ppm’deki 2H’lik yayvan tekli pikin yapida bulunan iki O-H protonuna , 3,67-3,58 ppm
arasinda gelen 4H'lik coklu pikin ise -OH gruplarina bagli metilen protonlarina ait
oldugu ve bu protonlarin diastereotopik protonlar olmasi nedeniyle birbirleriyle

geminal, komsu karbon atomlarinin tizerindeki protonlarla visinal eslesme yaparak
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coklu pik olarak geldikleri belirlenmisgtir. 2,90 ppm’de gézlenen 2H’lik ¢oklu pikin Hj
ve Hy protonlarina, 2,55 ppm’de gelen ¢oklu pikin ise Hs ve Hg protonlarina ait oldugu,
BC-NMR spektrumunun (Ek 11) incelenmesiyle de 180,63 ppm’de gelen pikin karbonil
karbonuna, 60,09 ppm’de gézlenen pikin oksijene bagli metilen karbonlarina, 40,76
ppm’deki pikin C; ve C4 karbonlarina, 40,32 ppm’deki pikin ise Cs ve Cg karbonlarina
ait oldugu anlasilmigtir. (68)’in kiitle spektrumunda (Ek 12), 185 molekiil kiitleli pikin
molekiile ait oldugu belirlenmigtir. 151 pikinden molekiilden iki —OH grubunun
ayrildigi, 123 pikinden ise molekiilden iki —CH,OH grubunun ayrildig1 anlagilmustir.
Maleimitin son molekiiller arasi fotokatilma reaksiyonu ise sikloheksen ile
denendi. Bu amagla maleimit ve siklosikloheksen asetonitrilde ¢oziiliip 10 saat
isinlandi. ITK ile gerceklestirilen reaksiyon takibinden, baglangi¢ maddesinin ortamda
degismeden kaldig1 ve reaksiyonun gerceklegmedigi anlagildi. Sikloheksenin maleimit
ile bu reaksiyonu vermemesine kullanilan ¢6ziiciiniin ve seg¢ilen reaktdriin uygun

olmamasinin sebep olabilecegi diisiiniilmiistir.

0
/
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3. 2. Maleik Anhidritin Molekiiller Arasi [2+2] Fotesiklokatiima
Reaksiyonlar

Maleik anhidrit iizerine ilk ¢alisma allil amin ile gerceklestirildi. Bu amacla
maleik anhidrit ve allil amin asetonitril igerisinde 1smland: ve %99 verimle iiriin clde
edildi. Urtiniin spektral analizlerinden, fotokatilma iiriinii yerine niikleofilik katilma

tirtinti N-allil maleamik asit (69) olustugu anlagildi.
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Maleamik asit tirevi (69)’in FT-IR spektrumunda (Ek 13), 3400-2400
cm™’deki genis sopurma bandmm O-H gerilmesine, 3225 cm™>deki sogurma bandinin
N-H gerilmesine, 1706 cm’ ve 1635 cm'sofurma bantlarmin yapidaki C=O
gerilmelerine ve 1542 cm’ sogurma bandinin ise amitlere 6zgii olan ve ikinci amit
bandi olarak adlandirilan N-H egilmesine ait oldugu belirlenmistir. 'H-NMR
spektrumunda (Ek 14), 9,31 ppm’deki 1 H’lik yayvan tekli pikin -NH protonuna, 6,35
ppm’deki 1 H’lik ikili pikin H; protonuna ait oldugu ve komsu karbon atomundaki
olefinik protonla visinal eslesme sonucu J= 12,87 Hz’le ikiye yanldigi, 6,22 ppm’de
gelen 1 H’lik ikili pikin ise Hj protonuna ait oldugu ve H; protonuyla visinal eslesmeye
girerek J= 12,87 Hz’le ikiye yarildig: anlasilmistir. 5,80 ppm’de gelen 1 H’lik ¢oklu
pikin Hy protonuna ait oldugu ve komsu karbon atomlar tizerindeki protonlarla visinal
eslesme sonucunda ¢oklu olarak geldigi, 5,20 ppm’de gozlenen 1 H’lik ikilinin dorthisi
halinde yarilan pikin H, protonuna ait oldugu ve H, ile vinilik eslesme (J= 12,87 Hz),
H,' ile gemjnal eslesme (J= 1,95 Hz) yaptig1, 5,10 ppm’deki 1 H’lik ikilinin dértliisii
“halinde gézlenen pikin ise H,' protonuna ait oldugu, kendisiyle cis- konumda olan Hj
protonuyla vinilik eslesmeye (J= 5.46 Hz), H, ile ise geminal eslesmeye (J= 1,56 Hz)
girdigi belirlenmistir. 3,80 ppm’deki 2 H’lik ¢oklu pikin N-CH,- protonlarina ait
oldugu, C-NMR spektrumunun (Ek 15) incelenmesiyle de 166,47 ppm’deki kuaterner
karbon pikinin asite ait C=0 karbonuna, 165,88 ppm’deki pikin amide ait C=0
karbonuna ait oldugu anlagildi. 134,52 ppm ve 133,49 ppm’deki piklerin sirastyla C» ve

62



Cs karbonlarmma, 132,09 ppm ve 116,84 ppm’deki piklerin sirasiyla C¢ ve Cy
karbonlarina, 42,05 ppm’deki pikin ise Cs karbonuna ait oldugu gozlenmistir. (69)’in
kiitle spektrumunda (Ek 16), 155 molekiil kiitleli pikin molekiile, 154 molekiil kiitleli
pikin ise molekiilden bir hidrojen ayrilmig hale ait oldugu belirlenmistir. 110 pikinden
molekiilden COOH grubunun, 83 pikinden ise molekiilden CH=CHCOOH grubunun
koptugu anlagildi.

Maleik anhidritin molekiller arasi fotokatiima reaksiyonu tzerine diger
galigmalar, allil alkol, propargil alkol, sikloheksen ve cis-2-biiten-1,4-diol ile
gerceklestirildi. Bu amagcla maleik anhidrit ve diger reaktifler asetonitril ortaminda
1sinland ve yapilan ITK kontrollerinden reaksiyonun gergeklesmedigi anlagildi. Maleik
anhidritin bu reaktiflerle reaksiyon vermemesine kullanilan ¢6ziictiniin ve reaktoriin

uygun olmamasinin neden olabilecegi diisiiniildii.
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3. 3. 3,4,5,6-Tetrahidroftalik Anhidritin Molekiiller Aras:1 [2+2]
Fotosiklokatilma Reaksiyonlar:

THPA’in molekiiller arasi fotokatilma reaksiyonlart {izerine ilk ¢aligma
literatiirde bulunan (Booker-Milburn ve ark., 1999) allil alkol ile gergeklestirildi. Bu
amacla THPA ve allil alkol asetonitril ortaminda 10 saat isinlandi ve %71 verimle
trisiklik lakton (71) elde edildi. Isinlamanin tiglincii saatinde trisiklik anhidrit (70)’in
olustugu ve altinci saatten itibaren bu tiriiniin trisiklik lakton (71)’a doniistiigii anlagildi.
Literatiirde yapilan calismada ise pyreks cam filtreli orta basinghi civa lambasi
kullanilarak 2 saat 1smlama sonucunda %80 verimle trisiklik anhidrit (70) elde
edilmistir. Uriinlerdeki ve verimlerdeki bu farkliiga kullamlan lambalarin farklhi
olmasimin ve bunun sonucu olarak reaksiyon siliresinin uzamasimin neden oldugu
diisiintildii. Trisiklik lakton (71)’un sentezi iizerine literatiirde yapilan bir diger
calismada, (Booker-Milburn ve ark., 1997) aralarinda molekiiller arasi fotokatilma
basamaginin da bulundugu dort basamakh bir seri reaksiyonla %60 verimle iiriin elde

edilmesine ragmen yapilan ¢aligmada tek basamakta %71 verimle iiriin elde edildi.
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Trisiklik lakton (71)’un FT-IR spektrumunda (Ek 17), 3200-2400 cm™’deki
genis sogurma bandinn karboksilik asite 6zgii O-H gerilmesine, 1764 cm™ deki
sogurmanin bes halkali laktona ait C=0 gerilmesine, 1699 cm’deki siddetli
sogurmanin ise C=0 gerilmesine ait oldugu anlagildi. 'H-NMR spektrumunda (Ek 18),
9,50 ppm’de gelen 1H’lik yayvan tekli pikin —OH protonuna, 4,23 ppm’deki 2H’lik
ikilinin ikilisi (J=5,28, 3,96 Hz) seklindeki pikin lakton halkasinda bulunan oksijene
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bagl metilen protonlarina ait oldugu ve bagli bulundugu karbonun elektronegatif bir
atom olan oksijene bagli olmasi nedeniyle daha asagi alanda geldigi, 3,20 ppm
arasindaki 1H’lik ¢oklu pikin ise siklobiitan halkasinda bulunan —CH- protonuna ait
oldugu belirlenmistir. Spektrumda 2,50 ppm’de goézlenen 2H’lik ¢oklu pikin siklobiitan
halkasinin metilen protonlarina, 1,20-2,00 ppm arasinda gozlenen 8H’lik ¢oklu pikin ise
sikloheksan halkasinin metilen protonlarina ait oldugu anlagilmistir. Trisiklik lakton
(71Y’in kiitle spektrumunda (Ek 19), 210 molekiil kiitleli pikin molekiile ait oldugu, 192
pikinden molekiilden HyO aynldigi, 165 pikinden ise molekiilden COOH grubu
ayrildify anlagilmugtir. 152 molekiil kiitleli pikten molekiilden —COOCH)- grubunun
ayrildifi, 139 molekiil kiitleli pikten molekiilden -COOCH,CH- grubunun aynldigi,
125 molekiil kiitleli pikten molekiilden -COOCH,CHCH,- grubunun aynldig
belirlenmigtir. Spektrumdaki 80 molekiil kiitleli pikten ise molekiilden —COOH ve —
COOCH,CHCH,- grublarinin ayrildigr anlagilmagtir.

THPA {izerine diger ¢alisma allil amin ile ger¢eklestirildi. Bu amagla THPA
asetonitrilde ¢6ziindii ve tizerine allil amin ilave edildi. Ilave sirasinda beyaz kat: {iriin
olustugu, ilave tamamlandiginda ITK ile gergeklestirilen kontrolden baslangig
maddesinin tamaminin harcandig1 gézlenen reaksiyon sonucunda %99 verimle iiriin
elde edildi. Yapilan spektral analizlerden firliniin nitkleofilik katilma tiriint N-allil-
3.4,5,6-tetrahidroftalamik asit (72) oldugu anlasildi.
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O + —_— l O H OH
S
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3 0 i (72)

Ftalamik asit tiirevi (72)’nin FT-IR spektrumunda (Ek 20), 3400-2400 cm™’de
gozlenen genis sopurma bandimm O-H gerilmesine, 3262 cm™’deki sogurma pikinin
N-H gerilmesine, 1616 ve 1690 cm ’deki piklerin C=0O gerilmelerine, 1516 cm’
sogurma bandinn ise ikinci amit bandi olarak adlandirilan N-H egilmesine ait oldugu
belirlendi. "H-NMR spektrumunda (Ek 21), 8,79 ppm’de gelen 1 H’lik yayvan tekli
pikin -NH protonuna, 5,80 ppm’deki 1 H’lik ¢oklu pikin Hjq protonuna, 5,27 ppm’deki
1 H’lik ikilinin dortlist seklinde yarilmig pikin ise H, protonuna ait oldugu, Hy ile

J= 12,48 Hz degerinde vinilik eslestigi ve Hy' ile J= 1,56 Hz ile geminal eslesme yaptig:
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anlasilmistir. 4,98 ppm’de gelen 1 H’lik ikilinin dortlisti seklinde yariimug pikin H,
protonuna ait oldugu ve kendisiyle cis- konumda olan Hiq ile J= 5,46 Hz degerinde
vinilik eslesme, H, ile J= 1,56 Hz’le geminal eglesme yaptig1, 3,67 ppm’deki 2 H’lik
¢oklu pikin ise -N-CH;- protonlarina ait oldugu belirlenmigtir. 2,20-2,15 ppm ve 1,45
pmm’de gbzlenen dorder hidrojenlik ¢oklu piklerin sikloheksen halkasinda bulunan
metilen protonlarina ait oldugu, BCNMR spektrumunun incelenmesiyle de (Ek 22),
174,59 ppm ve 170,18 ppm’de gelen piklerin sirasiyla asit ve amide ait C=0O
karbonlarina, 136,08 ppm ve 133,61 ppm’de gbzlenen piklerin ise sirasiyla C, ve C;
karbonlarina ait oldugu anlasildi. Spektrumda 128,47 ppm ve 118,92 ppm’deki piklerin
Cio ve Cy; karbonlarina, 41,62 ppm’de gelen pikin N-CH,- karbonuna ve 28,13 ppm,
26,58 ppm, 22,49 ppm ve 22,42 ppm de gbzlenen piklerin ise sikloheksen halkasinda
bulunan metilen karbonlarina ait oldugu belirlenmigtir. (72)’tin kiitle spektrumunda
(Ek 23), 209 molekiil kiitleli pikin molekiile, 208 pikinin molekiiliin bir hidrojen
kaybetmis haline, 164 pikinin molekilden COOH grubu kopmus hale ve 153 pikinin ise
molekiilden -NHCH,CHCH, grubu kopmus hale ait oldugu anlagilmustir.

3. 4. Maleimitin Molekiil I¢i [24+2] Fotosiklokatilma Reaksiyonu
Maleimitin molekiil i¢i [2+2] fotosiklokatilma reaksiyonu icin Oncelikle,
reaksiyonda kullamlacak N-etil-maleimit esteri (76)’nin sentezi gerceklestirildi. Asagida

(76)’nin sentezi i¢in kullanilacak olan reaksiyon basamaklar1 gosterilmistir (Giilten,

1999).
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Bu amagla ilk adimda, maleik anhidrit kloroformda (veya Et,O) ¢oziiliip

tizerine 0 °C’de azot atmosferi altinda damla damla etanol aminin kloroformdaki (veya
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Et,O) ¢ozeltisi ilave edildi. Oda sicakliginda 7 saat karigtirmayla %98 verimle N-2-
hidroksietilmaleamik asit (73) elde edildi (Coleman ve ark., 1959, Fles ve ark., 2003,
Giilten, 1999, Mehta ve ark.,1960, Miller ve Chamberlin, 1989, Mukaiyama ve ark.,
1983).

H
! ~_-OH NN
CHCl3(veya E,0) | @T]H — | N
OH oc 4 0da Sicaklizi %\% "
O (73)

Katilma iirininiin FT-IR spektrumundaki (Ek 24), 3400-2400 cm™’deki
sogurma band1 karboksilik aside ait O-H gerilmesine, 3314 cm™deki band: ise N-H
gerilmesine karsilik gelirken, 1730 cm™’deki sogurma bandi karboksilik aside ait C=0O
gerilmesine ve 1700 cm™’deki sogurma bandinm ise amide ait oldugu ve
konjugasyondan dolay1 yiiksek frekansa kaydigi, 1578 cm™ sogurma bandimnun ise ikinci
amit bandi olarak adlandirilan N-H egilmesine ait oldugu anlasilmistir. '"H-NMR
spektrumunda (Ek 25) 9,25 ppm’deki 1H’lik yayvan tekli pik NH protonuna aittir.
Yapida bulunan ve yaklagik olarak 3-4 ppm arasinda gelmesi beklenen alkole ait OH
protonunun, integrasyon hesaplamalarindan 3,35 ppm’de oksijene bagli olan —CH;-
protonlanyla ayn: yerde geldigi, 6,37 ppm ve 6,13 ppm’de g6zlenen birer H’lik ikili
piklerin olefinik protonlara ait oldugu ve birbirleriyle J=12,58 Hz’le visinal eslesme
sonucu ikiye yarilarak geldikleri belirlenmistir. '>C-NMR spektrumunun (Ek 26)
incelenmesinden 165,89 ppm’de goézlenen pikin aside ait C=0O karbonuna, 165,81
ppm’deki pikin ise amide ait C=O karbonuna karsilik geldigi anlagildi. Yapidaki
olefinik baga ait piklerin ise sirasiyla 133,67 ppm ve 131,64 ppm’de geldikleri gozlendi.
Oksijen ve azota bagli olan —CH,- karbonlarinin pikleri ise sirasiyla 59,33 ppm ve 41,37
ppm’de gozlenmektedir. Uriiniin kiitle spektrumunun (Ek 27) incelenmesiyle 160
molekiil kiitleli pikin molekiilin bir hidrojen almus haline ait oldugu, 142 molekiil
kiitleli pikin ise molekiilden OH grubu ayrilmis hale ait oldugu anlagildi.

Ik basamakta elde edilen maleamik asit tiirevine (73) ikinci adimda su
¢ikistyla halka kapanmasi reaksiyonu uygulandi. Bu amagla (73)’{in sodyum asetath
ortamda asetik anhidrit iginde 1sitilmas: sonucunda %30 verimle maleimit tiirevi (74)
elde edildi (Coleman ve ark., 1959, Fles ve ark., 2003, Giilten, 1999, Mehta ve
ark..1960, Miller ve Chamberlin, 1989, Mukaiyama ve ark., 1983).

67



H OH /
N7 """ Ac,O/NaOAc OAc
OH 80-100°C
0
O 13 (74)

Uriin (74)’in FT-IR spektrumunda (Ek 28), 3097 em ™ deki sogurma bandinin
olefinik C-H gerilmesine ve 2957 cm™’deki sogurma ise alifatik C-H gerilmelerine
karsilik gelirken, 1702 cm™’deki ve 1735 cm™deki siddetli sogurmalarin sirasiyla
imide ve estere ait C=0 gerilmelerine karsihk geldigi belirlenmigtir. "TH-NMR
spektrumunun (Ek 29) incelenmesiyle de 6,76 ppm’deki 2 H’lik tekli pikin olefinik
protonlara ait oldugu, ¢ift bagin perdelememe bélgesinde kaldigy igin diigiik alana
kaydigr ve molekiil kismen simetrik oldugu icin birbiriyle eslesme yapmadan aymi
kimyasal kayma degerinde tek pik verdikleri anlagilmigtir. Spektrumda 4,20 ppm ve
3,70 ppm’de gozlenen ikiger hidrojenlik ticlii piklerin sirasiyla oksijene ve azota bagh
protonlara ait olup, birbirleriyle visinal eslesmeleri sonucu J= 5,31 Hz’le {ige yarilarak
Uglii pik verdikleri goriilmiistiir. 1,98 ppm’deki 3 H’lik tekli pik ise CH3- protonlarina
aittir ve komsu karbon {izerinde proton bulunmadig: igin tekli pik vermistir. BC.NMR
spektrumunun (Ek 30) incelenmesiyle, 170,78 ppm ve 170,44 ppm’deki piklerin
karbonil karbonlarina, 134,22 ppm’deki pikin ise olefinik karbonlara ait oldugu
anlasildi. 61,39 ppm ve 35,83 ppm’deki pikler sirasiyla CH,OCO ve CH;)N-
gruplarindaki metilen protonlarina karsilik gelirken, 20,68 ppm’deki pik ise asetil
grubundaki metil karbonuna aittir. Kiitle spektrumunda (Ek 31), 168 molekiil kiitleli
pikten molekiilden metil grubunun aynldigi, 140 molekil kiitleli pikten molekiilden
asetil grubunun aynldigi, 110 pikinden molekiilden -CH,OCOCH; ve 96 molekiil
kiitleli pikten ise molekiilden —-CH,CH,OCOCH; grubunun ayrildigi anlagildi.

Elde edilen maleimit tiirevi (74) iizerinden, N-2-hidroksietil maleimit (75)
sentezi gergeklestirildi. Bu amagla (74), metanolde hazirlanmig 1 N°lik HCI ¢ozeltisinde
¢Oziindli ve azot atmosferi altinda 6 saat geri sofutma sonrast %63 verimle N-2-

hidroksietil maleimit (75) elde edildi (Giilten, 1999, Mukaiyama ve ark., 1983).
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(75)’in FT-IR spektrumunda (Ek 32), 3400-3000 cm™ sogurma bandmm O-H

gerilmesine, 1710 cm™ ve 1765 cm™ de gozlenen piklerin imide ait siddetli C=0

gerilmelerine ve 1635 cm™’deki sogurmanin ise C=C gerilmesine ait oldugu

anlagiimistir. 'H-NMR spektrumunun (Ek 33) incelenmesiyle, 6,74 ppm’de gelen

2H’lik tekli pikin olefinik protonlara (-CH=CH-) ait oldugu ve ¢ift bagin perdelememe

bolgesinde kaldiklar i¢in daha diigiik alanda, yapimin kismen simetrik olmasi nedeniyle

de birbirleriyle eslesmeden ayni kimyasal kayma degerinde tek pik verdikleri
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belirlenmistir. 3,78 ppm’deki 2H’lik bozulmus #iclii pikin oksijene bagh metilen
protonlarina ait oldugu ve komsu metilen protonlariyla visinal eslesme yaparak iiglii pik
halinde gézlendigi, 3,72 ppm’deki 2H’lik ii¢lii pikin ise azota bagli metilen protonlarima
ait oldugu ve komsu metilen protonlar: ile visial eslesme sonucu {ige yarildig:
belirlenmistir. Spektrumda 2,36 ppm’de gozlenen 1H’lik yayvan tekli pikin —OH
protonuna, BC-NMR spektrumunun (Ek 34) incelenmesiyle de 171,13 ppm’de gelen
pikin karbonil karbonlarina, 134,22 ppm’de gelen pikin -CH=CH- karbonlarina, 60,64
ve 40,61 ppm’ki piklerin ise sirasiyla oksijene ve azota bagli metilen karbonlarina ait
oldugu anlagilmistir. Maleimit tiirevi (75) in kiitle spektrumunda (Ek 35), 141 molekiil
kiitleli pikin molekiile ait oldugu belirlenmistir. 124 pikinden molekiilden bir ~OH
grubunun aynldigi, 110 pikinden molekiilden -CH,OH grubunun ayrildig, 96 pikinden
ise molekiilden ~-CH,CH,OH grubunun ayrildigi anlasilmistir.

Molekiil igi [2+2] fotosiklokatilma reaksiyonunda kullanilmasi amaglanan
maleimidin ester tiirevi (76) N-2-hidroksietil maleimit (75) lizerinden olusturuldu.
Bilesik (75), piridin ve allil kloroformath ortamda 0 °C’den oda sicakligina degisen
sicaklikta %31 verimle beyaz kristal yapidaki karbonik asitin propenil N-etil maleimit

esterini (76) olusturdu (Gtilten, 1999).

0]
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Molekiiliin FT-IR spektrumunda (Ek 36), 3098 cm™’de olefinik protonlara ait
zayif C-H gerilmeleri, 2955 cm™de alifatik C-H gerilmesi, 1742 cm™ ve 1707 cm™"de
bes halkali imide 6zgii C=0O gerilmeleri ve 1653 cm™’de zayif C=C gerilmesi
gozlenmigtir. "H-NMR spektrumunda (Ek 37), 6,72 ppm’de gelen 2H’lik tekli pikin H,
ve Hj protonlarina, 5,90 ppm’deki 1H’lik ¢coklu pikin H; protonuna ait oldugu ve komsu
karbon atomlar {izerindeki protonlarla visinal eslesmeye girerek ¢oklu pik verdigi,
5.30-5,40 ppm arasinda gelen 1H’lik ¢oklu pikin H, protonuna ait oldugu ve H. ile
visinal, Hp ile geminal eslesmeye girerek ¢oklu pik verdigi belirlenmistir. 5,25-5,30

ppm arasinda gelen 1H’lik ¢oklu pikin Hy, protonuna ait oldugu ve H. ile visinal, H, ile
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geminal eslesmeye girerek ¢ok pik verdigi, 4,63 ppm’deki 2H’lik bozulmus ikili pikin
ise Hy ve H, protonlarima ait oldugu anlagiimigtir. Spektrumda 4,29 ppm ve 3,85 ppm’de
gelen ikiser hidrojenlik bozulmus triplet piklerin sirasiyla Hg ve Hs protonlarina,
BC-NMR spektrumunun (Ek 38) incelenmesiyle de, 170,31 ppm ve 154,68 ppm’de
gelen piklerin karbonil karbonlarina, 134, 25 ppm’deki pikin ise C, ve C; karbonlarina
ait oldugu belirlenmigtir. 131,44 ppm ve 118,92 ppm’de gelen piklerin sirasiyla olefinik
karbonlar Cy ve C,y karbonlarina, 68,67 ppm ve 64,68 ppm’deki piklerin sirasiyla
oksijene bagh olan Cg ve Cg karbonlarina, 36,70 ppm’deki pikin ise azota bagli Cs
karbonuna ait oldugu anlagildi. (76)’nin kiitle spektrumunda (Ek 39), 168 molekiil
kiitleli pikten, molekiilden CH,CHCH,O- grubunun ayrildigi, 124 molekiil kiitleli
pikten molekiilden CH,CHCH,OCOO- grubunun aynldign anlagilmigtir. Ayrica
spektrumdan goézlenen 110 pikinin molekiilden CH,CHCH,OCOOCH,- grubunun
ayrilmig haline, 96 pikinin ise molekiilden CH,CHCH,OCOOCH,CH,- grubunun
ayrilmig haline ait oldugu belirlenmisgtir.

Fotosubstrat (76)’nin asetonitril icerisinde 1sinlanmasiyla %60 verimle

fotokatilma tirlint (77) elde edildi.
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Fotokatilma iiriinii (77)’nin FT-IR spektrumunda (Ek 40), 2967 cm™’de C-H
gerilmesi, 1754 cm™ ve 1690 cm™ siddetli iki C=0 gerilmesi gozlenmistir. Spektrumda,
baglangi¢ maddesi (76)’min spektrumunda gdzlenen 3098 cm™ olefinik C-H gerilme piki
ve 1653 cm™ C=C gerilme pikinin gozlenmemesi fotokatilma ftiriiniiniin olustugunu
gostermistir. 'H-NMR spektrumunda (Ek 41), 4,65 ppm’de gelen 2H’lik ¢oklu pikin H»
protonlarina, 4,25 ppm’de gelen 1H’lik ikilinin ikilisi seklinde gozlenen pikin H, veya
Hy protonuna ait oldugu ve H; ile visinal (J=4,79 Hz), Hp (veya H,) ile geminal
(J/=10,22 Hz) eslesmeye girdigi anlagilmigtir. 4,06-4,15 ppm arasinda gelen 2H’lik
¢oklu pikin H; protonuna, 3,82-3,90 ppm arasinda gelen 1H’lik ikilinin ikilisi seklinde

gozlenen pikin ise H, veya Hy, protonuna ait oldugu ve H ile visinal (/=4,79), H, (veya
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Hp) ile geminal (J/=10,22 Hz) eslesmeye girdigi belirlenmistir. 3,53 ppm’deki 1H’lik
¢oklu pikin H, protonuna, 3,19-3,28 ppm arasinda gelen 2H’lik ¢oklu pikin ise H; ve Hg
protonlarina ait oldugu anlasilmistir. Spektrumda 2,92-3,01 ppm arasinda ve 2,32-2,39
ppm arasinda gdzlenen birer hidrojenlik ¢oklu piklerin Hy veya H, protonlarina ait
oldugu, ?C-NMR spektrumunun (Ek 42) incelenmesiyle de, 179,43 ppm, 178,93 ppm
ve 151,51 ppm’de gelen piklerin karbonil karbonlarina, 68,29 ppm ve 66,48 ppm’de
gelen piklerin ise swasiyla C, ve C4 karbonlarina ait oldugu belirlenmistir.
Spektrumdaki 40,29 ppm ve 39,91 ppm’deki piklerin sirastyla C, ve Cs karbonlarina,
35,77 ppm ve 35,21 ppm’de gelen piklerin C; ve Cg karbonlarina, 25,77 ppm’deki pikin
ise Cs karbonuna ait oldugu anlasilmistir. Uriiniin kiitle spektrumunda (Ek 43), 225
molekiil kiitleli pikin molekiile, 137 pikinin molekiiliin CH,CH,OCOO- grubu aynlmis
haline ve 123 pikinin ise molekiilin CH,CH,;OCOOCH;- grubu ayrilmis haline ait

oldugu anlagilmigtir.
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OZET

Bu ¢alismada, maleimit, maleik anhidrit ve THPA’in allil alkol, propargil
alkol, sikloheksen, cis-2-biiten-1,4-diol ve allil amin ile molekiiller aras1 [2+2]
fotosiklokatilma reaksiyonlari ve sentezlenen maleimit tlirevinin molekil i¢i [2+2]
fotosiklokatilma reaksiyonu fotoreaktdérde gergeklestirildi.

Maleimitin propargil alkol ile molekiiller arasi [2+2] fotosiklokatiima
reaksiyonundan siklobiiten halkasi igeren bisiklik maleimit tiirevi (% 55) ve allil alkol
ile molekiiller arasi [2+2] fotosiklokatilma reaksiyonundan siklobiitan halkasi igeren
bisiklik maleimit tiirevi elde edildi (%70). Maleimitin, cis-2-biiten-1,4-diol ile [2+2]
fotosiklokatilma reaksiyonundan literatiirde bulunmayan bisiklik imit tiirevi elde edildi
(%78), fakat sikloheksenle reaksiyon vermedigi anlagildi.

Maleik anhidritin, propargil alkol, allil alkol, cis-2-biiten-1,4-diol ve
sikloheksenle fotokatilma reaksiyonu vermedigi belirlendi. Maleik anhidritin allil amin
ile reaksiyonundan literatiirde bulunmayan niikleofilik katilma iiriinii olan maleamik asit
tiirevi elde edildi (%99).

THPA’in allil alkol ile molekiiller aras: [2+2] fotosiklokatilma reaksiyonundan
trisiklik lakton elde edilmesine ragmen (%71) allil amin ile reaksiyonunda niikleofilik
katilma {irtinii olan literatiirde bulunmayan ftalamik asit tiirevi elde edildi (%99). THPA
ile sikloheksenin reaksiyon vermedigi anlagild.

Molekiil i¢i [2+2] fotosiklokatiima reaksiyonu i¢in gerekli olan molekiil dort
basamakl1 bir reaksiyonla sentezlendi. Bu amagla, ilk adimda maleik anhidrit ile etanol
aminin reaksiyonu gerceklestirilerek maleamik asit tiirevi elde edildi (%98). Bu {iriiniin
sodyum asetatli ortamda asetik anhidritle reaksiyonundan elde edilen ve literatiirde
bulunmayan maleimit tirevinin (%30) hidrolizinden literatiirde bulumayan
N-2-Hidroksietil maleimit elde edildi (%65). Elde edilen {irlin{in piridinli ortamda allil
kloroformat ile reaksiyonundan literatiirde bulunmayan N-etil maleimit esteri
sentezlendi (%31) ve bu molekiiliin molekiil igi [2+2] fotosiklokatilma reaksiyonundan
literatiirde bulunmayan trisiklik maleimit esteri olusturuldu (%60). Elde edilen triinlerin
yapis1 FT-IR, "H-NMR, C-NMR ve kiitle spektrumlariyla aydimlatilds.
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SUMMARY

In this work, intermolecular [2+2] photocycloaddition reactions of maleimide,
maleic anhydride and THPA with allyl alcohol, propargyl alcohol, cyclohexene, cis-2-
butene-1,4-diol and allyl amine, and intramolecular [2+2] photocycloaddition reaction
of synthesized maleimide derivative were carried out.

Bicyclic maleimide derivative which contains cyclobutene ring was obtained as
a result of intermolecular [2+2] photocycloaddition reaction of maleimide with
propargyl alcohol (%55) and bicyclic maleimide derivative which contains cyclobutane
ring was obtained as a result of intermolecular [2+2] photocycloaddition reaction of
maleimide with allyl alcohol (%70). New bicyclic imide derivative was obtained from
intermolecular [2+2] photocycloaddition reaction of maleimide with cis-2-butene-1,4-
diol (%78), but it was understood that intermolecular [2+2] photocycloaddition reaction
of maleimide with cyclohexene didn’t give a reaction.

It was determined that maleic anhydride didn’t give a fotoaddition reaction
with propargyl alcohol, allyl alecohol, cis-2-butane-1,4-diol and cyclohexene. A
maleamic acid derivative was obtained as a result of nucleophilic addition reaction
between maleic anhydride and allyl amine (%99). Although tricyclic lactone was
obtained as a result of intermolecular [2+2] photocycloaddition reaction between THPA
and allyl alcohol (%71), new phtalamic acid derivative which is a product of
nucleophilic addition reaction was obtained from reaction between THPA and allyl
amine (%99). It was understood that maleimide with cyclohexene didn’t give a
intermolecular [2+2] photocycloaddition reaction.

The molecule which is necessary for intramolecular [2+2] photocycloaddition
reaction was obtained from four step reaction. Purpose of this, reaction between maleic
anhydride and ethanole amine was carried out in one step and maleamic acid derivative
was obtained (%98). New N-2-Hydroxyethyl maleimide was obtained from hydrolysis:
of new maleimide derivative which obtains from reaction of this product with acetic
anhydride in medium which involves sodium acetate. New N-Ethyl maleimide ester was
obtained from reaction obtained product with allylchloroformate in medium which
involves pyridine (%31) and new tricyclic maleimide ester was obtained from
intramolecular [2+2] photocycloaddition reaction of this molecule (% 60). Structures of
obtained products were identified by FT-IR, "H-NMR, “C-NMR and mass spectrums.
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EKLER

EK 1: 6-Hidroksimetil-3-azabisiklo[3.2.0]-hept-6-en-1,4-dion (66)’un FT-IR
Spektrumu




EK 2: 6-Hidroksimetil-3-azabisiklo[3.2.0]-hept-6-en-1,4-dion (66)’un "H-NMR

Spektrumu
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EK 2.

He 18

1:  6-Hidroksimetil-3-azabisiklo[3.2.0]-hept-6-en-1,4-dion
'H-NMR Spektrumu (A¢ilmis hali)
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EK 3: 6-Hidroksimetil-3-azabisiklo[3.2.0]-hept-6-en-1,4-dion (66)’un BC.NMR
Spektrumu (Eslesmemis)
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EK 4: 6-Hidroksimetil-3-azabisiklo[3.2.0]-hept-6-en-1,4-dion (66)’un MS
Spektrumu
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EK 5: 6-Hidroksimetil-3-azabisiklo[3.2.0]-heptan-1,4-dion (67)’un FT-IR

Spektrumu
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EK 6: 6-Hidroksimetil-3-azabisiklo[3.2.0]-heptan-1,4-dion (67)’un 'H-NMR
Spektrumu
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EK 6. 1: 6-Hidroksimetil-3-azabisiklo[3.2.0]-heptan-1,4-dion (67)’un "H-NMR
Spektrumu (A¢ilmis hali-1)
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EK 6. 2: 6-Hidroksimetil-3-azabisiklo[3.2.0]-heptan-1,4-dion (67)’un "H-NMR

Spektrumu (Acilmis hali-2)
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EK 7: 6-Hidroksimetil-3-azabisiklo[3.2.0]-heptan-1,4-dion (67)’un BC.NMR
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EK 7. 1: 6-Hidroksimetil-3-azabisiklo|3.2.0}-heptan-1,4-dion (67)’un “C-NMR
Spektrumu (Acilmis hali)
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EK 9: Bisiksiklik Maleimit Tiirevi (68)’nin FT-IR Spektrumu
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EK 10: Bisiksiklik Maleimit Tiirevi (68)’nin "H-NMR Spektrumu
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EK 10. 1: Bisiksiklik Maleimit Tiirevi (68)’nin "H-NMR Spektrumu (Acimis

hali)
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EK 11: Bisiklik Maleimit Tiirevi (68)’nin *C-NMR Spektrumu (Eslesmemis)
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EK 13: N-Allil Maleamik Asit (69)’in FT-IR Spektrumu
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EK 14: N-Allil Maleamik Asit (69)’in "H-NMR Spektramu
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EK 14. 1: N-Allil Maleamik Asit (69)’in '"H-NMR Spektrumu (A¢ilms hali-1)
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EK 14, 2: N-Allil Maleamik Asit (69)’in "H-NMR Spektrumu (Acilmis hali-2)
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EK 15: N-Allil Maleamik Asit (69)’in BC.NMR Spektrumu (Eslesmemis)
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EK 15. 1: N-Allil Maleamik Asit (69)’in >C-NMR Spektrumu (A¢ilmis hali-1)
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EK 15. 2: N-Allil Maleamik Asit (69)’in BC-NMR Spektrumu (Ac¢ilmis hali-2)
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EK 16: N-Allil Maleamik Asit (69)’in MS Spektrumu
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EK 17: Trisiklik Lakton (71)’un FT-IR Spektrumu
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Trisiklik Lakton (71)’un "H-NMR Spektrumu
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EK 19: Trisiklik Lakton (71)’un MS Spektroskopisi
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EK 20: N-Allil-3,4,5,6-tetrahidroftalamik Asit (72)’in FT-IR Spektrumu
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EK 21: N-Allil-3,4,5,6-tetrahidroftalamik Asit (72)’in "H-NMR Spektrumu
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EK 21. 1: N-Allil-3 4,5,6-tetrahidroftalamik Asit (72)’in "H-NMR Spektrumu
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EK 21. 2: N-Allil-3,4,5,6-tetrahidroftalamik Asit (72)’in "H-NMR Spektrumu
(Acilmus hali-2)

F
L -
L
[
< ¢
.
iy | =
TN | -
BEER
L1
::::N\WLL—— -
N =
L r =
sary
& |
m'n;\ SER
e w [ X
m'l:.}t ! ]
saE"n i
a3 jr_m [
HER ™
i/ L
B I e ccncceimssiasn -
e -
m.: ..... DT “;"!
n ’é L B
.“.lw—/ )
L) L
zapra—
HNE"3 [ -
L B%
r
g
Lo |
o
w“ p
B
P
|
" &
[~ ¥
- B =
b
[
L%
. Bt
~.
e
]
i

X TP P T ErE T

- i, B
n ggg ;

K3

L

: L S T -
T geeesery sthiz sHelEy NEEERS r=or g spblee puasy



EK 22: N-Allil-3,4,5,6-tetrahidroftalamik Asit (72)’in >*C-NMR Spektrumu
(Eslesmemis)

_,

e’
T
z

f

- A -
m*wr-'__“

Cs
Z
E
TETTTY

a

3
A
-]

= :. ﬁ-u-i.ﬁs E:.tﬁ: gﬂg’:ﬁ gﬁ;sl Elhj g! “H.-ﬂ r:a

Al 15
2 : £ g,'. g aig ; :

) N L L] S o
 acgenzve scihy siodB BERERE ceap s peffen e




EK 23: N-Allil-3,4,5,6-tetrahidroftalamik Asit (72)’in MS Spektrumu
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EK 24: N-2-Hidroksietil Maleamik Asit (73)’in FT-IR Spektrumu
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EK 25: N-2-Hidroksietil Maleamik Asit (73)’in '"H-NMR Spektrumu
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EK 25. 1: N-2-Hidroksietil Maleamik Asit (73)’in '"H-NMR Spektrumu (A¢ilms
hali)
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EK 26: N-2-Hidroksietil Maleamik Asit (73)’in *C-NMR Spektrumu
(Eslesmemis)
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EX 27: N-2-Hidroksietil Maleamik Asit (73)’in MS Spektrumu
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EK 28: Maleimit Tiirevi (74)’nin FT-IR Spektrumu
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Maleimit Tiirevi (74)’nin "H-NMR Spektrumu
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EK 29. 1: Maleimit Tiirevi (74)’nin 'H-NMR Spektrumu (A¢ilmis hali)
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EK 30: Maleimit Tiirevi (74)’nin *C-NMR Spektrumu (Eslesmemis)
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EK 31: Maleimit Tiirevi (74)’nin MS Spektrumu
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EK 32: N-2-Hidroksietil Maleimit (75)’in FT-IR Spektrumu
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EK 33: N-2-Hidroksietil Maleimit (75)’in "H-NMR Spektrumu
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EK 34: N-2-Hidroksietil Maleimit (75)’in BC-NMR Spektrumu (Eslesmemis)
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N-2-Hidroksietil Maleimit (75)’in MS Spektrumu
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EK 36: N-Etil Maleimit Esteri (76)’nin FT-IR Spektrumu
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EK 37. 1: N-Etil Maleimit Esteri (76) nin "H-NMR Spektrumu (Agqlms hali)
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EK 38: N-Etil Maleimit Esteri (76)’nin >C-NMR Spektrumu (Eslesmemis)

BEDTEE

BOLFE

89 i e
G99 A =
TELRL

BEDTLL

SELTEL

L5 9TE ———

EFP IEL
SFETRET

SLOTPET e

TEE ALY s

1

¥ 1 il bl
9658 1% 990 Wo

TRPTTTRPY

] 3

b}

W’ﬁ%‘ﬁ&ﬁ‘ﬁ%ﬁi‘%%ﬂw



EK 39: N-Etil Maleimit Esteri (76)’nin MS Spektrumu
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EK 40: Molekiil i¢i Fotokatilma Uriinii (77)’niin FT-IR Spektrumu
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EK 41. 1: Molekiil I¢i Fotokatiima Uriinii (77)’ niin "H-NMR Spektrumu
(Agilmis hali)

3" ;
Syx BTt ?._--w—'*“;

SAG TOOPT S,

CE3DTET romnmne o
(89 BIRE war= ]
AND “YERT

a8

“Tsr”‘“ﬁﬁr“i“‘w’"

48 38

3

e B
L

o ;' g

RO EEBT e o Ik
TERTARET oo %’: 3
T —— Y 3
PG ERRT e e 3
- 3
TRGFLAT

SR TEYT
TFTPMAT e




EK 42: Molekiil i¢i Fotokatilma Uriinii (77)’niin PC-NMR Spektrumu
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