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Ocak, 2019, 53 Sayfa 

Pirol dört karbon, bir azot ve beş hidrojenden oluşan, sentetil organik kimya, doğal 

ürünler ve malzeme bilimi için önemi olan heteroaromatik bir bileşiktir. İzole edildiği 

1858 yılından beri binlerce çalışmaya konu olmuştur. Pirol içeren yeni doğal ürünlerin 

izolasyonu, yeni metodolojilerin geliştirilmesi ve malzeme bilimindeki yeni 

uygulamalarından dolayı günümüzde hala araştırmacıların ilgisini çekmektedir. Yeni 

metotlarla sübstitüe pirollerin sentezi, sentezlenemeyen bileşiklerin sentezini 

sağlayacağı için sentetik organik kimya için önemlidir. Pirolün alkilasyon metodu sınırlı 

olduğu için, yeni alkilasyon metodu geliştirme önemlidir. Pirolün geleneksel alkilasyon 

prosesleri alkil halojenürlerin baz katalize reaksiyonu gerçekleştirilmektedir. Fakat 

brom, klor gibi halojenürler asit yağmurlarına sebeb olduğundan çevre için son derece 

zararlıdır. Bu tezde N-metil pirolün, farklı alkil amin molekülleri ile alkil değişim 

reaksiyonu araştırıldı. 

Anahtar Kelimeler: Pirol, Amin, Alkilasyon, Değişim, Palladyum, Karbon. 
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ABSTRACT 

Ms. Thesis 

 ALKYL EXCHANGE REACTİONS OF PYRROLE 

Hatun TOKGÖZ 

Karamanoglu Mehmetbey University 

Graduate School of Natural and Applied Science  

Department of Chemistry 

Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Oktay TALAZ 

Ocak, 2019, 53 Pages 

Pirol is a heterocyclic arotmatic compound consisting of four carbons, one nitrogen and 

five hydrogens that is important molecule for synthetic organic chemistry, natural 

products and material science.  It has been the subject of thousands of studies since 

1858, when it was isolated. Today, it still continues to attract the attention of researchers 

due to the isolation of new pyrrole-containing natural products, the development of new 

metdologies and the discovery of new applications in the field of material science. The 

synthesis of substituted pyrroles with new methods is very important for synthetic 

organic chemistry, since it would lead up to the synthesis of compounds that can not be 

synthesized. The alkylation methods of pyrrole are limited, so it is important to develop 

new methods of alkylation. The traditional alkylation process of pyrrole is carried out 

by base catalyzed reactions with alkyl halides but halides such as bromine and chlorine 

are extremely harmful to the environment because they cause acid rain. In this thesis, 

the alkyl exchange reaction with different alkyl groups of N-methyl pyrroline has been 

investigated by Pd/C catalyzed. 

  

Keywords: Pyrrole, Amine, Alkylation, Exchange, Palladium, Carbon. 
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SİMGELER VE KISALTMALAR DİZİNİ 

Kısaltmalar Açıklama 

[Ru(bpy)3]Cl2 Tris(bipiridin)rutenyum (II) klorür 

Ag2CO3 Gümüş Karbonat 

ArCl Aril Klorür 

Cs2CO3 Sezyum Karbonat 

DCE Dikloretan 

DMSO Dimetil Sülfoksit 

H2O2 Hidrojen peroksit 
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Pd(PPh)3Cl2 Bis(trifenilfosfin)paladyum (II) Diklorür 

Pd/C Palladyum Karbon 
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1. GİRİŞ 

1.1. Pirol Molekülü 

Pirol (1) , yapısında bir azot, dört karbon atomu bulunuduran, beşli halkalı yapıya sahip 

heterosiklik bir molekül olup,  heterosiklik aromatik bileşikler sınıfının en önemli 

moleküllerinden birisidir. Pirol(1),  hava oksijeni ve özellikle asidik şartlara maruz 

kaldığında renği koyulaşıp, daha sonra kararır, ışığa maruz kaldığında ise 

polimerleşebilen renksiz bir sıvıdır. Hayvansal atık ve taş kömürü gibi fosil yakıtların 

destilasyonundan elde edilen katranlarda bulunmaktadır. Pirol molekülü (1), 1858 yılına 

kadar çok reaktif olmasından dolayı saflaştırılmış bir şekilde izole edilememiştir. 

(Loudon, 2002). Pirol (1) yapısı Şekil 1.1’de gösterilmiştir. 

 

 

 Şekil1.1. Pirol molekülünün gösterimi 

Pirol (1), kuvvetli asitlerle ısı kullanılan reaksiyon şarlarında polimerleşir. Pirol 

molekülü reaktif bir aromatik yapı olduğundan dolayı kolaylıkla aromatik yer 

değiştirme reaksiyonları gerçekleştirebilir. Pirol (1), klasik önemli bazı reaksiyonlar 

klor, brom ile halojenleme, NO2 grubu ile nitrolama, SO3 grubu ile sülfolama, asetik 

anhidrit ve açil klorürle açilleme reaksiyonlarıdır. Pirol molekülünün rezonans yapıları 

gösterildiğinde (-) yük sadece dört karbon atomu üzerine yerleşmektedir. Pozitif yük 

sadece N atomu üzerine yerleşmektedir. Pirol molekülünün α-pozisyonundaki eksi 
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yüklü rezonans yapı N atomu üzerindeki (+) yükten dolayı daha kararlı bir rezonans 

yapı olmaktadır. Bundan dolayı elektrofilik (E
+
) tipi reaksiyonlarda siterik ve elektronik 

gibi engeller olmadığında genellikle pirol molekülünün 2 nolu karbonlarından reaksiyon 

gerçekleşmektedir (Şekil 1.2). 

 

Şekil 1.2. Pirolün rezonans yapıları 

Pirol molekülünün redüksiyon reaksiyonları sonucunda, pirolin ve pirolidin molekülleri 

oluşmaktadır. Pirolin ve pirolidin molekülleri, halkalı birer sekonder amindir. Bu halkalı 

yapılar kararlıdırlar, polimerleşme ve pirol reaksiyonlarını gerçekleştirmez.  Bazik 

yapıda olmalarından dolayı, bir çok reaksiyonda çözücü olarak veya reaktif olarak 

sayısız sentezde kullanılmaktadır (Sundberg ve ark., 1984). Pirol molekülünün 

doymamış iki çift bağı hidrojenasyon reaksiyonu ile doyurulduğuda, tetrahidropirol 

veya pirolidin molekülleri elde edilmektedir. Pirol ve pirolidin moleküllerinin sübstitüe  

gruplar içeren türevleri kendilerinden çok daha pahalı moleküllerdir. Pirol yapısı sayısız 

doğal ürünün ve sentetik biyolojik aktif molekülün yapısında çok yaygın bulunan 

yapılardan biri olduğundan dolayı, pirol molekülü bulunduran toplam sentez 

reaksiyonları ve pirol molekünün türevlendirmesi için metot ve yöntem gerkleştirme ve 

geliştirme çabaları sentetik organik kimyacıların ilgisini çeken konularından birisi 

olmaya devam etmektedir (Leonid ve Belen, 1994). Tolmetin (Tolectin) (6), pirol 

halkası bulunduran, anti-inflammatory olarak kullanılan bir pirol alkoloittir (Carson ve 

ark., 1971). Polipirol (PPy) (7), molekülü alfa pozisyonundan, birbirine bağlı çok sayıda 

pirol halkası içeren bir bileşiktir. PPy, elektronik özelliklerinden dolayı, sensörler başta 
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olmak üzere pek çok elektronik cihazda kullanılan polimerik bir yapıdır (Ginness ve 

ark., 1974). Pirol, tolmetin ve polipirol molekülleri Şekil 1.3’ te gösterilmiştir. 

 

 

Şekil 1.3. Pirol, tolmetin ve polipirol molekülleri 
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2. KURAMSAL TEMELLER VE KAYNAK ARAŞTIRMASI 

2.1. Sübstitüe Pirollerin Eldesine Bazı Örnekler 

Paal-Knorr reaksiyonu,1,4-diketon bileşiklerinden sübstitüe pirol içeren pek çok 

sentetik ve doğal ürünün sentezini gerçekleştirebilen en önemli reaksiyonlardan 

birisidir. Bu reaksiyon ilk olarak 1884 yılında Carl Paal ve Ludwig Knorr tarafından 

birbirinden bağımsız olarak yapılmış olup, reaksiyon mekanizması1991 yılına kadar V. 

Amarnath ve arkadaşları tarafından aydınlatılana kadar, mekanizması tam olarak 

bilinmemekteydi (Paal, 1884; Knorr, 1884; Amarnath, V. ve Amarnath, K., 1995; 

Amarnath ve ark., 1991). Paal-Knorr reaksiyonun mekanizması Şekil 2.1.1’ de 

gösterilmiştir. 

 

 

Şekil 2.1.1. Paal-Knorr reaksiyonun mekanizması 

Altın katalize olarak siklohepta[b]pirol molekülü, 1,4-dienlerin pirol molekülü ile 

reaksiyonu sonucu sentezlenmiştir (Hamada ve ark., 2017). 
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Şekil 2.1.2. Siklohepta[b]pirol molekülünün sentezi 

Pirolün, β,γ-doymamış α-ketoesterler ile bakır katalize kemoselektif ve enantiyoselektif 

olarak Friedel-Crafts 1,2-katılma reaksiyonu ile 2-sübstitüe pirol molekülleri 

sentezlenmiştir (Sun ve ark., 2017). Pirolün β,γ-doymamış α-ketoesterler ile alkilasyonu 

2.1.2’te gösterilmiştir. 

 

Şekil 2.1.3. Pirolün β,γ-doymamış α-ketoesterler ile alkilasyonu 

Bakır (II) bromür katalizörlüğünde sulu ortamda çözünebilen ligand eşliğinde 10/1 

H2O/CHCl3 çözücü ortamında enantiyoeselektif olarak 2-sübstitüe pirollerin sentezi 

gerçekleşmiştir (Gui ve ark., 2018). Suda çözünebilen 2-sübstitüe pirol sentezi Şekil 

2.1.4’de gösterilmiştir. 

 

Şekil 2.1.4. Suda çözünebilen 2-sübstitüe pirol sentezi 
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Palladium acetat katalizörlüğünde, siklopentadien fosfin ligand eşliğinden pirol 

molekülünün 1,4-dibrom-1,3-bütadien ile reaksiyonundan indolizin moleküllerinin 

sentezi gerçekleştirilmiştir (Hao ve ark., 2015). Pirol molekülünden indolizin 

molekülünün sentezi 2.1.5’de gösterilmiştir. 

 

Şekil 2.1.5. Pirol molekülünden indolizin molekülünün sentezi 

Biomimitic olarak Lycogarubin C ve Chromopyrrolic asitin sentezinden esinlenerek, 

ester yapısındaki amino asitlerden, bakır asetat ve mangan (III) acetat katalizör karışımı 

eşiliğinde ksilen ve sodyum metoksit bazı ile sübstitüe pirollerin sentezi 

gerçekleştirilmiştir (Şekil 2.1.6). Bu yöntemle ticari amino aistlerden pek çok biyoaktif 

molekül sentezlenmiştir (Zhou ve ark., 2014). 

 

Şekil 2.1.6. Aminoasit esterlerinden sübstitüe pirol sentezi 

Pirol molekülü tridante yapıda bakır veya çinko ligandlar ile izatin molekülünün çok 

sayıda sübstitüe türevi ile reaksiyonundan yüksek enantiyoselektiviteye sahip çok 

sayıda alkil pirol türevleri sentezlenmiştir (Li ve ark., 2014). İzatin molekülü ile pirolün 

reaksiyonu sonucu enantiyoselektif alkillenmiş pirol molekülü Şekil 2.1.7’de 

gösterilmiştir. 
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Şekil 2.1.7. İzatin molekülü ile pirolün reaksiyonu sonucu enantiyoselektif alkillenmiş 

pirol sentezi 

Proparcil esterlerin, aril halojenürlerler paladyum katalizörlüğünde reaksiyonu sonucu 

azot poziyonundan bitişik pirol heterosiklik bileşiklerin sentezi gerçekleşmiştr 

(Gevorgyan ve ark., 2010). azot poziyonundan bitişik pirol heterosiklik bileşiklerin 

sentezi Şekil 2.1.8’de gösterilmiştir. 

 

Şekil 2.1.8. Azot poziyonundan bitişik pirol heterosiklik bileşiklerin sentezi 

Naftelenasetik asit molekülünün Pall-Knorr reaksiyonu ile pirol çekirdeği oluşturup, bu 

molekülün bu molekülün Suzuki-Miyaura veya Buchwald-Hartwig reaksiyonları ile 

pirol/polisiklik aromatik hibrit florofor yapıları sentezlenmiştir (Li ve ark., 2010). 

Alilaminler ve α,β-doymamış karbonil bileşiklerinin reaksiyonlarından pirol sentezi 

Şekil 2.1.9’ da gösterilmiştir. 
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Şekil 2.1.9. Alilaminler ve α,β-doymamış karbonil bileşiklerinin reaksiyonlarından pirol 

sentezi 

Aril-alkin N-sübtitüe aziridinlerin altın katalizörlüğünde, aziridin halkasının 

düzenlemesil ile disübstitüe pirol moleküllerinin sentezi gercekleştirilmiştir (Davies ve 

Martin, 2009). Aril-alkin N-sübtitüe aziridinlerden pirol sentezi Şekil 2.1.10’ da 

gösterilmiştir. 

 

Şekil 2.1.10. Aril-alkin N-sübtitüe aziridinlerden pirol sentezi 

Ticari olarak tedarik edilebilen ketonların, alil hidroksilaminlerle reaksiyonundan 2,4 ve 

2,3,4-sübstitüe pirollerin sentezi gerçekleştirilmiştir. İridyum ve gümüş 
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katalizörlüğünde orto-aliloksimler, orto-viniloksimlere izomerizasyonu, imino aldehit 

yapısınında [3,3] sigmatropik düzenlenmesi ile Paal-Knorr ara ürünün pirol 

halkalaşması gerçekleştirilir (Wang ve ark., 2010). Alil hidroksilaminlerden pirol 

sentezi Şekil 2.1.11’de gösterilmiştir. 

 

Şekil 2.1.11. Alil hidroksilaminlerden pirol sentezi 

2-Azidokarboksilik esterlerin, titanyum(IV) katalizörlüğünde oksidatif dimerizasyonu 

ile pirol-2,5-dikarboksilat türevleri basit bir yöntem kullanılarak sentezlenmiştir. Bu 

düzenlenme titanyum(IV) enolat ara ürününde izole edilemeyen esterlerin oksidatif 

kapling reaksiyonu ile halka kapanması sonucu pirol-2,5-dikarboksilat yapıları 

sentezlenmiştir (Ciez, 2009). Alil hidroksilaminlerden pirol sentezi Şekil 2.1.12’de 

gösterilmiştir. 

 

Şekil 2.1.12. Pirol-2,5-dikarboksilatın sentezi 

Aziridin molekülünün ksilen çözelti ortamında azometin molekülüne düzenlenmesi 

sonucu oluşan azometinin pentaflorosulfonil alkenin rekasiyona girerek, 3-pirolin 

yapısında ara ürün oluşturur. Bu ara ürünün DDQ ile oksidasyonu ve triflik asit tert-

bütil koruyucu grubun uzaklaştırılması ile SF5-sübstitüe grup içeren pirol moleküllerinin 

sentezi gerçekleştirilmiştir (Zheng ve Dolbier, 2009). SF5-sübstitüe grup içeren pirol 

sentezi Şekil 2.1.13’de gösterilmiştir. 
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Şekil 2.1.13. SF5-sübstitüe grup içeren pirol 

 

Pirol molekülünün 2,2,2-trifloroasetofenon molekülü, 3,3
’
-dibrom-BINOL-Zr(IV) 

kompleksi ile reaksiyonunda enantiyoselektif olarak triflorometil sübstitüe pirollerin 

sentezi gerçekleştirilmiştir (Blay ve ark., 2008). Triflorometil sübstitüe pirol sentezi 

Şekil 2.1.14’de gösterilmiştir. 

 

Şekil 2.1.14. Triflorometil sübstitüe pirol sentezi 

Homopropalcil azit molekülünün PtCl4 katalizörlüğünde 2,6-di-tert-butyl-4-metil 

piridin bazı ve etonol çözücü ortamından 50 
o
C’de siklizasyon reaksiyonu sonucu 

trisübstitüe pirol molekülleri sentezlenmiştir (Hiroya ve ark., 2006). Trisübstitüe pirol 

sentezi Şekil 2.1.15’de gösterilmiştir. 

 

Şekil 2.1.15. Trisübstitüe pirol sentezi 
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Β-Amino alkoller ile sekonder alkollerin rutenyum kompleksleri ile toluen çözücü 

ortamında t-BuOK bazı eşliğinde refluks reaksiyonu ile sentezlenmiştir (Deng ve ark., 

2018). 

 

Şekil 2.1.16. Alkil, aril disübstitüe pirol sentezi 

2,5-Dimetoksitetrahidrofuranın %2 mol FeCl3 katalize aminlerle ve sülfonamitle, H2O  

solventi ile N-aril alkil,  pirol moleküllerinin eldesi gerçekleştirilmiştir (Azizi ve ark., 

2009).  

 

Şekil 2.1.17. 2,5-Dimetoksitetrahidrofuran ve primer aminden, N-alkil pirolerin sentezi 

 

2.2. Pirol Molekülü İçeren Bazı Önemli Yapılar 

Porfirin yapısı, metin köprülerindeki (=CH-) karbon atomları ile dört pirol ve 

izomerlerini birbirine bağlayan makrosiklik heterosiklik bir bileşiktir. Porfirin halka 

yapısı konjuge ve düzlemsel bir sistem olup, 26ᴫ elektron sistemine sahip aromatik 

birleşiktir. Ancak yapılan analizlerde bu 26 elektron ancak 18 elektronun konjugasyona 

katıldığı belirlenmiştir. 
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Makrosiklik profirin yapısı, pirol molekülünün ilgili aldehit molekülü ile asit katalize 

olarak 3 mol hidrojen ve 4 mol su çıkışı ile sentezi gerçekleştirilmektedir. 

 

Porfirin halkası içeren klorofil A ve klorofil B molekülleride bitkilerde ve alglerde 

oluşan yeşil rengi vermesi ve birçok biyokimyasal olayda aktif rol almasından dolayı 

çok önemlidir. Ayırca pek çok spektroskip ve sentetik işlemlerde profirin halkası 

kullanılmasından dolayı çok önemlidir (Gottfired, 2015).  

 

 

Bodipy bileşikleri aldehit molekülü ile iki mol C-sübstitü pirol moleküllerinin 

reaksiyonundan oluşan ara ürünün BF3Et2O ve DDQ ile oksidaysonu sonucu sentezleri 

gerçekleştirilmektedir. Bodipy boyalar porfirin molekülünün yarı şeklinde bir yapıya 

sahiptir. Moleküldeki BF2 grubuda molekülde düzlemselliği sağlamaktadır.  
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Bodipy boyalar ᴫ sistemleriden dolayı 500 Nm de görünür bölgede yoğun bir 

absorbsiyon bandı vermektedir. Bu özelliklerinden dolayı sayısız çeşitte sübstitüe grup 

içinren bodipy molekülü sentezlenmiş ve sensor özellikleri incelenmiştir. Bodipy 

boyaların yakın bir gelecekte tıp alanın kullanılan radyoaktif görüntüleme  

moleküllerinin yeri alması için yoğun bir şekilde çok sayıda bilim adamı tarafından 

çalışılmaktadır. Bu açıdanda çok önemldir (Benniston, 2014).  

 

2.3. Alkil Sübstitüe Doğal Ürün Piroller 

Alkil grubu içeren pirol moleküllerini çok sayıda biyoaktif bileşiğin yapısında 

bulanmaktadır. Pirolün 2 nolu karbonu ve 5 nolu karbonu ve azot atomunda alkil grubu 

içeren örnekler;  L-Triptofan, Prodigiosin, Undecylrprodigiosin, Coumermycin, 

Ketorolac, Pyrrolomycin B yapısındaki biyolojik aktif molleküllerin sentezinde anahtar 

molekül oldukları için alkil pirollerin sentezi araştırmacıların ilgisini çekmektedir 

(Ortega ve ark., 1997; Jiao ve Bach, 2013). Canlılardan izole edilmiş, pirol molekülü 

bulunduran doğal ürün bileşiklerine örnekler Şekil 2.2.1’ de gösterilmiştir. 
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Şekil 2.2.1. Pirol yapısı içeren bazı doğal ürün yapıları 

2.4. Pirollerin Alkilasyon Reaksiyonları 

Pirol molekünün alkilasyon reaksiyonu ile pek çok sentetik ve doğal ürünün sentezi 

gerkçekleştirilmektedir (Schofield, 1967). Ancak heteroaromatik elektronca zengin pirol 

bileşiğinin alkilasyonu için çok az sayıda metodoloji bulunmaktadır (Jones, 1977). Pirol 

ile grignard reaktiflerinin reaksiyonu regioseçici olmadan tüm karbon atomlarından 

alkilasyon ürünleri karışık olarak elde edilmiştir (Skell ve Bean, 1962). Pirolün RMgX 

reaktifi ile alkilleme ürünleri Şekil 2.3.1’ de gösterilmiştir. 
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Şekil 2.3.1. Pirolün Grignard bileşikleri ile alkillenme ürünleri 

Benzen grubu ile korunmuş pirol molekülünün, sekonder alkollerle Bronsted asit ve 4-

metoksi asetofenon katalizörlüğünde toluen çözücü ortamında 110 
0
C’de 12 saat 

karıştırılarak C2 pozisyonundan monoalkil bileşikleri elde edilmiştir (Han ve Wu, 

2013). 

 

Şekil 2.3.2. Pirolün Bronsted asit katalize sekonder alkollerle alkilasyonu 

 

2-Alkil sübstitüe iminlerin bromp ketonlarla Hünig’s bazı eşliğinde diklormetan çözücü 

ortamında sübstitüe pirol yapısı içeren azepin moleküllerinin sentezi gerçekleştirilmiştir 

(Shmatova ve Nenajdenko, 2018).  

 

Şekil 2.3.3. Hunig’s bazı eşliğinde sübstitüe pirol sentezi 
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N-pozisyonundan bağlı α-β doymamış grup içeren alkil grupları pirol bileşikleri Lewis 

asit katalizörlüğünde molekül içi konjuge katılma ile N ve C2 pozisyonlarından halkalı 

alkil grupları bağlı pirol molekülleri sentezlenmiştir (Banwell ve ark., 2000). 

 

 

Şekil 2.3.4. Pirolün konjüge katılma ile molekül içi alkilasyonu 

 

Pirol halkasına N-pozisyonudan bağlı α-diazoketonların bakır katalizörlüğünde toluen 

çözücü ortamında refluksu ile karbenoid insersiyonu ile keton içeren halkalaşmış 

alkilenmiş pirol bileşikleri sentezlenmiştir (Jefford ve Johncock, 1983). 

 

Şekil 2.3.5.  Pirolün karbenoid insersiyonu ile alkilasyonu 

Pirol halkasına alkol grubu içeren alkil gruplarının Tf2O ve baz katalizörlüğünde 

diklormetan çözücü ortamında sıfır santigrat derece kurulup, oda sıcaklığında 

karıştırılması sonucu tetrahidroindole molekülleri sentezlenmiştir (Bergauer ve ark., 

2004). 

 

Şekil 2.3.6. Pirolün molekül içi Friedel-Crafts alkilasyonu 
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Pirolün, konjuge alkenlere ZnCl2 katalizörü eşliğinde diklormetan çözücü ortamında 

oda sıcaklığında reaksiyonu sonucu 2,5-dialkil pirol moleküller yüksek verimlerle 

sentezlenmiştir (Zare ve ark., 2007).  

 

Şekil 2.3.7.  Konjuge alkenlerle pirolün Micheal katılma reaksiyonu 

N, C2 ve C5 pozisyonlarında sübstitüe grup içeren pirol molekülünün ligand eşliğinde 

diazanyum molekülü ve paladyum katalizörlüğünde enantiyoselektif olarak C3 

pozisyonundan alkillenmiştir (Liu ve Zhou, 2018). 

 

Şekil 2.3.8.  Pirolün C3 pozisyonuna asimetrik alkilasyon 

N-Metilpirolün, paladyum asetat, oksijen ve DAF (4,5-diazafluoren) kullanılarak  1,4-

dioksan çözücü ortamında C2 pozisyonunda monoalkilasyonu sonucu N ve C2 

pozisyonlarında alkil sübstitüe pirol molekülleri sentezlenmiştir (Kim ve ark., 2018). 

 

Şekil 2.3.9. N-Metilpirolün C2 alkilasyonu 

N-(ω-Haloalkil)pirol moleküllerinin, 2-kloro-2,2,4-trimetilpentan ile TiCl4 

katalizörlüğünde C2 ve C3 pozisyonlarından alkillenmiş pirol molekülleri 

sentezlenmiştir (Castro ve ark., 2009). 
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Şekil 2.3.10. Pirolün alkil halojenürlerle alkilasyonu 

Azot atmondan korunmuş pirol molekülünün aklin ve tiretilsilan bileşiği ile indinyum 

katalizörlüğünde 3-pozisyonundan alkillenmiş pirol molekülü sentezlenmiştir 

(Tsuchimoto ve ark., 2009). 

 

Şekil 2.3.11. Pirolün alkin ve trietilsililhidrürle alkilasyonu 

2.5. N-Alkil Pirol Bileşiklerinin Sentezi 

Pirol molekülünün dimetilsülfoksit çözücü ortamında alkiliydür bileşikleri ile potasyum 

hidroksit bazı eşliğinde N-alkil pirol bileşikleri sentezlenmiştir (Heaney ve Ley, 1973). 

 

Şekil 2.4.1. Pirolün metiliyodürle alkilasyonu 

Pirolün potasyum karbonatı bazı kullanılarak 1-n-butil-3-metilimidazol tetrafloraborat 

[bmim][BF4] çözücü ortamında alkil halojenürlerle alkilasyonu sonucu alkil pirol 

molekülleri sentezlenmiştir (Jorapur ve ark., 2006). 
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Şekil 2.4.2. Pirolün iyonik sıvılarla alkilasyon reaksiyonu 

Pirol molekülü klor ve brom halojenürlerle potasyum hidroksit bazı ve crown eter 

kullanılarak sentezlenmiştir. Bu çalışmada potasyum atomu crown eter ile kompleks 

okuşturarak hidroksitin etkisini artırara klor ve brom halojenürlerle pirolün alkilasyonu 

gerçekleştirilmiştir (Santaniello ve ark., 1979). 

 

Şekil 2.4.3. Pirolün Crown eter kullanılarak alkilasyon reaksiyonu 

 

Pirolün, potasyum hidroperoksit ve crown eter ortamında ultrasonik banyoda bir saat 

gibi kısa sürede N-alkilasyonu sonucu N-metil pirol molekülü sentezlenmiştir (Yim ve 

ark., 1997). 

 

Şekil 2.4.4. Pirolün potasyum hidroperoksit kullanılarak alkilasyon reaksiyonu 

Alkil halojenürler ile pirolün alkilasyonunda potasyum tersiyer bütoksit, crown eter 

içerisinde baz olarak kullanılarak alkilasyon reaksiyonu N-alkil pirol molekülleri 

sentezlenmiştir (Guida ve Mathre, 1980). 
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Şekil 2.4.5. Pirolün potasyum t-bütoksit kullanılarak alkilasyon reaksiyonu 

 

3-Pirolin molekülünün, aldehit, keton veya laktollerle benzoik asit gibi Bronsted asit 

katalize oluşan imin formunun redoks izomerizasyonu sonucu alkil pirol bileşikleri 

sentezlenmiştir (Pahadi ve ark., 2009). 

 

Şekil 2.4.6. Pirolün ketonlarla redoks izomerize alkilasyon reaksiyonu 

 

 

Şekil 2.4.7. Pirolün laktol ile redoks izomerize alkilasyon reaksiyonu 
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Pirolün alkilasyonu alkil veya arilaminler kullanılarak indinyum katalize olarak, 

indinyumun pirol etkileşmesi, daha sonra aminin pirol molekülüne katılması, beşli 

halkanın açılması ve tekrar kapanma esnasında pirol molekülünün azot atomu amonyak 

şeklinde ayrılırken alkillenmiş veya arillenmiş pirol moleküllerinin sentezi 

gerçekleştirilmiştir (Yonekura ve ark., 2016). 

 

 

Şekil 2.4.8. 2,5-Sübstitüe pirolün indinyum katalize alkilasyonu 
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3. MATERYAL VE METOT 

3.1. N-Metilpirol’ün Metil ile Alkil Değişim Çalışmaları 

Literatür taramalarında pirol molekülünün alkilason çalışmalarının pek çok sentetik ve 

mekanisttik çalışmalarda kullanıldığı görülmüştür. Ancak korunmuş pirol 

moleküllerinden koruyucu grubun değişim yöntemi ile pirolün alkilasyonu 

görülmemiştir. Taramalarımızda 1978 yılında trialkil aminlerle yapılan bir çalışmada 

Pd/C katalize olarak trialkil molekülünde alkil grupların değişim reaksiyonu 

görülmüştür (Murahashi ve ark., 1978). 

 

Şekil 3.1.1. Palladyum katalize alkil değişim reaksiyonu 

Tez kapsamında pirol molekülünde korunmuş gruplar ile alkil gruplarının değişim 

yöntemi ile alkil pirolerin sentezi düşülmüştür. Bu amaçla t-butil 1-pirolkrboksilat ve N-

Metilpirol molekülleri koruycu grup değişim yöntemi ile pirolün alkilasyonu için 

seçilmiştir.  

Hekzil amin ve benzil amin bileşikleri kullanılarak t-butil 1-pirolkrboksilat bileşiği 

kullanılarak N-alkilasyon gerçekleştirilmeye çalışılmıştır. Ancak bu reaksiyon 

gerçekleşmemiştir. 

 

Şekil 3.1.2. N-boc pirol primer amin reaksiyonu 

N-metil pirol bileşiği kullanılarak benzilamin ile N-alkilasyon ürünü sentezlenmeye 

çalışılmıştır. Ancak bu reaksiyonda ürün oluşup debenzilasyon reaksiyonu bozunduğu 

düşülmektedir.  
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Şekil 3.1.3. N-metil pirol benzil amin reaksiyonu 

N-metil pirol bileşiği kullanılarak hekzilamin ve diğer primer aminler ile pirol 

molekülündeki metil grubu ile hekzil grubunun yer değiştirdiği görülmüştür. Tez 

kapsamında pirol bileşiğinden N-alkil pirol bileşikleri, metil grubu ile daha uzun zincirli 

alkil gruplarının değişimi ve seçimli olarak yeni bir metodolji ile tek ürün olarak 

sentezlenmiştir.  

 

Şekil 3.1.4. N-metil pirolün pentil aminle alkilasyonu 

 

 

Şekil 3.1.5. N-metil pirolün pentil aminle alkilasyon mekanizması 
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Şekil 3.1.6. Alkil değişim reaksiyonu ile  N-alkil pirol bileşikleri 
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4.BULGULAR  

4.1. Saflaştırma 

Deneylerde kullanılan bütün çözücü ve kimyasal maddelerin saflaştırma işlemleri 

literatürde açıklanan şekilde yapıldı (Armarego 1996). 

4.2. Kromotografik Ayrımlar 

4.2.1. Kolon ve İnce Tabaka Kromatografisi 

Silikajel 60 (70-230 mesh ASTM) (Merck) 

Silikajel 60 HF254+366 (preperatif) (Merck) 

4.3. Spektrumlar 

1
H-NMR Varian 400 MHz Spektrometre 

13
C-NMR Varian 100 MHz Spektrometre 

 

4.3.1. Deneysel Kısım 

4.3.1.1. N-Metil Pirolden, Metil-Alkil Değişim ile N-Alkil Pirol Bileşikleri İçin 

Genel Prosedür 

 

405 mg ( 5 mmol) N-metil pirol ve 10 mmol amin bileşiği termoliz tüpü içerisinde 

çözücüsüz olarak karıştırılıp üzerine %5 mol Pd/C ilave edilerek 220 
0
C’de  48 saat 

ısıtılmıştır. Oda sıcaklığına soğutularak rekasiyon karışımına 20 mL petroleteri 

verilerek çözülerek süzgeç kağıdından süzülerek Pd/C ayrılmıştır. Karışım SiO2 

kolonda %5 EtOAc/Hekzan karışımı ile elüe edilerek N-alkil pirol ürünleri alınmıştır. 
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4.4. NMR Değerleri 

1-Pentil Pirol (125) 

 

 
1
H-NMR (400 MHz, CDCl3):   6.71 (m, Ar, 2H), 6.20 (m, =Ar, 2H), 3.91 (t, J= 7.2, 

Hz, CH2, 2H), 1.84-1.77 (m, CH2, 2H), 1.43-1.30 (m, CH2, 4H), 0.98-0.93 (m, CH3, 

3H); 
13

C-NMR (100 MHz, CDCl3)  120.7, 108.0, 49.9, 31.6, 29.2, 22.6, 14.3. 

 

 

1-Hekzil Pirol (140) 

 

 
1
H-NMR (400 MHz, CDCl3):  6.65 (bs, =Ar, 2H), 6.14 (bs, Ar, 2H), 3.87 (t, J = 6.9 

Hz, CH2, 2H), 1.76 (m, CH2, 2H), 1.29-1.26 (m, CH2, 6H), 0.88 (m, CH3, 3H); 
13

C-

NMR (100 MHz, CDCl3)  121.44, 107.63, 49.64, 31.57, 31.42, 26.46, 22.55, 14.04. 

 

 

1-Heptil Pirol (141) 

 

 
 
1
H-NMR (400 MHz, CDCl3)  6.66 (t, J= 2.1 Hz, Ar, 2H), 6.15 (t, J= 2.1 Hz, Ar, 

2H), 3.87 (t, J= 7.2 Hz, 2H), 1.87-1.69 (m, CH2, 2H), 1.30 (bs, CH2, 8H), 0.90-0.89 (bs, 

CH3, 3H); 
13

C-NMR (100 MHz, CDCl3)  120.7, 107.9, 49.9, 31.98, 31.88, 29.17, 

27.0, 22.9, 14.4.  
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1-Oktil Pirol (142) 

 

 
1
H-NMR (400 MHz, CDCl3):  6.69 (m, Ar, 2H), 6.19 8m, Ar, 2H), 3.90 (t, J= 7.2 Hz, 

CH2, 2H), 1.81 (m, CH2, 2H), 1.34 (bs, CH2, 10H), 0.93-0.92 (m, CH3, 3H); 
13

C-NMR 

(100 MHz, CDCl3):  120.7, 109.9, 49.9, 32.2, 32.1, 31.9, 29.5, 27.1, 22.9, 14.4. 

 

1-Nonil Pirol (143) 

 

 
 
1
H-NMR (400 MHz, CDCl3):  6.65 (t, J= 2.1 Hz, Ar, 2H), 6.13 (t, J= 2.1 Hz, Ar, 

2H), 3.86 (t, J= 7.2 Hz, CH2, 2H), 1.81-1.70 (m, CH2, 2H), 1.29-1.25 (m, CH2, 12H), 

0.87 (t, J= 6.9 Hz, CH3, 3H); 
13

C-NMR (100 MHz, CDCl3)  120.5, 107.6, 49.6, 38.9, 

31.6, 29.5, 29.3, 26.8, 26.7, 22.7, 14.2.  

 

 

1-Dekalil Pirol (144) 

 

 
 
1
H-NMR (400 MHz, CDCl3)  6.65 (t, J= 2.1 Hz, Ar, 2H), 6.13 (t, J= 2.1 Hz, Ar, 

2H), 3.86 (t, J= 7.2 Hz, CH2, 2H), 1.77-1.74 (m, CH2, 2H), 1.29-1.25 (m, CH2, 14H), 

0.89-0.86 (m, CH3, 3H); 
13

C-NMR (100 MHz, CDCl3):  120.93, 120.70, 49.88, 32.11, 

31.83, 29.77, 29.74, 29.54, 29.46, 27.02, 22.92, 14.38. 

 

 

1-Undekalil Pirol (145) 

 

 
 
1
H-NMR (400 MHz, CDCl3):  6.88 (t, J= 2.0 Hz, Ar, 2H), 6.17 (t, J= 2.1 Hz, Ar, 

2H), 3.89 (t, J= 7.2 Hz, CH2, 2H), 1.98-1.70 (m, CH2, 2H), 1.44-1.15 (m, CH2, 14H), 

0.92 (t, J= 6.88 Hz, CH3, 3H); 
13

C-NMR (100 MHz, CDCl3):  120.5, 107.8, 49.6, 

31.9, 31.60, 29.6, 25.5, 29.3, 29.2, 26.8, 22.7, 14.1. 
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1-Dedoceil Pirol (146) 

 

 
 

 
1
H-NMR (400 MHz, CDCl3):  6.65 (t, J= 1.9 Hz, Ar, 2H), 6.13 (t, J= 1.9 Hz, Ar, 

2H), 3.86 (t, J= 7.2 Hz, CH2, 2H), 1.82-1.67 (m, CH2, 2H), 1.28-1.25 (bs, CH2, 18H), 

0.88 (t, J= 6.7 Hz, CH3, 3H). 

 

1-(2-Etilhekzil) Pirol (147) 

 

 
 
1
H-NMR (400 MHz, CDCl3)  6.64 (bs, Ar, 2H), 6.15 (bs, Ar , 2H), 3.79-3.76 (m, 

CH2, 2H), 1.72-1.69 (m, CH, 1H), 1.30-1.26 (m, CH2, 8H), 0.91-0.88 (m, CH2, 6H); 

13
C-NMR (100 MHz, CDCl3)  129.7, 105.7, 40.1, 32.7, 32.0, 28.9, 25.8, 23.1, 14.2, 

10.9. 
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4.5. Sentezlenen Bileşiklerin 
1
H-NMR ve 

13
C-NMR Spektrumları: 

 

Şekil 4.5.1. 125 Bileşiğinin 
1
H-NMR spektrumu. 
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Şekil 4.5.2. 125 Bileşiğinin 
13

C-NMR spektrumu 
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Şekil 4.5.3. 140 Bileşiğinin 
1
H-NMR spektrumu. 
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Şekil 4.5.4. 140 Bileşiğinin 
13

C-NMR spektrumu 
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Şekil 4.5.5. 141 Bileşiğinin 
1
H-NMR spektrumu. 
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Şekil 4.5.6. 141 Bileşiğinin 
13

C-NMR spektrumu. 
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Şekil 4.5.7. 142 Bileşiğinin 
1
H-NMR spektrumu. 
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Şekil 4.5.8. 142 Bileşiğinin 
13

C-NMR spektrumu. 
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Şekil 4.5.9. 143 Bileşiğinin 
1
H-NMR spektrumu. 
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Şekil 4.5.10. 143 Bileşiğinin 
13

C-NMR spektrumu. 
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Şekil 4.5.11. 144 Bileşiğinin 
1
H-NMR spektrumu. 
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Şekil 4.5.12. 144 Bileşiğinin 
1
H-NMR spektrumu.  
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Şekil 4.5.13. 145 Bileşiğinin 
1
H-NMR spektrumu. 
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Şekil 4.5.14. 145 Bileşiğinin 
13

C-NMR spektrumu. 
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Şekil 4.5.15. 146 Bileşiğinin 
1
H-NMR spektrumu. 
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Şekil 4.5.16. 146 Bileşiğinin 
13

C-NMR spektrumu. 
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Şekil 4.5.17. 147 Bileşiğinin 
1
H-NMR spektrumu. 
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Şekil 4.5.18. 147 Bileşiğinin 
13

C-NMR spektrumu. 
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5. SONUÇ 

Pirol (1) , yapısında bir azot, dört karbon atomu bulunuduran, beşli halkalı yapıya sahip 

heterosiklik bir molekül olup,  heterosiklik aromatik bileşikler sınıfının en önemli 

moleküllerinden birisidir. Pirol(1),  hava oksijeni ve özellikle asidik şartlara maruz 

kaldığında renği koyulaşıp, daha sonra kararır, ışığa maruz kaldığında ise 

polimerleşebilen renksiz bir sıvıdır. 

Pirol ve pirol yapısı içeren moleküller,ilaç, iletişim, bilgisayar, cep teflonu uydular, 

amino asit ve pek çok sentetik ve doğal ürünün yapısında bulunan ve kullanılan ile pek 

çok çeşitli disiplinlerdeki çalışmalarda kullanılan, ayrıcalıklı bir moleküldür. Pirol 

molekülü üzeirnde gerçekleştirilen reaksiyon pek çoğı bilinen yöntemlerin uyuglanması 

ile gerçekleştirilemktedi. Ancak çalışmamız kapsamında pirol mokülünü yeni bir 

metodoloji ile alkilasyon reaksiyonu gerçekleştirilmiştir. Pirol ve fonksiyonel grup 

içeren pirol bileşiklerinin yeni yöntemlerle eldesi, etki faktörü iyi dergilerde kolaylıkla 

yayınlana bilmektedir.  Tezin yapıldığı proje (proje no: 114Z196) ve tez kapsamında 

pirol N-metil pirol molekülünün alkil değişim (exchamge) yöntemi ile yeni pirol 

moleküller sentezi gerçekleştirilmiştir.  
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