ISTANBUL TEKNIiK UNIiVERSITESI * FEN BiLIMLERI ENSTITUSU

BAZI 0,8-KONJUGE DIKARBONIL
BILESIKLERININ DiAZOBiSKARBONIL
BILESIKLERIYLE REAKSIYONLARI

YUKSEK EISANS TEZI
Kimyager Ozlem ALDAS

Anabilim Dali: Kimya
Programi: Kimyagerlik

Tez Damismani: Prof.Dr. Olcay ANAC

HAZIiRAN 2007



ISTANBUL TEKNIiK UNIiVERSITESI * FEN BiLIMLERI ENSTITUSU

BAZI 0,-KONJUGE DIKARBONIL
BIiLESIKLERININ DIAZOBiSKARBONIL
BILESIKLERIYLE REAKSIYONLARI

YUKSEK LiSANS TEZi
Kimyager Ozlem ALDAS
(509041226)

Tezin Enstititye Verildigi Tarih : 7 Mayis 2007
Tezin Savunuldugu Tarih : 11 Haziran 2007

Tez Danisman : Prof.Dr. Olcay ANAC
Diger Jiiri Uyeleri ~ Do¢ Dr. Ozkan SEZER (i.T.U.)

Doc. Dr. Belkis BILGINERAN (Y.T.U.)

HAZIRAN 2007



ONSOZ

a,B-Konjuge karbonil bilesikleri, pek ¢cok organik sentez icin ¢ikis bilesikleri olarak
kullanilmaktadir.

Bu calismada, konjuge keton ve ester bilesiklerinin dimetildiazomalonat ile
Cu(acac), katalizorii varhiginda [1,5]-elektrosiklik halka kapanmasi {iizerinden
dihidrofuran tiirevleri olusturup olusturamayacagini inceleme amaglanmaistir.

Calismam esnasinda bana maddi ve manevi destek vererek kendimi gelistirmem igin
biiylik emek harcayan sevgili hocam Prof. Dr. Olcay ANAC’a, bilgi ve yardimlarini
esirgemeyen Dog.Dr. Ozkan SEZER, Yard. Do¢.Dr. Ayse D. OZDEMIR, Aras. Gor.
Fiisun S. GUNGOR ve Aras. Gor. Gékce MEREY” e, Organik Kimya Anabilim
Dali’ndaki diger hocalarima ve arkadaglarima tesekkiirii bir borg bilirim.

Son olarak hayatim boyunca yanimda olarak sonsuz destek veren aileme ¢ok
tesekkiir ederim.

Mayis 2007 Ozlem ALDAS
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BAZI a,p-KONJUGE DIKARBONIL BILESIKLERININ
DIiAZOBISKARBONIL BILESIKLERIYLE REAKSIYONLARI

OZET

Ekibimizin yakin ¢alismalarinda, hedefli secilmis o,f-doymamis karbonil
bilesiklerinden ve metallo karbenoid bilesiklerinden tiiretilmis karbonil yilidlerin,
[1,5]-elektrosiklik  halka  kapanmasi  reaksiyonlarim1  irdelenmektedir. Bu
reaksiyonlarin gerceklesebilmesi icin, a,B-doymamis karbonil bilesiklerinin, [-
pozisyonlarinda, uygun geometriye sahip bir hidrojen tasimalari ve ayrica bu
bilesiklerin, s-cis konformasyonunda olmalari gerekmektedir.

o
3
/_?; _R Cu(acac)z R\g& g\ [1,5] R\/ NzC(COzCH3) R
+ NZC
R

R2
1

By

R=R'= COzCH3
R= CO2CH3, R'= COzEt
R=CHO R'=CO,Et

H3CO,C

Dlsrotatonk
elektrosiklik
kapanma

Sema 1. o,f-Doymamis karbonil bilesikleri ile diazobiskarbonil bilesiklerinin
[1,5]-halka kapanma reaksiyonuna ait genel gésterim

Bu calismalarda o,f-doymamis ketonlarin ve o,B-doymamis esterlerin, Cu(acac),
katalizorii varliginda, diazo karbonil bilesikleri ile (6rnegin dimetil diazomalonat)
agirlikli olarak dihidrofuran tiirevlerini olusturdugu goézlenmistir. Dihidrofuran
tirlinlerinin, ayni1 zamanda, ileri reaksiyonlari da mevcut reaksiyon kosullarinda
gerceklestirebildikleri gozlenmistir. Karbonil yilidin benzer elektrosiklik halka
kapanmas1 reaksiyonlari, ekibimizin yaymlarindan sonra Hamaguchi ve grubu
tarafindan da ¢aligilmustir.

a,B-Enallerin ise, dihidrofuran tiirevleri yerine, yine karbonil yilid iizerinden, 1,3-
dioksolleri olusturdugu anlasilmistir. Birden ¢ok sayida karbonil fonksiyonu iceren
furan tiirevlerinin sentezi ¢agimizda biliylik 6nem kazanmistir. Sentezlenen uygun
fonksiyonlu furanlar, ¢ok sayida ilag icin modelleme ¢aligmalarinda kullanilmaktadir.
Dioksol tiirevleri de dogadaki oOnemli heterosiklik bilesikler arasindadir ve
reaksiyonlar sentetik deger tagimaktadir.

Onceki ¢alismalarimiza paralel olarak bu tez ¢alismasinda, o,B-doymamis dikarbonil
bilesiklerinin, Cu(acac), katalizoérii varliginda, dimetil diazomalonat ile
reaksiyonlariin incelenmesi hedeflenmektedir. Bu amagla, sadece karbonillerde
farklilik gosteren ve B-konumunda fenil grubu iceren iki adet o,f-doymamis
dikarbonil bilesigi (benziliden asetilaseton ve etil asetobenzilidenasetat) ile
kiyaslama amaciyla etil sinnamat sentezlenmis ve bilesiklerin spektroskopik olarak
tanimlanmalar1 yapilmstir.
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Sema 2. o,3-doymamis karbonil bilesiklerinin sentezi

Benziliden asetilaseton bilesigiyle gerceklestirilen ¢alismada, reaksiyon karisiminda
agirlikl iki iirlin gézlenmistir.

H3CO,C COzCHs H30020v0020H3
dmdm @ﬁo
Cu(acac)z
E,
) "CHy ® CHs
H3C HsC
¥ o

(A) (B)

Sema 3. Benziliden asetilaseton ile dmdm reaksiyonundan tanimlanabilen iiriinler (A
ve B)

Ham iirline uygulanan kromatografik ayirma islemlerinden sonra, B iiriinii saf, A
tiriinii ise, olduk¢a zenginlesmis halde elde edilmistir. Bu iki {iriiniin yapilari, 'H
NMR, "*C NMR spektrumlart ve GC-MS analizleri ile tam olarak aydimlatilmustir.
Ayrica B iirlinline ait bir kristal elde edilmistir ve bu kristal x-ray analizine
gonderilmistir.

E- ve Z-Etil asetobenziliden asetat karigimiyla (1:1.9, 'H NMR) gergeklestirilen
calismadan da agirlikli olarak iki iiriin elde edilmistir.



o) H3CO,C

CO,CH,
o ) oHy Phﬁ
H3C (C)

o ~OCHzCH; WN

dmdm O OCH,CH3
* 0 Cu(acac)y *

H3CO,C

£ OCH,CH3 Ph%COQCH3

9 o
o CH3 H3CH2CO%( (D)

0 CH3

Sema 4. (E- ve Z-) Etil asetobenziliden asetat ile dmdm reaksiyonundan
tanimlanabilen iirtinler

Kromatografik islemler sonucunda, C ve D firiinleri ayr1 ayri elde edilmistir. Bu
iirinlerin yapilari 'H NMR, C NMR spektrumlari ve GC-MS analizleri ile
dogrulanmstir. ( C tirliniiniin BC NMR spektrumu ham karisimindan elde edilmistir)

C ve D iiriinlerinin olusma mekanizmalarinin anlagilabilmesi i¢in, E- ve Z-
izomerleri p-TLC ile zenginlesmis halde ayrilmistir. Bu zenginlesmis izomerler,
katalitik kosullar altinda dmdm ile reaksiyona sokulmustur. Sasirtict bir bi¢cimde, bu
deneylerden alinan ham karisimlarda, ayni iirlinler ¢ok yakin oranlarda elde
edilmistir.

E: CO,CH3 E

(0] |
OCoHs !
e @ o oy
CHs EtO,C
o CHs

Sema 5. E- ve Z- asetoasetatin dmdm ile reaksiyon liriinleri

E
E

\o -,
.7 = F
EtO,C~ (E) !
/’/ CH3 |
Q e
E 1
@ CHs _E :
OCyH5 9 ©) !
9] H3COC™ (E) !
Cu(acac), OEt !
* dmdm i

E-asetoasetattan, C dihidrofuran tiirevinin ve Z-asetoasetattan da, F dihidrofuran
tirevinin olugmas1 daha onceki calismalardan da elde edilen sonuglar 1s181nda
beklenen bir olaydir. Ekibimizin yayinlanmig bir ¢aligmasinda, dietil
benzilidenmalonat ile dmdm nin Cu(acac), katalizorii varligindaki reaksiyonundan H
dihidrofuran tlirevi elde edilmistir. Ancak s6z konusu bu calismada 1,3-H go¢
iriiniiniin (I) varlig1 gozlemlenmemistir. (Sema 6).



0 HaCO,C CO,CH3 H3CO,C CO,CH3

- e T o o
OC,Hs

OCyHs  Cu(acac)z (E) "OCyHs
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Sema 6. Dietil benzilidenmalonat ile dmdm reaksiyonu

Tim bu sonuglarin tekrarlanabilir oldugunu gostermek i¢in daha basit baslangic
maddesi olan etil sinnamat ile ayn1 kosullarda reaksiyon gerceklestirilmistir.

-~ CH
- O 3 Hsﬁozc /COZCH3 H3COZCVC02CH3
(E) dmdm \O dmdm Ph \
- (0]
Cu(acac), 2 Cu(acac), H3CO,C (E)\
OCaHs HsCO,C  OCaHs
) (K)

Sema 7. Etil sinnamat ile dmdm nin reaksiyonundan tanimlanabilen iiriinler

Bu reaksiyonda dihidrofuran tiirevi olan J bilesigi yerine dihidrofuran tiirevine 2. bir
mol karben katilmasiyla olusan K bilesigi elde edilmistir. Bu da konjuge esterlerin
(mono veya dikarbonil) reaksiyonundan dihidrofuran elde edildigini gdstermektedir.
Ancak E- ve Z- asetoasetatlarin reaksiyonlarindan elde edilen iirlinlerin ayn1 ve ¢ok
yakin oranlarda olmasi reaksiyon mekanizmasinin iyonik oldugunu kanitlamaktadir.
Bu noktada, o,B-doymamis dikarbonillerden, C(a)-C(p) bagi etrafinda rahatlikla
donebilen son derece polarize ylidlerin olustugu sdylenebilir. Bu ylidlerin de iyonik
mekanizma tizerinden halka kapanma reaksiyonlari vererek C ve D firiinlerini verdigi
diisiintilebilir. Konu ile ilgili caligmalar devam etmektedir
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REACTIONS OF a,-CONJUGATED DICARBONYL COMPOUNDS WITH
DIAZOBISCARBONYL COMPOUNDS

SUMMARY

During the past decade, our research group has been studying on the formal 1,5-
electrocyclization reactions of carbonyl ylides derived from o,B-unsaturated
carbonyl compounds and metallo carbenoid species. For the reactions to proceed, it
is reported that the o,B-unsaturated carbonyl compounds must have hydrogen atom
at their B-position with suitable geometry and also, they should favor s-cis
conformation.

R

R3 "
o R o
R3

AR_cutacacy, R, 15 R N2C(COCHy) ~ Ri | Rs
e g\ e =4
R R, . o
—

H3CO,C~ (B

1 /{ Rz
R=R'= COZCH3
R= CO,CH3, R'= COLEt ben
3

R=CHO R'=CO,Et

Dlsrotatorlk
elektrosiklik
kapanma

Scheme 1. General view for the [1,5]-ring closing reactions of a,B-unsaturated
carbonyl compounds with dimethyl diazomalonate

In these studies, Cu(Il) acetylacetonato catalyzed decompositions of diazo carbonyl
compounds, such as dimethyl diazomalonate, in the presence of a,f-unsaturated
ketones and esters, were reported to yield mainly dihydrofuran derivatives. The
products were reported to be capable of further reactions, as well. Similar formal
electrocyclizations were also reported by Hamaguchi group.

a,B-Enals, on the other hand, were found to yield 1,3-dioxoles, instead. Synthesis of
furan derivatives containing more than one ester function is very important. These
newly synthesized furan derivatives which have appropriate functional groups are
used for the modelling studies of many pharmaceuticals. Dioxole derivatives are
also among the most significant heterocycles in natural products, these reactions
possess a synthetic value.

In this thesis, Cu(Il) acetylacetonato catalyzed decompositions of dimethyl
diazomalonate, in the presence of a,B-unsaturated dicarbonyl compounds were
performed. For this reason, two similar o,B-unsaturated dicarbonyl compounds
(benzylidene acetylacetone, ethyl acetobenzylidene acetate), having phenyl group at
their B-position and having different carbonyl groups, and also, ethyl cinnamate for
comparison, were synthesized.
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Scheme 2. Synthesis of a,B-unsaturated carbonyl compounds

From the reaction of benzylidene acetylacetone with dmdm, two different products
were obtained mainly.

H3CO,C COzCHa H3CO,C CO,CHj
dmdm @/\o
Cu(acac)z
E,
CHs 2 CHs
HsC
¥ o
(A) (B)

Scheme 3. Identified products from the reaction of benzylidene acetylaceton with
dmdm (A and B)

After chromatographic separation of the crude reaction mixture, product B could be
obtained as a pure form and product A as a rather enriched fraction. So '"H NMR and
BC NMR spectra and also their GC-MS analysis of these two compounds
determined their structure exactly. A single crystal, belongs to compound B, was
also obtained and is under study for x-ray analysis.

In the reaction with a mixture of E- and Z- ethyl acetobenzylidene acetate (1:1.9, 'H
NMR), two different products were obtained mainly.
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o CHs H3CH,CO (D)
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Scheme 4. Identified products from the reaction of (E- and Z-) ethyl
acetobenzylidene acetate with dmdm

After the chromatographic processes, these two compounds could be obtained
separately. '"H NMR, *C NMR and GC-MS studies confirmed the structures of these
two product as C and D. (*C NMR analysis of product C was obtained from the
crude reaction mixture)

In order to investigate the formation mechanisms of the compound C and D, Z- and
E- isomers were separated as enriched isomers by p-TLC chromatography and these
enriched isomers were reacted with dmdm under catalytic conditions. Surprisingly,
however, the same two products were obtained, approximately in the same ratios in
all of the four crude reaction mixtures.

0]
@) CHj3
OCyHs
(0]
+
(0]
® OCsHs
CHs;
o CHs

Scheme 5. The reaction products from E- and Z- ethyl acetobenzylidene acetate

According to the previous results, the formation of dihydrofuran derivative C from
E-acetoacetate and dihydrofuran derivative F from Z-acetoacetate were expected by
our research group. In a previous study again, it is found that diethyl
benzylidenemalonate would give the dihydrofuran H and any 1,3-hydrogen shifted
products (I) were not observed (Scheme 6).
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Scheme 6. The reaction of diethyl benzylidenemalonate with dmdm

This behavior was needed to confirm by using a simpler analogous starting
compound. Thus, the reaction of ethyl cinnamate was performed under the same
conditions and the only isolated product was the malonyldihydrofuran (K) which
should obviously have originated from an initially formed dihydrofuran (J). All
these studies support that, from the reaction of conjugated esters (mono or
dicarbonyl) with dmdm in the presence of Cu(acac),, dihydrofurans are obtained.

- CHj H3CO.C H3CO,C
_/)° ph_ 021 pr_ 2 _-CO,CH
E dmdm dmdm
(E) _amam O __amam o
Cu(acac), (;) Cu(acac), H3CO,C (E)\
OC2Hs HsCO,C  OCoHs

Q) (K)

Scheme 7. Identified products from the reaction of ethyl cinnamate with dmdm

The question remains as to why E- and Z- acetoacetates yield the same products and
in the same ratios. At this point, it is suggested that these o,B-unsaturated
dicarbonyls yield highly polarized ylides which have rather free rotation around their
C(a)-C(B) bonds and undergo the ring closure reaction via ionic mechanisms to form
products C and D. The research about this subject is still under study.
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1. GIRIS ve AMAC

Ekibimizin yakin c¢alismalarinda, hedefli secilmis o,f-doymamis karbonil
bilesiklerinden ve metallo karbenoid bilesiklerinden tiiretilmis karbonil yilidlerin,
[1,5]-elektrosiklik halka kapanmasi reaksiyonlarimi irdelenmektedir. Bu reaksiyonlarin
gergeklesebilmesi icin, o,f-doymamis karbonil bilesiklerinin, B-pozisyonlarinda,
uygun geometriye sahip bir hidrojen tagimalari ve ayrica bu bilesiklerin, s-cis

konformasyonunda olmalar1 gerekmektedir.

R
[o) R:
R @OQ% 3 o
3
R’ 1,5 N,C(CO,CHz) R1 ‘ R3
Cu(acac [1.5] R 2C(CO,CH3; L
L =R *c H
3 R R © { "Ry ' 0
., o \
R =R'= CO,CHj3, R H.CO.C~ (B
R= CO,CH3, R'= CO,Et 32
R4 OCH3

R=CHO R'=COaEt Disrotatorik

elektrosiklik
kapanma

Sema 1.1 o,f-doymamis karbonil bilesikleri ile diazobiskarbonil bilesiklerinin

[1,5]-halka kapanma reaksiyonuna ait genel gosterim

Bu c¢alismalarda o,f-doymamis ketonlarin ve a,f-doymamis esterlerin, Cu(acac),
katalizorii varliginda, diazo karbonil bilesikleri ile (6rnegin dimetil diazomalonat)
agirliklt olarak dihidrofuran tiirevlerini olusturdugu gozlenmistir. Dihidrofuran
irlinlerinin, ayn1 zamanda, ileri reaksiyonlart da mevcut reaksiyon kosullarinda
gergeklestirebildikleri gozlenmistir. Karbonil yilidin benzer -elektrosiklik halka
kapanmas1 reaksiyonlari, ekibimizin yaymlarindan sonra Hamaguchi ve grubu

tarafindan da ¢aligilmigtir.

a,B-Enallerin ise, dihidrofuran tiirevleri yerine, yine karbonil yilid {izerinden, 1,3-
dioksolleri olusturdugu anlasilmistir. Birden c¢ok sayida karbonil fonksiyonu iceren
furan tiirevlerinin sentezi ¢agimizda bliylik 6nem kazanmistir. Sentezlenen uygun
fonksiyonlu furanlar, ¢cok sayida ilag¢ i¢in modelleme ¢aligmalarinda kullanilmaktadir.
Dioksol tlirevleri de dogadaki o©nemli heterosiklik bilesikler arasindadir ve

reaksiyonlar1 sentetik deger tasimaktadir.



Onceki galismalarimiza paralel olarak bu tez calismasinda, o,p-doymamis diesterlerin,
Cu(acac), katalizorii varliginda, dimetil diazomalonat ile reaksiyonlariin incelenmesi
hedeflenmektedir. Bu amacla, sadece karbonillerde farklilik gésteren ve B-konumunda
fenil grubu iceren iki adet a,f-doymamis dikarbonil bilesigi (benziliden asetilaseton
ve etil asetobenzilidenasetat) ile kiyaslama amaciyla etil sinnamat’in sentezi ve bu

bilesiklerin dimetil diazomalonat ile Cu(acac), katalizorii varliginda reaksiyonlari

incelenecektir.
Q 4
H R3 COR
- . N2C\ kataliz6r 2
Rl R2 COR®
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2. TEORIK KISIM

Curtius ve Biichner’in etil diazoasetatin reaksiyonlartyla ilgili ilk ¢aligmalarim
gerceklestirilmesinden bugline degin bir asirdan ¢ok zaman gegmistir. Bu siirede
modern organik sentez calisan bilim adamlar1 diazokarbonil bilesiklerinin yiiksek
verimli reaksiyonlar1 iizerine yaptiklar1 arastirmalarini siirdiirmislerdir. Bdylece
siklopropanlama, aktif olmayan C-H baglarina insertion, Wolf diizenlenmesi, ylid
olusumu {iizerinden yiirliyen doniisiim reaksiyonlari, aromatik siklo katilmalar,
stibstitlisyonlar ve diger reaksiyonlart gelistirmislerdir. Bazi istisnalar disinda tiim bu
reaksiyonlar hem molekiiller aras1 hem de molekiil i¢i gerceklesebilmektedir ve hatta
yakin zamanlarda makrohalkalagsma reaksiyonlarini olusturmak da miimkiin
olmaktadir. Bir donem diazokarbonil bilesiklerinin 6zellikle tranzisyon metal
katalizleriyle olan reaksiyonlarinda ara iiriinlerin yapisini tam anlagilmadigini ifade
eden “karbenoid” terimi kullanilmistir. Fakat artik bugiin iiriin olusumunu kontrol
eden ara Triinlerin yapist hemen hemen tamamen anlagilmistir. Bdylece
reaksiyonlardaki reaktivitenin 6zellikle selektivitenin kontrol edilebilmesine olanak

taninmigtir.

Yakin zamanlarda bu alanda ¢ok fazla sayida ¢alisma yapilmasinin dort temel nedeni

vardir:

1 ) Diazokarbonil bilesikleriyle bu kadar cok sayida doniisiim reaksiyonlarinin

yapilabiliyor olmas1 onlar1 ¢ok kullanigl reaktanlar haline getirmistir.

it ) Tim ¢ikis diazokarbonil bilesikleri iyi test edilmis, gercek regetelerle sentez

edilmektedirler ve bu bilesiklerin sentezlerine ait metotlar siirekli gelistirilmektedir.

iii ) 1970’1 yillarda dirodyum(II) katalizlerin bulunusuyla o giine degin kullanilan
Bakir katalizleriyle yapilamayan kemoselektif reaksiyonlar1 gerceklestirmek miimkiin

olmustur.



iv) Diazokarbonil bilesiklerinin asimetrik doniisiimleri i¢in de ¢iral katalizler
gelistirilmistir. Boylelikle yiiksek enantiyosaflikta molekiillerin elde edilebildigi

stereo kontrollii reaksiyonlar gerceklestirilebilmistir.

2.1. Katalitik Diazo Dekomposizyonunun Mekanizmalari
Bu mekanizmalar genel olarak iki ayri yol izleyebilirler:

2.1.1 Metal Karben Olusumu Ve Reaksiyonlarina Ait Mekanizma

Diazo dekompozisyonunda etkili katalizler olan transizyon metal kompleksleri ayni
zamanda da Lewis asitleridir. Bunlarin katalitik aktivasyonlarinin nedeni yapilarindaki
merkez metalin koordinasyon bakimindan doymamis olmasidir. Merkez metalin
koordinasyon yapabilmesi diazo bilesiklerine karsi elektofil olarak davranmasina
neden olur. Diazo bilesiklerinin katalitik dekomposizyonlarinda en ¢ok kabul goéren
mekanizmaya gore once kataliz elektrofil olarak diazo bilesiklerine katilir (1). Daha
sonra bu yapidan azot molekiilii ayrilir ve metal ile kararlilik kazanmig bir karben
olusur (2). Elektrofilik karben yapisinin elekronca zengin bir siibstrata (S:) trasnferi
sonucunda olusan iirliniin (3) yanisira kataliz de rejenere olur ve yeni bir sistemi

baslatir [1].

SCR, Se
(©)
2)
LoM LnM—CR,
(2.1)
— N2
ﬁ LnM—CR,
R,C=N, |+
N,

(1) nolu diazonyum iyonu ara yapisi, diazo bilesiginin  katalize
katildig1  etilasetodiazo  asetatin  Iyodorodyum(III)-tetra-p-tolylporphyrin  ile
olusturdugu 6rnekte spektral olarakda kanitlanmistir (2.2) [2,3].
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Bu reaksiyonlarda hiz tayin eden asamanin (1)’mi yoksa (2)’mi oldugu genel olarak
tespit edilememigse de diazoketonlarda 1—2 gecis asamasinin daha énemli oldugu

anlasilmaktadir.

Aktif metal katalizin koordinatif doymamishigi bu yapinin Lewis bazlartyla da (B:)
kolayca reaksiyon vermesine neden olur. Bu istenmeyen reaksiyon ise diazo

bilesigiyle katalizin istenen reaksiyonuna engel olur. (2.3) [4,5]
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Bu nedenle Lewis bazlar1 olan aminler, siilflirler ve nitriller diazobilesiklerinin
tranzisyon metal-katalizlenmis reaksiyonlarina engel olurlar (inhibitér). Bazi
tranzisyon metal katalizleriyle ger¢eklestirilen reaksiyonlarda benzen ve alkenler de
inhibitér gorevi yapabilirler. Basta diklormetan ve 1,2-dikloroetan olmak iizere
halojenli hidrokarbonlar katalitik olarak aktif tranzisyon metal kompleksleriyle
koordinasyon yapmazlar ve bu nedenle karben olusumu ve dekompozisyonu igin

uygun ¢oziicliler olarak kullanilirlar.

Diazo bilesiklerinin dekompozisyonlarinda kataliz olarak kullanilan tranzisyon metal
bilesiklerinin aktivitelerine, hem tranzisyon metal bilesiginin elektrofilligi hem de
diazo bilesiginin stabilitesi etki eder. iki karbonil grubu igeren diazokarbonil
bilesikleri, tek karbonili olanlara gore tranzisyon metal katalize karsi daha kararli
davranirlar [6]. Bunun yam sira diazoesterler diazoketonlardan ve diazoamidler ise
diazoesterlerden daha kararlidirlar. Bu veriler bir metal-karben olusturulmasi ig¢in
gereken reaksiyon kosullarinin tespitinde ¢ok yararli bilgilerdir. Ornegin

diazoasetoasetat ve diazomalonatlarin tranzisyon metal katalizlerle reaksiyonlari daha



yliksek sicakliklarda gergeklesirken diazoasetatlar oda sicakliginda veya daha diisiik

sicakliklardada reaksiyon verebilirler.

Artan kararlilik
Nz N2 N2
z Y Z )k ZY=R OR, NR,
R R R R=alkil, arl, H
0] o O
Artan Reaktivite

Tranzisyon metal kompleksleriyle gergeklestirilen katalitik diazo dekompozisyon
reaksiyonlarinda tercih edilen substratlar diazokarbonil bilesiklerdir. Diazoasetatlar
ve diazoketonlarin dekompozisyonlarinda tercih edilen ¢oziicii diklorometandir.
Fakat etil eter ve pentan da kullanilabilir [7]. Daha az aktif diazomalonatlar ve
diazoasetatlar i¢in daha yiiksek sicakliklar gerektiginde siklikla 1,2-dikloretan, benzen

ve toluen kullanilir

Diazonyum iyonundan (1) azot molekiiliiniin ayrilmasi agsamasinin, aksine ait bir delil
bulunamamasi nedeniyle, tek yonlii oldugu kabul edilebilir (2 .1). Metal-karben ara
iirlinii (2) elektrofiliktir ve elektronca zengin substrata (S:) yonlenebilir (2 .4). Bu ara
iirlinlin birisi formal metal karben (2a), digeri ise formal ylid striiktiiriindeki metal-

stabilize karbokatyon (2b) gosterimiyle ifade edilir [8,1].

+ f—
R,C—MLn —=-=—> R,C—MLn
2a 2b
Bu gosterimlerin toplami metal-karben ara {irliniin elektrofilik reaktivitelerini
yansitmaktadir. Bu nedenle metaldeki ligandlar ve karbendeki siibstituentler bazi

istisnalar disinda metal karbenin elektrofilligine ¢ok 6nemli dl¢iide etkir.

Metal-karben ara iirlinlinden karbenin transferi termal proseslerde de oldugu gibi

reaksiyonun kosullaria gore degisir (2 .4).
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2
Tranzisyon metal katalizlenmis reaksiyonlarda serbest karbenin varligindan séz etmek
cok 6zel durumlar disinda miimkiin degildir. Diazo bilesiklerinin metal katalizlenmis

reaksiyonlarinda metal karbenler gecgerli ara iirtinlerdir.

Metal-karbene ait 2a ve 2b sinir yapilarina tekrar doniiliirse ilk sinir yapi (2a), sinirh
ylik dagilimi gosterecek ve karben transferi icin gecis asamasinda minimum
siibstituent etkisine sahip olacaktir. Diger taraftan (2b) metal stabilize karbokatyon
gOsterimi, siibstituent etkilerini 6n plana ¢ikaran, incelenen sistemin bir fonksiyonu

olan bir yapidir.

Diazo dekompozisyonunu etkili bir sekilde katalizleyen tranzisyon metal karben
bilesikleri, koordinasyonca doymamis yapilardir ve bu nedenle de metal-baglanmis

karbeni stabilize edebilirler.

Bu gereksinimlere cevap verebilen tranzisyon metalleri {igiincii ve dordiincii
periyotlardaki metallerdir (Bakir, kobalt, demir, palladyum, rodyum ve rutenyum
gibi). Kobalt ve palladyumun diazometan ile reaksiyonlarinda farkli mekanizmalarin

s0z konusu oldugunun da unutulmamasi gerekir (2.6).

Hem bakir hem de rodyum katalizleri, diazometanin diazo dekompozisyonlarinda
etkili katalizlerdir. Fakat reaksiyondaki esas liriinler polimetilenlerdir (2.5). Ciinkii
genelde diazoalkanlar diazodekompozisyon reaksiyonlarinda metilenlerini reaktif
substrata (S:) transfer etmezler. Bunun yerine ara {iriin metal karbene (2) yeni bir

diazometan katilmasi1 gergeklesir ve istenmeyen “karben dimeri” olusur (2.5) [9,10].

LM + Rﬁcsﬁ LnMZC&@ Lnlv_i—cgi LM+ RCG—CR
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istenen RCTN fnbgf
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2.1.2. Metal Olefin Komplekslerinin Elektrofilik Katilmasina Ait Mekanizma

Palladyum(II) bilesileri alkenlerin diazometanla sikloproponlasmasi reaksiyonlarinda
cok etkili katalizlerdir. Palladyum(II) bilesikleri alkenlerle ¢ok kolay koordinasyon
yaparlar [11]. Bu nedenle daha 6nce anlatilan “karben metal ara {iriinii” niin yerine
“olefin metal” ara tirlinii olusumu s6z konusu olacak ve reaksiyon bunun iistiinden

yluriiyecektir (2.6).

LnM +

Hj ANH ./\CHzNZ 2.6)
LHM<> T LHM‘—\_\NZ

H

Elektrofilik katilmaya olan biiyiik reaktiviteleri nedeniyle sadece diazometanlar ve
alkil-aril siibstitue diazometanlar bu yontemle diazo dekompozisyonlarina girerler.

Diger diazotiirevleri i¢in ise alkenlere katilmanin alternatif yollar1 vardir.

2.1.3. Diazo Dekompozisyonlarinda Bakir Katalizi

Bakir- bronz (Cu-Zn) ve Bakir(Il) siilfat, reaksiyon ortaminda ¢dziinmeyen
“heterojen” katalizler olarak bu alanda kullanilan en eski katalizlerdir. Trialkil ve
triaril fosfit kompleksleri halindeki Bakir(I) kloriir, Bakir(II) asetilasetonat 1960’larda
gelistirilmistir ve homojen katalizler olarak genis kullanim alan1 bulmuslardir. Ciral
salisilaldiminlerin Bakir(II) kompleksleri de Nozaki ve ekibi tarafindan bulununca,

asimetrik sentezler alaninda 6nemli ilerlemeler kaydedilmistir.

Herhangi bir substrat olmaksizin yapilan ¢aligmalarda diazo bilesiklerinin Bakir(II)
kloriirti, Bakir(I) kloriire, ayn1 sekilde Bakir(I) triflat1 Bakir(I) triflata indirgediginin
kesfedilmesinden sonra reaksiyonlardaki ger¢ek katalizin Bakir(I) oldugu sonucuna

varilmistir (2.7).

[ ]
CuL, + N,CHR — [CuL,y| + [N2CH3R]+ (2.7)



Bakir(Il) komplekslerinin katalitik olarak aktif Bakir(I) komplekslerine rediiksiyonu

icin sikca kullanilan iki yontem vardir:

1) Bakir(Il) katalizi igeren c¢ozeltiye ¢ok az miktarda diazo bilesiginin ilavesi
sonrasinda ¢ozeltide gozlenen renk degisimi, Bakir(Il)’nin Bakir(I)’e donilisiimiinii
gosterir. Aktif katalizin bu sekilde olugsmasindan sonra yeniden ilave edilen diazo

bilesigi bu kez metal karben olusturacaktir.

i1) Bakar(IT) nin Bakir(I) e indirgenmesinde kullanilan bir reaktif de fenil hidrazindir.

(2.8)

Bakar(I) bilesiklerinin dort adet koordinasyon yeri vardir. Ciral azot ligandlar1 gibi
Lewis bazlar1 Bakir(I) ile ¢ok gii¢lii koordinasyonlar yaparlar. Bakir(I)’de bu tiir
Lewis baz1 karakterli liganlar yoksa, Bakir(I)’in alkenle koordinasyonu

karekteristiktir. Buna karsilik Bakir(Il) bilesikleri olefinlerle zayif kompleksler

yaparlar.
B—MLn MLn =————— LaM—CR, (5 g
N R 2
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Cu (CHiCN)4PFs katalizi katalitik siklopropanlama reaksiyonlarinda iistiinliik

gosterir.

Kararli olmalari, hazirlanma ve ¢alisma kolayliklart nedeniyle Bakir (IT) kompleksleri

daha ¢ok tercih edilirken, havaya hassas Bakir(I) kompleksleri daha az kullanilirlar.

Bis(asetilasetonat) Bakir(IT) (4) (bu katalizin triflora veya heksaflora analoglari), N-
ter-butil veya N-benzil salisilaldimin’in Bakir(II) komplekslerinde (5) oldugu gibi iki
adet bidentat ligand1 olan bu tiir katalizlerdeki Bakir(II)’nin, reaksiyonun basinda az
miktar diazo bilesigi ile Bakir(I)’e rediiksiyonu sirasinda bir adet dentat ligandi

ayrilir.
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Daha o6nce de anlatildig1 gibi (2.3) bakir komplekslerindeki ligandlarin bakira olan
elektronik etkileri, esas diazokompozisyonu reaksiyonuna rakip olabilir. Ornegin
Cu(Il) asetilasetonat katalizlerinde, liganda artan flor siibstitiisyonu, [Cu(hfacac),]

reaktiviteyi artirir ve metal karben transformasyonlarindaki seciciligi azaltir.

Siklopropanlama ve diger metal karben transformasyonlarinda c¢iral liganh, Bakir
katalizlerinin kullanilmas: asimetrik reaksiyonlara yol agar. Ornek olarak Aratani’nin
buldugu salisilaldaminler (6) verilebilir. Substrata transfer sirasinda Bakir’a baglh

kalmasi gereken bi veya tridentat ligandlar olmalidir.

2.2 Katalitik Kosullarda Gerceklesen Insertion Reaksiyonlari

Katalitik olarak olusturulan metal-karbenler karbon-hidrojen, karbon-karbon ve
heteroatom -hidrojen baglarina ¢ok kolaylikla girebilirler. Boyle reaksiyonlara X-H

araya girme reaksiyonu denir (2.11).

H
X—H + LnM=—CR, —> ch< + MLn (2.11)
X
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C-H ve Si-H baglarindaki polarite diisiiktiir ve bunlarin insertion mekanizmalari

heteroatom-H mekanizmalarindan daha farklidir [13].

Diisiik polaritedeki C-H ve Si-H baglarindaki insertion reaksiyonlar1 elektrofilik metal
karben ara {iriinii lizerinden gergeklesir ve insertion’a ugrayan C-H baginda

konfigurasyon korunur (2.12) [14,15].

H

A g b
Ne—n B S (212)
D/ W, H\\\Y‘----haL4 B :
A RuL, E

Metalkarbenin P orbitalinin reaksiyona giren C-H baginin S orbitaliyle ortiismesiyle
gecis-yapist (transition-state) olusur . Bu yapiya gore metal elektronlarimin ligand
tarafindan ¢ekilmesi karbenin elektrofilligini arttirir ve karben reaksiyon verecek C-H
baginin uzagindayken bile bag olusumuna baglar, yani segicilik azalir. Elektronlari
ceken ligandlarin yoklugunda ise tam tersi bir durum s6z konusudur. Gegis hali daha

gee olusur ve segicilik artar.

Polar X-H baglarinda (X:Azot, oksijen, siilfiir, selenyum, fosfor, halojen atomu)
gerceklesen insertion reaksiyonlarinin mekanizmalar1 ¢ok olabilir. Diazokarbonil
gurubuna, katalize gerek duyulmaksizin elektrofilik yonlenme veya ylid olusumu
izerinden gerceklesen mekanizmalar 6rnek olarak verilebilir. Hidrojen halojeniirler de
katalize gerek olmaksizin diazokarbonil bilesigi protonlanir, olusan diazonyum

iyonundan azot molekiilii ¢ikarken halojenle birlesme olur.

R)H(Rk—» J\(R’ + }I—X—»R)\(R'—X» J\ﬁi (2.13)
N N N ¢
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Su, alkol, fenol gibi notr/zayif asit bilesiklerde katalize (metal kataliz veya katalizleri)

de gereksinim olabilir (2.15) [12].
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2.3. Katalitik Kosullarda Gerg¢eklesen Siklopropanlama ve Benzeri Katilma

Reaksiyonlari

Siklopropanlar biyolojik olarak aktif dogal olmayan ve dogal bilesiklerdeki etkin
yapisal birimlerdir, ¢iinkii propant igeren bilesiklerin gerceklestirecegi

reaksiyonlarada bu tiniteler spesifik yollara neden olmaktadirlar.

Alkenlerin diazometanla siklopropanlanmasi reaksiyonlarinda palladyum (II)
bilesikler, en etkili katalizler olarak goriilmektedir [16]. Hatta bu katalizler alken

fonksiyonunun bile siklopropanlagsmasina neden olmaktadir (2.16) [17].

MeOOC \/\/\/CHO CH,N, MeOOC\/\/Q/CHO (2.16)

Pd(OAc),
80%

Palladyum (II) katalizleri bu elektronca zay1f alkellerle olan reaksiyonlarda elektronca
zengin alkenlere gore daha basarilidir . Ornegin metil metakrilat, bu katalizle
propanlagma reaksiyonunda sikloheksenden 200 kez daha reaktiftir [18] . Elektronca
zay1f alkenlerde dahi siklopropanlasma olmasinin nedeni, daha 6nce anlatildig1 gibi bu
katalizin 6nce alkenle bir kompleks yaparak (elektrofilik metal-karben olusturmadan)
farkl1 bir mekanizmayla katilmay1 gerceklestirmesidir (2.6). Yine Palladyum (II)

katalizleri gergin halkalarda da diazometan ile propanlanmada ¢ok bagarilidir.

Diazokarbonil bilesikleri katalitik diazo dekompozisyon reaksiyonlarinda tercih edilen
substratlardir. Dogal iiriinlerin, dogal ve sentetik aminoasitlerin, karboksilli

niikleositlerin sentezinde ¢ok genis alanda kullanilmaktadir.

Diazokarbonil bilesiklerinin verdigi sikloprapanasyon reaksiyonlarinda hiz tespit eden
asama diazo dekompozisyon asamasidir. Bu asamaya hem diazo bilesigi hem de
kataliz ligand1 etki eder . Diazokarbonunda karbonil siibstitliisyonunun artmasi
diazokarbonil  bilesigindeki  niikleofilik  reaktiviteyi azaltir [19].  Yine
amid<ester<keton serisinde azalan bir reaktivite s6z konusudur . Daizofosfonatlar ve
diazosiilfonlar ise diazoesterlerden daha az reaktiftirler. a-Diazo B-ketoestenin diazo
dekompozisyonu i¢in gerekli 1s1, bir diazoasetatinkinden daha yliksektir. Katalizin
ligandlar1 da tranzisyon metal bilesiginin eletrofilik reaksiyonunda etkin bir

parametredir.
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2.3.1 Siklopropan Olusum Mekanizmas1 ve Siklopropan Olusumundaki

Stereokimya

Katalitik siklopropanlanma mekanizmasinin yorumlanmasi ¢esitli evrelerden
geemistir . Serbest karben katilma mekanizmalarinin uyarlanmasi , metalosiklobiitan
graniirlerinin varliginin tartisilmasi ve yakin zamanlarda Doyle [5,10,19,20] ve daha
sonra Kodadek [21,22] tarafindan agiklanan karben transferindeki metalin gérevinin
bir template olusturmak oldugu seklinde teoriler . Bu onerilerin her birinde, olefinin
karbene yonlenme yonii siklopropanasyon reaksiyonunun goreceli stereokimyasini
kontrol eder. Karbenin siibstitiientleri ve i¢inde metalin bulundugu ligandlar bir duvar

olustururlar ve reaksiyondaki yonlenmeyi kontrol ederler (2.17).

CoHs o NCH3
Csz ‘\\\\CH3 N
R
‘ H §COO — H, _WCOOR (2.17)
HY “n H/ \H

(a) Gosteriminde ligandlara bagli metal, diiz bir yiizey olarak gosterilmektedir.
Metal karbendeki karben karbonu bir P orbitali ile reaksiyona katilmaktadir . Yine
metal karben alkenin sterik olarak daha serbest ucuna yaklasir. Karbenin karboksilat
grubundaki ester alkilinin /arilinin hacmi arttikca alken buna uygun bir sterik
yaklasimi secer. Ornegin R 3=H ve R | > R, ise (2.18), karbon-karbon ¢ift bagindaki
daha biiyiik substrat (C,Hs), karbenin karboksilatina trans (anti tarafta) olmay tercih

edecektir.

(b) Gosteriminde maksimum ortiismeye dogru gidilir. Yine de bu asamada olefin
olabildigince kataliz yiizeyinden (hacimli) uzaklasir ve karben karbonuna yaklagir.
Daha da ilave sterik etkiler yoksa optimum tranzisyon-hali yonlenmesi sema

2.19’da yeniden ifade edilebilir.

R; ve kataliz yiizeyi arasindaki sterik etkilesim, yine benzer bir sekilde COOH ve R'
veya R” arasindaki sterik etkilesimlere gére en uygun gegis haline dogru yonlenme

olur ve yonlenmeler {iriin cinsine yansir. (2.18)
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ROOC
H COOH

R \
] : (2.18)
1\I/[ ° s 20— H\A/ R
R3/ I \R1

Ry  H R

Alken siibstitiienleri R' ve R? karbenin COOR siibstiitient yakinligida énemli olabilir.
Karbonilin R’1 ¢ok biiylik degilse karbonildeki karbonil olefinde olusan elektronik
karbonla stabilize olabilir (2.19) [5,20].

(2.19)

Doyle tarafindan bu ge¢is hali modeli diazoesterlerin katalitik reaksiyonlarinda trans
(anti) stereo segiciligin baskin olmasini agiklamaktadir (Kodadek rodyum porpirin
katalizi sikloproponasyon reaksiyonlari mekanizmalar1 i¢in uygun modeller

onermistir).

Doyle’un yukarida anlatilan mekanizma modellerini destekleyen baska calismalarda
vardir. Brookhart ve Casay Fe’li bir kataliz ile olusturduklar1 metal-karben ile bir

mono-substitue alkenin reaksiyonunu incelemislerdir (2.20) [23].

. (2.20)

Z= —Ph—OCH,

Gortildiigii gibi gecis asamasinda alkende olusan elektrofilin tam arkasindan
sikloproponasyon gerceklesmektedir. Yani Doyle’un da 6nerdigi gibi stereo kontrolde
anahtar asama karben-alken kompleksinin olusumundaki sterik etkilesimlerdir. Bu
etkilesimler sonucunda maksimum orbital Grtlisiimiine sahip tranzisyon-hali olusur ve

iiriiniin stereo kimyasina yansir. Yine (2.20)’den yararlanilarak cis-1-dotoryo, 2-
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ariletilen gibi vinil tiirevlerinin stereoselektif reaksiyonlar verememesi agiklanabilir.
Ciinkii ilk aciklamadan C’da olusan pozitif yiikli yap1 sikloproponasyon oOncesi

izomerizasyona girebilir ve {iriin karisimi olusabilir.

2.3.2. Organik Sentezlerde Donor-Akseptor Gorevi Ustlenen Siklopropanlar Ve

Bunlarin Ozel Reaksiyonlari

Siklopropan halkasinda bir karboksilat grubu ve buna komsu halka karbonunda bir
heteroatom varsa bu siklopropanlar ¢ok kolay halka agilmasi reaksiyonu verirler. Yine
bu heteroatomlar C-C ¢ift bagina bagh iseler (enoleterler) (7 ve 9), C-C ¢ift baginin
reaktivitesi artar (2.21) [24].

Ph
- [RR(CO),Cl,]
EDA o 2 CHCH,COOEt
5 Rh(OAo), 10°C e
MeO Q) CH,Cl, MeO ®) COzMe ggo, )
94%
Ph
5 2.21)
CH,
MeO®

Eger enoleter yapist dien sisteminde bulunuyorsa (10) reaksiyonlar FMO kurallarina
uygun olarak gerceklesebilir. Ornek olarak 10 no’lu bilesik formal [4+1] siklokatiima
reaksiyonlarini verebilir (2.22) [25].

O BuMe,SiO,
BuMe,SiO.
A  Rhon0, N (2.22)
Et;N 2 Cly .
N
ClCHzCHZCI
O,Me CO,Me
Me Me 35%

(10)
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2.3.3.Vinildiazoasetatlar-Molekiiller Aras1 Halkalasma Reaksiyonlar:

2.3.3.1 Formal [3+4] Siklokatilma Reaksiyonu

Vinildiazoasetatlarin (11) dienlerle verdikleri diastereo secici reaksiyonlarda agirlikli
olarak cis-1,2-divinil siklopropan tiirevleri verirler (2.23). Bu divinil siklopropanlar
daha sonra [3,3]-sigmatropik diizenlenme reaksiyonlarina girer ve 1,4-sikloheptadien

leri olustururlar (12)

COOEt
COOEt WCOOE
7 Rhy(OAc),
LN — — (2.23)
CH,CL, %70
N ) .
R
R

a1 (12)
R =HC==CHPh

Davies tarafindan ayrintili bir sekilde incelenen vinildiazo asetat lar bu
siklopropanasyon /cope diizenlenmesi reaksiyonlartyla ¢cok sayida yedili halkanin yan

sira bazi bisiklik halkalarda olusturulabilmektedir (2.24) [26].

COOEt
~COOEt
. Rhy(OA), S
+ > —_—
2 CH,Cl, %98 (2.24)

COOEt COOEt

2.3.3.2 Formal [3+2] Siklokatilma Reaksiyonu

Vinileterlerin vinildiazo asetatlarla dirodyum (II)-katalizlenmis siklopropanasyon
iirlinii daha sonra direkt veya lewis asit katalizlenmis bir diizenlenme reaksiyonlarla

verimili,segici,siklopenten tiirevlerini verir (2.25) [27,28].

COOMe

COOMe

) ha (OCt), EtzAlCl (2 7 5)

pentane CHZCIZ

%87 -8 C
EtO
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2.4. Dipolar Ketokarben Katilmasi

Baz1 diazoesterler ve ketonlar elektronca zengin alkenlere, 6zellikle vinileterlere

formal 1,3 dipolar ketokarben reaksiyonlarini verirler (2.26).

COOEt
COOE Rhy(oct),
N + Toos N
2 %95 2N COOEt
COOEt OBu BuO o
0 (2.26)
HsCO,C_ CO,CHj,
/\/
Ph
HsCO,C_ CO,CHs ™~
Ph__ / \o COCH;  Cy(acac), [ e
H/ + N2 —_— 3
_ CO,CHs %90
HaCO,C
H CHs \
HsCO

Reaksiyonun mekanizmasina ait bir oneri sema (2.27) de verilmektedir. Bu genel
semada formal 1,3-dipolar katilmanin yanisira siklopropanasyon ve vinilik veya allilik

C-H insertion reaksiyonlar1 (2.28) da s6z konusudur.

R
(0]
+
LnM:
7 OR
1,2-HwA
-LnM
(2.27)
R
(0]
O R H
(0]
Z OR' / Z — OR'
Z OR'
R=H, CH, R=0OMe, Z=COOMe
Z=COCH;, CHO
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COOMe
H

COOMe
| Cu(acac), COOMe
/Ej\ N < PhF (2.28)

MeO (6) Me COOMe %75 MeO Me

2.5. Diazokarbonil Bilesiklerinden Ylid Olusumu Ve Reaksiyonlari

a-Diazokarbonil bilesiklerinden tiiriiyen metal karben ler ¢ok elektrofiliktirler. Bu
nedenle bu metal karben ler herhengi bir Lewis bazi (B:) varliginda kolaylikla ylid
olusturabilirler (2.29).

Q o]

0
R, >—R' R'
LnM- Bt - (2.29)

+
+
LoM + LnM B

metal stabilize
R, ylid Ry Ry (¢

(@) (b) \ / serbest ylid

LnM + iriinler

Semadan da goriilebilecegi gibi katalitik olarak olusturulan metal karbenler (a)
hetereatom-substitiie organik bilesiklere katilarak metal ile stabilize olmus ylid (b)
verirler. (b) Bilesigi ya geri reaksiyonla ¢ikis metal karben ve Lewis bazina doniisiir
ya da iki yolla iirine doniisiir. Bu yollardan birisi (b) nin direkt iiriin ve katalize
boliinmesi digeri ise (b) nin once “Serbest ylid” vermesi ve daha sonra bu serbest ylid

in Uriin vermesidir.

Ozellikle bakir ve rodyum metalli metalkarbenlerin olusturdugu metal-stabilize
yliddeki (b) metal-karbon bagi, R,C-B bagindan daha zayiftir. Boylelikle reaksiyon

ozellikle saga yonlenir.

Katalizli reaksiyonlarda olusan ylidlerin verdigi reaksiyonlar belli gruplar halinde

Ozetlenebilinir:

i) Allil-substiitie ylid ara iirlinlerinin verdigi [2,3]-sigmatropik diizenlenmeler
ii) [1,2] insertion veya Stevens diizenlenmeleri

iii) B-Hidrojen eleminasyonu

iv) Dipolar siklokatilma reaksiyonlar1

19



Bu reaksiyonlar hem molekiiler-arast hem de molekiil i¢i gergeklesir ve dogal

iirlinlerin sentezlerinde biiyiik kullanim alan1 bulurlar.

Siilfiir ylid lerinin olusturulmasit ve reaksiyonlar1 biyokimyasal proseslere biiyiik
katkilarda bulunmaktadir. Termal, foto kimyasal ve katalitik metodlarla olusturulan
ylidlerin katalik reaksiyonlar1 daha tstiinliik gostermektedir. Bazi siilfonyum ylidleri
kararli reaksiyon triinleri olarak izole edilebilmekte yani ylidin verebilecegi sonraki
reaksiyonlara girememektedir (2.30). (2.30)'daki {irline ait x-151m1 kristal yapi, trans-

stereokimya y1 uygulamaktadir [29].

0 0
H N CusSO, H \
—_—
S + N, R S (230)
H;C 0 H;C o

Kararli siilfonyum ylidlerin aksine oksonyum ylidlerin kararli olanlari heniiz
bulunamamistir. Rodyum asetat katalizlenmis diazo bilesiklerinin alkenlerle
siklopronopasyon reaksiyonlarinda eter solvent olarak kullanabilmektedir. Yani eter
bu kosullarda kararli bir oksonyum ylid verememekte siibstrat olarak

davranamamaktadir (2.31).

(0]
0 4< P
EtO EtO
R -
{ EO . Do Mol ¢ M (231)
Pl MLn |, H AN
(0)
~
R, H R7 R,
Substrat= Alken Y
oksonyum ylid reaksiyonlari

Siklopropanasyon {iriinii

Fakat son on yilda homojen bakir kompleksleri ve rodyum karboksilatlar metal-kararli

oksonyum ylidleri olusturabilmislerdir.
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2.5.1. Molekiiller-Arasi ve Molekiil-I¢i Reaksiyonlarda Ylid Olusumu ve Sonraki

Reaksiyonlari

2.5.1.1.[2,3]-Sigmatropik Diizenlenme Reaksiyonlari

Allil-Stibstitiie stilfiir ylid lerinin verdigi orbital simetri kontrolii ile gergeklesen
suprafacial [2,3]-Sigmatropik Diizenlenme reaksiyonlart sonucunda allilik inversiyon
mimkiin olur. Reaksiyonlarda olusabilecek kuarterner merkezlerde yiiksek oranlarda
stereoselektivite nin goézlenmesi de reaksiyonlardaki orbital simetri kosullarinin
varligini ispatlar. [2,3] Sigmatropik diizenlenme reaksiyonlar1 (2.32,33) siklik gecis
hali tizerinden yiiridiigii i¢in, iirlinlin stereo kimyasini tahmin etmek, konformasyonel

analiz yapilmasi gerektirir. [30]

PhS_ _CO,Et
T Y N\ CO,Et

/2 5 2 z
NZHC CO,Et 4\:|Sz o <j\
"CuCLP(OED, gH = . SPh(2.32)

//, "y
////
Q
]
N
sl
-
1y, 'y

7 2

2.33
n=0, R=(CH),CH,70%; a/b=100:0 ( )
n=0, R=PhCH?2, 63%; a/b=100:0
n=1, R=CH3, 75%; a/b=21/79
n=1 R=PhOCH2, 80%; a/b = 26/74

Vedejs ve ekibi [31] uygun allil-siibstitiie halkali siilfiir bilesikleriyle
gergeklestirdikleri reaksiyonlarda halka biiyiimesi ni basarmislardir (2.34).
N,C(CO,CHj;),

_—
Ph Bakir bronz, 100 C
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Vedejs ¢aligmasinda bakir katalizlerin belki de yiiksek 1siya gereksinim duymalari
nedeni ile pek de uygun katalizler olmadigini belirtmektedir [32] Cogu reaksiyonda
Rodyum (II) asetatin kullanilmas1 daha uygun kosullarla yiiksek verimli {iriinlere yol

acabilmektedir (2.35).

H_ CO,Et

< m w
p N,CHCO,E CO,Et

t
S + Et0,C_ S S +
Rhy(AcO,) 2 2.35
i, C>ﬁ 2(AcO, £ \ cH, Ucm ! (2.35)

\ %67 %8 J
Y %22

Sigmatropik go¢ tiriinleri B-Hidrojen Eliminasyonu

Fakat Roskamp ve Johnson [33] bir seri reaksiyonda Bakir katalizlerin daha verimli

oldugunu gostermektedirler (2.36).

0 0 0
N
N2 ‘ . ‘
R1 ../,,// R1\\\\" ~,/I//
o (2.36)
2

R4 O/% R ° R Re

R;=CH;, R,=H Rh(OAc), %60 %5
R1:H, R2:CH3 Rh(OAC)4 %63

R;=(CH;)CH, R,=H Cu(acac), %82 %2.5
R;=CH;(CH,),, R,=H Cu(acac), %82 2.5

Oksonyum ylid lerin [2,3]-Sigmatropik reaksiyonlarina 6rnek olarak Ando ve ekibinin
[34] gerceklestirdigi dimetil diazomalonatin, allileter lerle Bakir-siilfat katalizli
reaksiyonlar1 verilebilir. Bu reaksiyonlar yiiksek sicakliklarda vasat verimlerle
gerceklesmektedir. Daha sonra Doyle ve ekibi [35] Rodyum (II) asetat ile daha

verimli reaksiyonlar gergeklestirmiglerdir (2.37).

(0)

St L L
1% AN R, VI{;G\_)CL_, . . R2(2.37)

aw
OCH; Rhy(OAc), R, R

Bir baska calismada, akrolein dimetil asetal, etildiazoasetat ile Rodyum (III) asetat
katalizi varhigindaki reaksiyonda, agirlikli [2,3] sigmatropik go¢ ve az miktarda

siklopropan {iriiniin olustugu gézlenmistir (2.38) [36].
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CO,Et

H;CO
N,
/ )J\
H CO,Et .
—_—
H;CO OCH,  Rby(OAc), (2.38)

H,CO co,pt HCO  OCH;
%58 %17

2.5.1.2[1,2] Insertion (Stevens Diizenlenmesi) ve ilgili Reaksiyonlar

Woodward-Hoffman kurallarina gore bilesik [1,2] insertion reaksiyonu yasakli bir
prosestir. Buna ragmen metal karben ler ve heteroatomlardan olusan ylidlerin [1,2]-

insertion reaksiyonunu ait ¢ok 6rnek bulunmaktadir.

Bu reaksiyonlar homoliz-rekombinasyon mekanizmasiyla stereoselektif olarak
gerceklesebilirler (2.39) [37]. Bu reaksiyonlar homoliz rekombirasgon
mekanizmasiyla stereo segici olarak gerceklesebilirler. 1- B (feniltio) triasetilglikozid

ile dmdm'in RhII asetatli ortamda c-glukosid buna 6rnek olabilir [38].

Ph PhS,
AcO AcO \e = AcO \ _-CO,CH;
SPh 1$_C(C02CH3)2 C\ 2 38
0 N o cocn,  (2.38)
2
N,C(CO,CH3)5 .
Rhy(OAc),
OAcOAc %71 OAcOAc OAcOAc

Homoliz-rekombinasyon

Oksonyum ylid olusumunun gosterildigi en eski calismalardan biri Nozalci ve

ekibinin [39,40] yaptig1 calismadir.

Anag , Talinl1 ve ekibi [41] dioksepin tilirevlerinin dimetil diazomalonat ve Cu(acac);
ile gergeklestirdikleri reaksiyonlarda ise agirlikli siklopropan tiirevleri ve Stevens

iirlinleri ele gegmistir (2.40). [2,3] sigmatropik iirlin hi¢ gdzlenememistir.
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H><O
H5C o)

H

chair
konformasyonu
H,;CO,C
CO,CH;
CO,CH; H5C (0)
‘\\\\\CH:; ><
H (0)
twist boat
konformasyonu

stevens

+ DMDM — HiC \%x/cozw3

CO,CH;4

(2.40)

CO,CH;

Anag , Sezer , Ozdemir [42] yaptiklar1 bir ¢lismada bazi halkali ve agik zincirli

enonlarin etilen ketallerin bakirli (II) asetilasetonat katalizi varliginda dmdm (dimetil

diazomalonat) ile reaksiyona koymuslardir. Reaksiyonlarda sikloprapan tiirevleri,

[2,3] sigmatropik reaksiyonla halka biiylimesi ve Stevens
gozlemlemislerdir.
\/\< _DMDM_ g j
Cu(acac)z
R:Ph % 1}\’/1[16 Slklopropanlasma ReMe [2.3]- s1gmatrop1k
R=Ph g0¢
Z
z
R o]
7 J
=Me 0
R=Ph stevens diizenlenmesi
O
o o o) o) CO,Me
DMDM,[Cu(acac SnCl,.,H,0
[Cutacach] \/COZMe 22H) D/
‘ PhH kaynatilarak CH2C12 \
\ . CO,Me
CO,Me
n
=0 n=0 n=2
1 n=1 n=1
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2.5.1.3 p-Eliminasyonlariyla Olusan [1,4] Diizenlenmeleri

Ozellikle siilfiir atomundan biiyiik alkil gruplari tasiyan bazi siilfonyum ylid ler [2,3]-
ve [1,2] diizenlenme reaksiyonlarinin yanisira -eliminasyon reaksiyonlar1 da verirler

(2.43) [37].

m Rhy(OAc), m [1,4]-H gdeii s
CHCOzEt —

g )= )
Ph ><CH2-H EtO,C
569 (2.43)
[1,2]-
~ diizenlenmesi
— N Us—CheoE | T
pr’ \CH3 Ph CH, COEt

%15

2.5.2. Ylid olusumu ve Sonraki Diizenleme Reaksiyonlarindaki Kemo ve

Stereoselektiviteler

Yapisinda hem olefinik hem de eteral fonksiyon bulunan substratlarla, farkl
katalizlerle gergeklestirilen molekiiller arasi reaksiyonlarda ylid olusumunun katalize
gore degistigi, uygun kataliz se¢iminde ise katilmaya gore ylid olusumunun baskin

oldugu gozlenmektedir.

Benzer fonksiyonlar1 bir arada iceren molekiil-ici reaksiyonlarda da bu

kemosegiciligin diazokarbon bilesiginin cinsine ve segilen katalize gore farklilik
gosterdigi anlasilmaktadir [43].

Yine farkl katalizlerin iiriin dagilimindaki ¢arpict etkisi (2.44) de goriilebilir [44].

NSPh
Kat. giziicii verim % alb
Rh,(OAc), PhH 62 66:34 (2.44)
Cu(hfacac), ~ PhH 61 92:8
Pd(OAc), PhH 63 98:2
Rhy(cap)y PhF 60 6:94
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Daha once [1.2]-insertion (Stevens) Reaksiyonunda verilen (2.41)’de de siklopropan

lehine bir kemoselektivite gézlenmektedir.

Molekiil i¢i halkali oksonyum ylid olusumuyla yarisan diger reaksiyon C-H insertion

reaksiyondur (2.45) [45,46].

0]

le) (0]
CHs CH /J\ CHs
8 /
@/J\/ ot / H ) \A\
Ny _— +
0,
\O >90% N L
le) (0]
Katalizor K/ (2'45)
Rh(II)karboksilatlar %382-97 %3-18
Cu(II) kompleksler %0 %100

Gortldiigii gibi bakir komplekslerle %100 oraninda benzofuran [2,3]-sigmatropik gog

iiriinii ele gegmektedir.

Clark ve ekibi Cu(hfacac), kullandiginda C-H araya girme {irliniinlin minimum
oldugunu, bunun yaninda tekrar oksonyum ylid iiriinii ve [2,3]-sigmatropik

diizenlenme iiriinii olugtugunu gostermistir [47]

Kemoselektivitenin ¢ok yiiksek oldugu diger bir ornekte ise (2.47) Rodyum(II)
tetraasetat sadece C-H insertion lriinlerini verirken Cu(hfacac), %5 oraninda[1,2]-

Stevens diizenleme {iriiniinii vermesidir [48].

Q 0 0
O
\ (0] (0]
N, Katalizor
—_— + +
Rh(OAc), %40 %10 %0
Cu(hfacac), %0 %0 %95
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2.5.3. Diazokarbonil Bilesiklerinden Karbonil Ylid Olusumu

Karbonil ylidler kimyasal reaksiyonlarda genis kullanim alanina sahip dipolar
reaksiyon ara lriinleridir. Ab initio hesaplar1 en basit karbonil ylid olan formaldehit
O-metilid in es uzunlukta C-O baglarina sahip oldugunu ve allil rezonans gosterdigini

gostermektedir (2.48).

" +
RIYOY R, RIYOY Ry Rlﬁ/oﬁ/ R,
R, R R, Ry R, Rs (248)

(1,3-dipolar gosterim)

Diazo bilesiklerinin katalitik reaksiyonlarinda karbonil ylid olusumuna ait en eski
caligmada, molekiil-i¢i proton transferi ile kararli enoleter tiirevlerinin ele gecmesidir

(2.49) [49] .

N
CO.E 0 CO,Et

(0]
H H
c [1.4MH (2.49)
. _Cu_ H = .
500 %43
N7 CO,Et

Molekiiller arasi reaksiyonlarda olusan karbonil ylid yeni bir karbonil bilesigiyle

o

girdigi [3+2] reaksiyonu ile dioksolan olusturabilir veya 1,3-dipolar siklokatiimayla
1,3-dioksol verebilir (2.50) [50, 51, 52].

CO.CH N H 0 - _CO,CH
= Cu(acac), H /O\E/COZCHs S N
N, + 2PhCHO 7’ ~
CO,CH; Ph CO,CH, Ph . CO,CH;
-+ _.n
o=c_
Ph
I o CO,CH,
— >< IgOZCH3
% (2.50)
Ph
Rl
H,C
’ 0 )+\o R CO,CH;
0 Cu(hfacac)] R 1
N * —_— / CH; | —
2 . o o Rz CH
CO,CH; ,
CO,CH; 1,3-dioksol
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a,B- Doymamis karbon-karbon baglarini igeren karbonil ylidlerin molekiiller arasi
halkalasma reaksiyonlar1 Spencer’in 6zel 6rnegi ile baslamis (2.51) [53], Anag ve
Ozdemir ve Sezer’in yakin calismalariyla metod ozelligini kazanmustir (2.52). Bu

yontemle 0zel siibstitiie dihidrofuranlar sentezlenebilmektedir.

CHOCH;

vy, NACHCOE!
CHy  CuSO
4

o /H\ o HaCO,C
H 0 X & HCoC CO,CH,
AN ORs Rq (2.52)
Ri Rs
Cu(acac),
Ro
R,~OCHj ; CH, HyCO,C
R=CHj; ; C,H;

R, ve Rshacimli gruplar degilse

b>a

CO,CH; H
o) OCHs
:< Cu(acac)2 R4 \ ‘ (25 3)

COZCH3
o CO,CH;

R,= CHj; Ph
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H
e HaCOC  cocHy
(N \ o CO,CH H \<
23 \
+ NZ% Cu(acac)2 R1/ 0
H o]

R2 C02CH3 AN
H (2)
OR,
411 A
H .H,0; DMDM
-ROH
vinilik insertion
H3CO?C\ /C02CH3 HyCOC /cochs
y e\
>N >
R4 0 R1/ o
~
HiCcO,c—CH
o) ‘ OR,
CO,CH;

Anag ve ekibi a,f-doymamis ketonlardan olusan, a,B-doymamis karbonil ylid’lerin
[1,5] kapanmasi1 reaksiyonunu sterik etkilere olan biiyiik hassasiyeti nedeniyle

reaksiyonun elektrosiklik halka kapanmasi oldugunu ileri siirmiislerdir [ 54,55].

Yine ayni ekip a,f-doymamis aldehitlerden tiiretilen ylidlerin [1,5]-elektrosiklik halka
kapanmas ile elektrofilik aldehit karbonuna kapanmay1 tercih ettikleri ve siibstitiie

1,3-dioksol tiirevleri olusturduklarini belirtmislerdir (2.53) [ 56].

Yakin bir ¢caligmada, a,f-doymamis esterlerin benzer kosullardaki [1,5] elektrosiklik
halka kapanmasi reaksiyonunda dihidrofuran tiirevleri lizerinden laktona ve furandaki

vinilik C-H’a insertion tiirevleri gézlenmistir (2.53) [ 57].

Molekiil-i¢i karbonil ylid olusumu da ¢ok fonksiyonlu organik bilesiklerin sentezinde

cok tistlin bir yontem olarak ortaya ¢ikmustir.

Ibata ve grubuyla baslayan bu metod Padwa ve grubuyla ¢ok gelistirilmistir. Molekiil-
ici reaksiyonlarda halkali bir karbonil ylid olugsmaktadir. Bu halkali karbonil ylid i)
Yine halka i¢inden fonksiyonlarla reaksiyon verebilir. ii) Distan baska bir dipolarofille
(asetilen dikarboksilat, aldehit, 2-siklopentonon, maleik anhidrit gibi) reaksiyona
girebilir (2.54). Her iki yontemde de kompleks polisiklik tiirevleri olusturmakta ve
ila¢ sentezinde ¢1g1r agmaktadir [58].
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R4 N R4 .
Ph(II - Ry=H ise
Rz Q Ry > \
— O+ [1,4Hg0<;u] [e)
R3 o Rj R3
(0]
CO,CH
R,= Alkilise N\ A=B | Ry [ (2.54)
(3+2] _/l(ﬁ
Ry a
+ o |
o 9 Rs H3CO,
COCHy «—
R4

R, R co,cH,

Olusan karbonil ylid’in halka i¢indeki bir alken veya alkinle tutulmasi i¢in karbonil
ylid dipol ile olefin/alkin’in uzaklig1 ¢ok dnemlidir.(Dauben ve ekibi [59] molekiil-i¢i
reaksiyon stratejisi ile tiglian halka sisteminin merkez asamasini olusturmayi

basarmiglardir (2.55).

(2.55)

2.5.3.1. Ester Kokenli Karbonil Ylidlerin Reaksiyonlar:

Bir ester’in karbonil grubu bir ketonun karbonil grubuna gore daha zor reaksiyon
verir. Ornegin asagidaki reaksiyonda (2.56) karbonil ylid olusamamakta, ilk olusan

metal-karben muhtemel bir suyla insertion sonucu bir hidroksiketon vermektedir [60].

| | OH
0}
O| ha(OAc)4 Rhy(OAc), o (2.56)
benzen benzen
O %53 O

hidroksi keton

Fakat belli kosullarda katalitik olarak olusturulan metal-karben molekiilii uygun
konumdaki bir ester fonksiyonu ile halkali bir karbonil ylid verebilir. Konuyla ilgili

ilk 6rneklerden birisi (2.57) 37°de verilmektedir [61].
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Ph 0

n Ph O Ph 0
H [1,4] H gogti
EO ) %& - (2.57)
6112
0 N, EtO \O EtO o

Ester-kokenli halkali karbonil ylid dipolarofil’in giiciine gore degisebilen molekdil ici

veya molekiiller arasi reaksiyonlari iyi verimlerle verirler (2.58) [62].

Q
Rhy(OAe), _Rho(0A0), co,cH,  (2.58)
%87 DMAD
%84
CO,CH,

O F

2.5.3.2. Karbonil Ylid olusumundaki Kemoselektivite

Cok sayida fonksiyonel grup iceren diazokarbonil bilesiklerinin molekiil igi
reaksiyonlardaki kemosegiciliginin dnceden tahmin edilebilmesi sentez planlamasi
acisindan ¢ok dnemlidir. Yapilan ¢alismalar molekiil striiktiiriinlin ve kataliz cinsinin
hayati O6nemde oldugunu ispatlamaktadir. Molekiil-ici siklik karbonil ylid
olusumundan sonraki reaksiyonlar siklopropanlama, C-H insertion ve olan aromatik
yapiya siklo katilma reaksiyonlaridir. Asagidaki 6rnekte a-diazoketonun Rodyum(II)
asetatla molekiil ic¢i katalitik reaksiyonda metal-karbenin yapidaki c¢ift baga
katilmasiyla (a) iriiniinii verirken, siklik karbonil ylid’in yapidaki c¢ift baga [3+2]
katilmasiyla (b) {linilinli olusturmaktadir. Bu kosullarda siklopropanasyon/karbonil

ylid reaksiyonu arasinda belirgin bir kemoselektivite gdzlenememistir (2.59).

L
0 DM%CH

N
X N2 Rh(OAQ) | 5 )J\
///// CH3

H;C o H,C 0] 0 (2.59)
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3. DENEYSEL KISIM

3.1 Kullanilan Cihaz ve Teknikler

IR spektrumlart i¢in Perkin- Elmer SpectrumOne cihazi kullanilmistir.

NMR spektrumlart Bruker AC (‘H: 250 MHz; “C: 60 MHz) cihazinda CDCl;

kullanilarak alinmstir.

GC-MS analizleri de Hewlett-Packard marka cihazda HP-1 kapiler kolonu (24 m,
cross-linked (fenilmetil)siloksan) kullanilarak alinmistir. Kolon sicaklik programi: 5
dakika 100°C’ de isotermal, 290°C” ye dakikada 20° ile 1sinma ve 290°C’ de 10

dakika isotermal.

Ince tabaka kromatografisinde (TLC) 0.2 mm kalinhiginda aliimina (nétral) ve silika
plakalar, preparatif-TLC (p-TLC) c¢alismalarinda 0.75 mm kalinhiginda silika

plakalar kullanilmstir.

3.2 Caliymada Kullanilan Kimyasal Malzemeler

Deneylerdeki c¢ikis bilesiklerinin sentezinde kullanilan bilesikler, deneylerde
kullanilan katalizorler Merck, Fluka ve Aldrich firmalarindan satin alinan
kimyasallardir. Biitiin ¢oziicliler Merck ve Fluka firmalarindan temin edilen sentez
kalitesindeki kimyasallardir. Dimetil diazomalonat (dmdm) [63] literatiirde daha

once belirtilen sekilde sentezlenmistir.

3.3 Benziliden Asetilaseton Bilesiginin Sentezi [64]

0.63 mol asetilaseton, 0.68 mol teknik benzaldehit ve 0.0605 mol piperidin 200 ml
benzende ¢oziiliir ve Dean-Stark tuzagi konularak 130-140 °C’yi agsmayacak sekilde
isitilir. Yaklagik 12-13 ml su toplandiktan sonra reaksiyon sonlandirilir. Olusan
karisim soguduktan sonra yaklasik 100 ml benzen eklenir ve sirasiyla su, HCI,
NaHCOj; c¢ozeltileriyle ekstraksiyon yapilir. Elde edilen organik faz susuz Na;SO4

ile kurutulur. Benzen ugurulduktan sonra iiriin vakum damitmasiyla saflagtirilir.
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Sekil 3.1. Sentezlenen benziliden asetilaseton (1) bilesiginin kiitle spektrumu
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Sekil 3.2. Sentezlenen benziliden asetilaseton (1) bilesiginin '"H NMR spektrumu
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3.4 Etil Asetobenziliden Asetat Bilesiginin Sentezi

Boliim 3.3’te verilen recete uygulanmistir.

o) 0 o)
g CHj oiperidin CH3 OCH,CH,
OCH,CHj OCH,CH, CHj
o} 0 o}
2 3

Z E
Sema 3.2. Etil Asetobenziliden Asetat Bilesiginin Sentezi

OCH4CH5
CH4
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W
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+
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400
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Sekil 3.3. Sentezlenen (E- ve Z-) etil asetobenziliden asetat bilesiginin (2 ve 3)
kiitle spektrumu
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Sekil 3.4. Sentezlenen (E- ve Z-) etil asetobenziliden asetat bilesiginin (2 ve 3) 'H

NMR spektrumu (E:Z; 1:1.90)
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Sekil 3.5. Sentezlenen (E- ve Z-) etil asetobenziliden asetat bilesiginin (2 ve 3) °C
NMR analizi (CDCls) (E:Z; 1:1.90)

Ham iirline vakum uygulandiktan sonra elde edilen izomer karigima farkli kosullarda
TLC denemeleri yapilmistir. En uygun kosul silika jel kullanilarak 2:1 oraninda
hekzan:etil asetat karistmi bulunmustur ve ayirma amaghi p-TLC c¢alismasina
gecilmistir. p-TLC’den elde edilen 1. fraksiyonda izomerlerden biri agirlikli olarak
(E:Z; 7:1 , "H NMR) , 2. fraksiyonda ise izomerlerden digeri agirlikli olarak (E:Z;
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1:10 , '"H NMR) gozlenmistir. Bu fraksiyonlara ait "H-NMR verileri (Sekil 3.6 ve
Sekil 3.7) asagida verilmektedir. Ayrica ayn1 kosulda zenginlestirilmis bir izomer

karistminim (E:Z; 3:1 , '"H NMR) 'H NMR ve NOESY spektrumu  Sekil 3.8 ve 3.9’

da verilmektedir.
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Sekil 3.6. Benzaldehit ve etil asetoasetat reaksiyonuna ait izomer karigima yapilan p-
TLC’den elde edilen 1. fraksiyona ait '"H NMR spektrumu (E:Z; 7:1 , 'H NMR)
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Sekil 3.7. Benzaldehit ve etil asetoasetat reaksiyonuna ait izomer karigima yapilan p-
TLC’de elde edilen 2. fraksiyona ait 'H NMR spektrumu (E:Z; 1:10 , "H NMR)
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Sekil 3.8. Etil asetobenziliden asetat
izomer karisimmin 'H-NMR spektrumu
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Sekil 3.9. FEtil asetobenziliden asetat bilesiginin (E:Z;
izomer karisiminin NOESY spektrumu

3.5 Etil Sinnamat Bilesiginin Sentezi

4. 56-4 27, i, 2H
Hs
+

=72, 3H

CH2 1.29 ,t,J
234, =5, 3H

S
P

7E5, =, 1H

H

5

i‘\ f':;
7.46-7.32, m, 5H

=

2H

+
H - Ha

CzH.m =, 3H
¥ 1.23 t, 0=7 2, 3H
)

435 427, m,

>/—CIC
i

=]

FoAB-F 3232 m, 5H

3:1) oranindaki

0.06 mol sinnamoyil kloriir 30 ml etanolde ¢oziiliir ve oda sicakliginda iizerine 0.06

mol piridin ilave edilir. Reaksiyon takibi TLC ile yapilir. Reaksiyon sonlanana dek

karigtirtlmaya devam edilir. Ham karisim asitligi gidinceye kadar su ile ekstrakte

edilir. Coziicii ugurulduktan sonra {iriin vakum damitmasiyla saflastirilir.
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Sekil 3.10. Sentezlenen etil sinnamat (4) bilesiginin 'H NMR spektrumu

3.6 Konjuge o,p-Dikarbonil Bilesiklerinin Dimetil Diazomalonat Tle

Reaksiyonu i¢in Genel Recetesi [12]

100 mmol konjuge a,B-dikarbonil bilesiginin benzendeki ¢ozeltisine (2mmol/1ml)
0.14 mmol Cu(acac), katalizi eklenir. Geri sogutucu altinda kaynamakta olan bu
¢ozelti tlizerine 20 mmol diazo bilesiginin benzendeki ¢ozeltisi (4mmol/1ml)

yaklagik 1 damla/30 dk hizla damlatilir. IR spektroskopisi ile diazo bilesiginin
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tiikenmesi (IR spektrumunda 2130 cm™ deki karakteristik C=N, bandmmn yok
olmasi) gozlendikten sonra reaksiyon sona erdirilir. Reaksiyon azot atmosferi altinda

gercgeklestirilir.

3.6.1 Benziliden Asetilaseton Bilesiginin Dimetil Diazomalonat ile Reaksiyonu

Boliim 3.6°da verilen genel recete uygulanmistir. Dimetil diazomalonat damlatilmasi
saatte 2 damla olacak sekilde gerceklestirilmistir. Diazonun 1/3’1i damladiktan sonra
bir siire kaynatma islemi silirdiiriilmiis ve ham karisimdan numune alinarak GC

analizi yapilmaya baglanmustir.

0]
H3CO,C
Chsy 3¥22X  C0,CH; ';%COZC CO,CHs
7 dmdm Ph V\( H,O
CH, — 27— o ¢ HG 8 o 2 Lakton
o) Cu(acac), 3 3 turevleri
O CH3 O CH3
1 5 6
dmdm
Cu(acac),

ikinci basamak reaksiyonlar
Sema 3.4. Benziliden asetilaseton (1) ile dmdm’1n reaksiyonu
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Sekil 3.11. Benziliden asetilaseton (1) ve dmdm reaksiyonuna ait ham karigimin gaz

kromatogrami

Ham {irtin katalizérden kurtarildiktan sonra 1,5:1 hekzan: etilasetat yiiriitiici

sistemiyle silika jelden kullanilarak kolon kromatografisi uygulanmistir. Toplanan

13-23. fraksiyonlar birlestirilmis ve kristallendirme yapilmistir. Elde edilen kristale
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(6) ait '"H NMR ve C NMR spektrumlar1 Sekil 3.13 ve Sekil 3.14° de

gosterilmektedir.

Scan 2024 (13656 min): 3105062.0
Abhundance
2735
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Sekil 3.12. 6 no’ lu bilesige ait kiitle spektrumu
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Sekil 3.13. 6 no’ lu bilesigin 'H NMR spektrumu
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Sekil 3.14. 6 no’ lu bilesigin ?C NMR spektrumu

Ham {irtin karisimina, diger iirlinii olan S no’lu bilesigi ayirmak amaciyla, farkh
kosullarda TLC denemeleri yapilmistir. En uygun kosul olarak 2:1 oraninda

hekzan:etil asetat karisimi yiiriitiicii sistemiyle silika jelden p-TLC yapilmistir. p-
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TLC’den elde edilen 2. fraksiyonda agirlikli olarak S numarali bilesik, 3.
fraksiyonda agirlikli olarak 6 numarali bilesik gozlenmistir. Bu fraksiyonlara ait
kiitle spektrumlart Sekil 3.15 ve Sekil 3.16” de ve 'H NMR spektrumu Sekil 3.17 ve
Sekil 3.18° de gosterilmektedir. Ham karisimin C NMR spektrumu Sekil 3.19” da

verilmektedir.

Toam 1EFEE (12929 miln o 10s09 .0
Alurnclancs

T=oooo
Tooooo z=3

ssoooo H3COQC
soooo00 4 Ph
ss=oooo H3C ]
sooooo
asoooo 4 =4 =
aooooo 4
=s=oooo
zooooo
zZ=oooo
zooooo
1 =o0o00

[ s R o N

S0000 4

ZE=ZE= Sos4zZ2s451 SLs 1=

A Tt T T T T
=0 (= =) 1=0 Zoo 250 =00 =0 e g=g=] 4=0 =00

S E——=

Sekil 3.15. p-TLC’den elde edilen 2. fraksiyona ait (5 no’ lu bilesik) kiitle
spektrumu
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Scan 2024 (13.696 min): 3105062.D
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Sekil 3.16. p-TLC’den elde edilen 3. fraksiyona ait (6 no’ lu bilesik) kiitle
spektrumu
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Sekil 3.17. p-TLC’den elde edilen 2. fraksiyona ait (5 no’ lu bilesik) '"H NMR

spektrumu
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Sekil 3.18. p-TLC’den elde edilen 3. fraksiyona ait '"H NMR (6 no’ lu bilesik)
spektrumu
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Sekil 3.19. Benziliden asetilaseton ve dmdm reaksiyonuna ait ham karistmin °C
NMR spektrumu
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3.6.2 Etil Asetobenziliden Asetat Bilesiginin Dimetil Diazomalonat 1le

Reaksiyonu

Bolim 3.6’da verilen genel

recete  uygulanmustir.

Dimetil diazomalonat

damlatilmas1 saatte 2 damla olacak sekilde gerceklestirilmistir. Diazonun 1/3°i

damladiktan sonra bir siire daha kaynatma siirdiirtilmiis ve ham karisimdan numune

aliarak analiz edilmeye baslamistir.

(0]
2) CHs

—

© o/~ OCHzCHj

2

+

i} OCHQCH3

CH
o 3

3

dmdm
Cu(acac);

H3CO,C

th\<COQCH3

Hg,cHzcow//k(o

9
o} CHg
+
HzCOLC
Ph%COZCHa
I o
8

H3CTOK®\\(

OCH,CHs

Sema 3.5. Etil asetobenziliden asetat ile dmdm reaksiyonunda tanimlanabilen

tirlinler
TIC: 044 0605.0
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15[ & g0 HaCO,C
Ph CO2CH;
2 Se+07 4 ch
a 10.55 OCHaCHz
gy CHz
=
Ze+07 = P00 co,om
L 7 OCHLCHs F'hT,,l\/ 20H;
. ? HSCHZCOﬁO
L - Ha
1. S2+07 EﬁOCHZCHB
£
=
\p oo
1e+07
SO00000 4 o ug ve
doymnamig
dimerler 1045
12.44 1 5.0
[u] A4 ' 1 L ' j_
Time-2 T T 0 LIS S S s e e B S e S B et S (e o e e e e e e s e e e e
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Sekil 3.20. Etil asetobenziliden asetat ile dmdm reaksiyonuna ait ham karigimin gaz

kromatogrami
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Sekil 3.21. Etil asetobenziliden asetat ile dmdm reaksiyonuna ait ham karigimin 'H
NMR spektrumu
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Sekil 3.22. Etil asetobenziliden asetat ile dmdm reaksiyonuna ait ham karisimin Bc

NMR spektrumu
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Etil asetobenziliden asetat izomer karisimina (2 ve 3 no’ lu bilesiklerden olusan
karisim) yapilan p-TLC’den ele edilen 1. fraksiyona (7:1 , "H-NMR) béliim 3.6’da
verilen recete uygulanmistir. Bu reaksiyona ait ham karigimin gaz kromatogranu

Sekil 3.23” de gosterilmektedir.
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Sekil 3.23. Etil asetobenziliden asetat izomer karisimina yapilan p-TLC’den elde
edilen 1. fraksiyon (7:1 , '"H-NMR) ve dmdm reaksiyonuna ait ham karisimin gaz
kromatogrami
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Etil asetobenzilidenasetat izomer karistmina yapilan p-TLC’den elde edilen 2.
fraksiyona (1:10 , 'H-NMR) bolim 3.6’da verilen regete uygulanmustir. Bu
reaksiyona ait ham karisimm 'H NMR spektrumu Sekil 3.24” de gosterilmektedir.
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Sekil 3.24. Etil asetobenziliden asetat izomer karisimina yapilan p-TLC’den elde
edilen 2. fraksiyon (1:10 , "H-NMR) ve dmdm reaksiyonuna ait ham karisimmn 'H
NMR spektrumu

Etil asetobenziliden asetat izomer karisimina yapilan p-TLC’den elde edilen 2.
fraksiyon (1:10 , '"H-NMR) ve dmdm reaksiyonuna ait ham karisim Cu(acac),’den
kurtarildiktan sonra olusan iirlinleri ayirmak amaciyla uygun kosul olan 2,5:1

oraninda hekzan: etilasetat karigimiyla olusturulan ¢oziicii sistemiyle silika jel
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kullanilarak p-TLC yapilmistir. p-TLC’den elde edilen 2. fraksiyonda agirlikli
olarak 8 numarali bilesik, 3. fraksiyonda agirlikli olarak 9 numarali bilesik
gbzlenmistir. Bu fraksiyonlara ait "H NMR spektrumlar1 Sekil 3.25 ve Sekil 3.26’
da verilmektedir. 9 numaral bilesige ait C NMR spektrumu Sekil 3.27” dedir.

=
=

099, t, J: 714 Hz, 3H

-I.D- 385 m, 2H

LL. .L_M..AJWJ'H“L_UL_% »

LI T S 7 ) I 53 ST B 551 A 7 G R ) T g |
y.0o

6.00

2424, 1.3 H= 3H

o
E
]
i
A
P~

7.00

Sekil 3.25. Etil asetobenziliden asetat izomer karisimina yapilan p-TLC’den elde
edilen 2. fraksiyon (1:10 , "H NMR) ve dmdm reaksiyonuna ait ham karisima
uygulanan p-TLC’den elde edilen 2. fraksiyonun (8 no’ lu bilesik) "H NMR analizi
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Sekil 3.26. Etil asetobenziliden asetat izomer karisimina yapilan p-TLC’den elde
edilen 2. fraksiyon (1:10 , '"H NMR) ve dmdm reaksiyonuna ait ham karisima
uygulanan p-TLC’den elde edilen 3. fraksiyonun (9 no’ lu bilesik) 'H NMR
spektrumu
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Sekil 3.27. Etil asetobenziliden asetat izomer karisimina yapilan p-TLC’den elde
edilen 2. fraksiyon (1:10 , '"H NMR) ve dmdm reaksiyonuna ait ham karisima
uygulanan p-TLC’den elde edilen 3. fraksiyonun (9 no’ lu bilesik) *C NMR
spektrumu
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3.6.3 Etil Sinnamat Bilesiginin Dimetil Diazomalonat Ile Reaksiyonu

Bolim 3.6°’da verilen regete uygulanmistir. Dimetil diazomalonat damlatilmasi
saatte 2 damla olacak sekilde gerceklestirilmistir. Diazonun 1/3’i damladiktan sonra
bir siire daha kaynatma devam etmis ve ham karisimdan numune alinarak analiz

edilmeye baslamistir.

-~ CHj H3CO2C H3CO,C
0 Bh \<COZCH3 br_ - 1_-CO,CH;
(E) dmdm o) dmdm o
Cu(acac), B Cu(acac), H3COLC R
OC2Hs HsCO,C  OCaHs
10

1

Sema 3.5. Etil sinnamat ile dmdm reaksiyonunda tanimlanabilen {iriinler
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Sekil 3.28. Etil sinnamat ile dmdm reaksiyonuna ait ham karisimin gaz
kromatogrami

Ham {iriin Cu(acac),’den kurtarildiktan sonra olusan iirlinleri ayirmak amaciyla
uygun kosul olan 2:0.5 oraninda hekzan: etilasetat ¢oziicli sistemiyle aliimina
(notral) den p-TLC uygulanmistir. p-TLC’den elde edilen 3. fraksiyonda agirlikli
olarak 11 numarali bilesik gozlenmistir. Bu fraksiyona ait '"H NMR ve “C NMR
spektrumlar1 Sekil 3.29 ve Sekil 3.30° da verilmektedir.
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Sekil 3.29. 11 no’ lu bilesige ait 'HNMR spektrumu
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Sekil 3.30. 11 no’ lu bilesige ait >C NMR spektrumu
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4. SONUCLAR VE TARTISMA

Ekibimizin yakin ¢alismalarinda, birden ¢ok sayida farkli fonksiyonlu gruplar igeren
ve uygun konformasyonlara sahip olan (s-cis/ E / B-H siibstitiiye) enonlarin
bisdiazokarbonil tiirevleriyle (dimetil diazomalonat, etil diazoasetat, etil diazoformil
asetat) Cu(acac), katalizorii varliginda olusturduklar1 konjuge-karbonil ylidlerin
0zgln reaksiyonlarini irdelenmektedir. Cok fonksiyonlu dihidrofuran tiirevlerinin
elde edildigi bu caligmalara ait veriler, sozkonusu reaksiyonlarin, olusan konjuge-
karbonil ylid ara iirlinlerinin yapidaki p-karbonuna 1,5-elektrosiklik halka

kapanmasiyla gerceklesmekte oldugunu gostermistir.

Onceki calismalara paralel olarak bu calismada o,B-doymamis dikarbonil
bilesiklerinin dimetil diazomalonat ile bakir-katalizorliiglindeki reaksiyonlarinin
incelenmesi amaglanmistir. Bu amagcla, sadece karbonillerde farklilik gdsteren ve [3-
konumunda fenil grubu igeren iki adet a,3-doymamis dikarbonil bilesigi (benziliden
asetilaseton ve etil asetobenziliden asetat) ile kiyaslama amaciyla etil sinnamat

sentezlenmis ve bilesiklerin spektroskopik olarak tanimlanmalar1 yapilmastir.

o)
i: piperidin ./ “CHs
o’ CHs
piperidin
—_—
itoc H,CHs

OCyH
+ CoH-OH p|r|d|n 2e
(E) 2115 (E)

Sema 4.1. o,B-doymamis karbonil bilesiklerinin sentezi

OCH,CHj

CH2CH3 e} CH3



4.1 Benziliden Asetilaseton Bilesiginin Dimetil Diazomalonat ile Reaksiyonuna

Ait Sonuclar

Benziliden asetilaseton bilesigiyle ger¢eklestirilen ¢alismada, reaksiyon karisiminda

agirlikl iki iirlin gézlenmistir.

0 H3CO.C COzCHs H30020 CO,CH3
ES CHs __dmdm
CH Cu(acac), (E
o 3 € “CHs
HsC
5 6

Sema 4.2. Benziliden asetilaseton ile dmdm reaksiyonundan tanimlanabilen iiriinler

Ham iirtine uygulanan kromatografik ayirma islemlerinden sonra, 6 numarali {iriin
saf, 5 numarali iiriin ise, oldukca zenginlesmis halde elde edilmistir. Bu iki iirliniin
yapilari, 'H NMR, >C NMR spektrumlart ve GC-MS analizleri ile tam olarak
aydimlatilmistir. Ayrica 6 numarali {irline ait bir kristal elde edilmistir ve bu kristal x-

ray analizine gonderilmistir.

CO-,CH
372 s';'aCOZC / 2 3.934, s, 3H

~

"HNMR 7.01,d,J: 7.7 Hz, 1H L

H
(A 5.5, q, J: 6.4 Hz, 1H

7.42.7.25, m, 4H \

CHj

HaC 1.32,d, J: 6.4 Hz, 3H

242,s,3H 0

168.28
168.28
Haco,c £O2CHs
13C NMR 129.10

2
5310 V 53.25
771
128.86

126.62 B\ 7367

138.88

Sema 4.3. Dimetil 4-asetil-5-metil-3-fenilfuran-2,2(5H)-dikarboksilat (6)
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3.17,s, 3H 3.76, s, 3H
H3CO,C /CozCHs

/O

5.22,d,J: 1Hz, 1H

"H NMR  7.48-7.20, m, 5H

CHj
1.89,d, J: 1 Hz, 3H

H3C
2.45,s,3H 0
53.08  4g737 16737 5331
HsCOL0 /COZCH3
71.83
3¢ NMR 130,57
128.99
128.47

Sema 4.4. Dimetil 4-asetil-5-metil-3-fenilfuran-2,2(3H)-dikarboksilat (5)

4.2 Etil Asetobenziliden Asetat Bilesiginin Dimetil Diazomalonat ile

Reaksiyonuna Ait Sonuglar

E- ve Z-Etil asetobenziliden asetat karisimiyla gerceklestirilen c¢alismadan da

agirlikli olarak yaklasik esit oranlardaki iki iiriin elde edilmistir:

H3CO,C

Q Ph%oochgg

2) CHj (
T H3CH2CO%O 9
o OCH,CH3

o) CH3
2 dmdm
* 0 Cu(acac), H.CO +C
2LV2
g OCH,CH3 pHﬁCOZCHS
—I
0]
H3C ‘ 8
o s YN
O OCHQCH:;
3

Sema 4.5. (E- ve Z-) Etil asetobenziliden asetat ile dmdm reaksiyonundan

tanimlanabilen triinler

Kromatografik islemler sonucunda, 8 ve 9 numarali {iriinler ayr1 ayri elde edilmistir.

Bu iriinlerin yapilari '"H NMR, BC NMR spektrumlart ve GC-MS analizleri ile
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dogrulanmustir. (8 numaral diriiniiniin >C NMR spektrumu ham karigimindan elde

edilmistir)

317 s 3H 3.86, s, 3H
T ’HBCOZC CO,CH3

a

H
5.16, d, J: 1.3 Hz, 1H € OCH,CH3

1 7.28-7.13,m, 5
HNMR 0.99, t, J: 7.14 Hz, 3H

M
4.0-3.85,m, 2H
H3C o
242,d,J: 1.3 Hz, 3H
167.10
5313 16712 0o, Cho
HsCOoC 2CH3
3¢ NMR 141.19
138.52
129.66
127.88

Sema 4.6. Dimetil 4-asetil-5-metil-3-fenilfuran-2,2(5H)-dikarboksilat (8)

3.72,s,3H 3.93, s, 3H
H3CO,C CO2CH3

1 7.60, br.s, 1H
H NMR 7.40-7.26, m, 3H

. H
6.99,d,J: 7.4 Hz, 1 5.46, g, J: 6.41 Hz, 1H

1.32,4,:7.10 Hz, 3H,
H3CH,CO
4.31-4.19,m,2H O

CH
1.5’1, d, J: 6.41 Hz, 3H

52.15
54.62 166.06 1688ch
H3CO,C 2~13
75.61
139.90 o)
13
C NMR 137.30 154.00

13014
12756 (% 73.13

12497 CH
15.2

13.22 61.25 168.40
H3CH,CO
0

Sema 4.7. 4-Etil 2,2-dimetil 5-metil-3-fenilfuran-2,2,4(5H)-trikarboksilat (9)

8 ve 9 numarali {iriinlerin olugsma mekanizmalarinin anlasilabilmesi i¢in, E- ve Z-

izomerleri p-TLC ile zenginlesmis halde ayrilmistir. Bu zenginlesmis izomerler,

69



katalitik kosullar altinda dmdm ile reaksiyona sokulmustur. Sasirtict bir bi¢imde, bu
deneylerden alinan ham karisimlarda, ayni iirlinler ¢ok yakin oranlarda elde

edilmistir.

. ~ 7
-7 Eto,c” @
CHj

_E
OCyHs 8
H3COC (E)
Cu (acac),
dmdm
E: CO,CH3
) OCyHs5 |
()| g ~--
EtO,C

Sema 4.8. E- ve Z- etil asetobenziliden asetatin dmdm ile reaksiyon tirlinleri

3 numarali E-asetoasetattan 8 no’ lu dihidrofuran tiirevinin ve 2 numarali Z-
asetoasetattan da 7 no’ lu dihidrofuran tlirevinin olugsmasi daha 6nceki ¢calismalardan
da elde edilen sonuglar 1s181nda beklenen bir olaydir. Ekibimizin yayinlanmis bir
calismasinda, dietil benzilidenmalonat ile dmdm nin Cu(acac),  katalizorii
varligindaki reaksiyonundan 12 no’ lu dihidrofuran tiirevi elde edilmistir. Ancak s6z
konusu bu caligmada 13 no’ lu 1,3-H gd¢ iriiniiniin varligr goézlemlenmemistir.

(Sema 4.9).

o) H3CO,C CO2CH3 H3CO,C CO,CH3
e OXd e O
mam
p— _— _—
OC,Hs Cu(acac), (E) "OCyHs ”5 OC5H5
o) EtO,C EtO,C
12 13

Sema 4.9. Etil benzilidenmalonat ile dmdm reaksiyonu

Tim bu sonuglarin tekrarlanabilir oldugunu gostermek i¢in daha basit baslangic

maddesi olan etil sinnamat ile ayni kosullarda reaksiyon gerceklestirilmistir.
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4.3 Etil Sinnamat Bilesiginin Dimetil Diazomalonat ile Reaksiyonuna Ait

Sonuclar

(e} CHs 3C 2C H H3CO,C
<COQC 3 3 2 \(C020H3
(E) dmdm dmdm

Cu(acac), Cu(acac), H3CO2C (
OC2H5

ER
H3CO,C OCzH5
10 1

Sema 4.10. Etil sinnamat ile dmdm’nin reaksiyonundan tanimlanabilen {iriinler

HaCO,C~ CO2CH3

/o
"H NMR 7.33-7.18, m, 5H 1+.25,t,J:7.04 Hz, 3H
Ester hidrojenleri;
3'14'Js‘ S 450, d J-2l_(|)8 1 CH OCHCHs
%.22% Z %r; -0, d, J=2.Us, 4.18-4.06, m, 2H
3.65, 5, 3H H3COZC/FH 4.45d,J:2.08 Hz, 1H
CO,CH3
53.11 167.20 168.06 53.57

3¢ NMR

169.80 COzCHg
168.70 52.48

Sema 4.11. Dimetil 4-(1,3-dimetoksi-1,3-dioksopropan-2-il)-5-etoksi-3-fenilfuran-
2,2(3H)-dikarboksilat (11)

Bu reaksiyonda dihidrofuran tiirevi olan 10 no’ lu bilesik yerine dihidrofuran
tiirevine 2. bir mol karben katilmasiyla olusan 11 no’ lu bilesik elde edilmistir. Bu da
konjuge esterlerin (mono veya dikarbonil) reaksiyonundan dihidrofuran elde
edildigini gostermektedir. Ancak E- ve Z- asetoasetatlarin reaksiyonlarindan elde
edilen iirinlerin ayn1 ve yakin oranlarda olmasi reaksiyon mekanizmasinin iyonik
oldugunu kanitlamaktadir. Bu noktada, a,B-doymamis dikarbonillerden, C(a)-C(p3)

bag1 etrafinda rahatlikla donebilen son derece polarize ylidlerin olustugu
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sOylenebilir. Bu ylidlerin de iyonik mekanizma {izerinden halka kapanma
reaksiyonlart vererek 8 ve 9 no’ lu iriinlerini verdigi diisiiniilebilir. Konu ile ilgili

caligsmalar devam etmektedir.
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