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OZET
Yiiksek Lisans Tezi

HALKALI ENAMINLERIN ASETILENIK YAPILARLA [2+2]
SIKLOKATILMA URUNLERI

Yesim Fatma YARAPSANLI

Namik Kemal Universitesi
Fen Bilimleri Enstittsi
Kimya Anabilim Dali

Danisman: Yrd.Dog¢.Dr.Nesimi ULUDAG

Enaminlerin [2+2] siklokatilmalari, heterosiklik olusum prosesindeki ¢esitliliginden
dolay1r 6nem tasimaktadir.Enaminler, sekonder amin ve ketonlarla hazirlanir.Enaminlerin
siklokatilma tepkimelerinde siklobiiten halkalar1 tiirevleri, halka agilma tepkimesi ile 1,3-
dienaminlere doniistiiriiliir.Bu c¢alismada, halkali ketonlardan sentezlenen enaminlerin, 1,4-
dimetoksi-2-butin ve 2-butin-1,4-diol ile olan reaksiyonlari arastirildi.Bazi durumda siklo
katilma iirtinleri izole edildi. Olusan siklobiiten tirlinleri 1sitilarak 2 karbon atomu ile halka
acilmasi gergeklestirildi.Polar ¢oziicii kullanildigi zaman, enaminlerinl,4-dimetoksi-2-butin
ve 2-butin-1,4-diol ile reaksiyonundan farkl: tiriinler elde edildi.Bu esnada reaksiyon sicakligi
da 6nemli oldu. Sonu¢ olarak, farkli ¢oziicii ve farkli sicaklikta enaminlerin siklokatilma

tepkimeleri aragtirilmistir.

Anahtar kelimeler: Enamin, [2+2]siklokatilma,1,3-dienamin,1,4-dimetoksi-2-butin, 2-butin-
1,4-diol, siklobiiten

2017, 54 Sayfa



ABSTRACT
Msc. Thesis

A STUDY ABOUT [2+2] CYCLOADDITION REACTIONS BETWEEN CYCLIC
ENAMINES AND ACETYLENES

Yesim Fatma YARAPSANLI

Namik Kemal University
Graduate School Of Natural And Applied Science
Department Of Chemistry

Supervisor:Assist.Prof.Dr.Nesimi ULUDAG

Enamine [2+2]cycloadditions have drawn attention because of their versatility in a
range of heterocyles forming process.Enamines are generally prepared by condensation of a
suitableamine and ketone, undergo cycloaddition reactions to yield cyclobutene derivates
which then izomerize to 1,3-dienamine with expansion of the ring.In this study, enamines
derived from cyclic ketones react with 1,4-dimethoxy-2-butyne and 2-butyne -1,4-diol to
produce intermediate cyclobutene adducts which have, in several cases, been isolated.These
cyclobutenes on heating, undergo band rearrangement with expansion of the cyclic ketone
ring by two carbon atoms.However, when polar solvents such as methanol are used, the
reaction of enamine with 1,4-dimethoxy-2-butyne and 2-butyne-1,4-diol behanes differently
to vyield.Reaction temperature was also important.Finally, we reported herein the
cycloaddition reaction of enamines in different solvents and at different temperature.

Keywords: Enamine, [2+2]cycloadditions, 1,3-dienamine, 1,4-dimetoxy-2-butin, 2-butin-1,4-

diol, cyclobutene.

2017, 54 Pages



SIMGELER VE KISALTMALAR DiZiNi

) : Kimyasal Kayma

d : Dublet

dd : Dublet Dublet

ddd : Triple Dublet

FT-IR : Fourier Doniistimlii Kizil6tesi Spektroskopisi
Hz : Hertz

IR - Infrared (Kizil 6tesi)

J : Yarilma sabiti

A : Dalga boyu

m : Multiplet

MHz : Megahertz

MS : Kiitle spektroskopisi

) : Frekans

nm : Nanometre

NMR : Niikleer Manyetik Rezonans
ppm : Per Part Million

t : Triplet

TLC : Ince Tabaka Kromatografisi
uv : Ultraviyole (Mor 6tesi)
pTsOH : P-Toluen Siilfonik Asit

MeOH : Metil Alkol
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1.GIRIS

Enaminlerin sentezi i¢in ilk genel yontemi Mannich ve Davidsen aldehitler ve
sekonder halkal1 aminlerden sentezleyerek gerceklestirdiler.

Enaminler,  karbonil  bilesiklerinden ve  ikincil aminlerden (morfolin,
piperidin,pirolidin) kolaylikla asit katalizorii ile katilma ve ayrilma reaksiyonlariyla

hazirlanirlanir.

Sekil.1.1. Morfolin enamin sentezi

Sentezlenen bu enaminler, elektronca fakir olan Gi¢lii bag igeren asetilenik yapilara katilma

tepkimesi vermektedirler.

§ b
ol ns

Sekil.1.2. Enaminlerin asetilen ile [2+2] siklokatilma reaksiyonu



Bu katilma tepkimeleri perisiklik tepkimeleri olup [2+2] siklokatilmalaridir.Burada
olusan dortlii halkanin olugmasini etkileyen —R gruplaridir.Eger elektron ¢ekici ise farkli bir
tiir mekanizma ile yiirimektedir.Bu reaksiyonlarda, ¢oziicliniin etkisi dnemlidir.Coziiciinlin

polar yada apolar olmasina gore farkli tirtinler elde edilir.

Bu calismamizda, siklohekzanon ve halkali sekonder aminler olan morfolin, piperidin

ve pirolidin ile enamin sentezleri gergeklestirildi.

Daha sonra sentezlenen bu enaminlere, 1,4-dimetoksi-2-butin ve 2-butin-1,4-diol ile
gerceklesen katilma reaksiyonlarini inceledik. Ayrica bu enaminlerin benzen ve metilalkol gibi

polar ve apolar ¢oziictilerindeki [2+2] siklokatilma {irlinlerini arastirdik.



2. KURAMSAL TEMELLER VE ONCEKI CALISMALAR

2.1. Enamin Kavrami ve Enaminlerin Tarihcesi

Enamin terimi ilk olarak 1927 de Wittig ve Blumenthal tarafindan bir enol yapisiyla
bagdastirilarak ileri siiriilmiistiir(Wittig ve Blumenthal 1927). Enaminler, a pozisyonunda
amino grubu iceren vinil aminlerdir.a Hidrojenine sahip karbonil bilesiklerindeki keto-enol
tautomerligine benzer bir sekilde, N-atomunda en az bir tane H atomu i¢eren enaminlerde bir
enamin - imin tautomerligi gosterirler.Burada genellikle, imin yapisina termodinamik agidan

daha egilimlidirler. (Rappoport 'den akt.Ozokan 2007)
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Sekil.2.1. Enamin-imin tautomerligi

- Karbonuna nitril,nitro,karbonil ve tiyokarbonil gibi elektron ¢ekici doymamis gruplar bagl
oldugu taktirde, enamin-imin tautomerik dengesi hemen hemen tiimiiyle enamin yOniine

kaymaktadir.(Rappoport 'den akt. Ozokan 2007)

jH
R, N R,—N" Z
! , /? —— ! NS ~
C—cC - C—C__
S , s \ TH
R R, R R
ENAMIN IMIN

Z = -CN,-NO,,-COR,-CSR
Sekil.2.2. B-Karbonuna bagli elektron ¢ekici gruplarda enamin-imin tautomerik dengesi.

Enamin terimi a, f doymamus tersiyer aminlerle es anlamlidir.
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Sekil.2.3.Enamin yapisi

Enamin kimyas1 hakkinda temel diizeyde ilk calismay1r 1936 yilinda Mannich ve
Davidsen yapmustir. 1954 yilinda Stork ve c¢alisma grubu karbonil bilesiklerinin elekrofilik
olefinler ve alkil halojeniirlerle alkillenmesi ve asit halojeniirlerle agillenebilmesi igin

karbonil bilesiklerini enamin tiirevlerine doniistiirmiislerdir.

Enamin sentezi i¢in kullanish ilk genel yontemi, Mannich ve Davidsen (Mannich ve Davidsen
1936) 1936 yilinda, aldehitler ve sekonder halkali aminlerden enamin sentezleyerek
gerceklestirdiler. Bu durumda aldehit ve sekonder amin K,CO3 varliginda ve diisiik sicaklikta
(vaklasik 0°C) reaksiyona girerek 1,1-diaminlere yada aminallere doniiserek olusan iiriinler,

destile edildiginde enamin elde edilmistir.(B6hme ve Ellenberg 1959)

H
I
CH30H20H20H0 +Q choi CH3CH2 CH - qH = ,si > A
|
H

— CH4CH,CH = CH- @

Sekil.2.4.Mannich ve Davidsen'in ilk enamin sentezi

Bu reaksiyonda aldehit yerine keton, K,CO3 yerine de CaO kullanilirsa reaksiyon daha

yiiksek sicaklikta gerceklesmektedir.

Steroidler {lizerinde ¢aligsmalar yapan Herr ve Heyl enamin sentezleri {izerinde daha
kullanish bir yontem o6ne stirmiislerdir(Herr ve Heyl 1952 1953 1955). Buna gore karbonil
bilesigi ve sekonder aminin asiris1 ¢oziiliir ve sistem geri sogutucu altinda 1sitilir, bu sirada
ortam azot atmosferinde tutulur ve agi8a cikan su azeotropik olarak su ayiraci ile

uzaklagtirilir. (Dulou ve Elkik 1967)
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Sekil.2.5.Karbonil bilesikleri ve sekonder aminden enamin sentezi

2.2. Enaminlerin Sentez Yéntemleri

2.2.1. Stork Enamin Tepkimesi

Aldehit ve ketonlar ikincil aminlerle tepkimeye girdiginde enaminler olarak

adlandirilan bilesikler olusur. Enamin olusumunun genel tepkimesi asagida verilmistir.

.‘C)‘. OH R P
| Vi || .\-;/ &-‘,/\ -
—C/C\ R —(]:—Cl_—; i N\ 7N el
C=C [
| R H R 7% R
H
Aldehit 2° Amin Enamin
veyaketon

Sekil.2.6.Stork enamin reaksiyonu

Enamin olusumunda bir su molekiiliiniin ayrilmas1 gerektiginden, enamin eldeleri
genellikle suyun azeotrop olarak veya bir kurutma reaktifi kullanilarak uzaklastiriimasi
saglanacak sekilde yapilir.Suyun ortamdan uzaklastirilmasiyla tepkime tamamlanincaya kadar
tek yonlii olarak devam eder.Enamin olusumu eser miktarda asit kullanilarak da
katalizlenir.Enaminlerin sentezinde pirolidin, piperidin ve morfolin gibi halkali yapidaki

ikincil aminler yaygin olarak kullanilir.
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Sekil.2.7.Halkal1 sekonder aminler

Ornegin sikloheksanon, pirolidin ile asagidaki sekilde tepkime vermektedir.

ston ~H, STROH, B0

N-(1-Sikloheksenil)pirolidin
(bir enamin)

Sekil.2.8.Pirolidin enamin sentezi

Enaminler 1iyi niikleofillerdir ve rezonans yapilarinin incelenmesiyle, enamin

yapilarinin hem bir niikleofilik karbon hemde niikleofilik azot atomu igerdigi goriiliir.
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N/
W -._
<+
Bu melez yapi, azot Bu melez yap1, karb?n
atomu uizerinden atomunun niikleofilik
niikleofilik etkinin merkez oldugunu
olacagini gosterir. gosterir ve azotun' )
niikleofilik karakterini
azaltir.

Sekil.2.9.Enaminin niikleofilik yapisi



Enaminlerde, C atomunun niikleofilik karakteri, bu reaktiflerin sentezlerde yaygin olarak

kullanilmasin1 saglar.

2.2.2. Bischler — Napieralski Reaksiyonu ile Enamin Sentezi
Bu yontemle POs ve POCI kullanilarak enaminlerin iminyum tuzlar elde edilir.

Bischler - Napieralski reaksiyonu ile 3,4-dihidroizoquinolin tiirevlerinin sentezleri

gerceklesir.(Whaley ve Gouindachari 1951)

CH,

?
CHL0-C OAC OAC
OAC

Sekil.2.10.Bischler -Napieralski reaksiyonu

2.2.3. Civa Asetat ile Oksidasyon Yéntemi

Leonard, genel bir halkali enamin sentezi yontemi olarak, tersiyer halkali aminlerin
civa asetat ile oksidasyonu yontemini gelistirdi.Deneysel yonteme gore bir mol quinolizidine
ve dort mol civa asetat (%5 asetik asit iginde) ¢Ozeltisi bir buhar banyosunda geri sogutucu
sisteminde 1sitildiginda, 1.5 saat sonra %92’lik teorik miktarda civa asetat ¢oker. Uriin

dehidroquinolizidin %60 verimle elde edilir. ( Leonard ve ark. 1955)
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Sekil.2.11.Tersiyer halkali aminlerin civa asetat ile oksidasyon yontemi

2.3. Enaminlerin Genel Ozellikleri

Amin, karbonil bilesikleri ile niikleofilik katilma tepkimeleri verebilirler. Amin primer

ise lirlin karbon-azot ¢ift bagi igeren imindir.

~
,C =0+ HNR — —-El:—NHFI —C =NR
OH

Sekil.2.12.imin olusumu

Eger karbonil bilesigi o Hidrojeni igeriyorsa, ¢cevrilme ile eliminasyon olur ve enamin olusur.

Fakat bu iiriin kararsiz oldugundan tautomerik formu imine doniistir.

'-(:3 .—:C—II\J— R__._ | Enamin - imin
OH H Tho ©=F o —
- tautomerisi
~C —C=N—R
imin

Sekil.2.13.Enamin-imin tautomerisi

Enaminler faydali sentetik ara {irlinlerdir.Bu bilesikler enolat anyonlarindan farkli
olarak yliksiizdiirler.Rezonans hibritlerinin dipolar karakteri ile karbon niikleofilik 6zellik

kazanarak etkinlik gosterir.

Enaminler, niikleofil olarak etkin olduklari igin tepkimelerinde baza gerek yoktur. Tepkime

sartlart ilimlidir. Buna ragmen enolat anyonlari i¢in daha etkin sartlar gereklidir.



2.4.Enamin Olusum Reaksiyonlarimmin Kinetigi
Enamin tiirli bilesiklerin olugum hizini iki faktor etkiler.
1-Sekonder amino gruplarinin bazlig1 ve sterik gevresi.
2-Karbonil grubunun yapisi ve sterik ¢evresi.
Pirolidin, daha zayif bazik 6zellige sahip morfoline gére daha hizli enamin tepkimesi

verir. Piperidin ise bazikligi ve sterik ¢evresi yoniinden pirolidine benzer. Bu aminlere ait hiz

ve asitlik sabitleri asagida verilmistir.

Cizelge2.1. Sekonder aminlerin hiz ve asitlik sabitleri

K pKa Ka
Pirolidin 1.3x10° 11.27 5.37 x 107
Piperidin 1.6x 107 11.123 7.37x10
Morfolin 244 x10° 8.33 4.67 x 10°

Enamin olusumundahiz belirleyen basamak dehidratasyonbasamagidir.Bu ii¢ aminin

dehidratasyon basamagindaki hizlari farklidur.

Siklopentanon en hizli reaksiyona giren keton iken, bunu siklohekzanon
izler.Siklohekzanonun reaksiyon hizi ise daha biiyiik halkali ketonlardan fazladir. o-
konumunda mono siibstitiie halkali ketonlarin reaksiyon hizi ana keton reaksiyonun hizindan

karsilastirilabilir oranda azdir.




2.5. Cesitli Enaminler

o My /N CN /. -COOR
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£ —enammon siklk g-enammomitnl  heterosikhk §-enamino ester
A
R \c—c"x R
Ry=N R e —C=C—
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Pt Hf Rs
H Ra
enanid ar-haloenamin Inamm
I N N
>:< @ \CZC:GI%/
.......plq T-..—.. ~R / \
tetraaminoetilen 1.2-dihvdroizokmoln ketenimmyum tuzu

Sekil.2.14.Enamin gesitleri

2.6. Enaminlerin Siniflandirilmasi

Enaminlerin, hem azot atomunun substitusyon derecesine gore primer, sekonder ve
tersiyer olarak; hem de ¢ifte bagin konumuna gore asiklik, endosiklik,eksosiklik,heterosiklik

ve bisiklik olarak siniflandirilmaktadir.

2.6.1. Azot Atomunun Substitusyon Derecesine Gore
2.6.1.1. Primer Enaminler

Primer enaminler, azot atomu {izerinde subtituent olarak iki hidrojen atomu i¢ermekte
ve genellikle termodinamik agidan daha kararli olan iminlere kolaylikla tautomerize
olmaktadir. iminlere doniisiim sonucunda C=N c¢ift bagi etrafinda cis-trans (syn-anti veya

E,Z) geometrik izomerizasyonu olusmaktadir.(Rappoport'den akt. Ozokan 2007 )
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Sekil.2.15.Primer enamin yapisi

2.6.1.2. Sekonder Enaminler
Sekonder enaminler, azot atomu iizerinde subtituent olarak bir hidrojen atomu ve bir
alkil veya aril grubu icermekte ve primer enaminlerde oldugu gibi, genellikle daha stabil imin

formuna tautomerize olmaktadir .(Rappoport'den akt. Ozokan 2007 )

RS RE R?: RE
5 /
==
. R3 | .
F-ld Hf'N F-‘.1 H N R1

Sekil.2.16.Sekonder enaminlerin tautomerlesmesi

2.6.1.3. Tersiyer Enaminler

Enamin tiirleri igerisinde en Onemli yeri olan tersiyer enaminler, azot atomunda
hidrojen icermedigi icin tautomerizasyon gostermemekte ve sekonder aminlerin aldehitler
veya ketonlar ile reaksiyonlarindan kolaylikla sentezlenebilmektedir. Reaksiyonda agiga ¢ikan
su, azeotropik destilasyon yontemiyle veya potasyum karbonat, kalsiyum oksid gibi

kurutucularm kullanimiyla uzaklastirilabilmektedir.(Rappoport'den akt. Ozokan 2007 )
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2.6.2. Cifte Bagin Konumuna Gore

2.6.2.1. Asiklik Enaminler

a- Pozisyonunda hidrojen igeren tersiyer asiklik enaminlerin (R3=H; R4 Rs= alkil veya
aril) sentezinde aldehitler kullanilmaktadir. R3= Alkil veya aril grubu igerenlerin eldesinde
ise, asiklik ketonlardan yararlanilmaktadir. R4 ve Rsgruplarimin farkli oldugu bilesiklerde
C=C gifte bag1 etrafinda E,Z geometrik izomerligi goriilmektedir.(Rappoport'den akt. Ozokan
2007 )

R4 Rs
‘c=c
R N—R
5 / 1
Ro

Sekil.2.17.Asiklik enamin yapisi

2.6.2.2. Endosiklik Enaminler

C=C C(Cifte bagmin iiyesi oldugu ve azot atomunun substituentleriyle birlikte bu
halkanin diginda kaldig1 enaminler endosiklik olarak siiflandirilmaktadir. Endosiklik tersiyer
enaminler, sekonder aminlerin siklik ketonlarla verdikleri reaksiyonlardan kolaylikla elde
edilmektedir (Rappoport'den akt. Ozokan 2007 ).

Sekil.2.18.Endosiklik enaminler
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2.6.2.3. Eksosiklik Enaminler

Halka tiyesi olarak azot atomunu igeren ve C=C c¢ifte bagmin halka disinda kaldig:

siklik enaminler, eksosiklik olarak siiflandiriimaktadir (Rappoport'den akt. Ozokan 2007 ).

-y { ey, =— ()
C,H2 —— CH3
X e ! )
”\ CH3 CHa
CH3

eksosikhk heterosiklik

Sekil.2.19.Eksosiklik enaminler

2.6.2.4. Heterosiklik Enaminler

Azot atomunun ve C=C g¢ifte bagmmin ayni halkanin iiyesi oldugu enaminler
heterosiklik olarak nitelendirilmektedir. Heteroaromatik bir bilesik olan pirol, genellikle
enamin olarak diisiiniilmemekte; buna karsilik indol, verdigi reaksiyonlar itibariyla

heterosiklik enamin sinifina dahil edilebilmektedir.(Rappoport'den akt. Ozokan 2007 )

J Q0 O

L . U

Sekil.2.20.Heterosiklik enaminler
2.6.2.5. Bisiklik Enaminler

2-Dehidrokinuklidinler, enamini olusturan azot atomunu ve C=C g¢ifte bagini

tamamiyla bisiklik sistem i¢inde bulundurmasi nedeniyle, gercek bisiklik enaminlerdir.

Bisiklik ketonlarin sekonder aminlerle reaksiyonlarindan elde edilen enaminler de,

bisiklik enamin olarak nitelendirilmektedir (Rappoport'den akt. Ozokan 2007 ).

o0 AD AD

2-dehidrokinuklidin

Sekil.2.21.Bisiklik enaminler
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2.7. Enaminlerin Hidrolizi

Enaminlerin hidrolizlenmesinde, o6ncelikle protonlanma (azot veya [-karbonuna)
gerceklesmektedir. Azot iizerine protonlanma sonucu enamonyum iyonu, [B-kKarbonunun
protonlanmasi sonucu ise iminyum iyonu olusmaktadir. Su veya baska bir niikleofil,
potansiyel enerjisi diisiik olan iminyum iyonuna atak yapmakta ve proton ¢ikisini takiben

enaminin hidrolizi meydana gelmektedir .(Rappoport'den akt. Ozokan 2007 )

\ iy H
AN _ .-'N + H@I tuzh AN %NL
/% 3\ /c:c\
eNAmMOoONyUN Ivonu
yavag /
‘§§§§3 . j‘////
ne—&
7N
minyum iyonu (daha kararh)
H,O
-H®
H—\C— ;P + TR
7N )

Sekil.2.22.Enaminlerin hidrolizi

2.8. Enaminlerin Arilleme Reaksiyonlar:

Enaminlerin pozitif yiikli olefinlerle olan reaksiyonlar1 gelistirilerek enaminlerin p-
kinon ve kinon siilfonamitlerle arilleme reaksiyonlar1 gergeklestirilmistir. Bdylece
benzofuranlarin ve indollerin daha kolay bir sentez yolu miimkiin olmustur.(Brannock ve ark.

1963)
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Sekil.2.23.Enaminlerin arilleme reaksiyonlar1

2.9. Enaminlerin Acil Halojeniir fle Olan Reaksiyonlar
Enaminler bir agil halojeniir veya bir asit anhidritle tepkimeye girdiginde iiriin C-
acillenmis bilesiktir. Olusan iminyum iyonu, ortama su katildi§i zaman hidroliz olur ve

tepkime sonunda B-diketonlar elde edilir (Solomons 2002).

r@ O O 0

0
I N R N
+ CH,C—Cl—» ic<\4\ — + or HO,
CH -
(j_\)‘ o, s+ / \ +0
tminyum tuzu 2-Asetilsikloheksanon
(bir B-diketon)

Sekil.2.24.Enaminlerin agil halojeniir ile olan reaksiyonu

2.10. Enaminlerin Alkil Halojeniirlerle Olan Reaksiyonlari
Enaminle yapilan alkillemeler SN, tepkimesiyle olur. Bu ylizden tepkimelerde
alkilleme reaktifi olarak metil, birincil, allilik ve benzilik halojentirler kullanilir. Alkilleme

sonucu N-alkillenme {irtinii elde edilir. N-alkillenme {irtinii 1sitilarak C- alkil bilesiklerine
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doniistiiriiliir. Bu tepkime 6zellikle alkil halojeniir, allilik halojeniir, benzilik halojeniir veya

a-haloasetik ester oldugunda yeglenir. (Solomons 2002)

@ -
(2 O/ CH.R + X

f_g( R AN-Alkillenmis drin

= £

R = CH,—CH— veya CeHs— " i' CH,R + X~

C-Alkillenmisg Gran

lH;U
o

CH,R
/ A

+
\N/

|
H

Sekil.2.25.Enaminlerin alkil halojeniirlerle olan reaksiyonu

Enaminler ayrica Michael katilma tepkimelerinde de kullanilabilirler.Asagidaki reaksiyon

ornek olarak verilmistir .

0

.é‘%’ 0
S| (4 cH,=CcHON—— L_ _cm,cn,eN 22 CH,CH,CN
’ CH,OH
geri
O sofutucu

alunda
kaynatma

Sekil.2.26.Michael katilma reaksiyonu
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2.11. Enaminlerin Oksidasyonu

Enaminlerin, talyum triasetat ile oksitlenmesi a-asetoksiyi verir (Kuehne 1968).
Bunun yanisira, morfolinosikloheksen ve morfolinosiklopenten benzoil peroksit ile
reaksiyonu sonucu a-benzoiloksi ketonlar elde edilir .(Augistinen 1962 ve Lawesson ve ark.
1963)

Sekil.2.27.Enaminlerin oksidasyonu

2.12. Koruyucu Grup Olarak Enaminler
Primer aminler ve - dikarbonil bilesiklerinden vinil grubu iceren amidlerin olusmast,
azotun niikleofilik 6zelligini biiyiik miktarda azaltarak hidrolize olabilen amin tiirevlerinin

olusmasini saglar.Boylece bu tiirevler, peptit sentezlerinde koruyucu grup olarak kullanilir

(Dane ve ark. 1962, Dane ve Dockner 1965).

2.13. Enaminlerin Siklokatilma Reaksiyonlari

Enaminlerdeki karbon atomlarinin siklokatilma verdigi, birgok reaksiyonda
gosterilmistir. Bu tip reaksiyonlarda siklokatilmanin iyonik mekanizmami yoksa uyumlu
mekanizma {izerinden mi yiiriidiigii saptanamamustir. Iyonik siklokatilmada ilk basamak
enaminin B - pozisyonuna elektrofilik etki olup, tepkime enaminin a- pozisyonuna niikleofilik
etki ile devam etmektedir.

Bunun yanisira enaminler karbenle katilma yapip siklopropan olustururlar. Alken ve
alkinlerle 1,2-katilmasi ile siklobiitan ve siklobiiten verirler. Ayrica 1,3-dipolar bilesiklerle

katilma reaksiyonu ve dienlerle de Diels-Alder reaksiyonu vermektedir.
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Sekil.2.28.Enaminlerin katilma tepkimeleri

1,2 - siklo katiimasi

[2+2] siklokatilma tepkimeleri organik sentezlerde ¢ok sik gozlenir. Halkali
ketonlardan elde edilen enaminlerin karbon sayisini iki karbon arttiran halka biiyiitme
tepkimeleri bunlara 6rnektir ( Cook 1969). Bu tepkimeler bir¢ok dogal {iriiniin sentezinde en
onemli basamaktir. Enaminlerin elektrofilik alkenlerle tepkimesinde bir veya daha fazla iiriin
elde edilebilir. Bu iriinler basit alkilleme trini, 1,2- siklokatilma ve 1,4- siklokatilma

urinleridir.

—lll——\ fx 9:11\\]\/(3 ‘_%Ux -
W o = | h
LN -
X
|

- |

_Nj l\//( i —htp
Sekil.2.29.Enaminlere [2+2]siklokatilma tepkimeleri

Bu iyonik katilmada ilk basamak 1 no’lu ana {irlin olusur. Bu basamaktan sonra iki olasilik

vardir. Ya halkalagsma olur ya da proton eliminasyonu ile alkilleme {iriinii olusur.
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Enaminler, elektrofilik alkinlerle de siklokatilma tepkimeleri verirler. Dimetil
asetilendikarboksilat ile oOnce siklobiiten ara iiriin olusturup, bu ara {irinlin hemen

pargalanmasi ile dienaminodiester meydana gelir ( Brannock ve ark. 1963).

CTS COOCH3 CHa Sf (CH3)2
CH3——i i (If CH, COOCH, C - COOCH,
i i — —’
H (I: ? H COOCHS, % - COOCHg4
N(CHs), COOCH; | N(CH3), d CHN(CHa),

Sekil.2.30.Enaminlerin dimetil asetilendikarboksilat ile olan katilma tepkimesi

2.14. Enaminlerin Elektrofilik Alkinlerle Reaksiyonlari

Alkenlerin, polienlerin iki molekiiliiniin birlesip halkali {irin olusturduklar1 birgok
reaksiyon vardir. Genel olarak siklokatilma reaksiyonu, herbirisinin bir veya iki konjuge ¢ift
bag1 olan doymamais iki molekiiliiniin birbirine katilmasidir.

Siklokatilma, herbir bileseninzt elektronlar1 sayisin1 gostermek suretiylerms +ms, 7t + 7,
veya m, +m, seklinde ifade edilir. Molekiillerin karsilasmasi sonucu orbitalleri birbiri {izerine
biner ve siklokatilma olusur. Bu isleme etkiyen gerekli enerji simetri bakimindan izinli siklo
katilma tepkimelerinde 1sitma ile saglanirken,simetri bakimindan izinli olmayan
siklokatilmada fotoliz ile saglanir. Siklokatilma tepkimeleri suprafasiyal ve antrafasiyal olarak
2 tirlii olur. Tepkimenin gergeklesmesi i¢in alkenlerden birinin Lumo’su ile digerinin
Homo’su arasinda etkilesme olmalidir. Sinir orbital yaklasimia gore iki alkenin siklokatilma

reaksiyonundan’,+n’ islemi ayni fazlar ortistiigii i¢in simetri izinlidir.
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[0}
[ Spepeppap——

n2g + m2g siklokatiimalari isisal yoldan izinli

Sekil2.31.Siklokatilma tepkimelerinde elektronlarin etkilesimi

n’s.m’syaklasgiminda orbitallerin ayni fazlari ortiismedigi i¢in uyumlu tepkime
gerceklesmez, tepkime simetri izinli degildir. Heterosiklik bilesiklerin [2+2] siklokatilma ve
[2+2] sikloreversiyon reaksiyonlari cesitli drneklerle agiklikla belirtilmistir. Onemli B-
laktam, antibiyotikler, penisilin ve sefalosforin C, heterosiklik bilesiklerin ketenlerle
siklokatilmalar1 sonucu elde edilmislerdir ( Acheson ve ark. 1974).
Iki olefinin reaksiyona girerek siklobiitan halkasinin olustugu sicaklifa bagli [2+2]
siklokatilma reaksiyonlarinin mekanizmasi iizerinde calisilmistir ( Huisgen 1977). 2 tane n
sisteminin (n’s+ns) yaklasimi Woodward-Hoffman kuralma gore uyumlu bir sekilde
gerceklesmez. Bu yasak iki yeni sigma baginin ardarda iki basamakli tepkime modeliyle

asilabilir.

Huisgen’e gore sicakliga bagh [2+2] siklokatilma reaksiyonlari tek bir basamakta
degil, iki veya daha fazla basamakta olmaktadir (Huisgen 1977).

Huisgen tetrasiyanoetilen ile enol eterlerinin reaksiyonlari iizerinde ¢aligmistir.
Siklokatilma reaksiyonunun hizi {izerine dnemli ¢oziicli etkileri oldugunu gormiis ve dipolar

ara bilesik olustugunu belirtmistir.
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CH,_ CHy

K CN), C = C (CN C(CN).
(CHa), C = C—OCH, (CN), € CHShal  Ljgn =%
1 G(CN),
B
CH; CN
CH3 CN
CH40 CN
H CN

Sekil.2.32.Huisgen'in [2+2] siklokatilma reaksiyonu

Tetrasiyanoetilen, vinil eterlerle [2+2] siklokatilma tepkimesi iki farkli ¢6ziiciide
gergeklestirilmis, tepkime hizi K(asetonitril)/K (siklohekzan) 63000 olarak bulunmustur. Bu
sonu¢ aktivasyon basamaginda yiik ayriminin ortaya ¢iktigini ve iki ayri notr molekiilden yiik
ayrimi olan bir ara iiriin olustugunu ortaya ¢ikarmaktadir. Hem sterokimyasal hem de kinetik
incelemeler sonucunda tetrasiyanoetilen ile vinil eterlerinin [2+2] siklokatilma

reaksiyonlarinda dipolar arabilesik olustugu saptanmisir.

2.15. Asetilenlerle Sicakhiga Bagh Olan Siklokatilma Reaksiyonlari
Asetilenlerle olan siklokatilma reaksiyonlari ise 2 grupta toplanabilir.
1) Aromatik olmayan heterosiklik bilesiklerle olan reaksiyonlar,

2) Heteroaromatik bilesiklerle olan reaksiyonlar.

2.15.1. Aromatik Olmayan Bilesiklerin Asetilenlerle Olan Reaksiyonlari

Bu grupta dimetil asetilendikarboksilat gibi elektron ¢eken substitiientler baglanmis
olan asetilen ile ¢ekirdeginde elektronca zengin C=C bag1 bulunan heterosiklik bilesiklerin
reaksiyonlar1 verilmektedir.

Ayni sekilde elektron veren substitiientlerin baglandigi asetilen, elektron eksikligi olan
C = C veya C = N qift baglar1 bulunduran heterosiklik bilesik ile reaksiyona girer.
Heterosiklik cekirdekteki C = C bagmin elektron yogunluguna diger halkadaki atomlarin
karakteri etkidigi gibi ( Ornegin enamin tipi ¢ift bag igeren azotlu heterosiklik bilesiklerde
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oldugu gibi ) elektron veren (-NR,-R veya -SR) veya elektron ¢eken (-NO,,-COOR gibi)
substituentlerin bulunmasi da etkiler.

Amino grubu ile substitiie edilmis 5 ve 6 {iyeli heterosiklik bilesiklerin de dimetil
asetilendikarboksilat ile siklokatilma reaksiyonu verdigi belirtilmistir (Reinhoudt ve Leliveld
1972). Bu ¢alisma alkillenmis 4-amino-dihidrotiyofen (2 ve 3) bilesikleri dietil eter igerisinde
dimetil asetilendikarboksilat ile reaksiyona girerek oda sicakliginda 4 ve 5 tiirii bilesikler
vermistir. Bu bilesiklerde 100°C de dioksan icerisinde kaynatildiginda dihidrotiyepinlere

doniistiigii bulunmustur.

- CHs  NR,R, CHs CHISFHRQ CHs CH,
= N\ COOCH, ' NR;R;
& COOCHs \—_ /“coocH,
> 4 COOCH,
NR;R, CH3; CH5
o COOCH;, N~ COOCH,
CH., —» —
3 COOCH; / —COOCH;
S
cHg NRiR: CH; NR;R,
3 5

Sekil.2.33.Aromatik olmayan bilesiklerin asetilenlerle olan reaksiyonlari

Sonugta olusan tiyepenlerin yapilart NMR spektrometresiyle saptanmistir. Ayni
caligmada alkillenmemis tiyofen ile benzer deneyler tekrarlanmis ve asagidaki sonuglara
varilmistir.

a) Siklokatilma tepkimesinde 4-5 pozisyonundaki enamin ¢ift bagi 3-4 pozisyonundakine

gore daha etkindir.Clinkii kiikiirt atomu, enaminin - karbon atomunun negatif ytikiinii arttirir.
b) Enamin ¢ift baginin - karbonuna substitiientler siklokatilmanin hizin1 azaltir.

¢) Reaksiyon hizi amino substitiientinin yapisina gore pirolidin,morfolin,piperidin yoniinde
azalir. Ciinkii  — karbon atomuna daha iyi elektron pompalar.

Reinhoudt ve Kouwenhoven tarafindan yapilan daha sonraki bir g¢alismada ise
heterosiklik ketonlardan olusan enaminlerle aktiflestirilmis asetilenlerin siklokatilma
reaksiyonlart i¢in genel bir yontem Onerilmistir ( Reinhoudt ve Kouwenhoven 1973).
Siklokatilma reaksiyonu, enaminin  — karbon atomunun, asetilen {i¢lii bagina niikleofilik
etkisi ve bunun sonucunda halka kapanmasi ile gerceklesmektedir. Elde edilen siklokatilma
tiriinleri 1s1sal kararsizdir. Inert bir ¢odziiciide 1sitildiklar1 zaman monosiklik dienaminlere

dontigiirler. Dienaminlerin  yapist ise NMR spektrometresi ile saptanmistir. Isisal
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izomerizasyonun hizli olmasit amino substitiientinin elektron verme 6zelligine bagli oldugu
belirtilse de daha ayrintili bir kinetik caligma yapildiginda siklokatilma iiriiniiniin yapisinin
izomerisazyon basamagindan daha az etkili oldugu goriiliir. Fakat amino grubu olarak yapiya
pirolidin bagli oldugunda morfolin bagh bilesiklere gore daha hizli reaksiyon verir. Buna gore
izomerizasyon dipolar karakterde bir gegis hali lizerinde olmaktadir.

Azot igeren heterosiklik bilesiklerin asetilenik esterlerle ¢esitli reaksiyonlar1 Acheson

tarafindan yapilmstir.

R? MeO,C R®
@ MeO,CC = CCO,Me | |
MQDEG N

|
R
1 H1

1)R'=CH,Ph R®=CONPhEt
2)R'=CH,Ph R®=CN
3)R' =Me R=CN

Sekil.2.34.Azot iceren heterosiklik bilesiklerin,asetilenik esterlerle olan reaksiyonlari

Acheson ve Paglietti tarafindan yapilan daha sonraki bir ¢alismada 1,2-dihidro-1-
fenilpiridin eter igerisinde dimetil asetilendikarboksilat ile dihidroazosine dontstiiriilmiistiir.

(Acheson ve Paglietti 1973 )

Ny MeQ,C MeO,C
Q MeQ,CC = CCQZE'IE I -
Il‘. " Maozc “"'-..,lrl MEDEC
Ph Ph
8 9

Sekil.2.35.Dihidroazosin sentezi

Bu reaksiyon basit dihidropiridinlerin (8) halka biiyiitmesi yoluyla dihidroazosinlere
(9) doniismesinin ilk Ornegidir ve araliriin olarak siklobiiten halkasinin olusabilecegi

belirtilmektedir.
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2.15.2. Heteroaromatik Bilesiklerin Asetilenlerle Olan Reaksiyonlar:

Furan, tiyofen gibi heteroaromatik bilesiklerin, asetilenlerle reaksiyonlar1 sonucu 7
iiyeli bilesikler elde edilebilir. Benzotiyepinler, benzoksepinler ve tiyepinler gibi heterosiklik
heptadienler bu yolla bagarili sekilde sentezlenmislerdir.

Reinhoudt ve Kouwenhoven tarafindan yapilan bir ¢alismada 3- (1- pirolidinil) benzo
[b] tiyofenin (10) dimetil asetilendikarboksilat ile [2+2] siklokatilmas1 sonucu tek basamakta

benzotiyepin elde edilmistir ( Reinhoudt ve Kouwenhoven 1972).

Sekil.2.36. 3- (1- pirolidinil) benzo [b] tiyofenin (10) dimetil asetilendikarboksilat ile [2+2]

siklokatilmasi

Sentezlenen benzotiyepin 1sitildiginda naftalin tiirevlerine doniigmistir. 3- (1-
Pirolidinil) benzo [b] tiyofenin enamin ¢ift bagi aromatik 10 = elektronlu sistemin bir
parcasini olusturup [2+2] siklokatilma reaksiyonunda aromatik c¢ekirdegin rezonans enerjisi
kaybolur. Siklo katilma sonucu olusan ara iirlin (11) lizerinden (12) olusur. Araiiriiniin
(11)olustugu reaksiyon karigimindan alinan 6rneklerin NMR spektrumlarinin alinmasiyla
saptanmistir. Bu konuda ayni arastirmacilarin yaptiklar1 daha sonraki bir ¢alismada reaksiyon
-20°C de kloroform igerisinde gergeklestirilmis ve (11) araiiriinii elde edilmistir (Reinhoudt ve
Kouwenhoven 1974). Diisiik sicaklikta elde edilen NMR verileri yapiyr dogrulamistir. Bu
bilesik oda sicakliginda izole edilip saflastirilmak istendiginde hizla (12) nolu bilesige

izomerlesmistir. Buna goére izomerlesmenin, diisiik enerji gerektiren asir1 polarlanmis bir
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gecis hali tizerinden oldugu diisliniilmektedir. Ciinkii koprii basindaki karbon atomuna baglh
elektron veren pirolidino substitiienti ve ayrica elektron alan Ozellikte diger koprii bast
karbonuna bagh kiikiirt atomu vardir. 11 bilesiginin izomerlesme hizi, kiikiirt yerine oksijen
ve azot i¢eren bilesiklere gore daha fazladir. Elde edilen benzotiyepin ise 1sisal olarak oldukga
kararlidir ve benzen igerisinde geri sogutma ile kaynatildiginda naftalin tiirevlerine
doniismektedir.

Tiyepin tiirevlerinin elde edilmesiyle ilgili birgok arastirma yapilmis fakat basarili
olunamamistir. Ciinkii 7 {liyeli halka olustuktan sonra bilesigin ¢ok ¢abuk kiikiirt kaybettigi

gorilmistiir.

2.16. [2+2] Sikloizomerizasyon Tepkimeleri
Mekanizma agisindan, siklokatilma reaksiyonlar ile sikloizomerizasyon reaksiyonlari
arasinda bir fark yoktur. Siklokatilma veya sikloizomerizasyon reaksiyonlarindan hangisinin
olusacagi reaksiyona giren maddelerle, reaksiyon {iriinlerinin serbest enerjisine baghdir.
Izomerizasyon reaksiyonlarmin biiyiik bir ¢cogunlugu sicakliga bagl olarak olusur.
Fakat fotokimyasal sikloizomerizasyon tepkimeleri de vardir. Sicakliga bagli olan bir sigma
bagmin kirilip konjuge 4n elektron sisteminin olustugu asagidaki reaksiyon uyumlu ve ¢ok

basamakli olarak olusur.

Sekil.2.37.[2+2] Sikloizomerizasyon tepkimesi

Orbital simetrilerinin korunmas1 yoniinden bakarsak bu sekilde elektrosiklik proses
konrotatorik halka agilmasi ile gergeklesmelidir. Burada belirtilen sistemler cis bisiklik
bilesiklerdir. Bu sistemlerde konrotatorik proses, disrotatorik prosese gore daha baskin olmasi
gerekirken, reaktant asimetrik olarak substitiie olmussa hem disrotatorik hem de konrotatorik
proses icin aktivasyon enerjisi diisecektir. Eger halka acilmasi sterik yonden disrotatorik
isleme zorlaniyorsa dien sisteminin veya siklobiiten halkasimin asimetrik substitliisyonu

disrotatorik islemin aktivasyon enerjisini diislirecektir.
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Cesitli azohetero bisiklo bilesiklerin reaksiyon sonuclari karsilastirildiginda, [2+2]
sikloizomerizasyon reaksiyonun hizinin azot atomunun pozisyonuna oldukc¢a bagli oldugu
goriiliir. Ozellikle kirilan sigma bagi azot atomuna endosiklik bag ile baglandigi zaman
siklobiiten halkas1 ¢ok hizli sikloizomerizasyon verir. Elektron ¢ifti verebilen endosiklik
amino grubunun bulunmasi, uyumlu izinli olmayan disrototarik [2+2] sikloizomerizasyon
reaksiyonun aktivasyon enerjisini yeterli derecede diistirtir.

[2+2] sikloizomerizasyon reaksiyonlarinda, kirilan sigma bagina bagli bulunan azot
atomunun hizlandirict etkisi yalnizca endosiklik konum ile siirlandirilmistir. Kopriideki
karbon atomlarindan birine ekzosiklik pozisyonda bagli olan amino grubu igeren heterosiklik
bilesikler de diisiik sicakliklarda [2+2] sikloizomerizasyon reaksiyonu verirler. Bu
reaksiyonlar doymamis veya kismen doymus orta biiylikliikkte halka igeren heterosiklik
bilesiklerin sentezinde ¢ok fazla kullanilir.

Bu bilesiklerin [2+2] sikloizomerizasyon reaksiyonlarinin kinetik c¢alismalari, bu
reaksiyonlarin amino substitiientinin elektron verme giiciine ( 1-pirolidinil > 4- morfolinil >
1- piperidinil) bagli oldugunu gostermistir.

Reinhoudt ve Kouwenhoven'in bir ¢alismasinda substitiie olmamis 1- benzoksepin elde

edilmistir. (Reinhoudt ve Kouwenhoven 1974)

"
r d R'R? R R'R® R
NR'R
| R R R
o —
R 5
0 0
21 - a3

R=COQ0CH,

NR'R? = Pirolidino

Sekil.2.38.Reinhoudt ve Kouwenhoven'in substitiie olmamis 1- benzoksepin sentezi
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Sonuglara gore 21°in 23’e donligmesi bir gecis hali iizerinden olur ve kopriiyii
olusturan C-C bag1 oldukga polarize olmustur. Pirolidino substitiientinin azot atomu kismi
pozitif yiiklenirken C; kismi negatif yiiklenmistir. Siklobiiten halkasinin agilmasi 1sisal
kararlig1 ¢ok fazla (4000C ' e kadar) olan diger cis konumunda substitiient iceren siklobiiten
halkalar1 g6z oniine alindiginda oldukga hizli bir proses gibi goziikmektedir. Bu bilesiklerin
1sisal kararliligt Woodward- Hoffman kurallarina uymaktadir ki buna gore izinli konrotator
prosesi enerji yoniinden tercih edilmeyen halka agilmasi iirlinlerinin olugsmasini hizlandirir. 21
no'lu bilesikte halka ag¢ilmasi koprii basindaki karbon atomunun amino substitiienti icermesine
baglanmaktadir. Ayrica azot atomunun serbest elektron ¢ifti olugsmakta olan 1,3- dien

sistemiyle Ortliserek gecis halini kararli kilmaktadir.
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1 Kullamilan Kimyasal Maddeler

Sentez i¢in baslangic maddesi olarak 1,4-dimetoksi-2-butin ve 2-butin-1,4-diol,
morfolin, piperidin, pirolidin kullanilmistir Kullanilan diger kimyasallar: Periyodikasit,
metanol, tetrahidrofuran, sodyum karbonat, kloroform, sodyum siilfit, etilasetat, siklohekzan,
diklorometan, hidroklorik asit, n-hekzan, dietileter,  sodyum hidroksit, magnezyum
stilfat potasyum hidroksit, ter-biitanol, izopropil alkol, aseton, silica jel (kolon kromatografisi
icin ), TLC i¢inde Silica gel 60 Fs54 kullanildu.

3.2. Kullanilan Cihazlar

'HNMR spektrumlari, 400 MHz'de Bruker 400 spektrometre iizerinde kaydedildi."H
NMR 25°C ' de CDCl; kullanilarak &lgiildii. Kimyasal kaymalar, milyon basina kisimlar
olarak ifade edilir ve baglama sabitleri Hz cinsinden verilmektedir. IR spektrumlari i¢in
Mattson 1000 FT-IR spektrometresi kullanildi.
Kiitle spektrumlar1 Agilent 5973 modeli GS-MS ile Ol¢lilmiistiir. Erime noktas1 tayini i¢in
Elektro termal IA 9000 kullanildi. Maddelerin Rf degerleri Desega Minuvis UV lambasi

kullanilarak tayin edilmistir.

3.3. Calismanin Sentez Plami
Sentez planina gore, hedefimiz halkali enaminlerin, 1,4- dimetoksi -2- butin ve 2-
butin- 1,4- diol ile olan [2+2] siklokatilma reaksiyonlar1 ve olusan firiin yapilarin
aydinlatabilmektir. Bunun i¢in 6nce halkali sekonder aminler olan morfolin,piperidin ve
pirolidini siklohekzanon ile enamin sentezlerini gergeklestirdik. Daha sonra 1,4- dimetoksi -2-
butin ile 2- butin- 1,4- diol 'lin [242] siklokatilma reaksiyonlarini sentezleyerek, olusan
katilma triinlerinin 1s1sal izomerizasyonu gerceklestirdik. [2+2] siklokatilma iiriinii olusumu
sirasinda bazi tirtinlerin dogrudan halka agilmasi {iriiniine dontistiigiinii gézlemledik.
Bu reaksiyonlarda polar ve apolar ¢oziicii kullanarak, bu ¢dziiciilerin reaksiyonun
verimi ve isleyisi iizerine etkisini arastirdik.Calismalarimizda, asetilenik yapiya bagli -OCHs
ve -OH gruplarinin elektron c¢ekici yada elektron verici olmasmin katilma reaksiyonu

tizerindeki etkisini arastirdik.
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4. SENTEZLER VE ARASTIRMA BULGULARI

4.1. Halkalh Enaminlerin Sentezi
Siklohekzanon ile sirasiyla morfolin,piperidin ve pirolidin reaksiyonlar1 sonucu

morfolin enamin, piperidin enamin ve pirolidin enamin elde edildi.
[Oj
N
& H
N p-TsOH
+ — +H30
0

Morfolin
Enamin

Dy

4.1.1. Morfolin Enamin(D;) Sentezi

Sekil.4.1 Morfolin enamin(D;) sentezi

20.0 g (203.7mmol) siklohekzanon ve 34.0 g(11.48 mmol) morfolin 300 ml benzende
coziilerek Deen-stark diizenegi kuruldu. Katalizor olarak p-toluen siilfonik asit katildi.
Reaksiyon boyunca, aciga ¢ikan suyu damla damla ayirdik. 90 dakika sonra su ¢ikigi tamamen
bitmis oldu. 12 saat sonunda reaksiyon sona erdi. Benzen, rotary evapordtorde basing altinda

uzaklastirildi.Daha sonra vakumda ayrimsal damitma yapilarak morfolin enamin

tirtinti(D;)elde edildi.(4.02g, 24.02mmol)
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1

Sekil.4.2. Deen-stark diizenegi

Sekil.4.3. Morfolin enamin sentezindeki son agama olan vakumda ayrimsal damitma diizenegi
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4.1.2 Piperidin Enamin(D,) Sentezi

O
A -TsOH
\ P N
e
_-— + HZO
oy
M
H piperidin enamin
DZ

Sekil.4.4. Piperidin enamin (D) sentezi

9.0 g (10.19 mmol) siklohekzanon ve 16.4¢g(192.6 mmol) piperidin 300 ml benzende
coziilerek Deen-stark diizenegi kuruldu. Katalizér olarak p-toluen siilfonik asit katildi.
Reaksiyon boyunca, agiga ¢ikan suyu damla damla ayirdik. 120 dakika sonra su cikist
tamamen bitmis oldu. 24 saat sonunda reaksiyon sona erdi. Benzen, rotary evapordtorde

basing altinda uzaklastirildi. Daha sonra vakumda ayrimsal damitma yapilarak piperidin

enamin triinti(D, )elde edildi.(12.04g ,36.42mmol)

4.1.3 Pirolidin Enamin(D3) Sentezi

R p-TsOH L N ]
. HO

J ~i7 ————
— N >
H

Pirolidin
Enamin

D,

Sekil.4.5. Pirolidin enamin(D3) sentezi

9.0 g (10.19mmol) siklohekzanon ve 14g(197.18 mmol) pirolidin 200 ml benzende
coziilerek Deen-stark diizenegi kuruldu. Katalizor olarak p-toluen siilfonik asit katildi.

Reaksiyon boyunca, agiga cikan suyu damla damla ayirdik. 120 dakika sonra su c¢ikisi
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tamamen bitmis oldu. 24 saat sonunda reaksiyon sona erdi. Benzen, rotary evapordtorde
basing altinda uzaklastirildi. Daha sonra vakumda ayrimsal damitma yapilarak pirolidin

enamin tiriinii(D3)elde edildi.(16.04g ,106.10mmol)

4.2. Halkalh Enaminlerin Asetilenik Yapilarla Olan Katilma Reaksiyon Sentezleri

4.2.1.1,2 metoksimetil-8-(4morfolinil)-2,8siklooktadien (2)nolu bilesik sentezi

e o ()

[l
N | ‘ Permen CHQOCHg - CHQOCHg
259z | — =
CH O CH4 :[
CHZ0 CH3 CHz0CH;
Dy X 1 2

Sekil.4.6.1,2 metoksimetil-8-(4morfolinil)-2,8siklooktadien (2)nolu bilesik sentezi

1,4-dimetoksi-2-butin’in (X) (10.46 mmol, 1.2 mL) 20mL benzendeki ¢ozeltisi , N-(1
-sikloheksenil)morfolin(D;)(11.95 mmol, 2 g) 30 ml benzendeki ¢6zeltisine azot atmosferi
altinda oda sicakliginda 2 saatlik periyot igerisinde damla damla eklendi. Daha sonra karigim
oda sicakliginda 6 saat karistirildi. Reaksiyon karigimi TLC ile kontrol edildi. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra ¢oziicii rotary evaporotdrde uzaklastirildi. Reaksiyon sonunda yagimsi
iiriin etil asetat ile kromotografi yapildi. 0.76 g (%56) yagimsi {irlin (1) elde edildi. Bu bilesik
50 mLbenzende ¢oziildii.Geri sogutucu azot atmosferi altinda 16 saat kaynatildi. Reaksiyonun
ortam1 TLC ile kontrol edildi. Reaksiyon tamamlandiktan sonra benzen, rotary evapordtorde
basing altinda uzaklastirildi.Etilasetat kullanilarak kolon kromatografisiyle saflastirildi.Sari

renkli bir siv1 iirlin olan2 nolu bilesik elde edildi.(1,29 %68)

IH NMR (CDCl3): & 6.7-6.5 (dd, 1H, CH=C), 4.4, 4.2 (2s, 4H, 2xCH,), 3.8-3.6 (m,
4H, NCH,)3.4-3.2 (m, 4H, NCH,CH,), 2.2, 2.4(2s, 6H, OCH3), 1.4-0.7 (m, 8H, CH, CH,
CH, CH,); ms: m/z 279 (20) [M-2], 167 (40), 139 (100) .
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Hesaplanan C,H27NO3: C, 68.71; H, 9.59; N, 4.91. Bulunan: C, 68.79; H, 9.50; N, 4.86.
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Sekil. 4.7.1,2 metoksimetil-8-(4morfolinil)-2,8siklooktadien (2)nolu bilesigin'H NMR

spektrumu
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Sekil.4.8.1,2 metoksimetil-8-(4morfolinil)-2,8siklooktadien (2) nolu bilesigin GC-MS

spektrumu
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Coziicii olarak benzen yerine metanol kullanilarak reaksiyon tekrarlandi.Ayni iiriin
elde edidi. Bu basamakta da (1) nolu bilesik izole edilemezken, dogrudan halka agilmasi olan
(2)nolu bilesik sentezlendi.(0.95g %54)

4.2.2.7,8-hidroksimetil-1-(4-morfolinil)bisiklo[4,2-0]okten (3)nolubilesik sentezi

o e

N — CH,OH
e
I3l
CH20H CH,OH

D; Y 3

Sekil.4.9.7,8-hidroksimetil-1-(4-morfolinil)bisiklo[4,2-0]okten (3)nolu bilesik sentezi

2-Butin-1,4-diol’tin (Y) (13.94 mmol, 1.2 mL) 20 mL benzendeki ¢ozeltisi , (N-(1-
sikloheksenil)morfolin(D1)( 11.96 mmol, 2 g) 30 ml benzendeki ¢ozeltisine azot atmosferi
altinda oda sicakliginda 2 saatlik periyot igerisinde damla damla eklendi. Daha sonra karigim
wsticili manyetik karistirict ile 12 saat karistirildi. Reaksiyon karisimi TLC ile kontrol edildi.
Reaksiyon tamamlandiktan sonra ¢oziicli rotary evaporotorde uzaklastirildi. Reaksiyon
sonunda beyaz kristalli iiriin (3)nolu bilesik elde edilerek, diklor metan ile kromotografi
yapildi. (1,21 g, %81) (E.N=65-67°C)

'H NMR (CDCl3): 8 4.65 (t, 1H, CH=C), 4.2 (25, 4H; CH,), 4.08-4.02 (s 2H, OH), 2.3 (m,
2H, CHy), 2.05 (m,12H, CH,).

Hesaplanan C14H23NO3: C, 66.41; H, 9.16; N, 5.61. Bulunan: C, 66.9; H, 9.19; N, 5.41.
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Sekil.4.10.7,8-hidroksimetil-1-(4-morfolinil)bisiklo[4,2-0]okten (3) nolu bilesigin *H NMR
spektrumu

(Coziicii olarak benzen yerine metanol kullanilarak reaksiyon tekrarlandi.Ayni iiriin

elde edidi(3nolu bilesik).(1.045g %70)

4.2.3. 1,2hidroksimetil-8-(4-piperidinil)-2,8siklooktadien (7) nolu bilesik sentezi

M
BENZEN CH,0OH (CH-OH

CHZ0H CH,OH CH;0H

D, Y 6 7

Sekil.4.11. 1,2hidroksimetil-8-(4-piperidinil)-2,8siklooktadien (7) nolu bilesik sentezi
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2-Butin-1,4-diol’in (Y) (13.94 mmol, 1.2 mL) 20 mL benzendeki ¢ozeltisi , (N-(1-
sikloheksenil)piperidin(D; ) ( 12.11 mmol, 2.0 g) 30 ml benzendeki ¢6zeltisine azot atmosferi
altinda 2 saatlik periyot igerisinde damla damla eklendi. Daha sonra karigim 1sticili manyetik
kanistiric1 ile 6 saat karistirildi. Reaksiyon karisimi TLC ile kontrol edildi. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra ¢oziicii rotary evaporotdrde uzaklastirildi. Reaksiyon sonunda yagimsi
tirtin(7)nolu bilesik (1.29 g, %86)elde edildi.Kloroform ile kromotografi yapilarak, dietil eter
ile kristallendirildi (E.N 67 °C).

'H NMR (CDCly): § 7.7 ve 7.5 (2d, 1H, CH=C), 5.2 (2s, 4H, CH,), 4.35 ( 2s, 2H, OH), 4-17-
4.02 (M, 6H, CHy), 2.05-1.2 (m, 12H, CHy).

Hesaplanan C15H2sNO,: C, 71.67; H, 10.02; N, 5.57. Bulunan: C, 71.73; H, 10.19; N, 5.63
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Sekil.4.12.1,2hidroksimetil-8-(4-piperidinil)-2,8siklooktadien(7)nolu bilesigin’'H NMR

spektrumu
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Coziicii olarak benzen yerine metanol kullanilarak reaksiyon tekrarlandi. Ayni iiriin
elde edidi. Bu basamakta da 6 nolu bilesik izole edilemezken, dogrudan halka agilmasi olan 7
nolu bilesik sentezlendi.(1.08g %72)

4.2.4. 7,8metoksimetil-1-(4-piperidinil)bisiklo[4,2,0]okten (4)nolu bilesik sentezi

\ CH20CH;
N
‘ ‘ EENZEH CH,OCH,
* |
CH,0CH; CH,OCH,
D, X 4

Sekil.4.13.7,8metoksimetil-1-(4-piperidinil)bisiklo[4,2,0]okten (4)nolu bilesik sentezi

1,4-dimetoksi-2-butin (X) (10.46 mmol, 1.2 mL) 20 mL benzendeki ¢ozeltisi , N-(1-
sikloheksenil)piperidin(D2) (6.05 mmol, 2.0 g) 30 ml benzendeki ¢dzeltisine azot atmosferi
altinda oda sicakliginda 2 saatlik peryot igerisinde damla damla eklendi. Daha sonra karigim
oda sicakliginda 6 saat karistirildi. Reaksiyon karisimi TLC ile kontrol edildi. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra ¢oziicii rotary evaporotdrde uzaklastirildi. Reaksiyon sonunda yagimsi
tirlin diklormetan ile kromotografi yapildi.Yagimsi {irin (4) nolu bilesik(2.46 g, %73)elde
edildi.
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'H NMR (CDCl3): & 4.2 ve 4.1 (25, 4H,CH,), 2.28 (2s, 6H, OCHs), 2.93-2.85 (m, 2H), 2.35-
2.38 (t, 1H, CH), 1.9-1.8 (m, 6H), 1.75-1.63 (m, 6H).

Hesaplanan C1;H29NO,: C, 73.07; H, 10.45; N, 5.01. Bulunan: C, 73.9; H, 10.51; N, 5.47.

| L

T T T T T T T T T T T T T T
13 12 11 10 9 8 7 3 5 a 3 2 1 0 ppm

Sekil.4.14.7,8metoksimetil-1-(4-piperidinil)bisiklo[4,2,0]okten(4) nolu bilesigin'H NMR

spektrumu

4.2.5. 1,2metoksimetil-8-(4-piperidinil)-2,8-siklooktadien(5) nolu bilesik sentezi

B
[
CH-OCHS CHOCH,
‘ BENZEH
—_—
CHL,OCH, I3 CHOCH,
4 5

Sekil.4.15.1,2metoksimetil-8-(4-piperidinil)-2,8-siklooktadien(5) nolu bilesik sentezi
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1 g (3.58 mmol)4nolu bilesik benzende 5o mL ¢oziildii.Geri sogutucu azot atmosferi
altinda 8 saat kaynatildi. Reaksiyonun ortami TLC ile kontrol edildi. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra benzen, rotary evapordtdrde basing altinda uzaklastirildi. Daha sonra

etil asetat kullanilarak kolon kromatografisi ile saflastirildi. Yagimsi iiriin (5)nolu bilesik elde
edildi. (0.67g, %67)

'H NMR (CDCls): 3 7.9 ve7.3 (dd, 1H, CH=C), 4.18 ve 4.1(2s, 4H, CH,0OCHy), 4.15 (2s, 6H,
OCHj), 3.4-3.22 (M, 4H, NCH,CHy), 2.23-2.18 (t, 2H, CHy), 2.08-1.35 (m, 12H, CH,).

Hesaplanan C1;H29NO,: C, 73.71; H, 10.21; N, 5.96. Bulunan: C, 73.89; H, 10.84; N, 5.81.

I

T T T T T T T T T T T T T T T
13 12 11 10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 0 ppm

Sekil.4.16.1,2metoksimetil-8-(4-piperidinil)-2,8-siklooktadien(5) nolu bilesigin
'H NMR spektrumu
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(Coziicli olarak benzen yerine metanol kullanarak reaksiyonu tekrarladik. Yine ayni
tirtin elde edidi. Bu basamakta da 4 nolu bilesik izole edilemeyip, dogrudan halka agilmasi

olan 5 nolu bilesik sentezlendi.(0.55g %55)

M
| | METANOL CH-0OCH; CH2OCHS
_— :|:
CHaDCH 5 CH,OCH, CHLOCH,
D, X 4 5

Sekil.4.17.1,2metoksimetil-8-(4-piperidinil)-2,8-siklooktadien(5)nolubilesigin sentezi(¢oziicii

metanol)

'H NMR (CDCls): 8 7.9 ve7.3 (dd, 1H, CH=C), 4.18 ve 4.1(2s, 4H, CH,OCHz), 4.15 (2s, 6H,
OCHpg), 3.4-3.22 (m, 4H, NCH,CH,), 2.23-2.18 (t, 2H, CH), 2.08-1.35 (m, 12H, CH,).
Hesaplanan C17H29NO,: C, 73.71; H, 10.21; N, 5.96. Bulunan: C, 73.89; H, 10.84; N, 5.81.

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
16 15 14 13 12 1 10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 0 -1 -2 -3 ppm

Sekil.4.18.1,2metoksimetil-8-(4-piperidinil)-2,8-siklooktadien(5) nolu bilesigin (¢oziicii

metanol)*H NMR spektrumu
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4.2.6.7,8metoksimetil-1-(4-pirolidinil)bisiklo[4,2,0]okten(8) nolu bilesik sentezi

N
H BEHZEN CH20CH4
+ > ‘ |
CH;0CH; CH,0OCH,
Ds X 8

Sekil.4.19.7,8metoksimetil-1-(4-pirolidinil)bisiklo[4,2,0]okten(8) nolu bilesik sentezi

1,4-dimetoksi-2-butin’in (X) (10.46 mmol, 1.2 mL) 20 mL benzendeki ¢ozeltisi , N-
(1-sikloheksenil)pirolidin(D3) (13.23 mmol, 2.0 g) 30 ml benzendeki ¢6zeltisine azot
atmosferi altinda oda sicakliginda 2 saatlik periyot igerisinde damla damla eklendi. Daha
sonra karisim oda sicakliginda 4 saat karistirildi. Reaksiyon karisimi TLC ile kontrol edildi.
Reaksiyon tamamlandiktan sonra ¢oziicii rotary evapordtorde uzaklastirildi. Reaksiyon
sonunda yagimsi iiriin (8) nolu bilesik(2.8 g, %81) elde edildi.Etilasetat-diklormetan (1:1) ile
kromotografi yapildi.
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'H NMR (CDCl3): & 4.21 ve 4.09 (2s, 4H, CH,), 3.7-3.6 (t, 1H, CH=C), 3.3 (2s, 6H, OCHj),
3.0-2.78 (M, 6H, CHy), 2.2-1.1 (m, 6H, CHy).

Hesaplanan C,7H,7NO,: C, 72.40; H, 10.28; N, 5.26. Bulunan: C, 72.51; H, 10.19; N, 5.32.
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Sekil.4.20.7,8metoksimetil-1-(4-pirolidinil )bisiklo[4,2,0]okten(8)nolu bilesigin'H NMR
Spektrumu

4.2.7.1,2metoksimetil-8-(4-pirolidinil)-2,8siklooktadien(9)nolu bilesik sentezi

" -

[
CH,OCHS, CH,0OCH;
‘ | 51
—
BENZEN
CH40CH; CH,OCH;
8 9

Sekil.4.21.1,2metoksimetil-8-(4-pirolidinil)-2,8siklooktadien(9)nolu bilesik sentezi
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8 nolu bilesik1.0 g (3.77 mmol), 50 mL benzende ¢oziildii. Geri sogutucu azot
atmosferi altinda 6 saat kaynatildi. Reaksiyonun ortami TLC ile kontrol edildi. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra benzen rotary evaporotorde basing altinda uzaklastirildi. Daha sonra
etil asetat kullanilarak kolon kromatografisi ile saflastirildi. Yagimsi {iriin 9nolu bilesik elde

edildi. (0.78g, %78)

'H NMR (CDCl3): 5 7.67-7.61 ve 7.48-7.45 (m, 1H), 4.23 (2s, 6H, OCH3), 4.15-4.02 (m, 6H,
CH,), 1.5-1.2 (m, 6H, CH))

Hesaplanan C17H27NO,: C, 72.49; H, 10.21; N, 5.19. Bulunan: C, 72.55; H, 10.31; N, 5.12.
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Sekil.4.22.1,2metoksimetil-8-(4-pirolidinil)-2,8siklooktadien(9)nolu bilesigin *H NMR

spektrumu
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(Coziicli olarak benzen yerine metanol kullanilarak reaksiyon tekrarlandiginda, ayni

tirtin elde edidi. Bu basamakta da 8 nolu bilesik izole edilemeyip, dogrudan halka acilmasi

olan 9 nolu bilesik sentezlendi.(0.7g %70)

:N: CH40OCH5 N
ZH-,OCH
| ‘ WMETANCOL CH;OCH, . 3

+
> | —

CH;0CH; CH,0OCH
CH,OCH; e

8 9

Ds X
Sekil.4.23.1,2metoksimetil-8-(4-pirolidinil)-2,8siklooktadien(9)nolubilesiksentezi(¢oziicii

metanol)
'H NMR (CDCly): & 7.67-7.61 ve 7.48-7.45 (m, 1H), 4.23 (2s, 6H, OCHs), 4.15-4.02 (m, 6H,

CHy), 1.5-1.2 (m, 6H, CH>).
Hesaplanan C,7H27NO,: C, 72.49; H, 10.21; N, 5.19. Bulunan: C, 72.55; H, 10.31; N, 5.12.
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Sekil.4.24.1,2metoksimetil-8-(4-pirolidinil)-2,8siklooktadien(9) nolu bilesigin'H NMR

spektrumu(¢oziicii metanol)
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4.2.8. 1,2hidroksimetil-8-(4-pirolidinil)-2,8siklooktadien (11)nolu bilesik sentezi

N CH,0OH [Nj N
‘ ‘ — CH,OH CH,OH
* I31 ‘ |
CH;0H CH,0H CH,CH
Ds Y 10 11

Sekil.4.25. 1,2hidroksimetil-8-(4-pirolidinil)-2,8siklooktadien (11) nolu bilesik sentezi

2-Butin-1,4-diol’iin (Y) (13.94 mmol, 1.2 mL) 20 mL benzendeki ¢ozeltisi , N-(1-
sikloheksenil)pirolidin (D3)(12.11 mmol, 2 g) 30 ml benzendeki ¢o6zeltisine azot atmosferi
altinda 2 saatlik periyot icerisinde damla damla eklendi. Daha sonra karisim 1siticili manyetik
karistirict ile 6 saat karistirildi. Reaksiyon karisimi TLC ile kontrol edildi. Reaksiyon
tamamlandiktan sonra ¢dziicii rotary evaporotdrde uzaklastirildi. Reaksiyon sonunda yagimsi
triin (11)nolu bilesik (2.6g, %91) elde edildi.Olusan iiriin kloroform ile kromotografi
yapilarak, dietil eter ile kristallendirildi. (E.N: 73-75 °c )

IH NMR (CDCla): & 7.4 ve 6.95 (2d, 1H, CH=C), 4.77 ve 4.65 (2s, 2H, OH), 4.41 (t, 2H,
CH,), 4.35-4.05 (m, 4H, CHy), 3.90-3.31 (m, 6H, CHy), 2.31-2.27 (t, 2H, CH,), 1.22-1.18
(m, 2H; CH2)

Hesaplanan C14H23NO,: C, 70.85; H, 9.77; N, 5.90. Bulunan: C, 71.02; H, 9.68; N, 5.83.
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Sekil.4.26.1,2hidroksimetil-8-(4-pirolidinil)-2,8siklooktadien (11)nolu bilesigin'H NMR
spektrumu

Ayn1 Urlin

(Coziicli olarak benzen yerine metanol kullanilarak reaksiyon tekrarlandi.

elde edidi. Bu basamakta da 10 nolu bilesik izole edilemeyip, dogrudan halka agilmasi olan

11 nolu bilesik sentezlendi.(2.26g %80)
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5. TARTISMA VE SONUC

Enaminlerin, literatiirde elektrofilik asetilenlerle farkli ¢oziiciilerde [2+2] siklokatilma
reaksiyonlar1 olarak bir¢cok arastirmasi vardir. [2+2] siklokatilma tepkimeleri m baglarinin
kirilmasiyla gergeklesir.[2+2] siklokatilma reaksiyonlari, elektrofile bagli gruplarin elektron
¢ekici yada elektron verici olmasinin tepkime {izerine etkisinin aragtirilmasi, literatiire katki

saglayacaktir.

Yapilan ¢alismada -OCHj3 ve -OH gruplarinin etkisi benzen ve metanol ¢oziiciilerde

farklilik gostermektedir.

Calismamizda 2- butin- 1,4- diol (Y) ile olan katilma tepkimeleri ancak 1s1 ile

gerceklesti.

Cizelge 5.1. Morfolin enamin (D,), piperidin enamin(D,) ve pirolidin enaminin (Ds), 1,4
dimetoksi-2-butin (X) ile olan benzen ve metanol ¢6ziictilerindeki katilma

reaksiyon lriinleri

BENZEN BENZEN (/\) | METANOL
Morfolin enamin [2+2]Siklokatilma| Katilma Uriinii | Katilma Uriinii
Piperidin enamin [2+2]Siklokatilma | Katilma Uriinii | Katilma Uriinii
Pirolidin enamin [2+2]Siklokatilma | Katilma Uriinii | Katilma Uriinii
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Morfolin enamin (D;), piperidin enamin(D;) ve pirolidin enaminin (Ds3), 1,4-
dimetoksi-2- butin (X) ile benzende oda sicakliginda [2+2] siklokatilma {iriinii vermistir.
Ayni ¢6ziicii iginde 1s1tma sonucu her ii¢ enaminde de halka agilmasiyla katilma {iriinii elde

edilmistir.

Coziicli metanol oldugunda,her {i¢ enaminde de,1,4- dimetoksi-2-butin(X) ile katilma tirlinii

elde edilmistir.

Cizelge 5.2. Morfolin enamin (D), piperidin enamin(D;) ve pirolidin enaminin (D3) 2- butin-

1,4- diol (Y) ile olan benzen ve metanol ¢oziictilerindeki katilma iiriinleri

BENZEN (A) METANOL
Morfolin enamin [2+2] siklokatilma [2+2] siklokatilma
Piperidin enamin Katilma iiriinii Katilma iiriinii
Pirolidin enamin Katilma iiriinii Katilma iiriinii

2-butin-1,4-diol (Y) yapisindaki -OH grubunun elektron verme ozelligi -OCH3 den fazla
oldugu i¢in, katilma reaksiyonunun gerceklesmesini zorlagtirmaktadir. Bu yiizden 1sitma
yoluyla, katilma reaksiyonu gerceklestirildi. Piperidin enamin(D,) ve pirolidin enamin (Ds3)

2- butin-1,4- diol (Y) benzende 1s1 sonucu katilma iriinii verirken, morfolin enamin (Dj)
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bazlik kuvvetinin digerlerine gore az olmasindan dolayr [2+2] siklokatilma {iriinii

vermektedir.

Piperidin enamin(D;) ve pirolidinenamin (D3), 2-butin-1,4-diol (Y) ile metanol iginde
katilma tirtinii verirken, morfolin enamin (D;) ayn1 nedenden dolay: [2+2] siklokatilma tirtinii

vermistir.

Cizelge.5.3. Morfolinenamin (D), piperidinenamin(D;) ve pirolidinenaminin (D3) 1,4-
dimetoksi-2-butin (X) ile olan benzen ve metanol ¢o6ziictilerindeki katilma

reaksiyonu tirlinlerinin verim analizi

BENZEN |BENZEN Q) METANOL

Morfolin enamin %56 %68 %54
Piperidin enamin %73 %67 %55
Pirolidin enamin %381 %78 %70

Yukaridaki verim ¢izelgesine gore pirolidinenaminin (D3) 1,4- dimetoksi-2- butin (X)

ile benzende, oda sicakliginda gergeklesen katilma {irtinii, en yiiksek verime sahiptir.

Morfolinenamin (D), diger enaminlere gore, benzende oda sicakliginda en diisiik

verime (%56) sahiptir.
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Bunun nedeni,morfolinin bazligina bakildiginda,piperidin ve pirolidine gére en diisiik bazliga
sahiptir.Bundan dolayi,enamini olusturan halkali aminlerin,bazliklari reaksiyon iizerine etkisi

fazladir.Bu nedenlerden dolayi reaksiyon verimini etkilemektedir.

Metanol ¢oziiciisii iginde, pirolidinenaminin (D3), 1,4-dimetoksi-2-butin  (X) ile

yaptig1 katilma {irlinii, en yliksek verime sahiptir. (%70)

Metanol iginde katilma iirin verimleri, benzene gore daha azalmistir.Bunun nedeni
metanoliin, polar protik ¢oziicii olmasindan dolayi,katilma sirasinda ara basamaklarda ytikler
meydana gelmektedir.Olusan bu yiikiin polar bir ¢oziiclii tarafindan sarilmasi reaksiyon
verimini azaltmaktadir.Perisiklik ve siklokatilma tepkimeleri,benzen gibi apolar ¢oziiciilerde
gerceklestirilir. Yaptigimiz bu ¢alismada da c¢oziicii etkisinin,literatiire paralel sekilde

yiiriidiigiinii tespit etmis olduk.

Cizelge.5.4. . Morfolinenamin (D), piperidinenamin(D) ve pirolidinenaminin (D3) 2- butin-

1,4- diol (Y) ile olan katilma iirlin verim analizi

BENZEN (1)) METANOL
Morfolin enamin %81 %70
Piperidin enamin %86 %72
Pirolidin enamin %91 %80
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Yukaridaki ¢izelgeye gore pirolidinenaminin (D3), 2-butin-1,4-diol (Y) ile olan
katilma tirlinli verimi %91 olarak en yiiksek verime sahiptir. Metanol ¢oziiclisiinde ise yine

pirolidin enaminden(D3) en yiiksek verime sahip katilma tirtinii elde edilmistir.

Yaptigimiz galismalara gore 2- butin-1,4-diol (Y) ile olan katilma iiriin verim
sonuglar1 1,4-dimetoksi-2-butin (X) 'e gore daha yiiksek ve genellikle kati kristaller halinde
elde edilmistir.Bunun nedeni,diol yapilar asetilenik yapiya indiiktif olarak daha fazla elektron
vermektedir.Bundan dolayi,reaksiyon normal oda sicakliginda yiirimemistir. Ancak yiiksek
1sida katilma driiniinii gozlemledik.Bu esnada 1s1 ile gerceklestirdigimiz tepkimenin,% de

veriminin oda sicakliginda katilma gosteren -OCH3 ' e gore yiiksek oldugunu tespit ettik.-
OCHg; grubunun indiiktif olarak -OH grubuna gore daha zayif elektron vermesinden dolayi

tepkime oda sicakliginda gergeklestirildi.
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