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(E)-2-((SUBSTITUEBENZILIDEN)AMINO)-3a,4,7,7a-TETRAHIDRO-1H-4,7-
EPOKSIINDOL-1,3(2H)-DiON BILESIKLERININ SENTEZI VE
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OZET

Bu calismada, ¢ikis maddesi olarak maleik anhidrit'in furan ile etkilestirilmesi sonucu
diels-alder tepkimesiyle bisiklo bilesigi sentezlendi. Bu bilesigin hidrazin hidrat ile
etkilesitirilmesi ile N-amino grubu iceren imin bilesigi sentezlendi. Elde edilen N-
amino imit bilesiginin substitue benzaldehit tiirevleri ile Schiff bazi bilesikleri
sentezlendi. Elde edilen bu bilesiklerin yapilari spektroskopik yontemler (FT-IR,
1H 3C_APT, HETCOR, NOESY, COSY NMR ve LC-MS) kullanilarak aydinlatildi.

Anahtar Kelimeler: Bisiklo, Diels-alder reaksiyonu, katilma reaksiyonu, Schiff-baz



SYNTHESIS OF 2-(E)- (SUBSTITUEBENZYLIDENE)AMINO)-3a,4,7,7a-
TETRAHYDRO-1H-4,7-EPOXYISOINDOLE-1,3(2H)-DIONE AND
SPECTROSCOPIC INVESTIGATION OF THEIR STRUCTURES

Volkan KUSCU

HITIT UNIVERSITY
GRADUATE SCHOOL OF NATURAL AND APPLIED SCIENCES
February 2019

ABSTRACT

In this study, the bicyclo compounds were synthesized by reaction of maleic anhydride
with furan as starting materials. By interacting this compound with hydrazine hydrate,
the imine compound containing the N-amino group was synthesized. Schiff base
compounds were synthesized with the substituted benzaldehyde derivatives of the
obtained N-amino imid compounds. The structures of these compounds were
elucidated using spectroscopic methods (FT-IR, 1H, 13C-APT, HETCOR, NOESY,
COSY NMR and LC-MS).

Keywords: Bicyclo, diels-alder reaction, cyclo addition, schiff-base
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SIMGELER VE KISALTMALAR

Yapilan bu ¢caligmada kullanilmis bazi simgeler ve kisaltmalar, agiklamalari ile birlikte

asagida sunulmustur.
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1. GIRIS

Diels-Alder reaksiyonu, konjiige dien ve dienofilin tepkimesi sonucu [4n+2x] 6 tiyeli
bir halka olusturarak reaksiyonun gergeklesmesidir (Christian ve Rondestved, 1963).
Organik molekiillerin Diels-Alder sentez reaksiyonu sonucu, yiiksek verimlerle
tirtinler elde edilmektedir. Organik bilesiklerin reaksiyonlarinda kullanilan en 6nemli
sentez reaksiyonlarindan bir tanesi de, Diels-Alder reaksiyonu olarak bilinir.
Calismamiz igerisinde oncelikle Diels-Alder reaksiyonu ile furan ve maleik anhidrit
bilesiginden bir anhidrit bilesigi, bu bilesigin hidrazin ile etkilestirilmesi ile amin
bilesigi sentezlendi. Bu amin bilesiginin aldehitlerle etkilestirilmesi sonucu Schiff bazi
olarak adlandirilan Imin bilesikleri sentezlendi. Schiff bazlari, koordinasyon
kimyasinda, organik karakterli bilesikler igerisinde, 6nemli bir yer tutmaktadir. Schiff
bazlar1 tepkimesi sonucu meydana gelen yapilar, ziraat, ilag ve boya gibi endiistriyel
alanlarin bir¢ogunda kendisine genis bir yer bulmustur. Giiniimiizde kullanilan
ilaglarin kimyasal bilesenleri incelendiginde, biiyiik bir kismi dogadan bulunan
canhlarin yapisindan alindigr goriilmektedir. Spande ve arkadaslari, kurbaga
derisinden elde edilen ‘epibatidin’ isimli bi-siklo yapidaki ekzo-2-(6-kloro-3-piridil)-
7-azabisiklo [2.2.1] heptan bilesigini, merkezi sinir sistemi hastaliklarindan;
alzheimer, Parkinson, sizofren hastaliklarini onlemek ve agrilarini azaltma amagh
olarak kullanmiglardir (Spande ve ark., 1992). Bisiklo bilesikler, biyolojik
tepkimelerde, metal-iyon katalizorlerinde, organik sentezlerde, analitik metotlarda, tip
ve ila¢ sanayisinde kullanildigi bilinmektedir. Tarim endiistrisinde kullanilan bisiklo
bilesikleri bitkilerde, koruyucu ve diizenleyici olarak kullanildigi goriilmiistir
(Miersch ve ark., 2000). Ila¢ endiistrisinde baz1 kimyasallarin hazirlanmasinda énem
tastyan farkli yapidaki imit tiirevlerinin de anti depresan, anti kanser, anti bakteriel ve
anti fungal 6zelliklere sahip oldugu goriilmektedir (Brana ve ark., 2001, Zentz ve ark.,
2002). Bu ¢aligsmada, ¢ikis maddesi olarak maleikanhidrit'in furan ile etkilestirilmesi
sonucu Diels-Alder tepkimesiyle bisiklo bilesikleri sentezlendi. Daha sonra elde edilen
N-amino imit bilesigi iizerine farkli konumlardaki benzaldehit tiirevleri eklenerek
Schiff baz1 bilesiklerin sentezi gerceklestirildi. Bilesiklerin yapilar1 (FT-IR, 'H-NMR,
13C- NMR,13C - APT, HETCOR ve COSY) teknikleri kullanilarak aydinlatilda.



2. GENEL BILGILER
2.1. Siklo Katilma Reaksiyonlari
2.1.1. Diels-Alder yapisi ve genel ozellikleri

Siklo katilma reaksiyonlarin1 kimyasal perisiklik reaksiyonlar olarak da tanimlamak
miimkiindiir. Polisiklik ve heterosiklik yapilarin meydana gelmesinde, kullanilan
onemli tekniklerden bir tanesi siklo katilmadir (Noorizadeh ve Maihami, 2006).
Reaksiyonda degiskenlik gosteren siibstitiient gruplar1 kullanililarak ¢ok sayida
bilinmeyen, polisiklik , heterosiklik, ve buna benzer ¢ok sayida siklik yapisinda

bilesikler sentezlemek miimkiindiir (Paredes ve ark., 2007).

=
x

Sekil 2.1. Diels-Alder reaksiyonunun genel katilma reaksiyonu

Diels ve Alder 1928 yilinda biitadien ile etilen arasindaki reaksiyonda 2 adet © baginin
bir diger n bagi ile etkilesmesi sonucu, yeni 2 adet ¢ bagi olusmasi ile bir halka olugsma
reaksiyonunu gergeklestirmiglerdir. Reaksiyondaki, ¢ baglarinin, © baglarina gore
daha kararli oldugunu belirlemislerdir. Diels — Alder tepkimesi, siklo katilma
tepkimesi veya halkalagsma reaksiyonu olarak da bilinmektedir (Nicolaou ve ark.,
2002).

2.1.2. Diels-Alder reaksiyonundaki dien ve dienofilin konformasyonu

Diels-Alder reaksiyonun gergeklesebilmesi igin, dien bileseni s-cis yapisinda
olmalidir, ¢iinkii s-cis yapisindaki ¢ift baga bagl yapilar ayni yonde oldugundan yeni
olusan ¢ baglarinin p orbitaleri ile ortiismesi gerekmektedir . Tepkime gergeklesirken
¢ozelti i¢erisindeki dienlerin bagli oldugu karbon-karbon tek bagi, siirekli olarak denge

yapilari, hem s-cis hem de s-trans konformasyonu seklinde karisim halinde



bulunurlar. Diels-Alder tepkimelerinde s-trans konformasyonundaki bilesen(ler)
reaksiyona girmez. Reaksiyonu kolaylastirmak i¢in dien bilesiginin oldugunca zengin
olmasi istenir. Diels-Alder reaksiyonu olmasi i¢in dien yapisindaki karbonlarin s-cis

konformasyonunda olmasidir (Hersberg ve Ruhoff, 1943).

=4 F
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s-trans s-cis

Y

Sekil 2.2. Cis-trans olusum mekanizmasi

Dienofil yapisindaki bilesikler elektronegatifligi yiiksek olan gruplar veya elektron
¢ekici gruplarin bagli olmasi tepkimenin kolay olmasina (-NO., -CHO, -COR, -
COOR, -CN) neden olur.

COzMe

N I A L)

CO,Me [e)

Sekil 2.3. Dienofil gruplar

2.1.3. Bazi Diels-Alder reaksiyonlari

Greico, 1993 yilinda yaptiklari ¢alismada Diels-Alder tepkimesinde, dienofil veya
dienden herhangi birisi oksijen veya azot ise, Hetero Diels-Alder tepkimesi olarak
isimlendirmistir. 6’11 heterosiklik halkalarin olusumunda kullanilan, Hetero Diels-
Alder reaksiyonu, énemli bir yontem olarak kabul edilmistir (Breslow ve Rideout,
1980). Reaksiyondaki dien ve dienofilin iizerindeki gruplar degistiginden dolay1 ¢ok
farkli sayida tepkime sonucu iiriin meydana gelmektedir. Bu nedenle Diels-Alder,

mekanizmalar1 hem teorik hem de deneysel olarak incelenebilmektedir (Jursic, 1999).
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Sekil 2.4. Hetero Diels-Alder reaksiyonu

2.2. Schiff Bazlari

Alman kimyaci Schiff tarafindan 1860 yilinda Schiff bazi ilk kez elde edilmistir
(Schiff, 1869). Pfeiffer tarafindan 1930'larda ligant olarak kullanilmistir (Pfeifer,
1932). Schiff bazlarmin koordinasyon bilesenleri bugiin kimyagerler tarafindan
incelenen bir konu olmustur. Schiff bazlar, aldehit veya ketonlarin bir primer aminle
verdigi kondensasyon {iriinleri sonucu olusan bilesiklerdir. Asagida gdsterilen
kondensasyon sonucu meydana gelen Karbon-azot gifte bagina (C=N) azometin veya
imin bagi ad1 verilir (Schiff, 1869).

(H) )

R R

\C=O +  HyN——R(Ar) > \C_N—R(Ar) + H,O
R/ R/

Sekil 2.5. Schiff baz reaksiyonunun genel olusum reaksiyonu

Schiff bazlari biyolojik aktiviteleri nedeniyle ¢esitli kimya ve biyokimya alanlarinda,.
elektronik endiistrisinde, plastik sanayinde, siv1 kristal teknolojisinde, bazi ilaglarin
hazirlanmasinda, elektronik endiistrisinde, plastik ve boya sanayiinde biiylik 6nem
tagidigin1 goriilmektedir (Frust, 1963; Blanz ve Frech, 1968; Masoud ve Refaat, 1982).
Schiff bazlar1 radyoaktif maddelerin zenginlestirilmesinde, polimer ve pestisitlerin
iretiminde ¢ok calisilan bilesiklerin arasinda yer almaktadir. Parflim ve ecza
endiistrisinde yaygin olarak kullanildig1r bilinen bu bilesikler, analitik kimyada,

sentetik oksijen tasiyicinin, enzimatik reaksiyonlarda bir ara iiriin oldugu, bazi metal



iyonlarina karsida segici ve spesifik reaksiyon oldugu analitik kimyadan bilinmektedir.
Schiff bazlari, Antibakteriyel, antifungal, antitiimor ve antikanser aktivitelerinden
dolayr da ilag sanayinde Onemli bir yere sahiptir. Bir¢cok ©nemli bilesigin
hazirlanmasinda bir ara madde olarak kullanildigi kanitlanmistir (Da Silva ve ark.,
2011).

2.2.1. Schiff bazlarinin mekanizmasi

Schiff bazlar1 diger adiyla imin olarak bilinen bu bilesikler, primer amin grubuna
aldehit veya ketonlarin katilarak su ayrilmasi sonucu elde edilen iiriindiir. Schif baz
mekanizmasi iki adimli bir islemdir. Karbon atomu bag elektronlarindan ayirmasi
sonucu elektronlari {izerine alarak, pozitif yiikli karbokatyon olusur, olusan bu pozitif
yiik tasiyan karbonil karbonuna amin tiirevinin katilmasi, ardindan azotun bir proton

kaybederek oksijeni protonlamasi ve OH olusturmasidir.

(o] (-H) o (H) OH
(-H) // R R R ‘ R
R—C O Hizli \C/ Hizh \C/
. R1 NH2 —_— -
R
NH, NH
R1/ ® R1/

Sekil 2.6. Schiff bazinin mekanizmasi birinci adim

Sonraki basamakta OH’in protonlanarak H2O seklinde uzaklasmasidir. OH kuvvetli
bir baz formunda iken zor ayrilabilen bir gruptur. -OHx" ise zayif bir bazdir ve H2O

seklinde kolaylikla uzaklasabilir.

HO b (C;) (-H) (-H)
2 R R R R

Hizh
\ 1 \ /‘ Yavas \C/ Hizh \C/
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& .C NR' _— S
RY o &
.
R R -H,0 /NH -H*
(H) R R R’
(-H)

Sekil 2.7. Schiff bazinin mekanizmasi ikinci adim



2.3. Polisiklik Halkalar

Iki halkaya ortak bir karbon atomunun bulundugu organik molekiiller spirosiklik
bilesikler olarak adlandirilirlar. Laboratuvarda sentezlenen en basit spirosiklik
hidrokarbon spiropentan bilesigidir. Spiropentandan daha karmasik spirosiklik
hidrokarbonlar sadece laboratuvarda sentezlenmekle kalmaz, dogal kaynaklardan da
elde edilebilir. Ornegin, Alaska sar1 sedir agacinin yapraklarindan ekstrakte edilen hos

kokulu yag olan a-alasken bunlardan biridir (Zhang ve ark., 2006).

RELEI"2.Oheptay (1R,5S) Bisiklo[3.2.1]oktan

CHs;
CHj

8-Metilbisiklo[3.2.1]oktan 8-Metilbisiklo[4.3.0] nonan

Sekil 2.8. Bisiklo yapidaki bilesikler

2.4. Yapilan Benzer Calismalar

Dayan, 2000 yilinda yapmis oldugu ¢calismasinda, farkli gruplardaki benzaldehitler ile
2-amino tiyazol bilesiklerinden Schiff bazlar1 sentezlemistir. Sentezlemis oldugu
Schiff bazlarini, nitrobenzen ve piridin ortaminda, potansiyometrik titrasyon yontemi

ile titre ederek notralizasyon potansiyellerini tespit etmistir (Dayan, 2000).

Yalcin ve arkadaglarinin 2001 yilinda yaptiklari ¢alismada; ONO tipi bir Schiff bazi
olan N-2-hidroksifenilsalisilaldimin ile borik asitin asetonitril ortaminda tepkimesi ile
dimerik bir kompleks hazirlanmigtir. Hazirlanan bu yap1 X-1sm1 tek kristal analiz
metodu ile aydmlatilmistir. Her bir boratin, kompleks bir yapida baglandigini
belirlemislerdir (Yal¢in ve ark., 2001).
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Sekil 2.9. Borikasit reaksiyonu sonucu olusan kompleks Schiff bazinin yapisi

Jarzabek ve arkadaslari tarafindan 2009 yilinda yaptiklari ¢alismada konjuge aromatik
imin sentezlenmislerdir. Yapilarini, elemental analiz, *H-NMR, *C-NMR, FT-IR

spektroskopisi 6l¢timleri ile aydinlatmislardir (Jarzabek ve ark, 2009).
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H,C CH; HyC CH,
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Sekil 2.10. Benzaldehit ile bazi amin bilesiklerinin reaksiyonu

Kumar 2010 yilinda yaptigi ¢alismasinda, 4-aminobenzensiilfanamidin aromatik
aldehit ile geri sogutucu altinda etanol ¢dziiclisii igerisinde Schiff bazlarini
sentezlemistir. Ikinci basamakta N-(siibstitie Benziliden)-4-amino siilfonil
benzenamini, benzendiazonyum Kklorid ile diazolama reaksiyonu sonunda N-(4-
aminosiilfonil fenil)-N'-(siibstitiie fenilimino) benzamidin sentezlemistir. Sentezlenen

bu bilesiklerin antimikrobiyal aktivitelerini incelemistir (Kumar, 2010).
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Sekil 2.11. N-(siibstitiie Benziliden)-4-aminosiilfonilbenzenamin ve N-(4
aminosiilfonil fenil)-N'-(siibstitiie fenilimino)benzamidin reaksiyonu

Altundas ve arkadaslarinin 2011 yilinda yaptigi ¢alismada, 2-aminotiyofen Schiff
bazlarini sentezlemis yapilarini aydinlattiktan sonra, Schiff bazlarinin antimikrobiyel

etkilerinin olup olmadigini arastirmiglardir (Altundas ve ark., 2010).
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Sekil 2.12. Schiff bazlarin protonlanma dengeleri

Hadi ve arkadaslar1 2013 yilinda yaptig1 ¢alismada 2-hidroksi-1-naftaldehit ve amin
bilesigi ile yeni heterosiklik Schiff bazli igeren boyalar hazirlamiglardir. Yeni
sentezlenen maddelerin FT-IR, 'H-NMR,3C-NMR ve GC-MS spektroskopik
metotlarla yapilart aydinlatmislardir. Elemental analizle elde edilen sonuglarin

heterosiklik schiff bazli boyalarin saf oldugunu bulmuslardir (Hadi ve ark., 2013).
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Sekil 2.13. Sentetik Schiff bazlarinin olusumu V1, V2, V3

Sole ve Serrano 2010 yillarinda yaptiklar1 arastirmada, izo indol-a-amino asit
esterlerinin, paladyum katalizor esliginde,pirrolo[3,4-b] indollere doniistiirmiislerdir
(Sole ve Serrano, 2010).
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Sekil 2.14. Izoindollerin segici olarak Sentezlenmesi

Clary ve ark., 2010 yilinda yaptiklar1 ¢alismada, bor trikloritin, nitril katalizor
esliginde Diels-Alder tepkimesi gerceklestirmislerdir. Ester gruplarinin olusumu
cogaldigindan ¢esitli izoindolin {rtinlerinin, bu tepkime ile kolayca temin

edilebildigini tespit etmislerdir (Clary ve ark., 2010).
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AR
N ~Z NC =~
| DABCO RA/\/\N | |
 —
veya DME CN veya L R
4 | Z-PhS0O, & | "
/ I
N

IMDA

a}
H CN CN
N Ar

Sekil 2.15. Azo boyar maddelerin sentezi

Li ve Padwa arkadaslar 2011 senesinde yaptiklar1 ¢alismada amit ve furan tiirevli

bilesiklerin siklo katilma tepkimesini ger¢eklesmislerdir (Li ve Padwa, 2011 ).

Me 0}
Y o
" R4 Cu N7 R
\ Cs,COs N
3 ’ @.//Br O)\Me

K,CO3 | Pd(0)

)
_ N/Me
N
H

Sekil 2.16. Amit ile furan tiirevli molekiilerin Diels-Alder siklo katilmasi
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Niu ve Hoye 2012 yilinda yaptiklari incelemede Diels-Alder sentezini kullanarak
molekiil i¢i halkalama ile kompleks yapilarin sentezini yapmislardir (Niu ve Hoye,
2012).

Toluen
_——
ISl

Sekil 2.17. Furan tiirevi bilesiklerin sentez katilmasi

Tastan 1990 yilinda yaptig1 ¢calismasinda, siklopentedien {izerine 4-feniltriazolindion
bilesigini ekleyerek Diels-Alder tepkimesi ile bisiklo yapilar elde etmislerdir (Tastan,
1990).

0 0
N CH,Cl, N
N 25°C N

(0] (0]

Sekil 2.18. Diels-alder yontemi ile bisiklo yapilarin sentezi

Sar, 2008 yilinda yaptig1 ¢aligmada alkil metakrilat tiirevi bilesikleri siklopentadien
ekleyerek diels-alder reaksiyonu gergeklestirmistir (Sar,2008).

20°C
. —_—
COOR

Sekil 2.19. Diels-alder katilma reaksiyonu

COOR
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Kumamoto 2004 yilinda yaptigi calismada tiyofenin ve maleik anhidrit 100 °C de
reaksiyona sokarak (3aR,4S,7R,7aS)-3a,4,7,7a-tetrahidro-4,7-epitiyoizobenzofuran-
1,3-dion bilesigini elde etmistir (Kumamto, 2004).

o ¢bziclslz /
v 100°C (e}

o

Sekil 2.20. Tiyofen ve maleik anhidrit siklo katilmalari

Mert 2006 yilinda yapmis oldugu g¢alismada, molekiillerin tekrar diizenlenmesi

yontemini kullanarak elektrosiklik tepkimeleri sentezlemistir. (Mert, 2006).

\ Isi ya da Isik
/

Sekil 2.21. Elektrosiklik tepkimeler

Pindur 1991 yillarinda 2-vinilindol tiirevlerinin benzin ile tepkimesinden 5,6-dihidro-

¢ 1 o S

N
H RF’h

7H-benzo[c]karbazollerin tiirevleri sentezlemistir (Pindur, 1991).

Sekil 2.22. Karbazol tiirevli bilesikler

Bigak 1980 yilinda yapmis oldugu ¢alismasinda, metanol icerisnde bulunan diketon
bilesigi asenaftakinon, o-aminofenol ile dogrudan tepkimeye sokularak karbonil
gruplarindan sadece bir tanesinin o-aminofenol azometin bagi meydana getirdigini
ifade etmistir (Sekil 2.23). Aym tepkime UO,?* ve Co?" iyonlar1 varhiginda
yapildiginda ise metal iyonlarinin yonlendirme etkisi ile asenaftakinondaki her iki

karbonil grubunun imin bagina doniistiigiinii gormiislerdir (Bigak, 1980).
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Sekil 2.23. Asenaftakinon ile 0-aminofenol bilesginin diels alder reaksiyonu

Aranha ve arkadaglar1 substitiie salisilaldehit bilesiklerini kullanarak N,N’-
bis(salisiliden)etilendiamin ligantlarini elde etmis ve bunlarin Cr(IIl) komplekslerini

incelemislerdir (Aranha ve ark., 2007).

(0]
HQ A NH;
—N N=—"7
OH HO
Sekil 2.24. Schiff bazi ligantindan Cr(IIT) komplekslerinin sentezi

Duman 2007 yilinda yapmis oldugu caligmasinda, fenantrolinin ligantinin tiirevleri ve
salisilaldehit ile Schiff baz1 elde etmislerdir. Ligandin ve komplekslerin yapilar
elemental analiz, UV-Vis, FTIR, 3C NMR, 'H NMR, LC-MS spektrum, ve termik

analizler ile yapilarin1 aydinlatmiglardir (Duman, 2007).

NH NH
ieti HCI
R c N + R'MgBr Dietil eter )‘\ )‘\
—C— —_— - .
1
R R R R1

Sekil 2.25. Nitril tiirevi bilesikler grignard reaktifleri ile tepkimeye sokularak ketamin
bilesiklerinin sentezlenmesi
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Kullanilan Kimyasallar

Maleik anhidrit, Tetrahidro Furan, hidrazin hidrat, Etanol, Metanol, Etil asetat, ve
diger kullanilan tiim kimyasallar Sigma-Aldrich ve Merck firmalarindan temin
edilmistir. Kullanilan kimyasal maddeler sentezler i¢in yeterli saflikta olduklarindan

daha ileri bir saflastirma islemi uygulanmamastir.

3.2. Kullamilan Cihazlar

'H-NMR ve ¥C-NMR spektrumlar1 Bruker 300 MHz NMR cihazi ile alindi.

e FT-IR spektrumlar1 Thermo Scientific Nicolet 6700 FT-IR cihaz ile alind1.

e Erime noktas1 Stuart SMP30 cihazi ile belirlendi.

e HR-MS analizleri Waters ACQUITY ultra performans Liquid kromatografi sistemi
ile kombine Micromass LCT PremierTM XE TOF-MS ve elektro sprey
iyonizasyon cihazi ile Gazi Universitesi Eczacihk Fakiiltesi Merkez

Laboratuvarinda alinmistir.
3.3. Deneysel Kisim

3.3.1. Diels-Alder bilesiklerin sentezlenmesi

(0]

Sekil 3.1. (3aR,4R,7S,7aS)-3a,4,7,7a-tetrahidro-4,7-epoksibenzofuran-1,3-dion

Alt1 yuvarlak tepkime balonuna (10 mL, 15 mmol) furan ve maleik anhidrit (0,98 g,
10 mmol) bilesikleri konuldu. Karistim 50 °C’ta manyetik karistiricida 24 saat
karistirilmaya birakildi. Bu siire sonunda tepkime tamamlanip tamamlanmadig ITK

(etil asetat - heksan 1:6 ) ile kontrol edildi. Tepkime tamamlandiktan sonra ¢oken
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beyaz kati siiziildi, etil asetat igerisinde kristallendirildi. Verim: % 95, E.N: 122-
123°C, Lit. EN:124-126 ° C (Tian ve ark., 1992; Chola ve ark., 2008; Mccluskey ve
ark., 2003; Kose ve ark., 2017).

/ MeOH /

(@) + NH,NH,.H,O W N—NH,
© 0
Sekil 3.2. (3aR,4R,7S,7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-
1,3(2H)-dion

Tepkime balonundaki 30 mL metanol igerisine (3aR,4R,7S,7aS)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
4,7-epoksibenzofuran-1,3-dion (1,26 g, 10 mmol) ve hidrazin hidrat (%80, 0,66 g, 10
mmol) eklendi. Karisim yag banyosunda 50 °C’ta 1sitici lizerinde 16 saat karistirild.
Tepkimenin tamamlanip tamamlanmadigimi ITK (etil asetat - heksan 1:6) ile kontrol
edildi. Tepkime tamamlandiktan sonra ¢oziiclisli doner buharlastiricida uzaklastirildi.
Geriye kalan kat1 etil asetat ile kristallendirildi Verim: % 90, E.N: 144-145°C, Lit.
EN:144-145° C (Liu ve ark., 1980; Blaskovicova ve ark., 2007).

3.3.2. Schiff bazlarinin genel sentez yontemi

/ . H  EtoH /
— >

Sekil 3.3. Schiff bazlarinin genel sentez yontemi

Tepkime balonunda bulunan 20 mL etanol igerisine sirayla (3aR,4R,7S,7aS)-2-amino-
3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion (1 esdeger mol) ve uygun
aldehit (1 esdeger mol) bilesikleri eklendi. Karisim yag banyosunda 50 °C’ta 3 saat
karistirildi. 3 saat sonunda olusan katilar siiziilerek alindi. Etil alkol ile kristallendirildi.
(Schiff, 1869; Yang ve ark., 2006; Bhagat ve ark., 2012).
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3.3.2.1. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion sentez tepkimesi

/ H EtOH /

N—NH, N—N
| \
¢ cl
o )

Sekil 3.4. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion

Madde 3.3.2 de belirtildigi gibi (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion (0,144 g, 0,64 mmol), 4-klorobenzaldehit ( 0,09 g, 0,64

mmol), EtOH (20 mL) alind1 ve genel sentez yontemine gore sentezlendi.
Beyaz kati, verim: % 75, E.N.: 158-160°C

3.3.2.2. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion sentez tepkimesi

o) (0]
o cl 0 o
cl
/ . ., EtOH /
N—NH, N—N
\
0o (0]
Sekil 3.5. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-

1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion

Madde 3.3.2 de belirtildigi gibi (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion (0,176 g, 0,78 mmol), 2-kloro benzaldehit (0,19 g, 0,78

mmol), EtOH (20 mL) alind1 ve genel sentez yontemine gore sentezlendi.

Beyaz kat1, verim: % 62, E.N.: 128-130°C
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3.3.2.3. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-brombenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion sentez tepkimesi

Q Br (0] Q
0 O
Br,
/ .\ , EtOH /
N—NH, N—N\
0o (0]
Sekil 3.6. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-brombenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-

1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion

Madde 3.3.2 de belirtildigi gibi (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion (0,178 g, 0,79 mmol), 2-bromo benzaldehit (0,146 g,

0,79 mmol), EtOH (20 mL) alind1 ve genel sentez yontemine gore sentezlendi.
Beyaz kat1, verim: % 52, E.N.: 174-176°C

3.3.2.4. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-florobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion sentez tepkimesi

0 0
o F (0] 0
F
/A + EtOH /
H >
N—NH, N—N\
J o)
Sekil 3.7. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-florobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-

1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion

Madde 3.3.2 de belirtildigi gibi (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion (0,156 g, 0,69 mmol), 2-florobenzaldehit (0,086 g, 0,69

mmol), EtOH (20 mL) alind1 ve genel sentez yontemine gore sentezlendi.

Beyaz kati, verim: % 82, E.N.: 147-149°C
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3.3.2.5. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-flurobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion sentez tepkimesi

/ H EtOH /

Sekil 3.8. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-flurobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion

Madde 3.3.2 de belirtildigi gibi (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion (0,144 g, 0,67 mmol), 4-floro benzaldehit (0,08 g, 0,67

mmol), EtOH (20 mL) alind1 ve genel sentez yontemine gore sentezlendi.
Beyaz kati. Verim: %49, E.N.: 148-149°C

3.3.2.6. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-nitrobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion sentez tepkimesi

o} o) o}
0 0
M . Q)LH EtOH M
N—NH, —_— N_N\
O,N NO
9 4 < > 2
Sekil 3.9. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-nitrobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-

1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion

Madde 3.3.2 de belirtildigi gibi (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion (0,140 g, 0,62 mmol), 4-nitro benzaldehit (0,094 g, 0,62

mmol), EtOH (20 mL) alind1 ve genel sentez yontemine gore sentezlendi.

Sari1 kati, verim: % 75, E.N.: 220-222°C’ta bozunarak eridi.
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3.3.2.7. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-hidroksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion sentez tepkimesi

o) o)
o OH O 0
EtOH HO
/ + H .~ /
N—NH, N—N
\
o} o}
Sekil 3.10. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-hidroksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-

tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion

Madde 3.3.2 de belirtildigi gibi (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion (0,146 g, 0,64 mmol), 2-hidroksi benzaldehit (0,08 g,

0,65 mmol), EtOH (20 mL) alind1 ve genel sentez yontemine gore sentezlendi.
Beyaz kat1, verim: % 58, E.N.: 155-157°C

3.3.2.8. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-metilbenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion sentez tepkimesi

o) o) o)
e} O
N—NH, N—N
\
o} o]
Sekil 3.11. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-metilbenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-

1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion

Madde 3.3.2 de belirtildigi gibi (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion (0,149 g, 0,659 mmol), 2-metilbenzaldehit (0,08 g,

0,659 mmol), EtOH (20 mL) alind1 ve genel sentez yontemine gore sentezlendi.

Beyaz kati, verim: % 74, E.N.: 159-161°C
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3.3.2.9. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-hidroksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion sentez tepkimesi

0 0 ?
0
0
H EtOH /4
/ + Q)L - o
N—NH, \
4 0
Sekil 3.12. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-hidroksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-

tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion

Madde 3.3.2 de belirtildigi gibi (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion (0,150 g, 0,664 mmol), 4-Hidroksi benzaldehit (0,082 g,

0,66 mmol), EtOH (20 mL) alind1 ve genel sentez yontemine gore sentezlendi.
Beyaz kati, verim: % 68, E.N.: 192-195°C

3.3.2.10. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-metoksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion sentez tepkimesi

0

O (o] fe)

g /
EtOH

/ + L, -

N—NH, N N\ /
o 0
3 / ©
Sekil 3.13. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-metoksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-

tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion

Madde 3.3.2 de belirtildigi gibi (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion (0,152 g, 0,673 mmol), 4-metoksibenzaldehit (0,092g,

0,67 mmol), EtOH (20 mL) alind1 ve genel sentez yontemine gore sentezlendi.

Beyaz kati, verim: % 33, E.N.: 152-154°C
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3.3.2.11. 4-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-hekzahidro-2H-4,7-

epoksiizoindol-2-yl)imino)metil)benzoik asit sentez tepkimesi

0 o)
0 o) O
/ .\ , EtoH /4
—_—
N—NH, N—-—N\
HOOC COOH
0 ol

Sekil 3.14. 4-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-hekzahidro-2H-4,7-
epoksiizoindol-2-yl)imino)metil)benzoik asit

Madde 3.3.2 de belirtildigi gibi (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion (0,153 g, 0,680 mmol), 4-karboksibenzaldehit (0,101 g,

0,68 mmol), EtOH (20 mL) alind1 ve genel sentez yontemine gore sentezlendi.
Beyaz kat1, verim: % 67, E.N.: 278-281°C

3.3.2.12. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-brombenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion sentez tepkimesi

o o)

o} O o

/ H EtOH /
+ _—
N—NH, N N\
Br Br
4 0

Sekil 3.15. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-brombenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-

1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion

Madde 3.3.2 de belirtildigi gibi (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion (0,15 g, 0,664 mmol), 4-bromobenzaldehit (0,122

0,0,66 mmol), EtOH (20 mL) alind1 ve genel sentez yontemine gore sentezlendi.

Beyaz kat1, verim: % 61, E.N.: 154-156°C
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3.3.2.13. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(benziloksi)benziliden)amino)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion sentez tepkimesi

o

o
o
O H o
EtOH /
/ + —_— N—N\
o o
N—NH, O/\ 4 \_Q

Sekil 3.16. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(benziloksi)benziliden)amino)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion

Madde 3.3.2 de belirtildigi gibi (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-

4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion (0,15 g, 0,664 mmol), 4-benzoksibenzaldehit (0,14 g,

0,66 mmol), EtOH (20 mL) alind1 ve genel sentez yontemine gore sentezlendi.
Beyaz kat1, verim: % 72, E.N.: 187-189°C

3.3.2.14. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(dimetilamin)benziliden)amin)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion sentez tepkimesi

/ N A N/ EtOH /
N—NH, Hj : : \ N—N\ N/
o <:> \

0]

Sekil 3.17. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(dimetilamin)benziliden)amin)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion

Madde 3.3.2 de belirtildigi gibi (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion (0,152 g, 0,673 mmol), 4-dimetilaminobenzaldehit (0,1

0, 0,673 mmol), EtOH (20 mL) alind1 ve genel sentez yontemine gore sentezlendi.

Beyaz kati, Verim: % 58, E.N.: 181-183°C.
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3.3.2.15. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-nitrobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion sentez tepkimesi

0
0
O,N
@) / 02N
/ R N—N
EtOH
N—NH, T \
H o

(0]

Sekil 3.18. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-nitrobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion

Madde 3.3.2 de belirtildigi gibi (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion (0,120 g, 0,573 mmol), 2-nitrobenzaldehit (0,068 g,

0,573 mmol), EtOH (20 mL) alind1 ve genel sentez yontemine gore sentezlendi.
Sar1 kati, verim: % 63, E.N: 160-162°C*te bozunarak eridi.

3.3.2.16. 2-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-heksahidro-2H-4,7-

epoksiizoindol-2-il)imino)metil)benzonitril sentez tepkimesi
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Sekil 3.19. 2-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-heksahidro-2H-4,7-
epoksiizoindol-2-il)imino)metil)benzonitril

Madde 3.3.2 de belirtildigi gibi (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion (0,120 g, 0,57 mmol), 2-siyanobenzaldehit (0,068 g,

0,57 mmol), EtOH (20 mL) alind1 ve genel sentez yontemine gore sentezlendi.

Beyaz kat1, verim: % 53, E.N: 164-166 °C
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4. ARASTIRMA SONUCLARI

Birinci ve ikinci basamakta sentezlenen (3aR,4R,7S,7aS)-3a,4,7,7a-tetrahidro-4,7-
epoksibenzofuran-1,3-dion ve (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion bilesiklerin erime noktalarinin literatiirdeki degerler ile
uyum icerisinde oldugu goriildi. Diels-Alder reaksiyonu sonucu olusan
(3aR,4R,7S,7aS)-3a,4,7,7a-tetrahidro-4,7-epoksibenzofuran-1,3-dion bilesiginin
yapist (FT-IR, *H-NMR, NOESY-NMR, COSY-NMR, HMQC-NMR ve HMBC-
NMR) teknikleri kullanilarak aydinlatildi. (3aR, 4R, 7S, 7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion bilesiginin analizleri (FT-IR ve *H-NMR
ile incelendi. Literatiirle uyum igerisinde oldugu goriildii. Sentezlenmis olan 6zgiin

bilesiklerin spektrumlar1 asagida verilmistir.

4.1. (3aR,4R,7S,7aS)-3a,4,7,7a-tetrahidro-4,7-epoksibenzofuran-1,3-dion

Bilesiginin Yapisinin Aydinlatilmasi

Sekil 4.1. (3aR,4R,7S,7aS)-3a,4,7,7a-tetrahidro-4,7-epoksibenzofuran-1,3-dion
bilesigin yapisi

Bilesigin ATR cihazinda alinan FT-IR spektrumu incelendiginde 3032 cm™’de vinilik

C-H gerilme bandi, 2998 cm™*de alifatik C-H gerilme bandi ve 1784 cm™*de anhidrit

C=0 gerilme band1 olarak gézlemlenmistir.

Bilesigin CDCls igerisinde alinan *H-NMR spektrumu incelendiginde (8) 6,58 ppm’de
a protonuna ait birli, 2H (CH); 5,46 ppm’de b protonuna ait birli, 2H (CH); 3,18
ppm’de ¢ protonuna ait birli, 2H (CH) olarak gézlemlenmistir.



25

COSY spektrumu molekiildeki *H-'H arasindaki spin-spin etkilesmelerini gdsteren
homoniikleer 2D spektroskopisidir. Bu yontemle molekiildeki protonlar arasindaki
spin-spin etkilesmeleri hakkinda bilgi elde ederiz. Her iki frekans eksenine de *H NMR
spektumu kaydedilir. Kisaca ifade etmek gerekirse COSY spektrumunda iki farkli
sinyal grubu bulunur. Bunlardan birincisi diyagonal sinyallerdir. Bu sinyaller ayni
kimyasal kaymayi gosterir diger sinyaller ise protonlar arasindaki etkilesmeleri
gosteren sinyallerdir. Bu sinyallerde protonlar arasindaki spin-spin etkilesmesini
gosterilmektedir. Bag boyunca birbiri ile etkilesen protonlarin belirlenmesinde
kullanilir. Bilesigin COSY spektrumu incelendiginde, Ha ve Hb protonlarinin

birbirleri etkilestigi goriilmektedir.

HETCOR spektrumu 'H ile C gekirdekler arasindaki spin-spin etkilesmelerini
gosteren 2D spektroskopisidir. HETCOR spektrumunda frekans eksenlerinden birine
proton NMR spektrumu kaydedilirken, diger eksene ise karbon NMR spektrumu
kaydedilir. Bu, bir bag iizerindeki proton ile karbon arasindaki etkilesme incelenir.
Dogrudan etkilesen karbon ve proton sinyallerinin kesistigi noktalarda sinyaller
gbzlemlenir. Bu sinyaller vasitasiyla hangi protonun hangi karbon ile etkilestigi
gozlemlenir. Bu yontemle protonlarin dogrudan bagl oldugu karbonlar belirlenir.
HETCOR (Heteronuclear Correlation Spectroscopy) iki boyutlu heteroniikleer (*H -
13C) etkilesimleri inceleyen bir yontemdir. Bag boyunca birbirleri ile etkilesen proton

ve karbonlarin belirlenmesinde kullanilir.

HMQC (Heteronuclear Multiple Quantum Correlation) spektrumunda HMQC
spektrumu HETCOR spektrumuna benzer H ile 3C ¢ekirdekler arasidaki spin-spin
etkilesmelerini gdsteren bir dl¢iim teknigidir. Bu spektrumda 'H sinyallerinden *C
eksenine pareleller ¢izildigi zaman 'H ile *C eslesmelerine ait capraz pikler elde
edilmektedir. Elde edilen bu capraz piklerden *C eksenine cizilen dikler, bu
protonlarin bagl olan karbon atomlar1 verecektir. Bilesige ait HMQC spektrumunda,
proton sinyallerinden °C eksenine paraleller ¢izildiginde *C-'H eslesmelerine ait
capraz pikler elde edilmektedir. {lgili ¢apraz piklerden ‘3C eksenine ¢izilen pikler, bu
protonlarin bagli olduklar1 karbon atomlarin1 verecektir. Ha protonunun C1
karbonuna, Hb protonunun C2 karbonuna, Hc protonunun C3 karbonuna bagli oldugu

belirlenmistir. HMQC spektrumu ile proton igermeyen yani kuarterner karbonlara (C4
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gibi) ait pikler hakkinda herhangi bir bilgiye ulasilamamaktadir. Bu karbonlara ait

pikleri HMBC spektrumu yardimu ile belirlemek miimkiindiir.

2D NOESY bu 6l¢iim teknigi bize dogrudan etkilesmede bulunmayan uzayda birbirine
yakin olan protonlar arasindaki iliskiyi gostermektedir. Bu yontemle molekiiliin
konfigiirasyonu hakkinda bilgi sahibi oluruz. COSY spektrumunda birbirleri ile
etkilesen protonlara ait sinyaller gozlenirken, 2D-NOESY spektrumunda protonlarin
birbirleri ile uzaysal olarak etkilesmesi sonucu olusan sinyaller gozlenir. Bilesikteki
protonlar1 uzaysal etkilesimlerini gosterdigi i¢in Ol¢limii alinan bilesigin stereo
kimyasini belirlemek i¢in de kullanilabilmektedir. 2D-NOESY (Nuclear Overhauser
Effect Spectroscopy) spektrumu molekiilde bulunan tim protonlar arasindaki NOE
etkilerini gosteren iki boyutlu bir spektrumdur. COSY spektrumunda bag boyunca
birbirleri ile etkilesen protonlara ait sinyaller gézlenirken, 2D-NOESY spektrumunda
protonlarin birbirleri ile bag boyunca degil uzaysal olarak etkilesmesi sonucu olugan
sinyaller gozlenir. Bilesikteki protonlar1 uzaysal etkilesimlerini gosterdigi igin
stereokimya belirlemek i¢in kullanilabilmektedir. Bilesige ait NOESY spektrumuna
bakildiginda, Ha protonu, Hb protonu ile etkilesmesi goriilmektedir. Hb protonu ise
Hc protonu ile etkilesmesi Diels-Alder katilma tepkimesinin stereokimyasi hakkinda
bilgi vermektedir. Bu protonlar ayni uzayr paylastigina gore, katilma sirasinda imit
grubu diizlemin lizerine dogru yonlenmistir. Bu etkilegsmenin varligi molekiiliin ekso
konfiglirasyonuna sahip oldugunu gostermektedir. HMQC spektrumu ile proton
icermeyen yani kuarterner karbonlara ait pikler hakkinda herhangi bir bilgiye
ulasilamamaktadir. Bu karbonlara ait pikleri HMBC spektrumu yardimi ile belirlemek
miimkiindiir. HMBC spektrumunun yorumu ile elde edilen bilgiler bununla smirl

degildir.

Bilesige ait HMBC spektrumunda gozlenen tiim ¢apraz piklerin yorumu Sekil 4.7. de
verilmistir. Yap1 analizinde énemli olan bazi piklerin yorumlar: ise agiklanmustir.
HMQC’de belirleyemedigimiz C4 karbonu ile Hc protonunun etkilesimi 170 ppm
civarinda goriilmektedir. Cikan bu pikin C4 karbonuna ait oldugunu kanitlamaktadir.
Bunlara ek olarak C1 ile Ha, Hb ve Hc, C2 ile Ha ve Hc, C3 ile Ha ve Hc’nin etkilestigi

gorilmektedir.
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Sekil 4.2. (3aR,4R,7S,7aS)-3a,4,7,7a-tetrahidro-4,7-epoksibenzofuran-1,3-dion
bilesiginin FT-IR Spektrumu
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Sekil 4.3. (3aR,4R,7S,7aS)-3a,4,7,7a-tetrahidro-4,7-epoksibenzofuran-1,3-dion
bilesiginin *H-NMR Spektrumu
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Sekil 4.4. (3aR,4R,7S,7aS)-3a,4,7,7a-tetrahidro-4,7-epoksibenzofuran-1,3-dion
bilesiginin COSY NMR spektrumu

Hc Ha Hc

O - OHbHe /

Hb Ha Hb

.3 L R L&} [ & I3 Tb &3 &1 13 3 4.3 0 13 L0 23 2.8 1.3 15 o3 (1)

Sekil 4.5. (3aR,4R,7S,7aS)-3a,4,7,7a-tetrahidro-4,7-epoksibenzofuran-1,3-dion
bilesiginin NOESY NMR spektrumu

a3

1 {ppm)
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Sekil 4.6. (3aR,4R,7S,7aS)-3a,4,7,7a-tetrahidro-4,7-epoksibenzofuran-1,3-dion
bilesiginin HMQC NMR spektrumu
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Sekil 4.7. (3aR,4R,7S,7aS)-3a,4,7,7a-tetrahidro-4,7-epoksibenzofuran-1,3-dion
bilesiginin HMBC NMR spektrumu
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4.2. (3aR,4R,7S,7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-
1,3(2H)-dion Bilesiginin Yapisin1 Aydinlatilmasi

Sekil 4.8. (3aR,4R,7S,7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-
1,3(2H)-dion bilesigin yapist

Bilesigin ATR cihazinda alinan FT-IR spektrumu incelendiginde 3351 ve 3276 cm’

1> de N-H gerilme bandi, 3012 cm™*de vinilik C-H gerilme bandi, 2987 cm™°de alifatik

C-H gerilme bantlar1 ve 1703 cm™ imit C=0 gerilme band1 olarak gdzlemlenmistir.

Bilesigin D,0 igerisinde alman *H-NMR spektrumu incelendiginde (5) 6,49 ppm’de a
protonuna ait birli, 2H (CH); 5,20 ppm’de b protonuna ait birli, 2H (CH); 2,97 ppm’de

¢ protonuna ait birli, 2H (CH) olarak gézlemlenmistir.

Erime noktasinin literatiirdeki degerler ile uyum igerisinde oldugu gézlendiginden

bagska bir analiz yapilmadan diger basamaklara gecilmistir.

Sekil 4.9. (3aR,4R,7S,7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-
1,3(2H)-dion FT-IR spektrumu
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Sekil 4.10. (3aR,4R,7S,7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-
1,3(2H)-dion *H NMR spektrumu

4.3. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H
4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion Bilesiginin Yapisin1 Aydinlatiimasi

Sekil 4.11. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H 4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesigin yapisi

Bilesigin ATR cihazinda alman FT-IR spektrumu incelendiginde 3052 cm™de vinilik

ve aromatik C-H gerilme bantlar1, 2987 cm™°de alifatik C-H gerilme bandi1 ve 1707

cm ™ imit C=0 gerilme band1 ve 1595 cm™ C=N gerilme band1 olarak gézlemlenmistir.
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Bilesigin CDCls igerisinde alman *H-NMR spektrumu incelendiginde (8) 9,17 ppm’de
d protonuna ait birli, 1H (CH); 7,79 ppm’de (Je:7,8 Hz) f protonuna ait ikili, 2H (CH);
7.43 ppm’de (Jr:8,0 Hz) e protonuna ait ikili, 2H (CH); 6,56 ppm’de a protonuna ait
birli, 2H (CH); 5,38 ppm’de b protonuna ait birli, 2H (CH); 2,93 ppm’de ¢ protonuna
ait birli, 2H (CH) olarak gozlemlenmistir.

13C-APT NMR spektrumu incelendiginde, pozitif genlikte (5, ppm) 160,3; 136,5;
129,8; 129,1; 81,1; 45,6’da, 5, 7, 8, 1, 2, 3 -CH karbonlar1; negatif genlikte (6, ppm)
172,6, 4 numarali —H i¢cermeyen karbon; 138,3; 131,5, 9 ve 6 numarali1 -CH karbonlar1

olarak gozlemlenmistir.

COSY (Correlation Spektroscopy) iki boyutlu homoniikleer (*H - H) etkilesimleri
inceleyen bir yontemdir. Bag boyunca birbiri ile etkilesen protonlarin belirlenmesinde
kullanilir. Bilesigin COSY spektrumu incelendiginde, Ha ve Hb protonlarinin
birbirleri ile etkilestigi, bunlarin disinda He ile Hf protonlarinin etkilestigi

goriilmektedir.

HETCOR (Heteronuclear Correlation Spectroscopy) iki boyutlu heteroniikleer (*H -
13C) etkilesimleri inceleyen bir yontemdir. Bag boyunca birbirleri ile etkilesen proton
ve karbonlarin belirlenmesinde kullanilir. HMQC (Heteronuclear Multiple Quantum
Correlation) spektrumunda protonlarin direk bagli olduklari karbon ¢ekirdekleri
arasindaki etkilesimler gézlenir. Yani protonlar ile bir bag uzakliktaki karbon arasinda
capraz pikler ortaya ¢ikar. Bu spektrum yardimi ile hangi protonun hangi karbona bagli
oldugu belirlenir. Ancak kuarterner karbon atomlari ile ilgili cok fazla bilgi vermez.
HMBC (Heteronuclear Multiple Bond Correlation) spektrumunda ise protonlarin iki
veya li¢ bag uzagindaki karbon ¢ekirdekleri ile etkilesimleri gdzlenir. Bu yontemin en
onemli avantaji, proton ve karbonlar arasindaki iligkilerin belirlenmesinin yani sira,
karbon iskeletinin belirlenmesinde dolayli olarak yardimci olmasidir. Bu spektrumdan

kuarterner karbonlar ile ilgili de bilgiye ulasilabilmektedir.

Bilesige ait HMQC spektrumunda, proton sinyallerinden *C eksenine paraleller
cizildiginde 3C-'H eslesmelerine ait gapraz pikler elde edilmektedir. ilgili capraz

piklerden *C eksenine cizilen pikler, bu protonlarmn bagl olduklar1 karbon atomlarin
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verecektir. Hd protonunun C5 karbonuna, He protonunun C7 karbonunu, Hf
protonunun C8 karbonuna, Ha protonunun C1 karbonuna, Hb protonunun C2
karbonuna, Hc protonunun C3 karbonuna bagli oldugu belirlenmistir. HMQC
spektrumu ile proton icermeyen yani kuarterner karbonlara (C4,C6 ve C8) ait pikler
hakkinda herhangi bir bilgiye ulagilamamaktadir. Bu karbonlara ait pikleri HMBC

spektrumu yardimi ile belirlemek miimkiindyir.

2D-NOESY (Nuclear Overhauser Effect Spectroscopy) spektrumu molekiilde bulunan
tim protonlar arasindaki NOE etkilerini gosteren iki boyutlu bir spektrumdur. COSY
spektrumunda bag boyunca birbirleri ile etkilesen protonlara ait sinyaller gdzlenirken,
2D-NOESY spektrumunda protonlarin birbirleri ile bag boyunca degil uzaysal olarak
etkilesmesi sonucu olusan sinyaller gozlenir. Bilesikteki protonlar1 uzaysal
etkilesimlerini gosterdigi i¢in stereokimya belirlemek icin kullanilabilmektedir.
Bilesige ait NOESY spektrumuna bakildiginda, Ha protonu, Hb protonu ile
etkilesmesi goriilmektedir. Hb protonu ise Hc protonu ile etkilesmesi Diels-Alder
katilma tepkimesinin stereokimyasi hakkinda bilgi vermektedir. Bu protonlar ayn
uzaylr paylastigina gore, katilma sirasinda imit grubu diizlemin {izerine dogru
yonlenmistir. Bu etkilesmenin varligi molekiiliin ekso konfigiirasyonuna sahip
oldugunu gostermektedir. Hd protonu ile He protonu ile etkilesmesi 7,78 ppm de ¢ikan
pikin He protonuna ait oldugunu gostermektedir. He ile Hf protonlarinin etkilestigi
goriilmektedir. Hc ile Hd protonlarinin etkilestigi goriilmektedir. Sonug olarak Hb
protonu ile Hc protonu ile etkilesmesi Diels-Alder katilma tepkimesinin stereokimyasi
hakkinda bilgi vermektedir. Bu protonlar ayni uzayi paylastigina gore, katilma
sirasinda imit grubu diizlemin iizerine dogru yonlenmistir. Bu etkilesmenin varligi
molekiilin ekso konfigiirasyonuna sahip oldugu Hc ile Hd protonlarinin
etkilesmesinden Otiirii, azot-karbon ikili bag iceren yapilarda, bagn iki tarafindaki
atomlar tlizerinde bulunan gruplarin, birbirlerine goére “’E’’ konumlanmalarini

hakkinda bilgi vermektedir.

Bilesige ait molekiiler iyon piki ([M+H]") 303,0528 m/z degerinde gbzlenmistir
(Hesaplanan: 303,0458).
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Sekil 4.12. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin FTIR spektrumu
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Sekil 4.13. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.14. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin 3C NMR spektrumu
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Sekil 4.15. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin COSY spektrumu
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Sekil 4.16. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin HMQC spektrumu
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Sekil 4.17. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin NOESY spektrumu
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Single Mass Analysis

Tolerance = 5.0 PPM / DBE: min =15 max =400

Element prediction: Of

Number of isotape peaks used for 1FIT = 3

Monoisotopic Mass, Even Electron long

20 formula(e) evaluated with 1 results within limits (up to 50 best isotopic matches for each mass)

Elements Used: -
Mass | Cole, Mass | ma | PoM | DBE | Formul i [k om) [ ¢ [ H [n]o[a]
WHEE WK 8 26 LS BHINGA B 00 TR

E4PCL_125(4.901) Cm{124:127)

1 TOFNSES®
1200405
. W08
4 305 0523
250275 605 1005 271823
DI 608 w00 300625
/ 82 44772 B
HASERD 199 1309 f 2 g SR gy l 0T IR0 6T A
- - B e e

UWU‘U‘ I‘”%‘Um 200 HIEIéIUHWHH‘ﬁUm 30 400 me‘ié‘ﬂmwﬁlﬂﬂ 540 mﬁlﬁ‘ﬂm ”E‘élﬂm 100 740 H‘B‘ﬁ‘ﬂml‘ 850 900 950 WU‘UU
Sekil 4.18. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion  bilesiginin bilesiginin HR-MS
spektrumu

4.4. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion Bilesiginin Yapisini Aydinlatilmasi

h,10

g,9

f,8

Sekil 4.19. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesigin yapisi

Bilesigin ATR cihazinda alman FT-IR spektrumu incelendiginde 3092 cm™’de vinilik

ve aromatik C-H gerilme bantlar1, 2978 cm™*de alifatik C-H gerilme bantlar1 ve 1703

cm? imit C=O gerilme bandi ve 1597 cm-1 C=N gerilme band:1 olarak

gozlemlenmistir.
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Bilesigin CDCls igerisinde alman *H-NMR spektrumu incelendiginde (8) 9,64 ppm’de
d protonuna ait birli, 1H (CH); 8.20 ppm’de (J:7,6 Hz) g protonuna ait ikili, 1H (CH);
7,30-7,43 ppm araliginda e, f, g protonlarina ait ¢oklu, 3H (CH); 6,56 ppm’de a
protonuna ait birli, 2H (CH); 5,40 ppm’de b protonuna ait birli, 2H (CH); 2,94 ppm’de
¢ protonuna ait birli, 2H (CH) olarak gézlemlenmistir.

13C-APT NMR spektrumu incelendiginde, negatif genlikte (8, ppm) 165,1; 137,7;
131,6; 115,7; 81,4; 80,8; 56,2; 46,2°da, 5, 1,10,9, 8,7, 2, 3 -CH karbonlar; negatif
genlikte (8, ppm) 174,2; 164,1; 126,4’de 4, 6 ve 11 numarali —H icermeyen karbonlar

olarak gozlemlenmistir.

Bilesige ait molekiiler iyon piki ([M+H]") 303,0527 m/z degeri olarak
gozlemlenmistir. (Hesaplanan: 303,0458)
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Sekil 4.20. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.21. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epokiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.22. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin **C-APT NMR spektrumu
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Single Mass Analysis

Tolerance = 5.0 PPM [ DBE: min=-1.5, max=50.0

Element prediction: Of

Humber of isatope peaks used for iFIT=3

Wonaisotopic Mass, Even Electronlons

20 formula(e) evaluated with 1 resuts within limits (up to 50 best isctopic matches for each mass)

m

Elements Used: o
Mess | ColcMass | mDs [ P9M | DBE | Fomul i [imom) | ¢ | W [W[o]a]
WED WH A9 30 105 BHINGC M3 0 R

E4OCL_ 124 (4.333) Cm (122128)
1 TOFMS ES+

17264005

. M ,
%.

v B 1136

62708

97005

s 16,0627 65,0893 6300812 U 14
: WASE ZR02Z | 21 L MBI 4s0%Y SS90 STR%AN ‘[ 018 TI800% NI
LAY R R Ly L Ly L) LR Ly Ly L N LR LR Ly L) LA sy LS L) SR LAY LA EAAATAALE) LA A B LA R s e a AL
M 1 A0 X W B A & A0 s 60 60 0 TR 0 B0 W0 90

Sekil 4.23. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin HR-MS spektrumu

4.5. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-brombenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion Bilesigin Yapisinin Aydinlatilmasi

e,7 .8

Sekil 4.24. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-brombenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion bilesigin yapisi

Bilesigin ATR cihazinda alman FT-IR spektrumu incelendiginde 3070 cm™’de vinilik
ve aromatik C-H gerilme bantlari, 2949 cm™’de alifatik C-H gerilme band1 ve 1702

cmt imit C=0 gerilme band1 ve 1583 cm™ C=N gerilme band1 olarak gézlemlenmistir.
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Bilesigin CDCls igerisinde alman *H-NMR spektrumu incelendiginde (8) 9,02 ppm’de
d protonuna ait birli, 1H (CH); 8,22 ppm’de h protonuna ait birli, 1H (CH) 8,19
ppm’de (J:1,9 ve J: 1,9 Hz) f protonuna ait ikili, 1H (CH); 7.61 ppm’de (J: 1,2 ve J:
1,3 Hz) e protonuna ait ikili, 2H (CH); 6,56 ppm’de a protonuna ait birli, 2H (CH);
5,39 ppm’de b protonuna ait birli, 2H (CH); 2,93 ppm’de ¢ protonuna ait birli, 2H

(CH) olarak gézlemlenmistir.

13C-APT NMR spektrumu incelendiginde, pozitif genlikte (5, ppm) 161,4; 136,5;
131,9; 133,5; 127,6; 126,3; 81,1; 45,6°da, 5, 1,10,9, 8,7, 2, 3 -CH karbonlar1; negatif
genlikte (8, ppm) 172,5; 133,2; 127,7°de 4, 11 ve 6 numarali —H igermeyen karbonlar

olarak gbzlemlenmistir.
Bilesige ait molekiiler iyon piki ([M+H]") 347,0029 m/z degeri olarak

gozlemlenmistir. (Hesaplanan: 347,1680).

904

80+

3070,78

2949 84

04

60+

170245

504

%% Transmittance

40+

4000 3500 3000 2400 2000 1500 1000

Wavenumbers (cm-1)

Sekil 4.25. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-brombenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.26. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-brombenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.27. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-brombenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin 3C NMR spektrumu
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Single Mass Analysis

Tolerance = 5.0PPM [ DBE: min=-15, max =50.0

Element prediction: Of

Number of isotope peaks used for -FIT =3

Monaisatopic Mass, Even Electron lons

20 formula(e) evaluated with 1 resutts within limits (up to 50 bestisctopic matches for each mass)

Elements Used: o

Mass | CacMass | mDa | PPM | DBE | Formua i [ o) | C [ H O[N] 0] 8]
WOy WM 2 06 15 (SN O3 2100 TR

E40BR 131(5.121)

1 TOF NS EGe
B Tesl03
. 70028 Teslld
3400005
" B4 947"
eg20a75 50458
WERT 140 0996 - 189776
2711908 (2819610 : {
1449836 1860072 AT 5139350 BE911T 569385 9193811

N I \‘H‘/ .‘.‘|H.‘|.n7‘“| | BBSERZ  a7iae ‘1732.9443 : 887;9‘7??”(1”,“,”‘|m‘Im;;_
woow 1

IRRAIN AR LA AL ILASY M RN T T L P AT
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Sekil 4.28. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-brombenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin HR-MS spektrumu

4.6. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-florobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion Bilesigin Yapisinin Aydinlatilmasi

Sekil 4.29. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-florobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesigin yapisi

Bilesigin ATR cihazinda alman FT-IR spektrumu incelendiginde 3070 cm™de vinilik

ve aromatik C-H gerilme bantlar1, 2998 cm™°de alifatik C-H gerilme bandi ve 1715

cm ™ imit C=0 gerilme band1 ve 1611 cm™ C=N gerilme band1 olarak gézlemlenmistir.
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Bilesigin CDCls igerisinde alman *H-NMR spektrumu incelendiginde (8) 9,37 ppm’de
d protonuna ait birli, 1H (CH); 8,14 ppm’de h protonuna ait birli, 1H (CH); 7,27-7,03
ppm araliginda e, f, g protonlarina ait ¢oklu, 3H (CH); 6,57 ppm’de a protonuna ait
birli, 2H (CH); 5,39 ppm’de b protonuna ait birli, 2H (CH); 2,94 ppm’de ¢ protonuna
ait birli, 2H (CH) olarak gozlemlenmistir.

13C-APT NMR spektrumu incelendiginde, pozitif genlikte (5, ppm) 160,7; 136,5;
133,9; 127,5; 127,5; 115,7; 81,1; 45,6°da, 5, 1, 10, 7, 8, 9,2,3 -CH karbonlari; negatif
genlikte (6, ppm) 172,4; 155,5; 120,8; 4,11 ve 6 numarali —H i¢cermeyen karbonlar

olarak gozlemlenmistir.

Bilesige ait molekiiler iyon piki ([M+H]") 287,0831 m/z degeri olarak
gozlemlenmistir. (Hesaplanan:286,2624).
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Sekil 4.30. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-florobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.31. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-florobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *H NMR spektrumu

Sekil 4.32. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-florobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *C NMR spektrumu
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Single Mass Analysis

Tolerance = 5.0 PPM / DBE: min =-1.5, max =500

Element prediction: Off

Number of isatope peaks used for i-FIT = 3

Monaisotopic Mass, Even Electron lons

19 formula(e) evaluated with 1 results within limits (up to 50 best isatopic matches for each mass)

Elements Used i
Mass | Cale,Mass | mDa | PPM | DBE | Fomnula [ A o) | ¢ | H N0 F]
WM #0103 105 CSHZNGIF 8400 5 12 2 3 1
E40F 121 (4.751) Cm (120:121)
1. TOF MSES:
212+004
. 287.0831
1 5950373
29.0564 2680878 IR/

144,083 1711464 (2200588 S0091 445 4764 53,1801 7042540 B00.0413 849.2712

SE30 MR Co | S 45T0TM S AL \ T \man syt
T T T T T T T T T T T T T P T T T TP T e T ) )
00 150 200 250 0 #0400 480 E00 550 600 S0 700 TR0 800 &S0 900 GE0 1000

Sekil 4.33. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-florobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin HR-MS spektrumu

4.7. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-florobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion Bilesigin Yapisinin Aydinlatilmasi

Sekil 4.34. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-florobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesigin yapisi

Bilesigin ATR cihazinda alman FT-IR spektrumu incelendiginde 3023 cm™’de vinilik

ve aromatik C-H gerilme bantlari, 2993 cm™°de alifatik C-H gerilme bandi ve 1703

cm ™t imit C=0 gerilme band1 ve 1600 cm™ C=N gerilme band1 olarak gézlemlenmistir.

Bilesigin CDCls igerisinde alman *H-NMR spektrumu incelendiginde (8) 9,12 ppm’de
d protonuna ait birli, 1H (CH); 7,88 ppm’de f protonuna ait ikili, 2H (CH); 7,16
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ppm’de e protonuna ait ikili, 2H (CH); 6,56 ppm’de a protonuna ait birli, 2H (CH);
5,37 ppm’de b protonuna ait birli, 2H (CH); 2,92 ppm’de ¢ protonuna ait birli, 2H

(CH) olarak gozlemlenmistir.

13C-APT NMR spektrumu incelendiginde, pozitif genlikte (5, ppm) 160,7; 136,5;
130,9; 116,2; 81,1; 45,6’da, 5, 1, 7, 8, 2, 3 -CH karbonlar1; negatif genlikte (6, ppm)
172,6; 166,9; 130,8° de 4, 6 ve 9 numarali —H icermeyen karbonlar olarak

gozlemlenmistir.

Bilesige ait molekiiler iyon piki ([M+H]") 287,0832 m/z degeri olarak
gozlemlenmistir. (Hesaplanan: 286,26).
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Sekil 4.35. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-florobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.36. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-florobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *H NMR spektrumu

$
2
i 3
o
12340 8
7
i
1 52N NN gF
4
5 6 7 2
(o] ;7 8
|
5
| '
&
-
4
"o a0 190 10 1M 10 10 40 10 10 10 10 % 8 % @ %0 4 » 2 o o 0

Sekil 4.37. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-florobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin 3C NMR spektrumu
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Single Mass Analysis

Tolerance = 5.0 PPM / DBE: min =-1.5, max =500

Element prediction: Of

Number of isatape peaks used for i-FIT = 3

Monoisotopic Mass, Even Electron lons

19 formula(e) evaluated with 1 results within limits (up to 50 bestisotopic matches for each mass)

m

Elements Used: -
Mass | Cale.Mass | mDa | PPM | DBE | Formula i [imNom) | ¢ [ W [N[o0]F]
Wm0 00 15 CBHRNROIF 100 B o231

E4PF 117 (4.588) Cm (117:118)
1. TOF NG ES+

1554005
" 287082
%_
5731570
505 1417
20,0561 s o 3
00578 2800808 3500025 T
812314
144934 2110582 % % s srtonn | L621s B0 pciene e " aron A0
e T e T T T e T T e T T e e T e e e e
W 80 20 %0 W B 40 40 50 S0 60 e 70 70 G0 g0 90 %0 100

Sekil 4.38. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-florobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin HR-MS spektrumu

4.8. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-nitrobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion Bilesigin Yapisinin Aydinlatilmasi

NO,

Sekil 4.39. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-nitrobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesigin yapisi

Bilesigin ATR cihazinda alman FT-IR spektrumu incelendiginde 3089 cm™’de vinilik

ve aromatik C-H gerilme bantlari, 3000 cm™°de alifatik C-H gerilme bandi ve 1703

cm ™ imit C=0 gerilme band1 ve 1581 cm™ C=N gerilme band1 olarak gézlemlenmistir.
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Bilesigin CDCls igerisinde alman *H-NMR spektrumu incelendiginde (8) 9,47 ppm’de
d protonuna ait birli, 1H (CH); 8,32 ppm’de (J:8,7 Hz) f protonuna ait ikili, 2H (CH);
8,04 ppm’de (J:8,6 Hz) e protonuna ait ikili, 2H (CH); 6,59 ppm’de a protonuna ait
birli, 2H (CH); 5,41 ppm’de b protonuna ait birli, 2H (CH); 2,96 ppm’de ¢ protonuna
ait birli, 2H (CH) olarak gozlemlenmistir.

3C-APT NMR spektrumu incelendiginde, negatif genlikte (8, ppm) 157,4; 136,5;
129,4; 129,2; 81,3; 45,6’da, 5, 1, 7, 8, 2, 3 -CH karbonlar1; pozitif genlikte (3, ppm)
172,5; 149,7; 1389 ‘tc 4, 9 ve 6 numarali —H igermeyen karbonlar1 olarak

gbzlemlenmistir.

Bilesige ait molekiiler iyon piki ([M+H]") 314,0782 m/z degeri olarak
gozlemlenmistir. (Hesaplanan: 313,27).
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Sekil 4.40. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-nitrobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.41. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-nitrobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.42. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-nitrobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *C NMR spektrumu



Single Mass Analysis

Tolerance =50 PPM / DBE: min=-15, max = 50.0

Element prediction: Of

Number of isotope peaks used for iFIT =3

Monoisatopic Mass, Even Electron lons

19 formula(e) evaluated with 1 results within limits (up to 50 bestisctopic matches for each mass)
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Elements Used o
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w4005 e LT L1367 8622231
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5 : 4631500 511380 957.2644
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0 i bbbl L mluh“ﬂunthm Il |.l| | 1L Lo bl L " " i
et e et e ot e b g e e miz
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Sekil 4.43. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-nitrobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion bilesiginin HR-MS spektrumu

4.9. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-hidroksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dione Bilesigin Yapisinin Aydinlatilmasi

Sekil 4.44. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-hidroksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dione bilesigin yapisi

Bilesigin ATR cihazinda alman FT-IR spektrumu incelendiginde 3051 cm™’de vinilik

ve aromatik C-H gerilme bantlari, 2987 cm™°de alifatik C-H gerilme bandi ve 1702

cm? imit C=O gerilme bandi ve 1601 cm-1 C=N gerilme bandi olarak

gbzlemlenmistir.
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Bilesigin CDCl3 igerisinde alinan *H-NMR spektrumu incelendiginde (8) 10,95
ppm’de 1 protonuna ait birli, 1H (OH); 9,33 ppm’de d protonuna ait birli, 1H (CH);
7,41-6,94 ppm araliginda e, f, g ve h protonlarina ait ¢oklu, 4H (CH); 6,59 ppm’de a
protonuna ait birli, 2H (CH); 5,40 ppm’de b protonuna ait birli, 2H (CH); 2,96 ppm’de
¢ protonuna ait birli, 2H (CH) olarak gézlemlenmistir.

3C-APT NMR spektrumu incelendiginde, pozitif genlikte (5, ppm) 163,2; 136,5;
133,8; 132,8; 119,5; 117,6; 81,1, 45,6’da, 5, 1, 7, 8,9,10, 2, 3 -CH karbonlari; negatif
genlikte (6, ppm) 171,8; 159,8; 116,7, 4,11 ve 6 numarali —H i¢cermeyen karbonlar

olarak gbzlemlenmistir.

Bilesige ait molekiiler iyon piki ([M+H]") 285,0875 m/z degeri olarak
gozlemlenmistir. (Hesaplanan: 284,27).
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Sekil 4.45. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-hidroksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-

tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin FT-IR
spektrumu
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Sekil 4.46. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-hidroksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion  bilesiginin H NMR
spektrumu
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Sekil 4.47. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-hidroksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion  bilesiginin *C NMR
spektrumu
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Single Mass Analysis

Tolerance =5.0PPM / DBE: min=-15, max=500

Element pradiction: Off

Number of isotope peaks used for HFIT =3

Monoisotapic Mass, Even Electron lons

11 formula(e) evaluated with 1 results within limits (up to 50 bestisatapic matches for each mass)

m

Elements Used: .
Mass | Cale,Mass | mDa | PPM [ DBE | Formula [iFT [T om) | ¢ [ H [ N]o0]
AW EBE5 00 00 105 CSHBNOE %5 00 5 B 24

E400H 117 (4.567) Cm (117.118)
1. TOFNGES+

13864005
" 285 0875 3
b 2170604
2850915 911403
2RO pg70%80
098¢ 501404
144931 210058 7O aptopto 481008 554‘0521359-355% L 12T TS 747 2006 8752301891 2076 963,106
Tttt w ac LT/ LI SRS Sl JLIE NN S Sl L L
N8 A 20 A W A0 40 50 50 60 60 70 7 S0 B0 N0 %0 100

Sekil 4.48. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-hidroksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion  bilesiginin =~ HR-MS
spektrumu

4.10. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-metilbenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-

4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion Bilesigin Yapisinin Aydinlatilmasi

e f.8

Sekil 4.49. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-metilbenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesigin yapisi

Bilesigin ATR cihazinda alman FT-IR spektrumu incelendiginde 3031 cm™’de vinilik
ve aromatik C-H gerilme bantlar1, 2978 cm™’de alifatik C-H gerilme band1 ve 1714

cm ™ imit C=0 gerilme band1 ve 1590 cm™ C=N gerilme band1 olarak gézlemlenmistir.
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Bilesigin CDCls igerisinde alman *H-NMR spektrumu incelendiginde (8) 9,37 ppm’de
d protonuna ait birli, 1H (CH); 8,03 ppm’de h protonuna ait birli, 1H (CH); 7,30-7,20
ppm araliginda e, f, g protonlarina ait ¢oklu, 3H (CH); 6,56 ppm’de a protonuna ait
birli, 2H (CH); 5,38 ppm’de b protonuna ait birli, 2H (CH); 2,93 ppm’de ¢ protonuna
ait birli, 2H (CH); 2,51 ppm’de i protonuna ait birli,3H (CHz3) olarak gézlemlenmistir.

3C-APT NMR spektrumu incelendiginde, pozitif genlikte (5, ppm) 161,4; 136,5;
131,9; 130,9;127,6; 126,3; 81,1, 45,6°da, 5, 1,10,9, 8,7, 2, 3 -CH karbonlar1 ve 19,5ta
—CHz karbonu; negatif genlikte (6, ppm) 172,6; 139; 131,1°de 4, 11 ve 6 numarali —H

icermeyen karbonlar olarak gézlemlenmistir.

Bilesige ait molekiiler iyon piki ([M+H]") 283,1085 m/z degeri olarak
gozlemlenmistir. (Hesaplanan: 283,1004).
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Sekil 4.50. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-metilbenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.51. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-metilbenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *H NMR spektrumu

edom 8 3535858 5
SN \
o}
2 0
3
4 12
Zh
123 N—N 11 10 N
4 “ 6 . ,
5
o X .
7 8
|
10
98,
s |
|
12
oL W } { s ;TT u i # iy s bl
1 I
i 11 ¢
a4
: . : : ‘ : : : ‘ ‘ ‘ : : : . . : : ‘
210 200 190 180 170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 0 -10

Sekil 4.52. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-metilbenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *C NMR spektrumu
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Single Mass Analysis

Talerance =5.0PPM / DBE: min=-15 max=50.0
Element prediction: OF

Number of isotope peaks used for 117 = 3
Monoisatopic Mass, Even Electron long

B formula(e) evaluated with 1 resuits within limits (up to 50 bestisotopic malches for each mass) L

i

Elements Used: v
Mess | Colc.Mass | mba | PPM | DBE | Fomus [ [+ om) | € [ H[N][0]
BI% BUB 03 L 05 GGHSNG 186 00 A

Edome- 128 (4.893)

T TOFHS ES+
35TeH 03
105 peggy 20
149836
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146.9819 1 1504 284‘1128345‘1157
1860174 2240101\ 371242 41397
RN - 283,172 : : 5552052 387.1945
R T O o T T T Y R T L
o A B L e e L e e e e e e e i Ce T e e
W 50 0 B0 N0 W/ 40 40 S0 S0 F0 B0 70 7 %00 80 0 %0 1000
For Help, press F1
= -

Sekil 4.53. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-metilbenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin HR-MS spektrumu

4.11. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-hidroksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion Bilesigin Yapisinin Aydinlatilmasi

Sekil 4.54. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-hidroksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesigin yapisi

Bilesigin ATR cihazinda alman FT-IR spektrumu incelendiginde 3044 cm™>de vinilik

ve aromatik C-H gerilme bandi, 2989 cm™’de alifatik C-H gerilme bandi ve 1708 cm

L imit C=0 gerilme bandi ve 1587 cm™ C=N gerilme bandi olarak gézlemlenmistir.
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Bilesigin de-DMSO igerisinde alman *H-NMR spektrumu incelendiginde (5) 10,35
ppm’de g protonuna ait birli, 1H (OH); 8,74 ppm’de d protonuna ait ikili, 1H (CH);
7,75 ppm’de f protonuna ait ikili, 2H (CH); 6,94 ppm’de e protonuna ait ikili, 2H (CH);
6,64 ppm’de a protonuna ait birli, 2H (CH); 5,26 ppm’de b protonuna ait birli, 2H
(CH); 3,03 ppm’de ¢ protonuna ait birli, 2H (CH) olarak gézlemlenmistir.

13C-APT NMR spektrumu incelendiginde, negatif genlikte (5, ppm) 164,7; 136,8;
131,1; 116,6; 80,9; 46,0°da 5, 7, 8, 1, 2 ve 3 numarali -CH karbonlari; pozitif genlikte
(6, ppm) 173,2; 161,9; 124,0’te 4, 9, 6 numarali —H igermeyen karbonlar olarak

gozlemlenmistir.

Bilesige ait molekiiler iyon piki ([M+H]") 284,0877 m/z degeri olarak
gozlemlenmistir. (Hesaplanan: 284,0797).
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Sekil 4.55. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-hidroksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.56. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-hidroksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.57. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-hidroksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *C NMR spektrumu
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Single Mass Analysis

Tolerance =5.0 PPM 1 DBE: min=-15, max=50.0
Element prediction: Of

Number of isatope peaks used for iFIT = 3
Monaisotopic Mass, Even Electron lans

12 farmula(e) evaluated with 1 resutts within limits (up to 50 bestisatopic matches for each mass) 4

Elements Used: o
Mess | CalcMass | mDa | PPM | DBE | Formul [ [iAmihom) | ¢ [ W [N]o0]
W WS 02 0 U5 (GHRNM 10 00 5§24
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For Help, press F1
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Sekil 4.58. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-hidroksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin HR-MS spektrumu

4.12. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-metoksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion Bilesigin Yapisimin Aydinlatilmasi

Sekil 4.59. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-metoksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesigin yapisi

Bilesigin ATR cihazinda alman FT-IR spektrumu incelendiginde 3055 cm™’de vinilik

ve aromatik C-H gerilme bandi, 2985 cm™’de alifatik C-H gerilme bandi ve 1710 cm

1 imit C=0 gerilme bandi ve 1588 cm™ C=N gerilme bandi olarak gézlemlenmistir.
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Bilesigin CDCls igerisinde alman *H-NMR spektrumu incelendiginde (8) 8,96 ppm’de
d protonuna ait birli, 1H (CH); 7,80 ppm’de f protonuna ait ikili, 2H (CH); 6,95
ppm’de e protonuna ait ikili, 2H (CH); 6,56 ppm’de a protonuna ait birli, 2H (CH);
5,38 ppm’de b protonuna ait birli, 2H (CH); 3,86 ppm’de g protonuna ait birli, 3H
(CHa); 2,91 ppm’de ¢ protonuna ait birli, 2H (CH) olarak gozlemlenmistir.

13C-APT NMR spektrumu incelendiginde, pozitif genlikte (5, ppm) 163,0; 136,5;
130,7; 114,2; 81,0; 55,4; 45,6 ’da, 5, 1, 7, 8, 2, 10, 3 -CH karbonlar1; negatif genlikte
(6, ppm) 172,6; 162,6; 130,7, 9 ,6 ve 4 numarali —-H i¢ermeyen karbonlar olarak

gbzlemlenmistir.

Bilesige ait molekiiler iyon piki ([M+H]") 299,1030 m/z degeri olarak
gozlemlenmistir. (Hesaplanan: 298,0954).

A A =

W aremden ((m

Sekil 4.60. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-metoksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin FT-IR spektrumu



63

pomad E: E
i i il :
E
s
THS T TES TM LTS TN 745 2E0
0b
g c 0
: ] e f £ C
E i a'p N, D,a
a d
) h e f
- =]
o Féd L1 &5 .58
b
f B
7 d
650 &55 6.50 A5 ‘ ‘ I ‘
|
\\iv-_, R S NS P e —
B 5 B
15 7 L6 L] bL] 13 1z 1 1o a4 a 7 & 5 3 2 L ] -1 -2

Sekil 4.61. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-metoksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.62. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-metoksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *C NMR spektrumu
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Single Mass Analysis

Tolerance = 5.0 PPM / DBE: min=-1.5, max = 50.0

Element prediction: Off

Number of isotope peaks used for 11T =3

Monoisotapic Mass, Even Electron lons

11 formula(e) evaluated with 1 results within limits (up to 50 best isotopic matches for each mass)

Elements Used -
Mass | Calc.Mass [ mDa | pPM [ DBE | Formula [ [ om) [ ¢ [ H [n]o0]
BB WIR 02 47 105 CGHSNOS 2555 00 B 5 24
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For Help, press F1

Sekil 4.63. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-metoksibenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin HR-MS spektrumu
4.13. 4-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-hekzahidro-2H-4,7-
epoksiizoindol-2-yl)imin)methyl)benzoik asit Bilesigin Yapisinin

Aydinlatilmasi

Sekil 4.64. 4-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-hekzahidro-2H-4,7-
epoksiizoindol-2-yl)imin)methyl)benzoik asit bilesigin yapisi

Bilesigin ATR cihazinda alman FT-IR spektrumu incelendiginde 3012 cm™’de vinilik
ve aromatik C-H gerilme bantlari, 2992 cm™’de alifatik C-H gerilme band1 ve 1702

cm ™ imit C=0 gerilme band1 ve 1563 cm™ C=N gerilme band1 olarak gézlemlenmistir.
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Bilesigin de-DMSO igerisinde aliman 1H-NMR spektrumu incelendiginde (8) 13,47
ppm’de g protonuna ait yayvan, 1H (C) 9,38 ppm’de d protonuna ait birli, 1H (CH);
8,29 ppm’de f protonuna ait ikili, 2H (CH); 8,19 ppm’de e protonuna ait ikili, 2H (CH);
6,82 ppm’de a protonuna ait birli, 2H (CH); 5,47 ppm’de b protonuna ait birli, 2H
(CH); 3,26 ppm’de ¢ protonuna ait birli, 2H (CH) olarak gézlemlenmistir.

3C-APT NMR spektrumu incelendiginde, pozitif genlikte (5, ppm) 174,2; 168,1;
137,9; 134,9°’da 4, 10, 8, ve 9 numarali —H i¢cermeyen karbonlar; negatif genlikte (9,
ppm) 162,8; 137,7; 131,1; 129,6; 81,5; 46,3’te 5, 7, 8, 1, 2, 3, numarali -CH karbonlar1

olarak gozlemlenmistir.

Bilesige ait molekiiler iyon piki ([M+H]") 313,0825 m/z degeri olarak
gozlemlenmistir. (Hesaplanan: 312,2810).

Vipatumieny

Sekil 4.65. 4-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-heksahidro-2H-4,7-
epoksiizoindol-2-yl)imin)metil)benzoik asit bilesiginin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.66. 4-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-heksahidro-2H-4,7-
epoksiizoindol-2-yl)imin)metil)benzoik asit bilesiginin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.67. 4-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-dikso-1,3,3a,4,7,7a-heksahidro-2H-4,7-
epoksiizoindol-2yl)imin)metil)benzoik asit bilesiginin 3C NMR spektrumu
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Sekil 4.68. 4-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-heksahidro-2H-4,7-
epoksiizoindol-2-yl)imin)metil)benzoik asit bilesiginin HR-MS spektrumu

Cizelge 4.1. 4-((E)-(((3aR4R,7S,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-heksahidro-2H-4,7-
epoksiizoindol-2-yl)imin)metil)benzoik asit bilesiginin HR-MS spektrumu

m/z z Abund Formula lon
313.0825 1 61175.75 C16H12N205 (M+H)+

4.14. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-brombenziliden)amin)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion Bilesigin Yapisinin Aydinlatilmasi

Sekil 4.69. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-brombenziliden)amin)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesigin yapisi

Bilesigin ATR cihazinda alinan FT-IR spektrumu incelendiginde 3025 cm™’de vinilik

ve aromatik C-H gerilme bantlar1, 2965 cm™’de alifatik C-H gerilme band1 ve 1701

cm ™ imit C=0 gerilme band1 ve 1587 cm™ C=N gerilme band1 olarak gézlemlenmistir.
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Bilesigin CDCls igerisinde alman *H-NMR spektrumu incelendiginde (8) 9,18 ppm’de
d protonuna ait birli, 1H (CH); 7,74 ppm’de f protonuna ait ikili, 2H (CH); 7,58
ppm’de e protonuna ait ikili, 2H (CH); 6,57 ppm’de a protonuna ait birli, 2H (CH);
5,39 ppm’de b protonuna ait birli, 2H (CH); 2,93 ppm’de ¢ protonuna ait birli, 2H
(CH) g olarak gozlemlenmistir.

13C-APT NMR spektrumu incelendiginde, negatif genlikte (8, ppm) 160.4; 136,5;
132,1; 130,0; 81,2; 45,6°da, 5, 8, 7, 1, 2, 3 -CH karbonlari; pozitif genlikte (3, ppm)
172,6; 132,0; 126,7 * de 4, 9 ve 6 numarali —-H igermeyen -C karbonlar olarak

gbzlemlenmistir.

Bilesige ait molekiiler iyon piki ((M+H]") 347,0025 ve 349,0006 m/z degerleri olarak
gozlemlenmistir. (Hesaplanan: 347,1680).
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Sekil 4.70. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-brombenziliden)amin)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.71. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-brombenziliden)amin)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7 epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *H NMR spektrumu

16033

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
210 200 190 180 170 160 150 140 130 120 110 100 20 80 70 60 50 40 30 20 10 0 -10

Sekil 4.72. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-brombenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin 3C NMR spektrumu
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Sekil 4.73. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-brombenziliden)amin)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin HR-MS spektrumu

Huh“ |

0 | Ah‘.uh‘mh it

Cizelge 4.2. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-brombenziliden)amin)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin HR-MS spektrumu

m/z z Abund Formula lon
347.0025 1 168346 C15 H11 Br N2 O3 (M+H)+
349.0006 1 167818.69 C15 H11 Br N2 O3 (M+H)+

4.15. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(benziloksi)benziliden)amino)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion Bilesigin Yapisinin
Aydinlatilmasi

e, 7 f8
(0]
6 9
,10
e,7 f,8 g
h,12
11
h,13 h.12
h,14 h,13

Sekil 4.74. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(benziloksi)benziliden)amino)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesigin yapisi
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Bilesigin ATR cihazinda alman FT-IR spektrumu incelendiginde 3008 cm™’de vinilik
ve aromatik C-H gerilme bantlar1, 2993 cm™’de alifatik C-H gerilme band1 ve 1702

cm ™t imit C=0 gerilme band1 ve 1566 cm™ C=N gerilme band1 olarak gdzlemlenmistir.

Bilesigin CDCls igerisinde alman *H-NMR spektrumu incelendiginde (8) 8,97 ppm’de
d protonuna ait birli, 1H (CH); 7,82 ppm’de e protonuna ait ikili, 2H (CH); 7,46
ppm’de h protonuna ait ikili, 2H (CH); 7,05 ppm’de f protonuna ait ikili, 2H (CH);
6,56 ppm’de a protonuna ait birli, 2H (CH); 5,38 ppm’de g protonuna ait birli, 2H
(CHy); 5,13 ppm’de b protonuna ait birli, 2H (CH); 2,92 ppm’de ¢ protonuna ait birli,
2H (CH) olarak gozlemlenmistir.

13C-APT NMR spektrumu incelendiginde, pozitif genlikte (5, ppm) 162,4; 136,5;
130,7; 128,7; 128,3; 127,5; 125,7; 81,1; 45,6’da, 5, 1, 12, 13, 14, 7, 8, 2, 3 -CH
karbonlari; negatif genlikte (6, ppm) 172,6; 162,1; 136,2; 125,7 * te 4, 9, 6, 11,
numarali —H i¢ermeyen karbonlar ayrica 70,1’ de 10 numarali —-CH karbonu olarak

gozlemlenmistir.

Bilesige ait molekiiler iyon piki ((M+H]") 375,1349 ve 376,1372 m/z degeri olarak
gozlemlenmistir. (Hesaplanan: 374,3960).
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Sekil 4.75. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(benziloksi)benziliden)amin)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.76. (3aR4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(benziloksi)benziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *H NMR spektrumu
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Sekil 4.77. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(benziloksi)benziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *C NMR spektrumu
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Sekil 4.78. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(benziloksi)benziliden)amin)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin HR-MS spektrumu

Cizelge 4.3. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(benziloksi)benziliden)amin)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion ~  bilesiginin =~ HR-MS

spektrumu
m/z z Abund Formula lon
375.1349 1 4434950 C2oH1sN204 (M+H)+
376.1372 1 1204399.5 C22H18N204 (M+H)+

4.16. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(dimetilamin)benziliden)amin)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion Bilesigin Yapisinin
Aydinlatilmasi

o7 f8 g,10

Sekil 4.79. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(dimetilamin)benziliden)amin)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiindol-1,3(2H)-dion bilesigin yapisi

Bilesigin ATR cihazinda alinan FT-IR spektrumu incelendiginde 3001 cm™’de vinilik
ve aromatik C-H gerilme bantlari, 2975 cm™°de alifatik C-H gerilme bandi ve 1703
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cm? imit C=O gerilme bandi ve 1590 cm? C=N gerilme bandi olarak

gozlemlenmistir.

Bilesigin CDCls igerisinde alman *H-NMR spektrumu incelendiginde (&) 8,74 ppm’de
d protonuna ait birli, 1H (CH); 7,73 ppm’de f protonuna ait ikili, 2H (CH); 6,70
ppm’de e protonuna ait ikili, 2H (CH); 6,55 ppm’de a protonuna ait birli, 2H (CH);
5,37 ppm’de b protonuna ait birli, 2H (CH); 3,06 ppm’de g protonuna ait birli, 6H
(CHa); 2,91 ppm’de ¢ protonuna ait birli, 2H (CH) olarak gozlemlenmistir.

13C-APT NMR spektrumu incelendiginde, pozitif genlikte (5, ppm) 164,1; 136,5;
130,8; 111,3; 80,9; 45,7; 40,0°da, 5, 1, 7, 8, 2, 3, 10, -CH karbonlari; negatif genlikte
(6, ppm) 172,6; 153,1; 119,9 ‘da 9, 6, ve 4 numarali —H icermeyen karbonlar olarak

gbzlemlenmistir.

Bilesige ait molekiiler iyon piki ([M+H]") 310,3530 m/z degeri olarak
gozlemlenmistir. (Hesaplanan: 312.1343).
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Sekil 4.80. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(dimetilamin)benziliden)amin)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.81. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(dimetilamin)benziliden)amin)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion *H NMR spektrumu
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Sekil 4.82. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(dimetilamin)benziliden)amin)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin *C NMR spektrumu
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Sekil 4.83. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(dimetilamin)benziliden)amin)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion  bilesiginin ~ HR-MS
spektrumu

Cizelge 4.4. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-(dimetilamin)benziliden)amin)-3a,4,7,7a-
tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion  bilesiginin  HR-MS

spektrumu
m/z z Abund Formula lon
312.1343 1 461400.25 C17H17N30s5 (M+H)+
313.1375 1 81222.98 Ci7H17N303 (M+H)+

4.17. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-nitrobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-
4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion Bilesigin Yapisinin Aydinlatilmasi

e,/ f,8

Sekil 4.84. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-nitrobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesigin yapisi
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Bilesigin ATR cihazinda alman FT-IR spektrumu incelendiginde 3012 cm™’de vinilik
ve aromatik C-H gerilme bantlar1, 2918 cm™’de alifatik C-H gerilme band1 ve 1698

cm ™t imit C=0 gerilme band1 ve 1605 cm™ C=N gerilme band1 olarak gzlemlenmistir.

Bilesigin CDCls igerisinde alman *H-NMR spektrumu incelendiginde (8) 9,61 ppm’de
d protonuna ait birli, 1H (CH); 8,17 ppm’de h protonuna ait birli, 1H (CH); 7,90-7,78
ppm araliginda e, f, g protonlarina ait ¢oklu, 3H (CH); 6,60 ppm’de a protonuna ait
birli, 2H (CH); 5,26 ppm’de b protonuna ait birli, 2H (CH); 3,03 ppm’de ¢ protonuna
ait birli, 2H (CH) olarak gozlemlenmistir.

13C-APT NMR spektrumu incelendiginde, pozitif genlikte (5, ppm) 157,8; 136,9;
134,6; 132,9; 129,3; 125,3; 81,0; 46,0°da, 5, 1,10,9, 8,7, 2, 3 -CH karbonlar1; negatif
genlikte (6, ppm) 173,3; 149,1; 128,2°de 4, 11 ve 6 numarali —H i¢ermeyen karbonlar

olarak gozlemlenmistir.

Bilesige ait molekiiler iyon piki ([M+H]") 314,0777 m/z degeri olarak
gozlemlenmistir. (Hesaplanan: 313,2690).
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Sekil 4.85. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-nitrobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3)-dion bilesiginin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.86. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-nitrobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion *H NMR spektrumu
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Sekil 4.87. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-nitrobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin 3C NMR spektrumu
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Sekil 4.88. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-nitrobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin HR-MS spektrumu

Cizelge 4.5. (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-nitrobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-
1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin HR-MS spektrumu

m/z z Abund Formula lon
314.0777 1 312331.47 C15H11N30s (M+H)+

4.18. 2-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-heksahidro-2H-4,7-
epoksiizoindol-2-il)imino)metil)benzonitril Bilesigin Yapisinin

Aydinlatilmasi

e,7 f,8

Sekil 4.89. 2-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-heksahidro-2H-4,7-
epoksiizoindol-2-il)imino)metil)benzonitril bilesigin yapisi
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Bilesigin ATR cihazinda alman FT-IR spektrumu incelendiginde 3083 cm™’de vinilik
ve aromatik C-H gerilme bantlar1, 2978 cm™’de alifatik C-H gerilme band1 ve 1698

cm ™t imit C=0 gerilme band1 ve 1485 cm™ C=N gerilme band1 olarak gozlemlenmistir.

Bilesigin ds-DMSO igerisinde alman H-NMR spektrumu incelendiginde (8) 9,74
ppm’de d protonuna ait birli, 8,38-7,94 ppm araliginda e, f, g, h protonlarina ait ¢oklu,
4H (CH); 6,82 ppm’de a protonuna ait birli, 2H (CH); 5,64 ppm’de b protonuna ait
birli, 2H (CH); 3,27 ppm’de ¢ protonuna ait birli, 2H (CH) olarak gézlemlenmistir.

13C-APT NMR spektrumu incelendiginde, pozitif genlikte (5, ppm) 156,7; 136,9;
134,3;134,2; 132,9; 127,4; 81,1; 46,0 °da, 5, 1, 10, 9, 8, 7, 2, 3 -CH karbonlari; negatif
genlikte (8, ppm) 173,3; 134,3; 117,50; 112,5 ’te 4, 6, 12, ve 11 numarali —H igermeyen

karbonlar olarak gozlemlenmistir.

Bilesige ait molekiiler iyon piki ([M+H]") 294,0873 m/z degeri olarak
gozlemlenmistir. (Hesaplanan: 293,2820).
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Sekil 4.90. 2-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-heksahidro-2H-4,7-
epoksiizoindol-2-il)imino)metil)benzonitril bilesiginin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.91. 2-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-heksahidro-2H-4,7-
epoksiizoindol-2-il)imino)metil)benzonitril *H NMR spektrumu

SN T o

—46.03

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
210 200 180 180 170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 0 -10

Sekil 4.92. 2-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-heksahidro-2H-4,7-
epoksiizoindol-2-il)imino)metil)benzonitril *C NMR spektrum
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Sekil 4.93. 2-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-heksahidro-2H-4,7-
epoksiizoindol-2-il)imino)metil)benzonitril HR-MS spektrumu

Cizelge 4.6. 2-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-diokso-1,3,3a,4,7,7a-heksahidro-2H-4,7-
epoksiizoindol-2-il)imino)metil)benzonitril HR-MS spektrumu

m/z z Abund Formula lon
294.0873 1 127516.51 C16H11N303 (M+H)+
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5. SONUC VE YORUM

Maleik anhidrit ve furan bilesiklerinden yola ¢ikilarak Diels-Alder reaksiyonu ile
Madde 3.3.1. de belirtilen yonteme gore (3aR,4R,7S,7aS)-3a,4,7,7a-tetrahidro-4,7-
epoksibenzofuran-1,3-dion bilesigi sentezlendi. Bilesigin FT-IR spektrumu ve erime
noktast literatiirle uyum igerisinde oldugu goriildii. Sonraki basamakta, sentezlenen bu
bilesigin metil alkol igerisinde hidrazin hidratla etkilestirilerek Madde.3.3.1.2. de
belirtildigi gibi (3aR,4R,7S,7aS)-2-amino-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-4,7-epoksiindol-
1,3(2H)-dion bilesigi sentezlendi. Bu bilesiginde FT-IR ve erime noktasina
bakildiginda literatiir ile uyum igerisinde oldugu goriildii. Sonraki asamalarda Madde
3.3.2. de aciklandigr gibi imin bilesiklerin sentezi gerceklestirildi. Sentezlenen
bilesiklerin FTIR, *H NMR, **C-APT NMR, LC-MS, NOESY, COSY, HETCOR gibi
2D spektroskopik yontemlerle yapilari aydinlatildi.  Imin bilesiklerin FTIR
spektrumlarina bakildiginda Ar-H gerilmesine ait piklerin 3092 cm™ ile 3001 cm™
arasinda oldugu goriildii. Alifatik C-H gerilmesine ait piklerin 3000 cm™ ile 2918 cm-
! arasinda oldugu gériildii. 'H NMR spektrumuna bakildiginda imin protonlarin

(CH=N) 9,74 ppm ile 8,74 ppm arasinda oldugu, aromatik protonlarin 8,38 ppm ile
6,70 ppm arasinda oldugu goriilmektedir.

13C NMR spektruma bakildiginda sentezlenen her bir bilesige esdeger sayida karbon
atomu oldugu gortilmektedir. Kiitle spektrumu ilgili maddenin kiitlesine uygun yerde

pik verdigi goriilmektedir.

3aR,4R,7S,7aS)-3a,4,7,7a-tetrahidro-4,7-epoksibenzofuran-1,3-dion  bilesigi NOESY-
NMR spektrumuna gore Hb protonu ile Hc protonu ile etkilesmesi Diels-Alder katilma
rintiniin  ekso konfigiirasyonuna sahip oldugu goriilmektedir. (3aR,4R,7S,7aS)-
2-(((E)-4-klorobenziliden)amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-4,7 epoksiizoindol -1,3(2H)-
dion bilesiginin NOESY- NMR spektrumuna gore Hc ile Hd protonlarinin etkilesmesi
nedeniyle, azot-karbon ikili bagina bagli 6ncelikli gruplarmn birbirlerine gore zit taraflarda
oldugu goriilmektedir. Bu nedenle (3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-klorobenziliden)
amino)-3a,4,7,7a-tetrahidro-1H-4,7-epoksiizoindol-1,3(2H)-dion bilesiginin “’E”’

konfiglirasyonuna sahip oldugu belirlenmistir.
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EKLER

EK —1. Elde Edilen Bilesiklerinin Tablo Seklinde Gosterimi

Cizelge E.1. Yeni Bisiklo Schiff Bazi Bilesikleri

Bilesigin Adi

Bilesigin Yapist

E.N. °C

(3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-
chlorobenzylidene)amino)-
3a,4,7,7a-tetrahydro-1H-4,7-
epoxyisoindole-1,3(2H)-dione
1)

0 0
M—\/@m
o

158-160

(3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-
chlorobenzylidene)amino)-
3a,4,7,7a-tetrahydro-1H-4,7-
epoxyisoindole-1,3(2H)-dione
(2)

o O cl
o

128-130

(3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-
bromobenzylidene)amino)-
3a,4,7,7a-tetrahydro-1H-4,7-
epoxyisoindole-1,3(2H)-dione
3)

Q. O Br.
(@)

174-177

(3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-
fluorobenzylidene)amino)-
3a,4,7,7a-tetrahydro-1H-4,7-
epoxyisoindole-1,3(2H)-dione
4)

o) O F
(@]

147

(3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-
fluorobenzylidene)amino)-
3a,4,7,7a-tetrahydro-1H-4,7-
epoxyisoindole-1,3(2H)-dione
(5)

O, e}
/
o

148

(3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-
nitrobenzylidene)amino)-
3a,4,7,7a-tetrahydro-1H-4,7-
epoxyisoindole-1,3(2H)-dione
(6)

Q 0
/s N=N
\\,@—-No2
o)

220 karardi
150 °C de
koyu sar1

oldu

(3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-
hydroxybenzylidene)amino)-
3a,4,7,7a-tetrahydro-1H-4,7-
epoxyisoindole-1,3(2H)-dione
)

q O Ho
/4 _
o

155-157

(3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-
methylbenzylidene)amino)-
3a,4,7,7a-tetrahydro-1H-4,7-
epoxyisoindole-1,3(2H)-dione
(8)

0]
O
/
N—N\
O

159-161
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(3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-
hydroxybenzylidene)amino)-
3a,4,7,7a-tetrahydro-1H-4,7-
epoxyisoindole-1,3(2H)-dione
9)

192-195

(3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-
methoxybenzylidene)amino)-
3a,4,7,7a-tetrahydro-1H-4,7-
epoxyisoindole-1,3(2H)-dione
(10)

152-154

4-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-
dioxo-1,3,3a,4,7,7a-
hexahydro-2H-4,7-
epoxyisoindol-2-
yl)imino)methyl)benzoic acid
(11)

278-281

(3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-
bromobenzylidene)amino)-
3a,4,7,7a-tetrahydro-1H-4,7-
epoxyisoindole-1,3(2H)-dione
(12)

154-156

(3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-
(benzyloxy)benzylidene)amin
0)-3a,4,7,7a-tetrahydro-1H-
4,7-epoxyisoindole-1,3(2H)-
dione (13)

187-189

(3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-4-
(dimethylamino)benzylidene)
amino)-3a,4,7,7a-tetrahydro-
1H-4,7-epoxyisoindole-
1,3(2H)-dione (14)

181-183

(3aR,4R,7S,7aS)-2-(((E)-2-
nitrobenzylidene)amino)-
3a,4,7,7a-tetrahydro-1H-4,7-
epoxyisoindole-
1,3(2H)-dione (15)

181-183

2-((E)-(((3aR,4R,7S,7aS)-1,3-
dioxo-1,3,3a,4,7,7a-
hexahydro-2H-4,7-
epoxyisoindol-2-
yl)imino)methyl)

Benzonitrile (16)

163-164
bozularak
eridi.
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