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Kalkonlar flavonoid ailesine iiye dogal yada sentetik bilesiklerdir. Kimyasal olarak, ii¢
karbonlu bir a, f-doymamis karbonil sistemiyle birbirine baglanan iki aromatik halkadan
(1,3-diaril-2-propen-1-on iskeleti) olusurlar. Bitkilerden izole edilen ve kimyasal olarak
sentezlenen pek ¢ok kalkon tlirevi genis bir biyolojik aktiviteye sahiptir. Bu yilizden kalkon
tiirevleri lizerine ¢ok sayida arastirma yapilmaktadir.

Bu c¢alismada oOncelikle, 11 adet kalkon tiirevi (12a-j) benzaldehit (15) ve silibstitiie
asetofenonlarin (14a-j) oda sicakliginda, etanol igerisinde, NaOH ile etkilestirilmesi
suretiyle sentezlendiler.
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0 0 0
| N CH; H _NaOH,EtOH _ | = =
Y% 250C, 3saat &
X X
X = -H, 2-OH, 4-OH, 2-Cl, 3-Cl, 4-Cl, 2-Br, 3-Br, 2-OCHs, 3-OCHs, 4-OCH;

Calismanin ikinci asamasinda, hetero halkali ve polifonksiyonel bilesiklerin sentezinde
Oonemli bir ara iiriin olan 1,5-diketon tiirevleri (17a-g), siklohekzanonun (16) sekiz kalkon
tiirevine (12a-g) c¢oziiclisliz ortamda faz transfer katalizorii (% 6 mol) ve KOH (% 6 mol)
varliginda, 1,4-katilmastyla oda sicakliginda sentezlendi.

0 0
X = % 6 molKOH . AN
- >
X| L + % 6 mol CgHsN(C,Hs);Cl X| L

X =-H, 2-Cl, 3-Cl, 4-Cl, 2-Br, 2-OCHj3, 3-OCH3;, 4-OCHj;

Anahtar Kelimeler: 1,3-diaril-2-propen-1-on, kalkon, a, B-doymamis keton, 1,5-diketon.
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Chalcones are natural or synthetic compounds belonging to the flavonoid family.
Chemically, they consist of two aromatic rings are joined by a three-carbon a, B-
unsaturated carbonyl system (1,3-diaril-2-propen-1-on). Both extracted from plants and
chemical synthesized most chalcone derivatives have largely biologically active.
Therefore, many investigations have been done on the chalcone derivatives.

In this study, firstly, eleven chalcone derivatives (12a-j) were synthesized from the
benzaldehyde (15) and substitue acetophenones (14a-j) by treatment with NaOH in ethanol
at room temperature.
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o) 0 0
| = CH; H _NaOH.EOH ] A Z
S 250C, 3saat &%
” X

X =-H, 2-OH, 4-OH, 2-Cl, 3-Cl, 4-Cl, 2-Br, 3-Br, 2-OCHj3, 3-OCH3;, 4-OCHj;

In the second stage of study, 1,5-diketone derivatives (17a-g) which are important
intermediates in the synthesise of heterorings and polyfunctional compounds, synthesized
from the 1,4-addition of cyclohexanone (16) to the eight chalcone derivatives (12a-g)
under the solvent-free conditions and exist phase transfer catalysis (6% mole) and

potassium hydroxide (6% mole) at room temperature.

X = % 6 molKOH A

- >
| o + % 6 mol CqHsN(C,Hs)4CI X| o

X =-H, 2-Cl, 3-Cl, 4-Cl, 2-Br, 2-OCHj3, 3-OCH3;, 4-OCHj;

Keywords: 1,3-diaryl-2-propen-1-on, chalcone, a, B-unsaturated ketone, 1,5-diketone.
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1. GIRIS ve LITERATUR OZETLERI

1.1. Flavonoidler

Flavonoidler, dogada bitkilerin biinyelerinde (yaprak, meyve, tohum, c¢igek ve
dallarinda) bol miktarda bulunan ve biyolojik olarak aktivite gosterdikleri belirlenen
bilesiklerdir. Ozellikle yenilebilen bitkilerin birgogunda (iiziim, turunggiller, sogan, yesil ¢ay,
kakao, soya fasiilyesi vb.) bulunmalar1 ve saglik acgisindan faydali olmalar1 nedeniyle dikkat
ceken dogal bilesikler arasinda 6nemli bir yere sahiptirler. Bitki fizyolojisinde dokuyu UV-
1sininin zararli etkisinden koruma, antioksidant olarak rol oynama, enzim inhibitorliigii ve
enfeksiyona karsi savunma gibi bir dizi 6nemli iglevin yerine getirilmesinde gorev yaparlar

(Pengelly, 2004).

Tablo 1.1. Bazi Flavonoidler ve Bulunduklar1 Besin Kaynaklar1

Flavonoid alt siniflar1 Yiyecek Kaynaklari

Quercitin, Kaempferol, Sogan, Turunggiller, Cay,
Myricetin, Apigenin, Luteolin, |Uziim,
Catechin, Epicatechin, Soya Fasiilyesi

[Naringin, Hesperitin

Procyanidinler, Kakao, Uziim Cekirdegi, Elma,

Prodelphinidinler Cikolata, Tar¢in, Siyah Cay

Flavonoidler ilk olarak 1936 yilinda Albert Szent-Gyorgyi tarafindan limondan elde
edilmis ve kilcal damar gecirgenligini ve kirilganhigin1 azalttiklari, yani kan sizmasini

onledikleri, ortaya konmustur. Bu 6zelliklerinden dolay1 ilk olarak elde edilen iki flavonoid, P-



vitamini (gecirgenlik vitamini) olarak anilmislardir (Hertog and Hollman, 1996). Sonraki
yillarda flavonoidler iizerine ilgi artmis ve yapilan ¢aligmalarla giliniimiize kadar 5.000’in
tizerinde flavonoid tiirevi izole edilmis ve yapilari aydinlatilmistir. Bu caligmalarin bir
kisminda, flavonoidlerin potansiyel olarak antioksidant (Torre et al., 2002), antitimér ve
antiviral (Buhler and Miranda, 2000) kapasiteye sahip olduklar1 belirtilmistir. Hiicre
boliinmesini, ¢ogalmayi, trombosit kiimelenmesi ve bagisiklik tepkisini etkileyen enzim
aktivitelerini degistirdikleri de ifade edilmistir (Anonim, 2002). Kimi zaman polifenoller
olarak ta anilan flavonoidlerin kansere kars1 aktivite (Chowdhury et al., 2002) gosterdikleri de

literatiirlerde yer almistir.

Flavonoidlerin kimyasal yapilar1 temel olarak iki fenil halkasinin bir propan zinciriyle
birlesmesinden olusan 15 karbonlu 1,3-difenilpropan iskeletinden (1) ibarettir. Bu iskelet
tizerindeki propan zinciri oksijen atomu vasitasiyla fenil halkalarindan birisiyle birleserek
heterosiklik bir yap1 (2) olusturabilir. Olusan bu yapidaki gruplarin yerlerini belirtmek igin
fenil halkalar1 A ve B simgeleri ile hetero halka ise C simgesiyle gosterilirken karbon atomlari
oksijenden baglayarak numaralandirilir. B halkasindaki karbonlara ise {issii (') numaralar

verilir (Bilaloglu ve Harmandar, 1999) (Sema 1.1.).

Sema 1.1. Flavonoidlerin temel iskeletleri ve gosterimleri



Bu iskeletlerin farkli sekillerde diizenlenmesiyle ve halkalara degisik substitiientlerin
baglanmasiyla flavonoid ailesinin iiyeleri ortaya ¢ikar. Bu iyeler; flavon (3), flavonol (4),
flavanon (5), flavanonol (6), katekin (7), leukosiyanidin (8), antosiyanidin (9), auron (10),
dihidrokalkon (11) ve kalkon (12) ana siniflar1 altinda yer alirlar (Sema 1.2.).
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Sema 1.2. Flavonoidlerin baglica iiyeleri (Bilaloglu ve Harmandar, 1999)



1.2. Kalkonlar

Kalkon (12) tiirevleri, flavonoidlerin heterosiklik C halkasina sahip olmayan
tiyelerinden biridir. Flavonoidlerin temel yapisindaki (1) propan zinciri tizerinde o,f-
doymamis karbonil grubunun bulunmasi yani bir ¢ift bag ve bir keton grubunun yer almasi
kalkonlar1 ortaya cikarir. Kalkon ifadesi 1,3-diaril-2-propen-1-on yapisi igeren biitiin bilesikler
icin kullanilir. Kalkon yapisindaki iki halkadan keton grubuna komsu olani A simgesi ile
gosterilir ve karbonlar numaralandirilirken iissii (') numaralar verilir. Diger aromatik halka ise

B ile simgelenir ve normal numaralandirma yapilir.

12

Sema 1.3. Kalkonun (12) yapist ve gosterimi

Dogal ya da sentetik bilesikler olan kalkonlar flavonoid ailesine iiye bilesiklerdir ve
genis bir biyolojik aktivite spektrumuna sahiptirler (Lunardi et al., 2003). Kalkonlar, insan
kanserlerinin ydnetimi i¢in umut verici iyilestirici etki gosteren anti kanser ajanlarinin bir
smifidir. Yenilebilir bitkilerde bol olan flavonoid ve izoflavonoidlerin onciisii sayilirlar (Rao,

Fang and Tzeng 2004).

Literatiirlere bakildiginda kalkonlarin; antikanser (Buolamwini et al., 2005),
antienflamatuar (Herencia et al., 1998), antiinvasiv, antitiiberkiiloz ve antifungal (Rao, Fang
and Tzeng, 2004) aktivite gosterdigi goriilmektedir. Bunlarim yanisira; antioksidant,

antimalarial, antileishmanyal ve antitiimor ajani olduklar1 da rapor edilmistir (Satyanarayana



et al., 2004). Baz1 kalkon (12) ve flavonoid (2) tlirevlerinin anti-HIV aktivitesi gosterdigi de
belirtilmistir (Jiu-Hong Wu et al., 2003). Kalkonlar, flavonlar gibi dogal olarak olusan bir¢ok

pigmentin iyi bilinen onciileridirler.

Tibbi tedavide kullanildiklar1 kadar polimerlerde UV-absorbsiyon filtreleri olarak
farkli tiirdeki optik materyallerde, yiyecek endiistrisinde, holografik kayit teknolojileri gibi
birgok uygulama alaninda da kullanilirlar (Fayed and Awad, 2004).

Bir ketovinil grubuna sahip c¢ok sayida bilesigin onemli derecede biyolojik aktivite
gosterdigi 1yi bilinen bir gergektir (Jovanovic et al., 1999). Kalkonlar da ketovinil grubu igeren
bilesikler arasindadir ve gosterdikleri biyolojik aktiviteden dolayr kalkonlar {izerine yapilan

caligsmalarin sayis1 giin gectikce artmaktadir.

Lin ve grubu bir dizi kalkon (12) ve flavonoid (2) tlirevinin 6ldiiriicti ve bulasic1 bir
hastalik olan tiiberkiiloza karsi aktivitelerini incelemislerdir. Yaptiklar1 ¢calisma sonunda iki
kalkon tiirevinin (a ve b) ve dort kalkon tipi bilesigin (c, d, e ve f) tiiberkiiloz bakterisine karsi

% 90’1 iizerinde inhibisyon gdsterdigini tespit etmislerdir (Lin et al., 2002) (Tablo 1.2.).



Tablo 1.2. Tiiberkiiloza kars1 inhibisyon gosteren bazi kalkon tiirevleri (Lin et al., 2002)

Rl)J\/\ R

2

Bilesik R, R, 12,5 mg/ml’de %
inhibisyon aktivitesi

a 2-Hidroksifenil 3-Klorofenil 90
b 2-Hidroksifenil 3-Iyodofenil 92
c 4-Florofenil 3-Piridin-3-yl 98
d 3-Hidroksifenil Fenantren-9-yl 97

Piridin-3-yl Fenantren-9-yl 96
f Furan-2-yl 3-Fenil 96

Nakamura et al., florlanmis 3,4-dihidroksikalkonlar {izerinde yaptiklar1 ¢aligmada,
kalkonlarin antiperoksidasyon ve in vitro (bir test tlipii i¢erisinde) sartlarda antitiimdr olarak
biyolojik aktivitelerini incelemislerdir. Bu kalkonlarin fare bazofilik 16semi-1 hiicreleri (RBL-
1) iizerinde 5-lipoksigenaz inhibisyonu ve fare karaciger mikrozomlarinda Fe*"-ADP
indiiklenmis NADPH-bagimli lipid peroksidasyon {iizerinde inhibisyon etkisi gosterdikleri
belirlenmigtir. Ayrica 6-fluoro-3,4-dihidroksi-2’,4’-dimetoksikalkonun (13), kullanilan bir
insan kanser hiicre kiiltiirii paneli (HCC paneli) lizerinde oldukga etkili oldugu goriilmiistiir

(Nakamura et al., 2002).



Sema 1.4. 6-fluoro-3,4-dihidroksi-2’,4’-dimetoksikalkon (13)

Koteswara et al. (2004), 2’-oksijenlenmis kalkon tlirevlerinin, laboratuvar sartlarinda
insan timor hiicrelerine (Jurkat, U937 gibi) ve normal hiicrelere (PHA uyarilmis birincil
cevresel tek cekirdekli kan hiicreleri) kars sitotoksik etkilerini arastirmustir. Inceledigi kalkon
tiirevleri arasindan Tablo 1.3.’te goriilenlerin Jurkat hiicre kiiltiirtine kars1 ve U937 hiicre
kiiltiirine karg1 etkili inhibitor aktivitesi gosterdigini bulmustur. Bu kalkon tiirevlerinin normal
hiicreler iizerinde de inhibisyon etkisi gosterdigi tespit edilmis ancak tiimor hiicreleriyle 1Csg
(%50 inhibisyon konsantrasyonu) degerleri karsilastirildiginda normal hiicreler i¢in bu degerin

daha yiiksek oldugu ifade edilmistir (Tablo 1.3.).



Tablo 1.3. 2’-Oksijenlenmis kalkon tiirevlerinin Jurkat ve U937 tiimor hiicrelerine karsi

inhibisyon aktiviteleri (Koteswara et al.,2004)

ICso Konsantrasyonlari

X Y Jurkat U937
2,4, 6-OCH; - 2,5 uM 6,7 UM
2-OH-4, 6-OCH; 2,3-OCH; 1,7 uM 1,5 uM
2-OH-4-OCH; 2,5-OCH; 3,2 uM 16,0 uM
2-OH-3, 4-OCH; 2,3, 4-OCH; 5,3 uM 5,3 uM

Kalkonlarin pek ¢ok farmakolojik 6zellikleri arasinda sitotoksik (hiicreler i¢in zehirli
ozellik gosterme) etkileri de yer almaktadir. Nam ve grubu, bir dizi 2°,5’-dihidroksikalkon
tiirevlerinin timor hiicre kiiltiirlerine (B16 fare cilt tiimorii, HCT 116 insan kalin bagirsak
kanseri, A31 insan epitelyum tiimorii) kars1 ve insan gobegine ait damarli endotel hiicrelerine
(HUVEC) kars1 sitotoksik etkilerini arastirmuslardir. Incelenen kalkon tiirevleri arasindan
birka¢inin, diisiik mikromolarda ICso degerleri ile yalnizca timor hiicre kiiltiirlerine kars1 degil
endotel hiicre kiltiirii HUVEC’e kars1 da belirgin sitotoksik secicilik gosterdigi rapor
edilmistir. Yeni kan damarlarinin endotel hiicrelerinden olusumu (anjiyogenez) kati tiimor
gelismesinin bir 6n kosuludur, anjiyogenezin inhibisyonu gelismeyi ve kanserli tiimorleri
cogalmasimi siirlayacaktir. Bu sonuglara dayanarak Nam ve grubu kalkonlarin potansiyel

anjiyogenez inhibitorii olabilecegini 6ne stirmiislerdir ( Nam et al., 2003).



OH O

OH
R = -H, -F, -Cl, -Br, -NO,, -OH, -OCHj3;, -N(CHj3),, -fenil, -naftil, -piridin-3-yl, -indol-3-yl, -
kinolin-2-yl,-CH=CHPh

Sema 1.5. 2°,5’-Dihidroksikalkon tiirvleri

1.3. Kalkonlarin Sentez Yontemleri

Kalkonlar asetofenon (14) ve benzaldehit (15) tiirevlerinden bazik ortamda aldol
kondenzasyonu (Claisen-Schmidt) yontemiyle kolayca sentezlenebilirler. Aldehit ve ketonun
etanol veya metanol igerisinde ¢oziilerek NaOH, KOH gibi bir bazla etkilestirilmesiyle yapilan
sentez en klasik yontemdir. Literatiirde kalkonlarin sentezi icin farkli katalizorler kullanilarak

gerceklestirilen benzer yontemler bulunmaktadir.

o) o) 0

/
CH; H _NaOH
E©OH

14 15 12

Sema 1.6. Claisen-Schmidt kondenzasyonu genel reaksiyon semasi
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Powers et al. (1998), yaptig1 ¢calismada 32 asetofenon tiirevini 40 adet aldehit tiireviyle
4:1 oraninda etanol-su karisimi icerisinde sodyumhidroksit ile etkilestirerek ortalama % 96

saflik diizeyinde 1280 kalkon tiirevi sentezlemistir.

Batt et al. (1993), ise kalkonlarin sentezi i¢in iki farkli yontem kullanmistir. Bunlarin
birincisinde asetofenon (14) ve benzaldehit (15) tiirevlerini oda sicakliginda NaOH ile
muamele ederek, digerinde ise bir substitiie aromatik bilesik ve substitiie sinnamoil kloriirden

AICIl; varliginda Friedel-Crafts agilasyonu yoluyla kalkonlari sentezlemistir.

(@)

)J\ NaOH/ EtOH
CH3 + ArCHO a

Ar' 0
25 VCy 24 saat

(¢}

Ar'H + Cl MAr

-59C, 30 dakika

Sema 1.7. Kalkonlarin sentezi i¢in iki farkli yontem

Sebti ve grubu, dogal fosfat katkili katalizorlerle yaptiklar: iki farkli ¢alismayla kalkon
tirevleri sentezlemeyi basarmislardir. Bu g¢alismalarin ilkinde asetofenon ve benzaldehit
tiirevlerini metanol igerisinde katalitik miktarda dogal fosfat katkili sodyumnitrat (NaNOs/
NP) ile etkilestirerek (Sebti et al., 2001), ikincisinde ise dogal fosfat katkili lityumnitrat
(LiNO3/ NP) ile etkilestirerek (Sebti et al., 2002) yiiksek verimlerde kalkon tiirevleri
sentezlemislerdir ( Tablo 1.4.).
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(0] 0] (0]
H =
T s (70
MetOH
R, R3 “0 Ry R
R2 R2

Sema 1.8. Kalkon tiirevlerinin dogal fosfat katkili kataliz ile sentezi

Tablo 1.4. Dogal fosfat katkili katalizorlerle sentezlenen kalkonlarin % verimleri ve sentez

stireleri (Sebti et al., 2001, 2002)

Uriin % Verim/ Zaman (saat)

R' R? R’ NaNOs/ NP LiNOs/ NP
H H H 98/18 98/12
Cl H H 94/16 97/12
H NO, H 94/16 98/12
OCH; H H 91/36 88/24
H H OCH; 90/24 90/24
Cl H OCH; 93/48 80/24
H NO, OCH; 81/48 83/24
OCH; H OCH; 70/48 89/48
H H NO, 92/16 98/12
Cl H NO, 94/16 98/12
H NO, NO, 95/24 97/12

OCH; H NO, 93/16 94/12
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Lin et al. (2002) kullandig1 sentez yonteminde alkol icerisinde karigtirilmakta olan
asetofenon (14) ve benzaldehit (15) tiirevlerine % 60°lik KOH ¢ozeltisi damlatmis, olusan
reaksiyon karigimini 2 giin siireyle 0 °C’de muhafaza etmistir. Daha sonra bu karisimi su ile
seyrelterek asetik asitle asitlendirmisler ve ¢oken kalkonu toplayarak etanol ile yeniden
kristallendirme yoluyla saf kalkon (12) tiirevlerini elde etmeyi basarmistir. Lin et al., Yaptig
incelemeler sonucu sentezlenen kalkon tilirevlerinin bir kisminin antitiiberkiiloz aktivitesi

gosterdigini de rapor etmistir.

0 0
X X
H o “Hs o5 60 KOH
L = Y&~
Y X

X,Y =-F, -Cl, -Br, -1, -OH, -OCH3;, -COOH, -OEt, -NH,, -NHCOCH;

X

Sema 1.9. Farkli kalkon tiirevlerinin % 60°lik KOH ile sentezi

Li ve grubu kalkonlarin sentezi i¢in toz haline getirilmis KOH veya hazirladiklar1 KF-
Al,Os karigimi katalizorliiglinde bir ultrasonik temizleyici su banyosu ile ultrasonik 1sinlama
yontemini kullanmiglardir. Bu yontemde aromatik aldehitleri asetofenonla, etanol igerisinde
toz KOH ile veya metanol igerisinde KF-Al,O3 karisimi ile degisik sicaklik (2046 °C) ve
zaman araliklarinda (4-240 dakika) ultrasonik 1sinlamayla reaksiyona tabi tutarak % 70-97

arasinda degisen verimlerle kalkon tiirevlerini sentezlemeyi basarmiglardir (Li et al., 2002).

I o [
ArCHO + CH;CPh Katalizdr, ¢bziici . A CH=CHCPh

Sema 1.10. Kalkon tiirevlerinin ultrasonik 1sinlama yontemiyle sentezi
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Zhiguo Hu ve grubu ise yaptiklar1 ¢alisma ile SOCI,/EtOH reaktifinin aldol
kondenzasyonu i¢in iyi bir katalizor oldugunu rapor etmislerdir. Asetofenon ve benzaldehit
tirevlerini (Tablo1.4.) tiyonil kloriir (SOCI,) ile etanol igerisinde iliman sartlar altinda
etkilestirerek % 65-95 arasinda degisen verimlerle yedi adet kalkon tilirevi elde etmislerdir (Hu

et al., 2004).

0
| N H -l N TCH; gocly EoH
GF [ Z 250C

X

Sema 1.11. SOCI, katalizorliiglinde kalkon tiirevi sentezi

Tablo 1.5. SOCI, ile etkilestirilen asetofenon ve benzaldehit tiirevleri (Hu et al., 2004)

Benzaldehit (Y) Asetofenon (X) % Verim
H H 86
H p-NO, 92
p-N(CHjs), H 80
0-NO, H 95
m-OCH; H 83
p-CH; H 81
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Satyanarayana ve grubu ise kalkon tlirevlerini, farkli asetofenon ve benzaldehitlerin
metanol igerisinde % 50 lik sulu NaOH ile bir gece boyunca etkilestirilmesi suretiyle olduk¢a

yiiksek verimlerle (%65-98) sentezlemislerdir (Satyanarayana et al., 2004).

(0] O
HOC
not [ H | )_gv %50 NaOH, MeOH A

+ o1 [ g
NS = 259C = =
la=4-OH 2a=4-OMe 3a=4’-OH, 4-OMe
1b=3-OH 2b=3,4-OMe 3b=3"-OH, 4-OMe
1c=2-OH 2¢=3,4-Metilendioksi 3¢c=2’-OH, 4-OMe

3d=4’-OH; 3,4-OMe
3e=4’-OH; 3,4-Metilendioksi

Sema 1.12. Farkl1 kalkon tiirevlerinin % 50°lik NaOH ile sentezi

Kalkonlar, yapilarinda bulunan iki fenil halkasi ve a, f doymamis karbonil sisteminden
dolayr kimyasal olarak olduk¢a reaktif bilesiklerdir. Doymamis karbonil sistemi 1,4-
katilmalar i¢in ¢ok onemli bir fonksiyonel gruptur. Bu yiizden kalkonlarin azot ve kiikiirtli
niikleofillerle katilma reaksiyonlar1 literatiirlerde yer almaktadir. Bu calismalarda,
siklopentanon, furan, pirol, tiyofen ve pirolidin gibi heterohalkali bilesiklerin sentezi igin
baslangic maddesi olabilecek ¢ok sayida yeni {iriinler sentezlenmistir (Raghavan and

Anuradha, 2002).

Zahouily ve grubu, metanol igerisinde, hidroksiapatit [Ca;o(PO4)s(OH),]
katalizorliigiinde  kalkon tiirevlerine Michael katilmasiyla tiyol tiirevlerini katmiglardir

(Zahouily et al., 2003).
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0 =S 0
N . R—s—p Hidroksiapatit
MeOH, 25 °C X

Sema 1.13. Kalkonlara tiyol tlirevlerinin katilmasi

X

Kalkonlara aldehit ve ketonlarin 1,4-katilmasi sentetik agidan 6nemli olan 1,4 ve 1,5

diketonlarin sentezine imkan tanimaktadir.

Yadav et al. (2003), bir tiazolyum tuzu, DBU ve Al,0;’den olusan kati destekli reaktif

sistemi yardimiyla o, B doymamis karbonil bilesiklerine aldehit tiirevlerini mikrodalga

kullanarak katmay1 basarmistir.

(0] O Ar

R)K/\Ar + R-CHO Tiazlyum tuzu, DBU/Al1,O4 . R)WR

Mikrodalga

Sema 1.14. Mikrodalga yontemiyle 1,5-diketon sentezi

Liu et al. (2001), ferrosenilkalkonlar1 (1 mmol) asetofenon (4 mmol) ile ¢oziiciisiiz

ortamda NaOH (5 mmol) ile katalizleyerek iliman sartlar altinda 1,5-diketon tiirevlerini

sentezlemislerdir. (Tablo 1.6.)
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Tablo 1.6. Ferrosenil kalkon tiirevlerindeki alkil gruplari ve reaksiyon verimleri (Liu et al.
2001)

0) O R' o0

/\)L PHCOMe, NaOH__ )WL
RI"X R? ¢dziiciisiiz ortam Ph R2

R' R’ % Verim/ Zaman (saat)
Ph Fe 76.2/ 1.5
3,4-OCH,0-C¢H3 Fe 79/ 1.5
4-Me,N-CgHy Fe 68/ 1.5
4-Cl-C¢Hy Fe 87/ 1
3-O,N-C¢H,4 Fe 84/ 1
PhCH=CH Fe 71/ 1.5
2-Furil Fe 73/1
4-Fe-CeH,4 Ph 82/1
Fe Fe 92/ 1.5

Fe = Ferrosen
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1.4. CALISMANIN AMACI

Bitki kaynakli dogal bilesikler olan flavonoidler iizerine yapilan ¢alismalar
kesiflerinden giliniimiize kadar dikkat g¢ekici bir bicimde artis gostermistir. Yapilan bu
calismalarla flavonoid ailesinin iiyelerinin ¢ok yonlii biyokimyasal ve farmakolojik etkilere
sahip olduklar1 ortaya konmustur. Bu ailenin iiyelerinden biri olan kalkonlar da genis bir

biyolojik aktivite spektrumuna sahiptirler.

Kalkonlar iizerine yapilan caligmalara bakildiginda bu bilesiklerin antikanser,
antibakteriyel ve antioksidan 6zellik gosterme gibi daha bir¢cok olumlu etkilere sahip olduklari
goriiliir. Baz1 maddelerin kalkonlarla reaksiyonu sonucu elde edilebilecek yeni tiirevlerin de
biyolojik aktivite goOsterme ihtimali bulunmaktadir. Bitkilerden ekstrakte yoluyla elde

edilebilen kalkonlar sentetik olarak ta kolayca elde edilebilmektedirler.

Bu calisma sentetik ve preparatif amaglara yonelik olup farkli kalkon tiirevlerinin

sentezini ve elde edilen bu tlirevlerin siklohekzanon (16) ile reaksiyonlarin1 kapsamaktadir.
Calismanin ilk asamasinda farkli asetofenon (14) ve benzaldehit (15) tiirevleri bazik

ortamda etkilestirilerek Claisen-Schmidt kondenzasyonu yoluyla kalkon tiirevleri

sentezlenecektir.
O O
O
)J\ + H — Ar /
Ar CH3
14 15 12

Sema 1.15. Kalkon (12) sentezi i¢in genel reaksiyon
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Tablo 1.7. Asetofenondaki (14) farkli substitiient gruplar

Ar
CgHs
2-OH-CeHy4
4-OH-CeH,4
2-Br-C¢H,4
3-Br-C¢Hy
2-Cl1-C¢H,4
3-CI-C¢Hy
4-CI-C¢Hy
2-OCHj;-C¢Hy
3-OCHj;-C¢Hy
4-OCHj;-C¢Hy

Ikinci asamada ise sentezlenen kalkon (12) tiirevlerinden bazilarma 1,4-Michael
katilmasiyla siklohekzanon (16) katilarak pek ¢ok heterohalkali ve polifonksiyonel bilesigin

hazirlanmasinda 6nemli bir ara iiriin olan 1,5-diketonlar (17) sentezlenecektir.

O O (@) o
00—
+ —_—
12 16 17

Sema 1.16. 1,5-Diketon (17) sentezi i¢in genel reaksiyon
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2. MATERYAL ve YONTEMLER

2.1. Kalkonun (12) ve Tiirevlerinin Sentezi

Kalkon (12) ve tiirevlerinin sentezleri agagidaki yonteme gore yapildi.

Asctofenon (14) ve benzaldehitin (15) etanol igerisindeki ¢ozeltisine ekivalent
miktarda katt NaOH ilave edilerek oda sicakliginda karistirildi. Sodyumhidroksit ilavesinden
yaklagik 15 dakika sonra sari-turuncu renkli ¢dkelek olusmaya basladi. Reaksiyonun
tamamlanmasi i¢in ilave olarak 3 saat daha karistirmaya devam edildi. Etanol evaporatorde
uzaklagtirildiktan sonra kalint1 kloroformda ¢oziiliip % 5’lik HCI ile asitlendirilip ekstrakte

edildi. Elde edilen ham {iriin metilenkloriir/hekzan (3:1) karisiminda kristallendirildi.

0 0
| N CH; H  NaOH, EtOH
Y 259C, 3saat
X
14 15 12

Sema 2.1. Kalkon (12) tiirevlerinin sentezi ve reaksiyon sartlari



Tablo 2.1. Cikis bilesikleri ve sentezlenen kalkon tiirevleri

Reaktif

o
=
Q ;:O ;=O
o
5

14a

;:o
a
&

Cl

14b

Q
% o
a
&

14¢

o8

OCH,4

14d

CH,

.

OCH;

14e

Uriin
0
o rC
12
0
L7 C
Cl
12a
o)
¢
Cl
12b
0
Cl
12¢
0
LT
OCHj,
12d
0

W,
A
W,

OCH,

12e
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Tablo 2.1. (devam) Cikis bilesikleri ve sentezlenen kalkon tiirevleri

H;CO

HO

Reaktif

CH,4

2.

14f

o8

Br

14g

CH,

4.

Br

14h

CH,

H.

(0)

14i

2.

14j

Uriin
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2.1.1. Kalkon (12)(1,3-difenil-2-propen-1-on) Sentezi

Sari renkli kristal, verim = % 78, E.N.=55-57 °C.

o]

70

|[|-|II-.|1I1|!I|,|III1'1|I1!'.1!1'.![1]1I1
I

LIS S O L L O I L B B B g L T B B B B
8 B 4 2 PPM

Sekil 2.1. Kalkon’un (12) 200 MHz 'H-NMR spektrumu (CDCls)

Kalkonun (12) 'H-NMR spektrumu Sekil 2.1.’de goriilmektedir. Cift bag protonlart
beklenildigi gibi AB sistemi vermektedir. Sistemin A kismi B protonuna ait olup 6 = 7.83
ppm’de dublet (J= 15.7 Hz) olarak rezonans olmaktadir. Sistemin B kismi1 ise o protonuna ait
olup & = 7.55 ppm’de yine dublet (J= 15.7 Hz) olarak rezonans olmustur. Etkilesme sabitinin
biiylik olmasi benzoil ve fenil gruplarinin trans yapida olduklarini gostermektedir. Benzoil
tarafindaki orto protonlar karbonil grubunun sterik etkisinden dolay1 & = 8.06-8.01 ppm’de
multiplet verirken, fenil grubunun orto protonlari ise 6 = 7.68-7.62 ppm arasinda yine
multiplet olarak sinyal vermistir. Diger aromatik protonlardan {i¢ii 6 = 7.60-7.50 ppm arasinda,

diger tigli ise 0 = 7.44-7.26 ppm arasinda multiplet olarak rezonans olmaktadirlar.
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Sekil 2.2. Kalkon’un (12) 50 MHz *C-NMR spektrumu (CDCls)

Kalkonun (12) "C-NMR spektrumunda (Sekil 2.2.) gdzlenen 11 sinyal yapiyt
dogrulamaktadir. Spektrumda karbonil karbonu (C=0) 6 = 191.5 ppm’de sinyal vermektedir.
0 =123.2 ve 133.7 ppm’de goriilen sinyaller ise sirasiyla a ve  karbonlarmna aittir. d = 139.2
ve 135.9 ppm’de gozlenen zayif sinyaller ise kuvarterner karbonlarina aittir. Diger karbonlar
ise sirastyla & = 131.5 6 = 129.9 (2C), 129.6 (2C), 129.5 (2C) ve 129.4 (2C) ppm’de rezonans

olmaktadir.



24

2.1.2. 1-(2-Klorofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on (12a) Sentezi

Sar1 renkli yagimsi madde, verim = %65.

L7
Cl

Sekil 2.3. 1-(2-Klorofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12a) 400 MHz 'H-NMR spektrumu
(CDCls)

Sekil 2.3.’te goriilen 1-(2-klorfenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’a (12a) ait 400 MHz 'H-
NMR spektrumunda 6 = 7.06 ppm’de dublet (J = 16.1 Hz) olarak goriilen pik yapidaki o
protonuna ait olup AB sisteminin B kismini olusturmaktadir. Bu pikin karsiligi, sistemin A
kismi ise diger protonlarin sinyalleriyle ¢akismasina karsin yine dublet (J = 16.1 Hz) olarak
spektrumda & = 7.40 ppm’de goriilmektedir. H,» ve Hs protonlart & = 7.49-7.46 ppm
araliginda, H, ve Hg ise 6 = 7.42-7.36 ppm arasinda multiplet olarak sinyal vermektedir. Diger

aromatik bes protonda 6 = 7.33-7.27 ppm arasinda yine multiplet olarak rezonans olmaktadir.
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Sekil 2.4. 1-(2-Klorofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12a) 100 MHz "“C-NMR spektrumu
(CDCl)

1-(2-klorofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’a (12a) ait BC-NMR spektrumunda (Sekil 2.4.)
0 = 193.8 ppm’de goriilen pik kuvarterner karbonil karbonuna aittir. f karbonunun sinyali 6 =
146.4 ppm’de, kuvarterner karbonlara ait sinyaller ise sirasiyla 6 = 139.1 (1°), 6 = 134.4 (1) ve
0 =127.8 (6’) ppm’de goriilmektedir. Diger karbon atomlar1 ise 6 = 131.5 (1C), 130.9 (1C),
130.3 ppm (1C), 129.4 (1C), 129.1 (2C), 128.6 (2C), 126.9 (1C), ve 126.3 ppm (1C)’de

rezonans olmaktadirlar.
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2.1.3. 1-(3-Klorfenil)-3-fenilprop-2-en-1-on (12b) Sentezi
Sari renkli kristal, verim = % 90, E.N.=89-92 °C.

1-(3-Klorfenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12b) 400 MHz 'H-NMR spektrumu Sekil
2.5.’te goriilmektedir. Yapidaki olefinik gruptan ileri gelen AB sisteminin A kismi1 6 = 7.70
ppm’de dublet olarak (J = 15.68 Hz) B kismi1 da yine dublet olarak (J = 15.68 Hz) & = 7.34
ppm’de goriilmektedir. Spektrumda en asagi alandaki & = 7.87-7.86 ppm arasindaki genis
singlet goriinimli multiplet pik, karbonil ve klor gruplari arasinda kalan He protonuna aittir.
Benzoil halkasindaki H,- protonu 6 = 7.78-7.75 ppm arasinda dublet goriinlimiinde, Hy
protonu ise & = 7.41-7.39 ppm arasinda genis dublet olarak rezonans olmaktadir. Fenil
halkasimin orto protonlar1 6 = 7.42-7.39 ppm arasinda multiplet, diger ii¢ proton ile Hs

protonu & = 7.32-7.24 ppm arasinda multiplet olarak rezonans olmaktadirlar.

rrrrrrr

-------------------

Sekil 2.5. 1-(3-Klorfenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12b) 400 MHz 'H-NMR spektrumu
(CDCls)
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Sekil 2.6.°daki  1-(3-klorfenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’a  (12b) ait "“C-NMR
spektrumunda gozlenen onii¢ sinyal yapiyla uyum igerisindedir. Bu sinyallerden en asagi
alanda rezonans olani1 karbonil karbonuna ait olup & = 189.0 ppm’de rezonans olmustur. f3
karbonu & = 145.7 ppm’de, kuvarterner karbonlar da sirasiyla 6 = 139.8 ppm ve 6 = 134.9
ppm’de rezonans olmaktadir. Klor atomunun bagli oldugu kuvarterner karbon & = 134.6
ppm’de, a karbonu ise en yukar1 alanda & = 121.4 ppm’de sinyal vermektedir. Diger karbon
atomlar1 ise & = 132.7, 130.9, 130.0, 129.1 (2C), 128.6 (2C), 128.5 ve 6 = 126.6 ppm’de

rezonans olmaktadirlar.

Sekil 2.6. 1-(3-Klorfenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12b) 100 MHz BC-NMR spektrumu
(CDCl)
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2.1.4. 1-(4-Klorfenil)-3-fenilprop-2-en-1-on (12¢) Sentezi

Sari renkli kristal, verim = % 87, E.N.=97-99 °C

T T T T —
B.a 15 o

Sekil 2.7. 1-(4-Klorfenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12¢) 400 MHz 'H-NMR spektrumu
(CDCls)

1-(4-Klorfenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12¢) 400 MHz 'H-NMR spektrumu Sekil
2.7.°de goriilmektedir. Klor atomunun bagli oldugu benzen halkasindaki protonlar AA’XX’
sistemi vermektedirler. Sisteminin AA’ kismini olusturan sinyal & = 7.83 ppm’de dublet
goriiniimiinde (J = 8.6 Hz), XX’ kismui ise yine dublet goriiniimiinde multiplet olarak & = 7.31
ppm’de (J = 8.6 Hz) rezonans olmaktadirlar. Spektrumda & = 7.67 ppm’de goriilen dublet (J =
15.7 Hz), AB sisteminin A kismini olusturan Hg protonundan ileri gelmektedir. Sistemin B

kismin1 olusturan H,’ya ait sinyal ise 6 = 7.34 ppm’de yine dublet (J = 15.7 Hz) olarak
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goriilmektedir. Diger fenil halkasina ait protonlarin olusturdugu sinyaller, 6 = 7.49-7.47 ppm

arasinda (2H) multiplet, 5 = 7.26-7.29 ppm arasinda (3H) multiplet olarak goriilmektedir.

e e p— =1 - T . ; - |

u gea sy i - 1
HHL 200 150 120

-

Sekil 2.8. 1-(4-Klorfenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12¢) 100 MHz "“C-NMR spektrumu
(CDCl)

1-(4-Klorfenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12¢) BC-NMR spektrumunda (Sekil 2.8.)
beklendigi gibi onbir sinyal goriilmektedir. Bu sinyallerden & = 188.9 ppm’deki, karbonil
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karbonuna, & = 145.3 ppm’deki B karbonuna ait sinyallerdir. En yukar1 alanda & = 121.4
ppm’de ise o karbonu rezonans olmaktadir. Klorun bagli oldugu kuvarterner karbon atomu & =
134.7 ppm’de, ayn1 halkadaki ipso karbon atomu 6 =139.2 ppm’de ve diger ipso karbon ise o
= 136.5 ppm’de rezonans olmaktadir. Fenil halkasinin para karbon atomu 6 = 130.8 ppm’de

rezonans olurken diger karbonlar 6 = 129.9 (2C),129.0 (2C), 128.9 (2C) ve 128.6 (1C) ppm’de

sinyal vermektedir.
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2.1.5. 1-(2-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on (12d) Sentezi

Sar1 renkli yagims1 madde, verim = % 95.

Sekil 2.9. 1-(2-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12d) 400 MHz 'H-NMR spektrumu
(CDCly)

1-(2-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on bilesigine (12d) ait 400 MHz 'H-NMR
spektrumu Sekil 2.9°da gortilmektedir. Spektrumda & = 7.57-7.48 ppm arasindaki multiplet 2’
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ve 5’ protonlarina aittir. 5 = 7.44-7.42 ppm arasinda goriilen sinyal grubu fenil halkasinin orto
protonlaria ve ¢ift bagin AB sisteminin A kisminin dubletine aittir. AB sisteminin B kismini
olusturan a protonuna ait dublet ise & = 6.85 ppm’de (J = 8.4 Hz) goriilmektedir. Spektrumda,
Hy protonunu 6 = 7.36-7.31 ppm arasinda, Hs- ise & = 6.93-6.88 ppm arasinda triplet
goriiniimiinde multiplet olarak rezonans olmaktadirlar. Diger protonar da 6 = 7.29-7.21 ppm
arasinda multiplet olarak rezonans olmaktadirlar. Metoksi grubuna ait singlet ise 6 = 3.73

ppm’de goriilmektedir.

Sekil 2.10’daki 1-(2-metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’a (12d) ait 100 MHz Be-
NMR spektrumunda goriilen onii¢ sinyal yapiy1r dogrulamaktadir. Kuvarterner karbonlardan
karbonil karbonu ve metoksi grubunun bagl bulundugu 6’ karbon atomu sirasiyla 6 = 192.9
ppm ve & = 158.2 ppm’de rezonans olmaktadirlar. Ipso karbonlardan 1° § = 135.1 ppm’de, 1
numarali karbon da 6 = 129.3 ppm’de rezonans olmaktadir.  karbonu 6 = 143.2 ppm’de, a
karbonu ise & = 127.1 ppm’de goriilmektedir. Fenil halkalarinda bulunan diger karbon
atomlar1 6 = 133.0 (1C), 130.36 (1C), 130.3 (1C), 128.9 (2C), 128.4 (2C) ve 111.7 (1C)

ppm’de, metoksinin karbonu ise & = 55.7 ppm’de rezonans olmaktadir.
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Sekil 2.10. 1-(2-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12d) 100 MHz BC-NMR spektrumu
(CDCls)
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2.1.6. 1-(3-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on (12¢) Sentezi

Sar1 renkli yagims1 madde, verim = % 78.

1-(3-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’a (12¢) ait 'H-NMR spektrumunda (Sekil
2.11.) & = 3.72 ppm’de goriilen siddetli singlet metoksi protonlarina aittir. Yapidaki a, B
protonlarinin olusturdugu AB sisteminin A kismi & = 7.69 ppm’de dublet (J = 15.7 Hz) olarak,
sistemin B kismi ise & = 7.39 ppm’de yine dublet (J = 15.7 Hz) olarak sinyal vermektedir. & =
7.01-6.98 ppm arasinda goriilen dublet goriiniimiindeki multiplet Hs- protonuna ait olup orto
ve meta etkilesmeler sebebiyle yarilmalara ugramustir. Fenil halkasindaki para ve meta
protonlar1 ile Hy> protonu & = 7.29-7.25 ppm arasinda multiplet verirken, fenilin orto protonlari
ile Hy» ve Hg protonlarn da 6 = 7.51-7.44 ppm arasinda multiplet vererek rezonans

olmaktadirlar.
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Sekil 2.11. 1-(3-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on (12¢) 400 MHz 'H-NMR spektrumu
(CDCls)

1-(3-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’a ait (12¢) *C-NMR spektrumunda (Sekil
2.12.) gozlenen onddrt sinyal yapiyr dogrulamaktadir. Beklendigi gibi 6 = 190.2 ppm’de
karbonil karbonu sinyal vermektedir. Kuvarterner karbon atomlarindan metoksi grubunun
bagli oldugu karbon & = 159.9 ppm’de, 1’ karbonu 6 = 139.6 ppm’de, 1 karbonu ise & = 130.6

ppm’de rezonans olmaktadir. o ve [ karbonlar ise sirasiyla 6 = 122.9 ppm ve 6 = 144.8
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ppm’de rezonans olmaktadirlar. 6° Karbonuna ait sinyal metoksi grubunun elektron verici
etkisiyle daha yukar1 alanda 6 = 112.9 ppm’de rezonans olmaktadir. 2’ karbonu & = 134.9
ppm’de, 3 karbonu & = 119.3 ppm’de, 4’ karbonu da & = 121.1 ppm’de sinyal vermektedirler.
Diger fenil halkasindaki karbonlar 6 = 129.6 (2C), 128.9 (2C) ve 128.8 ppm’de rezonans

olmaktadirlar. Metoksi karbonu ise 6 = 55.5 ppm’de rezonans olmustur.
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Sekil 2.12. 1-(3-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on (12¢) 100 MHz "“C-NMR spektrumu
(CDCl3)
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2.1.7. 1-(4-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on (12f) Sentezi
Sari renkli kristal, verim = %97, E.N.= 104-106 °C

1-(4-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’a (12f) ait '"H-NMR spektrumu Sekil 2.13.’te
goriilmektedir. AB sisteminin A kismi § protonuna ait olup 6 = 7.66 ppm’de dublet olarak (J=
15.6 Hz) sinyal vermektedir. o Protonunun olusturdugu sistemin B kismi ise yine dublet (J=
15.6 Hz) olarak 6 = 7.40 ppm’de rezonans olmaktadir. Metoksinin bagli oldugu benzen
halkasindaki protonlar AA’XX’ sistemi olusturmaktadirlar, sistemin AA’ kismi 6 = 7.89
ppm’de XX’ kism1 da & = 6.81 ppm’de goriilmektedir. Diger fenil halkasina ait protonlardan
orto olanlar1 6 = 7.48-7.45 ppm arasinda, diger ii¢ proton ise 6 = 7.25-7.22 ppm arasinda

multiplet olarak rezonans olmaktadir. Metoksi grubunun protonlar1 da 6 = 3.66 ppm’de

rezonans olmaktadir.
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Sekil 2.13. 1-(4-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12f) 400 MHz 'H-NMR spektrumu
(CDCly)

1-(4-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’a (12f) ait BC-NMR spektrumu (Sekil 2.14.)
yapiyla uyum igerisindedir. Spektrumdaki 6 = 188.5 ppm’deki sinyal karbonil karbonuna
aittir. Metoksi grubunun bagli oldugu kuvarterner karbon atomuna ait pik & = 163.5 ppm’de
goriilmektedir. B Karbonu & = 143.8 ppm’de, a karbonu ise & = 121.8 ppm’de rezonans
olmaktadir. Ipso karbon atomlarindan 1> § = 135.1 ppm’de 1 ise 8 = 131.0 ppm’de sinyal
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vermektedir. Diger aromatik karbon atomlar1 ise sirasiyla 8 = 130.36, 113.88 (2C), 128.94
(2C), 130.84 (2C) ve 128.4 (2C) ppm’de sinyal vermektedir. Metoksi karbonu da & = 55.4

ppm’de sinyal vermektedir.

Sekil 2.14. 1-(4-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12f) 100 MHz >C-NMR spektrumu
(CDCls)
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2.1.8. 1-(2-Bromofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on (12g) Sentezi

Sar1 renkli yagims1 madde, verim = % 69.
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Sekil 2.15. 1-(2-Bromofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12g) 400 MHz "H-NMR spektrumu
(CDCly)

Sekil 2.15.’te goriilen 1-(2-bromofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’a (12g) ait 400 MHz 'H-
NMR spektrumunda 6 = 7.01 ppm’de dublet (J = 15.9 Hz) olarak goriilen pik yapidaki o
protonuna ait olup AB sisteminin B kismini olusturmaktadir. Bu pikin karsiligi olan f
protonuna ait sistemin A kismi ise 6 = 7.35 ppm’de diger piklerle ¢cakigsmig durumdadir. Brom
atomunun bulundugu fenil halkasinda karbonile goére orto proton & = 7.56-7.54 ppm araliginda
dublet goriiniimiinde rezonans olurken, Hs: ise 8 = 7.25-7.21 ppm’de multiplet olarak rezonans

olmaktadir. Fenil halkasinin orto protonlar1 7.49-7.40 ppm arasinda, bu halkanin diger ii¢
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protonu ile Hs» ve Hy- protonlari da ¢akisik olarak & = 7.36-7.27 ppm arasinda multiplet olarak

sinyal vermektedirler.
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Sekil 2.16. 1-(2-Bromofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12g) 100 MHz *C-NMR spektrumu
(CDCls)

1-(2-Bromofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12g) 100 MHz “C-NMR spektrumunda
gozlenen onii¢ sinyal (Sekil 2.16.) yapiyla uyum igerisindedir. Karbonil karbonuna ait pik & =

194.7 ppm’de goriiliirken o ve P protonlar1 sirasiyla & = 126.2 ve 6 =146.7 ppm’de sinyal



42

vermektedir. Kuvarterner karbonlardan 1’ 6 = 141.1 ppm’de, 1 6 = 134.4 ppm’de, 6’ ise
hacimli brom atomu sebebiyle (agir atom etkisi) en yukari alanda & = 119.5 ppm’de
goriilmektedir. Diger karbon atomlar1 ise & = 133.5 (1C), 131.5 (1C), 131.0 (1C), 129.2 (1C),
129.1 (2C), 128.7 (2C) ve 127.5 ppm’de rezonans olmaktadirlar.

2.1.9. 1-(3-Bromofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on (12h) Sentezi

Sar1 renkli yagims1 madde, verim = % 88.
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Sekil 2.17. 1-(3-Bromofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12h) 400 MHz '"H-NMR spektrumu
(CDCls)

1-(3-Bromofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on  bilesigine (12h) ait 400 MHz'H-NMR
spektrumu Sekil 2.17.’de goriilmektdir. Spektrumda & = 8.13-8.01 ppm arasinda genis singlet

goriiniimiinde rezonans olan pik He protonuna aittir. Hy: protonu ise & = 7.84-7.79 ppm
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arasinda dublet goriiniimiinde multiplet olarak rezonans olmaktadir. H, ve Hp protonlarinin
birbiriyle etkilesmesi sonucu ortaya ¢ikan AB sisteminin A kismi d = 7.68 ppm’de B kismi ise
6 = 7.32 ppm’de dublet ( J = 15.6 Hz) olarak sinyal vermektedir. Fenil halkalarinda bulunan
diger protonlardan Hy:, H, ve Hg 8 =7.59-7.45 ppm arasinda multiplet olarak, Hs-, Hs, H4 ve Hs

protonlar1 da yine multiplet olarak & = 7.29-7.12 ppm arasinda sinyal vermektedirler.
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Sekil 2.18. 1-(3-Bromofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12h) 100 MHz BC-NMR spektrumu
(CDCl)

1-(3-Bromofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un  (12h) "“C-NMR spektrumunda (Sekil
2.18.) beklendigi gibi onii¢ sinyal goriilmektedir. Karbonil karbonu 6 = 188.8 ppm’de
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rezonans olurken, B karbonu 6 = 145.7 ppm, a karbonu ise 6 = 121.3 ppm’de rezonans
olmaktadir. Kuvarterner karbonlardan 1’ & = 140.0 ppm, 1 6 = 134.6 ve bromun bagli oldugu
karbon ise & = 123.1 ppm’de rezonans olmaktadirlar. Brom atomunun bagli oldugu benzen
halkasindaki 6’ karbon atomu & = 135.6 ppm’de digerleri ise & = 130.9, 130.3 ve 127.1
ppm’de sinyal vermektedirler. Diger fenil halkasinin para karbonu & = 131.5 orto ve meta

karbonlar ise 6 = 126.7 ve 129.1 ppm’de rezonans olmaktadirlar.

2.1.10. 1-(2-Hidroksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on (12i) Sentezi

Turuncu renkli kristal, verim = % 87, E.N.= 86-88 °c

1-(2-Hidroksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’a (12i) ait 'H-NMR spektrumunda (Sekil
2.19.) & = 7.95-7.91 ppm arasindaki multiplet 2’ ve 5’ protonlarina aittir. 5 = 7.68-7.64 ppm
arasinda goriilen sinyal grubu fenil halkasinin orto protonlarina ve ¢ift bagin AB sisteminin A
kisminin dubletine (J= 8.4 Hz) aittir. AB sisteminin B kismin1 olusturan o protonuna ait dublet
ise & = 7.06 ppm’de (J = 8.4 Hz) goriilmektedir. Spektrumda, Hs- protonun en yukar1 alanda o
= 6.99-6.95 ppm arasinda triplet goriiniimiinde multiplet olarak rezonans oldugu
goriilmektedir. & = 7.54-7.49 ppm arasindaki genis triplet goriiniimlii multiplet Hs- protonuna
aittir. Hy, 37 ve 57 ile orto etkileserek triplet (J = 7.2 Hz) vermektedir. Triplet ¢izgilerinde
goriilen kiigiik yarilmalar ise 4’ niin 2’ ile meta etkilesmesinden (J = 1.2 Hz)
kaynaklanmaktadir. Fenil halkasindaki diger ii¢ proton ise & = 7.47-7.44 ppm arasinda
multiplet olarak rezonans olmaktadirlar. Yapidaki hidroksil grubuna ait proton ise 6 = 12.92

ppm’e kadar kayarak singlet seklinde rezonans olmaktadir.
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Sekil 2.19. 1-(2-Hidroksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12i) 400 MHz 'H-NMR spektrumu
(CDCls)

1-(2-Hidroksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’a (12i) ait BC-NMR spektrumunda (Sekil
2.20.) goriilen onii¢ sinyal yap1 ile uyum igerisinde olup karbonil karbonu (C=0) 6 = 193.7
ppm’de sinyal vermektedir. 6 = 163.6 ppm’de goriilen sinyal ise hidroksil grubunun bagh
oldugu kuvarterner karbona aittir. Olefinik a, B karbonlarina ait pikler ise sirasiyla & = 118.9
ppm ve 6 = 145.5 ppm’de goriilmektedir. 3’ Karbonuna ait pik ise en yukar: alanda 6 = 118.6
ppm’de rezonans olmaktadir. Kuvarterner karbonlardan 1’ 6 = 136.5 ppm’de, 1 ise & = 134.6
ppm’de sinyal vermektedirler. Diger karbonlar ise sirasiyla & = 130.9, 129.7 (2C), 129.1 (2C),
128.7 (1C), 120.1 ve 120.1 ppm’de rezonans olmaktadirlar.
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Sekil 2.20. 1-(2-Hidroksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12i) 100 MHz *C-NMR spektrumu
(CDCls)
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2.1.11. 1-(4-Hidroksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on (12j) Sentezi

Sari renkli kristal, verim = % 73, E.N.=170-173 °C
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Sekil 2.21. 1-(4-Hidroksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on (12j) 400 MHz 'H-NMR spektrumu
(DMSO+CDCl3)

1-(4-Hidroksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’a  (12j) ait 'H-NMR spektrumu Sekil
2.21°de goriilmektedir. Cift bag protonlarina ait AB sisteminin A kismi1 & = 7.55 ppm’de
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dublet olarak (J = 15.7 Hz) sinyal vermektedir. Sistemin B kismi ise yine dublet (J = 15.7 Hz)
olarak & = 7.43 ppm’de rezonans olmaktadir. Hidroksil grubunun bagli oldugu fenil
halkasindaki dort proton AA’XX’ sistemini vermektedirler. Sistemin AA’ kismi & = 7.79
ppm’de, sistemin XX’ kismi ise & = 6.68 ppm’de genis dublet (J = 8.6 Hz) olarak rezonans
olmaktadirlar. Diger fenil halkasindaki protonlardan H, ve Hg & = 7.47-7.45 ppm arasinda, Hj,
Ha, Hs ise 6 = 7.23-7.19 ppm arasinda multiplet olarak sinyal vermektedir. Spektrumunun en
asag1 alaninda yer alan yayvan pik beklenildigi gibi hidroksil protonuna ait pik olup & = 8.98

ppm’de rezonans olmaktadir.

1-(4-Hidroksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’a (12j) ait *C-NMR spektrumu’da (Sekil
2.22.) yapiyla uyum igerisindedir. Spektrumdaki 6 = 188.1 ppm’deki pik karbonil karbonuna
aittir. Hidroksil grubunun bagli oldugu kuvarterner karbon atomunun sinyali ise 6 = 162.5
ppm’de goriilmektedir. Olefinik yapiya ait karbonlardan B karbonu & = 143.3 ppm’de, o
karbonu ise § = 115.5 ppm’de rezonans olmaktadir. Ipso karbon atomlarindan 1’ § = 135.1
ppm’de 1 karbonu ise = 129.6 ppm’de sinyal vermektedir. 2’ve 6’ karbonlar1 6 = 131.1
ppm’de (2C), 3’ ve5’ karbonlar1 6 = 115.7 ppm’de (2C) rezonans olmaktadirlar. Diger fenil
halkasina bakildiginda orto karbonlar & = 128.5 ppm (2C), meta karbonlar & = 129.0 ppm (2C)

ve para karbonu ise 6 = 122.1 ppm’de sinyal verdigi goriilmektedir.
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Sekil 2.22. 1-(4-Hidroksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on (12j) 100 MHz "“C-NMR spektrumu
(DMSO+CDCl3)

2.2. Kalkon (12) ve Tiirevlerine Siklohekzanon (16) Katilmasi

Kalkon (12) ve tilirevlerine siklohekzanon (16) katilmasi asagidaki yonteme gore

yapildi.

Elde edilen kalkon ve tiirevlerine siklohekzanonun katilmasi tizerine ¢alisildi. Kalkon
(12) ve tiirevleri 1:4 oranminda siklohekzanon (16) ile ¢doziilerek (¢oziiclisiiz ortam) oda
sicakliginda manyetik olarak karistirildi. Karisim tizerine kalkonun (12) bir moliine karsilik %

6 mol KOH ve % 6 mol FTK (faz transfer katalizorii, benziltrietilamonyum kloriir) ilave
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edildi. Bir siire sonra karisimda kati partikiillerin olusmaya basladig1 gozlemlendi. Tepkimenin
tamamlanmasi icin karigtirmaya 3 saat siireyle devam edildi. Tepkime sonunda olusan kati
kisitm kloroform ile ¢dziilerek % 2’lik HCl c¢ozeltisiyle ve saf suyla yikandi. Ayrilan
kloroformlu faz NaSQy iizerinden kurutuldu ve kloroform uzaklastirildi. Geride kalan tiriin
karbontetrakloriir/hekzan  karisimiyla kristallenmeye tabi tutularak ortamda kalan

siklohekzanondan ayrilmasi saglandi.

X = % 6 molKOH _
+ % 6 mol CqHsN(C,Hs);CI

12a-g 16 17a-g

Sema 2.2. Kalkon (12) tiirevlerine siklohekzanon (16) katilmasi1 ve reaksiyon sartlari



Tablo 2.2. Kalkon tiirevleri ve siklohekzanon katilmasi sonucu sentezlenen 1,5-diketon

tirevleri
Reaktif
0
HNORhA®
12
0
70O
cl
12a
0
s J 7T
Cl
12b
0

W,
A
W,

Cl

12¢

Uriin

Cl
17b

W

cl
17¢
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Tablo 2.2. (devam) Kalkon tiirevleri ve siklohekzanon katilmasi sonucu sentezlenen 1,5-

diketon tiirevleri

Reaktifler Uriin

W

A
W
W

OCH;

12d 17d

W
\
W
W
PE

OCH,4 OCH,

12e 17e

W
\
W)
W
PE

H;CO H,CO

12f 17

W,

A
W,
W
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2.2.1. 2-(3-Okso-1,3-difenilpropil)siklohekzanon (17) Sentezi

Beyaz renkli katt madde, verim % 83, 147-149 oC,
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Sekil 2.24. 2-(3-Okso-1,3-difenilpropil)siklohekzanon’un (17) 200 MHz "H-NMR spektrumu
(CDCls)

2-(3-Okso-1,3-difenilpropil)siklohekzanon’a (17) ait 200 MHz 'H-NMR spektrumu
sekil 2.24.’te goriilmektedir. Spektrumda & = 7.93-7.89 ppm arasinda benzoil grubunun orto
protonlart multiplet olarak rezonans olmaktadir. Benzoil grubunun para protonu ve diger fenil
halkasinin orto protonlari ise 6 = 7.55-7.41 ppm arasinda multiplet olarak, diger aromatik
protonlar da yine multiplet olarak 6 = 7.37-7.13 ppm arasinda sinyal vermektedir. Yapidaki
propan zinciri lizerindeki metilenik protonlar (H», ve Hi,) dogrudan asimetrik bir karbon
atomuna komsu olduklarindan diastereotop proton olarak tanimlanirlar ve AB sistemi verirler.
AB sisteminin A kismi1 6 = 3.50 ppm’de dubletin dubleti (J = 16.2 Hz, J = 4.1 Hz) olarak

goriilmektedir. H, protonlar1 kendi aralarinda etkileserek dublete Hs ile de dubletin dubletine
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yarilmaktadir. Sistemin B kism1 & = 3.23 ppm’de yine dubletin dubleti (J = 16.2 Hz, J = 9.5
Hz) olarak goriilmektedir. Asimetrik karbon protonlarindan Hj protonu Hy4, Hz, ve Hyy ile
etkileserek 6 = 3.78-3.68 ppm arasinda multiplet olarak sinyal vermektedir. Yine ayn1 sekilde
Hy4 protonu Hs, Ho, ve Hoy, protonlartyla etkileserek & = 2.75-2.68 ppm arasinda multiplet
vererek rezonans olmaktadir. Siklohekzanon halkasindaki karbonile komsu metilenik Hg
protonlart & = 2.68-2.32 ppm’de, H; ve Hy protonlar1 6 = 2.01-1.51 ppm arasinda multiplet
olarak rezonans olmaktadirlar. Hg, 8 = 2.01-1.85 ppm arasinda, Hg, ise & = 1.40-1.24 ppm

arasinda ayr1 ayr1 multiplet vererek rezonans olmaktadirlar.

Sekil 2.25.°deki 2-(3-okso-1,3-difenilpropil)siklohekzanon bilesigine ait (17) ait 50
MHz C-NMR spektrumu yapiyla uyum igerisindedir. Spektrumda karbonil karbonlar1 1 ve 5
sirastyla 6 = 200.8 ppm, & = 215.6 ppm’de rezonans olmaktadirlar. Fenil halkalarindaki
kuvarterner karbonlardan 1° 6 = 144.1 ppm’de rezonans olurken 1°> 6 = 139.1 ppm’de
rezonans olmaktadir. Para konumdaki karbonlardan benzoil halkasinda bulunani, karbonilin
olusturdugu mezomerik etkiyle & = 134.8 ppm’de, digeri ise 6 = 130.4 ppm’de rezonans
olmaktadir. Diger aromatik karbonlar 6 = 130.4 (2C), 130.4 (2C), 130.3 (2C), 130.2 (2C)
ppm’de rezonans olurken metilenik karbonlar & = 57.8, 46.2, 44.3, 43.1, 34.5, 30.5, 26.1

ppm’de sinyal vermektedir.
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Sekil 2.25. 2-(3-Okso-1,3-difenilpropil)siklohekzanon’un (17) 50 MHz *C-NMR spektrumu
(CDCl)
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Sekil 2.26. 2-(3-Okso-1,3-difenilpropil)siklohekzanon’un (17) kiitle spektrumu
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2.2.2. 2-(3-(2-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon (17a) Sentezi

Beyaz renkli kat: madde, verim % 65, 120-124 °C.
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Sekil 2.27. 2-(3-(2-Klorofenil)-3-okso- 1 -fenilpropil)siklohekzanon’un (17a) 200 MHz 'H-
NMR spektrumu (CDCl3)

Sekil 2.27.’deki 2-(3-(2-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’a (17a) ait
200 MHz "H-NMR spektrumunda & = 7.43-7.11 ppm arahginda biitiin araomatik protonlar
multiplet olarak goriilmektedir. H, protonlarina ait AB sisteminin A kismi 6 = 3.46 ppm’de
dubletin dubleti (J = 16.56 Hz, J = 4.47 Hz), B kism1 ise 6 = 3.23 ppm’de dubletin dubleti (J =
16.56 Hz, J = 9.48 Hz) olarak goriilmektedir. H; protonu 6 = 3.71-3.59 ppm arasinda, Hy
protonu ise & = 2.72-2.60 ppm arasinda multiplet olarak sinyal vermektedir. Siklohekzanon
halkasindaki Hg protonlar1 8 = 2.55-1.15 ppm arasinda multiplet olarak goriilmektedir. Hy ve
Hy protonlar1 6 = 1.8-1.14 ppm arasinda, Hg, 6 = 2.01-1.8 ppm ve Hgp ise 6 = 1.3-1.18 ppm

arasinda multiplet vererek rezonans olmaktadirlar.
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Sekil 2.28. 2-(3-(2-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil )siklohekzanon’un (17a) 50 MHz "°C-
NMR spektrumu (CDCl3)

2-(3-(2-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17a) 50 MHz BC-NMR
spektrumunda kuvarterner karbonlara ait sinyaller 6 = 215.2 (5), 203.8 (1), 143.7 (1°), 141.5
(2°), 132.7 (1”°) ppm de rezonans olmaktadir. Aromatik karbonlar & = 133.3, 132.2, 130.9,
130.5 (2C), 128.7 (2C) ppm’de rezonans olurken, metilenik karbonlar & = 57.7, 50.2, 44.2,
43.0, 34.6, 30.4, 26.0 ppm’de rezonans olmaktadirlar.
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Sekil 2.29. 2-(3-(2-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17a) kiitle spektrumu
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2.2.3. 2-(3-(3-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon (17b) Sentezi

Beyaz renkli kat: madde, verim % 75, 107-109 °C.

////
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Sekil 2.30. 2-(3-(3-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17b) 200 MHz 'H-
NMR spektrumu (CDCl3)

2-(3-(3-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17b) 200 MHz 'H-NMR
spektrumu Sekil 2.30.’da goriilmektedir. Aromatik halka protonlarindan benzoil grubunun orto
protonlar1 en asag1 alanda & = 7.87-7.79 ppm’de rezonans olurken diger aromatik protonlar & =
7.50-7.14 ppm araliginda multiplet olarak sinyal vermektedir. Diastereotop protonlarin
birbirleriyle ve Hj ile farkli oranlarda etkilesmesinden ileri gelen AB sisteminin A kismi & =
3.50 ppm’de dubletin dubleti (J = 16.1 Hz, J = 3.9 Hz), B kismi1 ise 6 = 3.17 ppm’de yine
dubletin dubleti (J = 16.1 Hz, J] = 9.6 Hz) olarak rezonans olmaktadir. Asimetrik karbon
protonlart H; ve Hy de sirasiyla & = 3.72-3.62 ppm ve & = 2.79-2.66 ppm arasinda multiplet
vermektedir. Metilenik protonlardan He & = 2.55-2.39 ppm arasinda, H; Hy protonlar1 & =
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1.83-1.52 ppm arasinda, Hg, protonu & = 2.03-1.83 ppm arasinda ve Hg, protonu da & = 1.28-

1.22 ppm arasinda multiplet olarak sinyal vermektedir.
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Sekil 2.31. 2-(3-(3-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17b) 50 MHz Be-
NMR spektrumu (CDCl3)

2-(3-(3-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17b) 50 MHz PC-NMR
spektrumu (Sekil 2.31.) yapiyla uyum igerisindedir. Kuvarterner karbonlar sirasiyla & = 215.5
(5), 199.4 (1), 143.8 (17), 140.6 (1*°), 136.8 (3*’) ppm kimyasal kayma degerlerinde rezonans
olmaktadir. Aromatik karbonlar ise & = 134.7, 131.8, 130.5, 130.3, 128.7, 128.3 ppm’de
rezonans olmaktadir. Metilenik karbon atomlar1 da & = 57.7, 46.5, 44.4, 43.2, 34.6, 30.6, 26.3

ppm’de sinyal vermektedirler.
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Sekil 2.32. 2-(3-(3-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil )siklohekzanon’un kiitle spektrumu
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2.2.4. 2-(3-(4-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon (17¢) Sentezi

Beyaz renkli kat: madde, verim % 72, 113-116 °C.
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Sekil 2.33. 2-(3-(4-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17¢) 200 MHz 'H-
NMR spektrumu (CDCl3)

2-(3-(4-Klorofenil)-3-okso- 1 -fenilpropil)siklohekzanon’un (17¢) 200 MHz 'H-NMR
spektrumunda (Sekil 2.33.) aromatik bolgede & = 7.94-7.83 ppm aralifinda goriilen multiplet,
AA’BB’ sisteminin AA’ kismina ait Hy» ve He protonlarinin sinyalidir. Sistemin BB’ kismi1
ise 0 = 7.42-7.29 arasinda rezonans olmaktadir. Yine multiplet vererek rezonans olan diger
aromatik protonlar ise 6 = 7.27-7.12 ppm arasinda goriilmektedir. Propan zinciri tizerindeki
metilenik protonlarin olusturdugu AB sistemine ait sinyallerden, sistemin A kismi & = 3.54
ppm’de dubletin dubleti (J = 15.8 Hz, J = 4.0 Hz), B kismu1 ise yine dubletin dubleti (J = 15.8
Hz, J = 9.6 Hz) olarak 6 = 3.15 ppm’de goriilmektedir. Kiral karbonlara bagli protonlardan Hs,
O = 3.68-3.61 ppm arasinda, Hy ise 0 = 2.74-2.66 ppm arasinda multiplet olarak sinyal
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vermektedir. Hg 6 = 2.517-2.350 ppm’de, H; ve Hy protonlar1 ise & = 1.86-1.41 ppm arasinda
multiplet vermektedirler. Hg, 6 = 2.02-1.90 ppm arasinda, Hg, ise 1.37-1.21 ppm’de yine

multiplet olarak rezonans olmaktadir.
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Sekil 2.34. 2-(3-(4-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17¢) 50 MHz "C-
NMRspektrumu (CDCls)

2-(3-(4-Klorofenil)-3-okso- 1 -fenilpropil)siklohekzanon’un (17¢) 50 MHz “C-NMR
spektrumunda (Sekil 2.34.) 1 ve 5 karbonlar1 sirasiyla & = 199.7 ppm, & = 215.8 ppm
degerlerinde rezonans olmaktadirlar. Fenil halkalarinda bulunan kuvarterner karbonlardan 1° &
= 143.7 ppm’de rezonans olurken, klorun bagli bulundugu karbon 6 = 137.4 ppm’de, 1°°
karbonu ise & = 141.2 ppm’de rezonans olmaktadir. Aromatik karbonlardan para konumda
bulunan 4’ & = 128.7 ppm’de digerleri ise 6 = 131.7 (2C), 130.8 (2C), 130.6 (2C), 130.3 (2C)
ppm’de rezonans olmaktadir. Metilenik karbonlar da 6 = 57.8, 46.4, 44.5, 43.4, 34.7, 30.6,
26.3 ppm’de sinyal vermektedir.
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Sekil 2.35. 2-(3-(4-Klorofenil)-3-okso- 1 -fenilpropil)siklohekzanon’un kiitle spektrumu
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2.2.5. 2-(3-(2-Metoksifenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17d) Sentezi

Beyaz renkli kat: madde, verim % 40, 108-111 °C.

LA N O O L I L O N B B BN BN |
B 6 4 2 PPM

Sekil 2.36. 2-(3-(2-Metoksifenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17d) 200 MHz 'H-
NMR spektrumu (CDCl3)

2-(3-(2-Metoksifenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17d) 200 MHz 'H-NMR
spektrumu Sekil 2.36.’da goriilmektedir. Aromatik protonlar & = 7.43-6.85 ppm arasinda i¢
ayri multiplet olarak goriilmektedir. Spektrumda 6 = 3.86 ppm’deki singlet, metoksi
grubundaki protonlara aittir. Hs Protonlar1 6 = 3.80-3.68 ppm arasinda multiplet sinyal
vermektedir. Diger asimetrik karbon protonu Hs de 6 = 2.72-2.63 ppm arasinda yine multiplet
olarak sinyal vermektedir. Siklohekzanon halkasindaki metilenik protonlara ait sinyal grubu

ise 0 = 3.44-1.24 ppm arasinda mltiplet olarak goriilmektedir. Bu gurubun en yukari
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bolgesindeki sinyal Hg, protonuna aittir. Propan zinciri tizerindeki metilenik protonlarin AB
sistemi vermesi beklenir. Ancak spektruma bakildiginda bu bélgede (6 = 3.44-3.33 ppm)
kiiciik bir alana sikismig dublet ve singlet goriiniimlii ¢akisik piklerin oldugu goriilmekte
dolayisiyla sistemin segilmesi giiclesmektedir. Integral oranlarina bakildiginda ise iki
protonunda bu bolgede sinyal verdigi anlasilmaktadir. Bu baglamda bu protonlarin AB sistemi
verdigi ancak fenil halkasinda orto konumda bulunan metoksi grubunun etkisiyle protonlarin
kimyasal kayma degeri farkinin ve etkilesme sabitlerinin kiiciik olmasindan dolayr AB

sisteminin A kismi singlet, B kism1 ise dublet olarak goriilmektedir.
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Sekil 2.37. 2-(3-(2-Metoksifenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17d) 50 MHz "*C-
NMR spektrumu (CDCl3)

2-(3-(2-Metoksifenil)-3-okso- 1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17d) 50 MHz *C-NMR
spektrumu Sekil 2.37°de goriilmektedir. Kuvarterner karbonlara ait sinyaller & = 215.4 (5),
203.3 (1), 160.1 (2°°), 144.5 (1°), 130.9 (1”’) ppm degerlerinde rezonans olmaktadir. Aromatik
karbonlar 6 = 134.9, 132.1, 130.6 (2C), 130.2 (2C), 128.3, 122.5, 113.3 ppm’de rezonans
olurken, metoksi karbonu & = 57.9 ppm’de ve diger karbonlar da 6 = 57.5, 50.7, 43.8, 42.6,
33.7, 30.3, 25.6 ppm’de rezonans olmaktadirlar.
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Sekil 2.38. 2-(3-(2-Metoksifenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17d) Kkiitle

spektrumu
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2.2.6. 2-(3-(3-Metoksifenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon (17e¢) Sentezi

Beyaz renkli katt madde, verim % 78, 89-92 oC,

e T

rllr'll[-..q}...-||.

Sekil 2.39. 2-(3-(3-Metoksifenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon (17¢) 200 MHz 'H-
NMR ve 50 MHz *C-NMR spektrumu (CDCl;)

2-(3-(3-Metoksifenil)-3-okso- 1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17¢) 200 MHz 'H-NMR
spektrumu Sekil 2.39.°da goriilmektedir. Aromatik protonlar & = 7.55-7.03 ppm arasinda
multiplet olarak sinyal vermektedir. Spektrumda & = 3.81 ppm kayma degerinde goriilen
siddetli singlet pik metoksi grubunun protonlarinin verdigi sinyaldir. Diastereotop

protonlardan ileri gelen AB sisteminin A kismi = 3.50 ppm’de dubletin dubleti (J = 16.1 Hz,
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J =4.0 Hz) olarak, sistemin B kism1 da yine dubletin dubleti (J = 16.1 Hz, J = 9.6 Hz) olarak 6
= 3.20 ppm’de rezonans olmaktadir. Asimetrik karbon protonlarindan Hj protonu & = 3.88-
3.66 ppm’de H4 ise & = 2.79-2.69 ppm arasinda multiplet vererek rezonans olmaktadirlar.
Karbonile komsu Hg protonlar1 6 = 2.55-2.40 ppm arasinda, H;, Hg ve Hy protonlar1 da § =

2.15-1.22 ppm arasinda multiplet olarak sinyal vermektedirler.

2-(3-(3-Metoksifenil)-3-okso- 1 -fenilpropil)siklohekzanon’un (17¢) 50 MHz *C-NMR
spektrumu (Sekil 2.39.) yapiyla uyum igerisindedir. Kuvarterner karbonil karbonlarindan
siklohekzanona ait olan 6 = 215.5 ppm’de digeri ise & = 200.6 ppm’de rezonans olmaktadir.
Bu iki sinyalin hemen iizerinde de metoksi grubunun bagli bulundugu 3’ karbonunun sinyali
8 =161.7 ppm’de yer almaktadir. Ipso karbonlar 1> ve 1°* ise sirastyla & = 144.0 ve 140.4 ppm
degerlerinde rezonans olmaktadir. Diger aromatik karbonlar & = 131.4, 130.5 (2C), 130.4
(20), 128.6, 122.8, 121.5, 114.5 ppm’de rezonans olmaktadir. Diger karbon atomlar1 ise 0 =
57.8,57.4,46.4,44.4,43.3, 34.5, 30.6, 26.2 ppm’de sinyal vermektedir.
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2.2.7. 2-(3-(4-Metoksifenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon (17f) Sentezi

Beyaz renkli kat: madde, verim % 78, 128-130 °C.

2-(3-(4-Metoksifenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon (17f) bilesigine ait 400MHz
'H-NMR spektrumu Sekil 2.41.’de goriilmektedir. Aromatik bolgede & = 7.91-7.89 ppm’de
goriilen dublet goriiniimlii pikler benzoil grubunun orto protonlarina ait olup AA’BB’
sisteminin AA’ kismini olusturmaktadir. Sistemin BB’ kismi1 ise 6 = 6.91-6.87 ppm’de genis
dublet olarak goriilmektedir. Diger aromatik protonlar ise 6 = 7.88-7.14 ppm arasinda
multiplet olarak goriilmektedir. Metoksi grubunun sinyali & = 3.84 ppm’de keskin bir singlet
olarak goriilmektedir. Asimetrik karbon protonlar1 H; ve H4’lin kendilerine komsu metilenik
protonlarla etkilesmeleri sonucu dubletin dubletin dubleti olarak yarilmaya ugrayan iki ayri
sinyal beklenir ancak spektruma bakildiginda 6 = 3.75-3.69 ppm ve & = 2.75-2.69 ppm
araliklarinda dubletin tripleti goriinlimiinde multipletler yer almaktadir. Diastereotop
protonlarin olusturdugu AB sisteminin A kismi 6 = 3.42 ppm’ dubletin dubleti (J = 15.7 Hz, J
= 4.0 Hz) olarak, B kism1 ise yine dubletin dubleti (J = 15.7 Hz, J = 9.5 Hz) olarak 6 = 3.17
ppm’de rezonans olmaktadir. Diger metilenik protonlarin olusturdugu sinyal grubu da & =

2.55-1.12 ppm araliginda multiplet olarak goriilmektedir.
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Sekil 2.41. 2-(3-(4-Metoksifenil)-3-okso- 1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17f) 400 MHz 'H-
NMR spektrumu (CDCl3)

Sekil 2.42°deki 2-(3-(4-metoksifenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17f) 100
MHz C-NMR spektrumunda karbonil karbonlara ait pikler & = 213.9 ppm ve 197.5
ppm’de rezonans olmaktadir. Ipso karbonlardan metoksinin bagli oldugu 4 & = 163.5

ppm’de, 1° & = 142.3 ppm’de, 1’ ise 0 = 130.1 ppm’de rezonans olmaktadir. Aromatik
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karbonlar 6 = 130.7 (2C), 128.6 (2C), 128.6 (2C), 126.8 (1C), 113.8 (1C) ppm ‘de, metilenik
karbonlar ise & = 56.1, 44.1, 42.5, 41.5, 32.6, 28.7, 24.2 ppm degerlerinde rezonans

olmaktadir. Metoksi karbonunun sinyali de 6 = 55.6 ppm’de goriilmektedir.
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Sekil 2.42. 2-(3-(4-Metoksifenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17f) 100 MHz Be-
NMR spektrumu (CDCl3)
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2.2.8. 2-(3-(2-Bromofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon (17g) Sentezi

Beyaz renkli kat: madde, verim % 63, 120-122 °C.

CLTC

L N B I L O L B B O B B B
8 B 4 2 PPM 0

Sekil 2.44. 2-(3-(2-Bromofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17g) 200 MHz 'H-
NMR spektrumu (CDCl3)

2-(3-(2-Bromofenil)-3-okso- 1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17g) 200 MHz '"H-NMR
spektrumunda (Sekil 2.44.) aromatik bolgede 6 = 7.53-7.49 ppm araligindaki genis dublet
goriiniimlii pik benzoil grubunun orto protonuna aittir. Aromatik protonlara ait diger sinyaller
0 = 7.31-7.09 ppm arasinda multiplet olarak goriilmektedir. AB sisteminin A kismi & = 3.46
ppm’de dubletin dubleti (J = 16.7 Hz, J] = 4.4 Hz) olarak, B kism1 da yine dubletin dubleti
olarak (J = 16.7 Hz, J = 9.5 Hz) 6 = 3.21 ppm’de rezonans olmaktadir. H; protonu 6 = 3.72-
3.62 ppm’de, Hy ise 6 = 2.73-2.61 ppm’de multiplet olarak sinyal vermektedir. Siklohekzanon
halkasinda bulunan metilenik protonlara ait sinyal grubu da 6 = 2.55-1.22 ppm arasinda yine

multiplet olarak goriilmektedir.
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Sekil 2.45. 2-(3-(2-Bromofenil)-3-okso- 1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17g) 50 MHz “C-
NMR spektrumu (CDCl5)

2-(3-(2-Bromofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17g) 50 MHz "“C-NMR
spektrumunda (Sekil 2.45.) kuvarterner karbonlara ait sinyaller & = 215.2 (5), 204.5 (1), 143.6
(17), 143.6 (1°°), 120.6 (6°’) ppm degerlerinde rezonans olmaktadir. Aromatik karbonlar & =
135.5, 133.3, 130.5 (2C), 130.5 (2C), 130.3, 129.2, 128.7 ppm’de rezonans olurken, metilenik
karbonlar 6 = 57.6, 49.9, 44.2, 43.0, 34.2, 30.4, 26.0 ppm’de rezonans olmaktadirlar.
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3. DENEYSEL KISIM

3.1. Saflastirma

Deneylerde kullanilan ¢6ziici ve kimyasal maddelerin saflastirilma islemleri

literatlirde agiklanan sekilde yapildi.

3.2. Spektrumlar

'H-NMR

Varian 400 MHz Spektrometre
Bruker 400 MHz Spektrometre
Varian 200 MHz Spektrometre

“C-NMR
Varian 50 MHz Spektrometre
Bruker 100 MHz Spektrometre

IR
Jasco 430 FT/IR Spektrometre

Kiitle Spektrumu
Thermofinnigan Trace GC/Trace DSQ / A1300,

Erime Noktasi1 Cihazi

Elektrotermal 1A-9100
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3.3. Kalkonlarin Sentezi i¢cin Genel Prosediir

Esdeger mollerde alinan benzaldehit (15) ve asetofenon (14) tiirevleri yeterli miktarda
etanolde ¢oziilerek oda sicakliginda manyetik olarak karistirildi. Karigmakta olan ¢dzelti
tizerine ¢ikis bilesikleriyle esdeger molde NaOH ilave edildi. Karistirma siirecinin ilk 10-15
dakikasi igerisinde sari-turuncu renkli ¢okelek olusumu gozlendi ve zaman ilerledikce ¢okelek
yogunlugunun giderek arttig1 goriildii. Karistirma islemine 3,5 saat siireyle devam edildi. Bu
siirenin sonunda ortamdaki etanol evaporator vasitasiyla uzaklastirildi. Geride kalan madde
kloroform ile ¢oziilerek %5 lik HCI c¢ozeltisiyle ve saf suyla yikandi. Elde edilen organik
kistm MgSOQ, iizerinden kurutuldu ve ¢oziicii uzaklastirildi. Geride kalan kalkon (12) tiirevi

metilen kloriir-hekzan karigimi ile kristallenmeye birakildi.

3.3.1. Kalkonun (12) Sentezi

10 g (83,23 mmol) Asetofenon (14), 250 ml lik bir balonda 150 ml etanol igerisinde
coziilerek {tizerine 8,83 g (83,23 mmol) benzaldehit (15) ilave edildi. Manyetik olarak
kanistirilan bu ¢ozeltiye, 3,33 g (83,23 mmol) sodyum hidroksit ilave edildi. Karigtirma
esnasinda sar1 renkli bir karigimin olustugu gozlendi. Karistirma islemine oda sicakliginda 3,5
saat slireyle devam edildi. Bu siirenin sonunda etanol uzaklastirilarak geride kalan sar1 renkli
kisim kloroform (150 ml) ile ¢oziilerek %5 lik HCI ¢ozeltisiyle ve saf suyla 2 defa yikandi.
Organik faz MgSQy tizerinden kurutulup ¢6ziicii doner buharlastirici ile uzaklastirildi. Ham
tirlin metilen kloriir -hekzan karisimi ile kristallenmeye birakildi. Saf olarak kalkon (12)

kristalleri % 78 verimle elde edildi (14,2 g sar1 renkli kristal, E. N: 55-57 °C).

'H-NMR ( 200 MHz, CDCl;, ppm ): & = 8.06-8.01(m, 2H), 7.83 (d, J = 15.7 Hz, 1H), 7.68-
7.62 (m, 2H), 7.60-7.50 (m, 3H), 7.55 (d, J = 15.7 Hz, 1H), 7.44-7.26 (m, 3H).

3C-NMR ( 50 MHz, CDCLs, ppm ): 5 = 191.5, 139.2, 135.9, 123.2, 133.7, 131.5, 129.9 (2C),
129.6 (2C), 129.5 (2C) 129.4 (2C).
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IR Spektrumu (KCl, em™):

3060-3028 [ecm'] =C-H Gerilme titresimi
1664 [em?]  C=0O Gerilme titresimi
1604-1448 [cm™] C=C Gerilme titresimi

170

140
%l 120
100

a0
4000 3000 2000 1000 400

Dalga Sasas {cmt)

Sekil 3.1. Kalkon’un (17) IR spektrumu

3.3.2. 1-(2-Klorofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12a) Sentezi
Sar1 renkli yagimsi madde, verim = %65.

"H-NMR ( 400 MHz, CDCl;, ppm ): & = 7.06 (d, J = 16.1 Hz, 1H), 7.49-7.46 (m, 2H), 7.42-
7.36 (m, 2H), 7.40 (d, ] = 16.1 Hz, 1H), 7.33-7.27 (m, 5H).

BC-NMR ( 100 MHz, CDCl;, ppm ) : 8 = 193.8, 146.4, 139.1, 134.4, 127.8, 131.5, 130.9,
130.3,129.4, 129.1 (2C), 128.6 (2C), 126.9, 126.3.



IR Spektrumu (KCl, em™):
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3060-3028 [cm'] =C-H Gerilme titresimi

1651 [cm™]
1606-1432 [cm™]

700 [em!] =C-Cl

C=0 Gerilme titresimi
C=C Gerilme titresimi

Gerilme titresimi

110

a0
O
=
40 Y ] i
Eu I L I L I L
4000 3000 2000 1000 400
Dalga Sasa= (cm?)

Sekil 3.2. 1-(2-Klorofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12a) IR spektrumu

3.3.3. 1-(3-Klorfenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12b) Sentezi

Sar1 renkli kristal, verim = % 90, E.N.=89-92 oC.

'H-NMR ( 400 MHz, CDCl;, ppm ): & = 7.87-7.86 (m,1H), 7.78-7.75 (m,1H),7.70 (d, J =
15.68 Hz, 1H), 7.41-7.39 (m, 1H), 7.42-7.39 (m, 2H), 7.34 (d, J = 15.68 Hz, 1H), 7.32-7.24

(m, 4H).

BC-NMR ( 100 MHz, CDCL;, ppm ): & = 189.0, 145.7, 139.8, 134.9, 134.6, 132.7, 130.9,

130.0, 129.1 (2C), 128.5, 128.6 (2C), 126.6, 121.4.
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IR Spektrumu (KCl, cm’! ): Elemental Analiz:
3068-3030 [cm'l] =C-H Gerilme titresimi Hesaplanan: C, 74.23; H, 4.57
1662 [cm™] C=0 Gerilme titresimi Bulunan:  C, 73.55
1602-1419 [cm™] C=C Gerilme titresimi
686 [em!'] =C-Cl Gerilme titregimi

150

120 .
T 100 sage
cl
?u 1 I 1 I 1 I 1
4000 3000 2000 1000 400

Dalga Sasas (cmt)

Sekil 3.3. 1-(3-Klorfenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12b) IR spektrumu

3.3.4. 1-(4-Klorfenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12¢) Sentezi
Sar1 renkli kristal, verim = % 87, E.N.=97-99 °C

'H-NMR (400 MHz, CDCl;, ppm ): 5 = 7.83 (d, ] = 8.6 Hz, 2H), 7.67 (d, J = 15.7 Hz, 1H),
7.49-7.47 (m, 2H), 7.34 (d, ] = 15.7 Hz, 1H), 7.31 (d, J = 8.6 Hz, 2H), 7.26-7.29 (m, 3H).

3C.NMR ( 100 MHz, CDCL, ppm ): 5 = 188.9, 145.3, 139.2, 136.5, 134.7, 130.8, 121.4,
129.9 (2C),129.0 (2C), 128.9 (2C), 128.6.
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IR Spektrumu (KCl, em™):

3083-3031 [em'] =C-H Gerilme titresimi
1660 [ecm'] C=0 Gerilme titresimi
1604-1419 [cm™] C=C Gerilme titresimi

690 [em!'] =C-Cl Gerilme titregimi
690 [em'] =C-Cl Gerilme titresimi

210 £

150

%T 100 | i
-_ Cl m ﬂ
20 = L l L l L l L
4000 3000 2000 1000 400
Dalga Sasa= {cmt)

Sekil 3.4. 1-(4-Klorfenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12¢) IR spektrumu

3.3.5. 1-(2-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12d) Sentezi

Sar1 renkli yagims1 madde, verim = % 95.

'H-NMR ( 400 MHz, CDCl; ppm ): § = 7.57-7.48 (m, 2H), 7.44-7.42 (m, 3H), 7.36-7.31
(m, 1H), 6.93-6.88 (m, 1H), 5 = 6.85 (d, ] = 8.4 Hz, 1H), 7.29-7.21 (m, 3H), 3.73 (s, 3H).

BC-NMR ( 100 MHz, CDCl;, ppm ): 8 = 192.9, 158.2, 143.2, 135.1, 133.0, 130.36, 130.3,
129.3,128.9 (2C), 128.4 (2C), 127.1, 111.7, 55.7.
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IR Spektrumu (KCl, em™):

3060-3025 [em'] =C-H Gerilme titresimi
2968-2839 [cm™'] C-H Gerilme titresimi
1658 [em™] C=0 Gerilme titresimi
1604-1436 [cm™'] C=C Gerilme titresimi
1203-1162 [em™] C-O Gerilme titresimi

150

100

hi

0 ! | ! | | !
4000 3000 2000 1000 400

Dalga Sasas jcm-1)

Sekil 3.5. 1-(2-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12d) IR spektrumu

3.3.6. 1-(3-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12e¢) Sentezi

Sar1 renkli yagims1 madde, verim = % 78.

'H-NMR ( 400 MHz, CDCL; ppm ): 5 = 7.69 (d, J = 15.7 Hz, 1H), 7.51-7.44 (m, 2H), 7.39
(d, J = 15.7 Hz, 1H), 7.29-7.25 (m, 4H), 7.01-6.98 (m, 1H), 3.72 (s, 3H).

BC-NMR ( 100 MHz, CDCl;, ppm ): & =190.2, 159.9, 144.8, 139.6, 134.9, 130.6, 129.6
(2C), 128.9 (2C), 128.8, 122.9, 121.1, 119.3, 112.9.
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IR Spektrumu (KCl, em™):

3060-3028 [cm'] =C-H Gerilme titresimi
2962-2835 [cm™'] C-H Gerilme titresimi
1664 [cm™] C=0 Gerilme titresimi
1594-1428 [em™'] C=C Gerilme titresimi
1200-1173 [em']  C-O  Gerilme titresimi

140
100
2aT
L0
0 ] )
4000 3000 2000 1000 400
Dalga Sasi=i (cm?)

Sekil 3.6. 1-(3-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12e) IR spektrumu

3.3.7. 1-(4-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12f) Sentezi

Sar1 renkli kristal, verim = %97, E.N.=104-106 °c

'H-NMR ( 400 MHz, CDCL; ppm ): 5 = 7.89 (m, 2H), 7.66 (d, J= 15.6 Hz, 1H), 7.48-7.45
(m, 2H), 7.40 (d, J= 15.6 Hz, 1H), 7.25-7.22 (m, 3H), 6.81 (m, 2H) 3.66 (s, 3H).

BC-NMR ( 100 MHz, CDCL, ppm ): 5 = 188.5, 163.5, 143.8, 121.8, 135.1, 131.0, 130.8
(20), 130.4, 128.9 (2C), 128.4 (2C), 113.9 (2C), 55.4.
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IR Spektrumu (KCl, em™):

3077-3024 [em'] =C-H Gerilme titresimi
2973-2840 [cm™] C-H Gerilme titresimi
1654 [cm™] C=0 Gerilme titresimi
1600-1421 [em™] C=C Gerilme titresimi
1190-1176 [em']  C-O  Gerilme titresimi

400
300
0T 200
100
H,CO
0 : | : | : | :
4000 3000 2000 1000 400
Dalga Sasa= (cmt)

Sekil 3.7. 1-(4-Metoksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12f) IR spektrumu

3.3.8. 1-(2-Bromofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12g) Sentezi

Sar1 renkli yagims1 madde, verim = % 69.

'H-NMR (400 MHz, CDCl;_ppm ): 5= 7.01 (d, J = 15.9 Hz, 1H), 7.35 (d, J = 15.9 Hz, 1H),
7.56-7.54 (m, 1H), 7.25-7.21 (m, 1H), 7.49-7.40 (m, 2H), 7.36-7.27 (m, SH).

BC-NMR ( 100 MHz, CDCL;, ppm ): & = 194.7, 146.7, 141.1, 134.4, 133.5, 131.5, 131.0,
129.2, 129.1 (2C), 128.7 (2C) 127.5,126.2, 119.5.



IR Spektrumu (KCl, em™):
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3060-3025 [em'] =C-H Gerilme titresimi

1651 [ecm'] C=0 Gerilme titresimi

1604-1428 [cm™] C=C Gerilme titresimi

702 [em!] =C-Br Gerilme titregimi
160

O
agT 100
Er
3“ I L I L I L
4000 3000 2000 1000 400
Dalga Sasw= (cmt)

Sekil 3.8. 1-(2-Bromofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12g) IR spektrumu

3.3.9. 1-(3-Bromofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12h) Sentezi

Sar1 renkli yagims1 madde, verim = % §88.

'H-NMR (400 MHz, CDCl; ppm ): § = 8.13-8.01 (m, 1H), 7.84-7.79 (m, 1H), 7.68 (d,J =

15.6 Hz, 1H), 7.59-7.45 (m, 3H), 7.32 (d, J = 15.6 Hz, 1H), 7.29-7.12 (m, 4H).

BC-NMR ( 100 MHz, CDCl;, ppm ): 5 = 188.8, 145.7, 140.0, 135.6, 134.6, 131.5, 130.9,

130.3,129.1, 127.1, 126.7, 123.1, 121.3.
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IR Spektrumu (KCl, em™):

3062-3027 [em'] =C-H Gerilme titresimi
1668 [ecm'] C=0 Gerilme titresimi
1600-1419 [cm']  C=C Gerilme titresimi

700 [em!] =C-Br Gerilme titregimi
200
150 o
i Sae>
100
5 Br
Eu 1 I 1 I 1 I 1
4000 3000 2000 1000 400

Dalga Sasas (cmt)

Sekil 3.9. 1-(3-Bromofenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12h) IR spektrumu

3.3.10. 1-(2-Hidroksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12i) Sentezi

Turuncu renkli kristal, verim = % 87, E.N.= 86-88 °C
"H-NMR (400 MHz, CDCl;, ppm ): & = 12.92 (s, 1H), 7.95-7.92 (m, 2H), 7.66 (d, J= 8.4
Hz, 1H), 7.68-7.66 (m, 2H), 7.54-7.49 (m, 1H), 7.47-7.44 (m, 3H), 7.06 (d, J= 8.4 Hz, 1H),

6.99-6.95 (m, 1H).

BC-NMR ( 100 MHz, CDCls, ppm ): & = 193.7, 163.6, 145.5, 136.5, 134.6, 130.9, 129.7
(20), 129.1 (2C), 128.7,118.9, 118.6, 120.1, 120.0.
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IR Spektrumu (KCl, em™):

3047-3026 [cm'] =C-H Gerilme titresimi
1637 [ecm']  C=O Gerilme titresimi
1602-1437 [em']  C=C Gerilme titresimi

180
150
Sl
100
60
4000 3000 2000 1000 400
Dalga Sasas (et

Sekil 3.10. 1-(2-Hidroksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12i) IR spektrumu

3.3.11. 1-(4-Hidroksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12j) Sentezi

Sar1 renkli kristal, verim = % 73, ENN.=170-173 oc
"H-NMR ( 400 MHz, CDCL:+DMSO, ppm ): 6 = 8.98 (bs, 1H), 7.79 (d, J = 8.6 Hz, 2H),
7.555 (d, J = 15.7 Hz, 1H), 7.47-7.45 (m, 2H), 7.43 (d, J = 15.7 Hz, 1H), 7.23-7.19 (m, 3H),

6.68 (d, J = 8.6 Hz, 2H).

BC-NMR ( 100 MHz, CDCI;+DMSO, ppm ): & = 162.5, 143.3, 135.1, 131.1 (2C), 129.6,
129.0 (2C), 128.5 (2C), 122.1, 188.1, 115.7 (2C), 115.5.
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IR Spektrumu (KCl, cm’! ): Elemental Analiz:
3047-3026 [cm'l] =C-H Gerilme titresimi Hesaplanan: C, 80.34; H, 5.39
3118 [cm '] O-H Gerilme titresimi Bulunan:  C, 80.26; H, 5.42

1637 [em'] C=0 Gerilme titresimi
1602-1437 [em™'] C=C Gerilme titresimi

180
100
oaT
L0
ﬂ 1 I 1 I 1 I 1
4000 Jooo 2000 1000 400
Dalga Sasw= {cm?)

Sekil 3.11. 1-(4-Hidroksifenil)-3-fenilprop-2-en-1-on’un (12j) IR spektrumu

3.4. Kalkon (12) ve Tiirevlerine Siklohekzanon (16) Katilmasi icin Genel

Prosediir

Kalkon (12) ve tiirevleri 1:4 oraninda siklohekzanon (16) ile ¢oziilerek (¢oziiciisiiz
ortam) oda sicakliginda manyetik olarak karigtirildi. Karigim iizerine kalkonun bir moliine
karsilik % 6 mol KOH ve % 6 mol benziltrietilamonyumkloriir ilave edildi. Bir siire sonra
karisimda kat1 partikiillerin olusmaya bagladig1 gézlemlendi. Tepkimenin tamamlanmasi igin
karistirmaya 3 saat siireyle devam edildi. Tepkime sonunda olusan kat1 kisim kloroform ile
coziilerek % 2’lik HCI ¢ozeltisiyle ve saf suyla yikandi. Ayrilan kloroformlu faz NaSO,
tizerinden kurutuldu ve kloroform uzaklastirildi. Geride kalan {iriin karbontetrakloriir/hekzan

karisimiyla kristallenmeye tabi tutularak ortamda kalan siklohekzanondan ayrilmasi saglandi.
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3.4.1. 2-(3-Okso-1,3-difenilpropil)siklohekzanon’un (17) Sentezi

2 g (9,615 mmol) Kalkon (12), 50 ml lik bir balona alinarak iizerine 1:4 oraninda
siklohekzanon (16) (2,82 g, 28,85 mmol) ilave edildi ve su banyosunda isitilarak kalkonun
(12) iyice ¢oziinmesi saglandi. Olusan karisim manyetik olarak karistirilirken tepkimenin
katalizlenmesi i¢in ortama 0.054 g (0,96 mmol) KOH ve 0.032 g (0,577 mmol)
benziltrietilamonyumkloriir ilave edildi. Zaman ilerledik¢e ortamda kati partikiillerin olustugu
goriildii. Reaksiyonun tamamlanmasi i¢in ii¢ saat siireyle karistirmaya devam edildi. Tepkime
sonunda olusan viskoz-kat1 karisim kloroform (15 ml) ile ¢oziilerek %5 lik HCI (10 ml)
cozeltisiyle ve saf suyla 2 defa yikandi. Organik faz NaSOj, iizerinden kurutulup kloroform
doner buharlastiric ile uzaklastirildi. Geride kalan madde karbontetrakloriir/hekzan karigimi
ile kristallenmeye birakildi. % 83 Verimle 2-(3-okso-1,3-difenilpropil)siklohekzanon (17) elde
edildi. (Beyaz renkli kat: madde E.N = 147-149 °C).

'H-NMR ( 200 MHz, CDCl; ppm ): & = 7.93-7.89 (m, 2H), 7.55-7.41 (m, 3H), 7.37-7.13
(m, 5H), 3.78-3.68 (m, 1H), 3.50 (dd, J = 16.16 Hz J=4.1 Hz, 1H),3.23 (dd, J= 162 Hz J =

9.5 Hz, 1H), 2.75- 2.68 (m, 1H), 2.68-2.32 (m, 2H), 2.01-1.51 (m, 3H), 1.50-1.24 (m, 1H).

3C-NMR ( 50 MHz, CDCL, ppm ): & = 215.6, 200.8, 144.1, 139.1, 134.8, 130.4 (2C), 130.4
(20), 130.3 (2C), 130.2 (2C), 57.8, 46.2, 44.3, 43.1, 34.5, 30.5, 26.1.

MS m/z: 306.5 (M", %1), 287.5 (%3), 209.3 (%7), 187.2 (%98), 105.0 (%100), 77.0 (%79).

IR Spektrumu (KCl, em™): Elemental Analiz:
3100-3003 [em] =C-H Gerilme titregimi Hesaplanan: C, 82.32; H, 7.24
2917-2854 [em™'] C-H, Gerilme titresimi Bulunan: C, 80.56; H, 7.23

1708, 1683 [cm™] C=0 Gerilme titresimi
1596-1446 [cm™] C=C Gerilme titresimi
1340-1216 [cm™] C-H; Deformasyon titresimi
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4000 3000 2000 1000 400
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Sekil 3.12. 2-(3-Okso-1,3-difenilpropil)siklohekzanon’un (17) IR spektrumu

3.4.2. 2-(3-(2-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17a) Sentezi

Beyaz renkli katt madde, verim % 65, 120-124 oC.

"H-NMR (200 MHz, CDCl; ppm ): 5 = 7.43-7.11 (m, 9H), 3.71-3.59 (m, 1H), 3.46 (dd, J =
16.6 Hz J = 4.5 Hz, 1H), 3.23 (dd, J = 16.6 Hz ] = 9.5 Hz 1H), 2.72-2.60 (m, 1H), 2.55-1.22
(m, 8H).

BC-NMR ( 50 MHz, CDCl;, ppm ): & = 215.2, 203.8, 143.7, 141.5, 132.7, 133.3, 132.2,
130.9, 130.5 (2C), 128.7 (2C), 57.7, 50.2, 44.2, 43.0, 34.2, 30.4, 26.0.

MS m/z: 340.7 (M, %2), 322.5 (%6), 293.4 (%15), 243.3 (%100), 187.3 (%81), 139.0 (%61),
77.1 (%3).
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IR Spektrumu (KCl, cm’! ): Elemental Analiz:
3059-3025 [cm'l] =C-H Gerilme titresimi Hesaplanan: C, 74.00; H, 6.21
2917-2854 [em™] C-H, Gerilme titresimi Bulunan: C,72.11; H, 6.24

1704, 1691 [cm™'] C=0 Gerilme titresimi
1652-1431 [em™'] C=C Gerilme titresimi
1336-1176 [em™] C-H, Deformasyon titresimi

698 [cm'] =C-Cl Gerilme titresimi
160
100
%l
LD — i
-Iﬂ 1 I 1 I 1 I 1
4000 3000 2000 1000 400

Dalza Sayis1(cm’)

Sekil 3.13. 2-(3-(2-Klorofenil)-3-okso- 1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17a) IR spektrumu

3.4.3. 2-(3-(3-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17b) Sentezi
Beyaz renkli kat1 madde, verim % 75, 107-109 °C.
'"H-NMR ( 200 MHz, CDCl;, ppm ): 6 = 7.87-7.79 (m, 2H), 7.50-7.14 (m, 7H), 3.72-3.62

(m, 1H), 3.50 (dd, J = 16.1 Hz J = 3.9 Hz, 1H), 3.175 (dd, J = 16.1 Hz J = 9.6 Hz, 1H), 2.79-
2.66 (m, 1H), 2.55-2.39 (m, 2H), 1.83-1.52 (m, 2H), 2.03-1.83 (m, 1H), 1.28-1.22 (m, 1H).

BC-NMR ( 50 MHz, CDCl;, ppm ): & = 215.5, 199.4, 143.8, 140.6, 136.7, 134.7, 131.8,
130.5 (2C), 130.3 (20), 128.7, 128.3, 57.7,46.5, 44.4, 43.2, 34.6, 30.6, 26.3.
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MS m/z: 340.7 (M, %1), 322.5 (%3), 293.3 (%10), 243.3 (%62), 187.2 (%100), 139.1 (%40),
77.1 (%3.5)

IR Spektrumu (KCl, cm™ ): Elemental Analiz:
3066-3029 [em'] =C-H Gerilme titregimi Hesaplanan: C, 74.00; H, 6.21
2921-2850 [cm'l] C-H, Gerilme titresimi Bulunan: C, 72.86; H, 6.25

1706, 1683 [cm™'] C=0 Gerilme titresimi
1652-1413 [em™] C=C Gerilme titresimi
1304-1171 [em™] C-H; Deformasyon titresimi

700 [em'] =C-Cl Gerilme titresimi

120 [
100 -

%T |
60 -
30 C . | . . . | .

4000 3000 2000 1000 400
Dalga Sasas fcm?)

Sekil 3.14. 2-(3-(3-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17b) IR spektrumu

3.4.4. 2-(3-(4-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17¢) Sentezi

Beyaz renkli kat: madde, verim % 72, 113-116 °C.

'H-NMR ( 200 MHz, CDCls, ppm ): 8 = 7.94-7.83 (m, 2H), 7.42-7.29 (m, 2H), 7.27-7.12
(m, SH), 3.68-3.61 (m, 1H) ,3.54 (dd, J = 15.8 Hz J = 4.0 Hz, 1H), 3.15, (dd, J = 15.8 Hz ] =
9.6 Hz, 1H), 2.74-2.66 (m, 1H), 2.517-2.350 (m, 2H), 2.02-1.21 (m, 6H).
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BC-NMR (50 MHz, CDCl;, ppm ): 8 =199.6,  =215.7, 143.7, 141.2, 137.4, 128.7, 131.65
(2C), 130.7 (2C), 130.6 (2C), 130.3 (2C), 57.8, 46.4, 44.5, 43.4, 34.7, 30.6, 26.3.

MS m/z: 340.6 (M", %1), 322.5 (%1), 293.0 (%6), 243.3 (%60), 187.2 (%100), 139.0 (%49),
77.1 (%2).

IR Spektrumu (KCl, em™): Elemental Analiz:
3081-3023 [cm'l] =C-H Gerilme titresimi Hesaplanan: C, 74.00; H, 6.21
2917-2852 [cm'l] C-H, Gerilme titresimi Bulunan: C, 71.58; H, 6.26

1707, 1685 [cm™'] C=0 Gerilme titregimi
1589-1446 [cm']  C=C Gerilme titresimi
1319-1168 [cm™] C-H, Deformasyon titresimi
696 [ecm'] =C-Cl Gerilme titregimi

150

100
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4000 3000
Dalga Sayiza (em™)

1000 400

Sekil 3.15. 2-(3-(4-Klorofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17¢) IR spektrumu



96

3.4.5. 2-(3-(2-Metoksifenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17d) Sentezi

Beyaz renkli kat: madde, verim % 40, 108-111 °C.

'H-NMR (200 MHz, CDCl; ppm ): & = 7.43-6.85 (m, 9H), 3.86 (s, 3H), 3.80-3.68 (m, 1H),
2.72-2.63 (m, 1H), 3.44-3.33 (m, 2H), 2.72-1.24 (m, SH).

BC-NMR ( 50 MHz, CDCL;, ppm ): & = 215.4, 203.23, 160.1, 144.5, 134.9, 132.1, 130.9,
130.6 (2C), 130.2 (2C), 128.3, 122.5, 113.3, 57.9, 57.5, 50.8, 43.8, 42.6, 33.8, 30.3, 25.6.

MS m/z: 336.6 (M", %0.5), 318.5 (%41), 239.3 (%42), 187.3 (%12), 135.0 (%100), 77.0 (%9).

IR Spektrumu (KCl, cm™ ): Elemental Analiz:
3058-3003 [em'] =C-H Gerilme titregimi Hesaplanan: C, 78.54; H, 7.19
2973-2854 [cm'l] C-H, Gerilme titresimi Bulunan: C, 77.55; H, 7.68

1703, 1666 [cm™'] C=0 Gerilme titresimi
1595-1433 [em']  C=C Gerilme titresimi
1340-1161 [em™] C-H; Deformasyon titresimi
1180-1162 [em™] C-O Gerilme titresimi

190
150

o7 100
50

10 . l - l . l .
4000 3000 2000 1000 400

Dalga Sayisi {cm!)

Sekil 3.16. 2-(3-(2-Metoksifenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17d) IR spektrumu
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3.4.6. 2-(3-(3-Metoksifenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17e) Sentezi

Beyaz renkli katt madde, verim % 78, 89-92 oc.

'H-NMR (200 MHz, CDCl;_ppm ): 8= 7.55-7.03 (m, 9H), 3.81 (s, 3H), 3.88-3.66 (m, 1H),
3.50 (dd, J = 16.1 Hz J = 4.0 Hz, 1H), 3.20 (dd, J = 16.1 Hz J = 9.6 Hz, 1H), 2.79-1.22 (m,
8H), 2.79-2.69 (m, 1H), 2.55-1.22 (m, 8H).

BC-NMR (50 MHz, CDCl3, ppm ): 8 = 215.5, 200.6, 161.7, 143.9, 140.4, 131.4, 130.5 (2C),
130.4 (2C), 128.6, 122.8, 121.5, 114.5, 57.8, 57.4, 46.4, 44.4, 43.3, 34.5, 30.6, 26.2.

MS miz: 336.5 (M", %10), 318.5 (%6), 239.4 (%100), 187.2 (%89), 150.0 (%77), 135.1
(%71), 77.1 (%13).

IR Spektrumu (KCl, cm’! ): Elemental Analiz:
3059-3027 [em'] =C-H Gerilme titregimi Hesaplanan: C, 78.54; H, 7.19
2930-2852 [cm'l] C-H, Gerilme titresimi Bulunan: C, 77.20; H, 7.42

1709, 1677 [ecm™'] C=0 Gerilme titresimi
1602-1405 [ecm']  C=C Gerilme titresimi
1342-1160 [em™'] C-H; Deformasyon titresimi
1163-1126 [em™] C-O Gerilme titresimi

130
100

%l g

[I *Hh | | 1
4000 3000 2000 1000 400

Dalga Sasw= {(cm)

Sekil 3.17. 2-(3-(3-Metoksifenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17e) IR spektrumu
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3.4.7. 2-(3-(4-Metoksifenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17f) Sentezi
Beyaz renkli kat: madde, verim % 78, 128-130 °C.

'H-NMR ( 400 MHz, CDCls, ppm ): & = 7.91-7.89 (m, 2H), 6.91-6.87 (m, 2H), 7.88-7.14
(m, SH), 3.84 (s, 3H), 3.750-3.691 (m, 1H), 2.752-2.690 (m, 1H), 3.42 (dd, J = 15.7 Hz ] = 4.0
Hz, 1H), 3.17 (dd, J = 15.7 Hz J = 9.5 Hz, 1H), 2.55-1.12 (m, 8H).

BC.NMR ( 100 MHz, CDCl;, ppm ): § = 213.9, 197.5, 163.5, 142.3, 130.4, 130.7 (2C),
128.7 (2C), 128.6 (2C), 126.8 (1C), 113.8 (1C), 56.1, 55.6, 44.1, 42.5, 41.5, 32.6, 28.7, 24.2.

MS m/z: 336.4 (M", %4), 318.5 (%2.5), 239.3 (%43), 187.2 (%5), 150.1 (%100), 135.0 (%61),
77.0 (%2).

IR Spektrumu (KCl, cm’! ): Elemental Analiz:
3057-3026 [em'] =C-H Gerilme titregimi Hesaplanan: C, 78.54; H, 7.19
2933-2852 [cm'l] C-H, Gerilme titresimi Bulunan: C, 77.57;H, 7.18

1706, 1671 [cm™'] C=0 Gerilme titresimi
1635-1419 [em']  C=C Gerilme titresimi
1340-1166 [cm™'] C-H; Deformasyon titresimi
1176-1163 [em']  C-O  Gerilme titresimi
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Sekil 3.18. 2-(3-(4-Metoksifenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17f) IR spektrumu
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3.4.8. 2-(3-(2-Bromofenil)-3-okso-1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17g) Sentezi

Beyaz renkli kat: madde, verim % 63, 120-122 °C.

"H-NMR (200 MHz, CDCl;, ppm ): & = 7.53-7.49 (bd, 1H), 7.31-7.09 (m, 8H), 3.46 (dd, J =
16.7 Hz J = 4.4 Hz, 1H), 3.21 (dd, J = 16.7 Hz J = 9.5 Hz, 1H), 3.72-3.62 (m, 1H), 2.73-2.61
(m, 1H), 2.55-1.22 (m, 8H).

BC-NMR (50 MHz, CDCls, ppm ): 8 = 215.2, 204.5, 143.6, 143.6, 135.5, 133.3, 130.5 (2C),
130.5 (2C), 130.3, 129.2, 128.7, 120.6, 57.6, 49.9, 44.2, 42.9, 34.2, 30.4, 26.0.

MS m/z: 384.4 (M', %0.5), 366.5 (%3), 289.3 (%61), 287.2 (%74), 286.3 (%26), 187.1
(%100), 185.1 (%70), 183.1 (%55), 77.0 (%5.5).

IR Spektrumu (KCl, cm™ ): Elemental Analiz:
3060-3025 [cm'l] =C-H Gerilme titresimi Hesaplanan: C, 65.46; H, 5.49
2973-2923 [cm™] C-H, Gerilme titresimi Bulunan:  C, 63.93; H, 5.53

1650, 1604 [cm™'] C=0 Gerilme titresimi
1573-1429 [em™] C=C Gerilme titresimi
1330-1161 [em™] C-H, Deformasyon titresimi

702 [ecm] =C-Br Gerilme titresimi
300
200
%l
100
0
4000 3000 2000 1000 400

Dalga Sayisi (em')

Sekil 3.19. 2-(3-(2-Bromofenil)-3-okso- 1-fenilpropil)siklohekzanon’un (17g) IR spektrumu
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4. TARTISMA VE SONUC

Kalkon (12) tiirevlerinin sentezi igin literatiirlerde farkli yontemler olmasina karsin en
klasik yontem asetofenon (14) ve benzaldehit (15) tiirevlerinin bazik ortamda kondenzasyonu
(Claisen-Schmidt) yontemidir. Kalkonlar sahip olduklar1 keto-vinil grubu sayesinde biyolojik
aktivite gosteren bilesikler arasinda yer almasinin yaninda, kolayca [1,2] ve [1,4] katilma
reaksiyonlar1 verdikleri i¢in sentetik organik kimyada baslangic bilesikleri olarak faydalanilan

onemli bilesikler arasinadirlar.

Bu calismada oncelikle, kalkon (12) tiirevleri bilinen yontemlerin uygulanmasiyla
sentezlenerek yapilar1 spekroskopik analizler ve literatiir bilgilerinden faydalanilarak
aydinlatildi. Bu baglamda 11 adet kalkon tiirevi % 65-97 verimle sentezlendi. Orto-substitiie

tiirvlerin verimlerinin diisiik oldugu ve yine bunlarin viskoz sivi, diger tiirevlerin ise kati

oldugu goriildii.
O (0] O
| N CHy H NaOH,EOH _ [ > =
A 250C, 3saat X//

X =-H, 2-0OH, 4-OH, 2-Cl, 3-Cl, 4-Cl, 2-Br, 3-Br, 2-OCHj3, 3-OCH3;, 4-OCHj;

Sema 4.1. Kalkon (12) ve tiirevlerinin (12a-j) sentez semast

Calismanin ikinci kisminda ise kalkon (12) tiirevlerine siklohekzanonun (16) katilmas1
lizerine calisildi. ilk yapilan denemede, kalkon (12) ve siklohekzanonun (16) etanoldeki
cozeltisine ekivalent miktarda kat1 KOH ilave edildi ve oda sicakliinda 72 saat karistirildi.
Ancak bu siirede reaksiyonun tamamlanmadigi goriildii. Ikinci denemede ekivalent

miktarlarda kalkon (12) ve siklohekzanon (16) karisimina % 10 mol kat1 KOH ilave edildi ve
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oda sicakliginda yaklasik 72 saatlik karistirma siirecinin tamamlandig1 tesbit edildi. Uciincii
denemede ekivalent miktardaki kalkon (12) ve siklohekzanon (16) karisimina yine ekivalent
oranda katt KOH ilave edildi. Reaksiyonun oda sicakliginda yaklasik 1 saatte tamamlandigi
goriildi. Yapilan son denemede ise kalkon (12) ve siklohekzanon (16) karisimina % 6 mol kati
KOH ve % 6 mol FTK (faz transfer katalizorii, benziltrietilamonyum kloriir) ilave edilerek oda
sicakliginda yaklasik ii¢ saatte reaksiyonun tamamlandigi tesbit edildi. Reaksiyonda kullanilan
baz miktarinin az olmasi ve reaksiyon sonunda ortamdan kolayca uzaklastirilabilmesinden
dolay1 bu yontem tercih edildi. Bu katilma reaksiyonlari ile kalkon tiirevlerinden pek ¢ok
heterohalkali ve polifonksiyonel bilesigin hazirlanmasinda 6nemli bir ara iiriin olan 1,5-

diketon tiirevleri % 40-83 verimle sentezlenmis oldu.

X = % 6 molKOH AN

+ >
| L + % 6 mol C4gHsN(C,Hs);CI X| L

X =-H, 2-Cl, 3-Cl, 4-Cl, 2-Br, 2-OCHj;, 3-OCH3;, 4-OCHj;

Sema 4.2. Kalkon (12) ve tiirevlerinden (12a-g) 1,5-diketon (17a-g) sentez semast
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