1.GIRiS

Oksidasyon reaksiyonlar1 hem laboratuar aragtirmalari hem de sanayi dallari igin
onemli reaksiyonlardir. Cogu zaman oksidasyon iiriinii olan bilesik ara madde olarak
degerlendirilir ve yeni bilesiklerin sentezinde kullanilir. Bdylelikle kullanim alani
geniglemis olur. Oksidasyon reaksiyonlar iizerine olan caligmalar, genellikle oda
kosullarinda daha yiiksek verim elde etmek i¢in uygun oksitleyicileri bulma yoniindedir.

Alkollerin oksidasyonuna organik kimyada biiyiik bir 6nem verilmistir. Bunun
icin pek ¢ok oksitleyici bulunmustur. Bunlardan en ¢ok bilinenler H,CrO4, PCC, MnO,
ve NiO,’dir. Son yillarda iyodun farkli degerlikler alarak daha aktif hale geldigi
bilesikler olusturulmustur. Periyodik asit ve PIFA’dan sonra IBX de bu oksitleyicilere
katilmustir.

Bu calismada; segici olarak alkolleri oksitleyen, inert atmosfer kosullar
gerektirmeden caligilabilen ve reaksiyon ortamindan kolayca uzaklastirilabilen IBX ile,
primer alkollerin aminlerle reaksiyonlarim tek basamakta gerceklestirerek, imin tiirevi

bilesikler elde edilmeye calisilmistir.



2. KURAMSAL TEMELLER
2.1. ALKOLLERIN OKSiDASYONU

2.1.1. Primer Alkollerin Oksidasyonu
[O]
(RCH,OH —> RCHO)

Primer alkoller, aldehit ve karboksilli asitlere oksitlenebilirler.

I
R-CHoH _ 101 _gr.c.g _IO] R-C-OH
1 alkol aldehit karboksilli asit

Denklem 2.1:Primer alkollerin oksitlenme reaksiyonu

Primer alkoller once aldehitlere oksitlenirler ama oksidasyonu bu basamakta
durdurmak zordur. Ciinkii sulu c¢ozeltilerde aldehitler, alkollerden daha kolay
oksitlenmektedirler. Bu nedenle, oksidasyon karboksilli asit olusana kadar devam
eder. Eger olusan aldehitin kaynama noktasi diisiikse, karboksilli aside
oksitlenmeden once destilasyonla uzaklastirilabilir. Ancak verim genellikle diisiik

olur. (Solomons1992)

i
K,CrO
CHyCH,CH,CH,OH 27 CHyCH,CH,-C-H
1 - Biitanol H,80,4 Biitanal
kn:117,7°C kn:757°%
(%50)

Denklem 2.2:Alkolden aldehit sentezi

Bu prosediir, aldehit eldesinde pek ¢énemli degildir. Laboratuarda hazirlanacak
o0zel oksitleyicilerle alkollerden aldehitler hazirlanabilir. Bunun i¢in CrOs’1, HCI’de

¢Oziip, pridinle karistirarak uygun bir oksitleyici hazirlanabilir. (Solomons1992)



CrO; + HCI +

\ /N S \ /N *H CrO5CI"

Piridin Piridinyum klorokromat
(CsHsN) ( PCC)

Denklem 2.3:Pridinyum klorokromat sentezi

Piridinyum klorokromat (PCC), CH,Cl,’de ¢o6ziindiigiinde primer alkoller
aldehitlere doniistiiriiliip, reaksiyon bu basamakta durdurulabilir. Bdylece

karboksilli asitlere oksitlenmesi engellenir.

o o
CZHS—(II—CHZOH +PCC CHCL CZHS—(IZ— EI =0
0,
C,Hs 25°C C,Hs
2- Etil -2-metil- 2-Etil - 2-metilbiitanal
1-biitanol

Denklem 2.4:PCC ile alkollerin oksitlenme reaksiyonu

Primer alkoller, potasyum permanganat (KMnQO,) kullamldiginda, karboksilli

asitlere kadar oksitlenebilir. (Solomons 1992)

OH" )
R-CH,0H + KMnO, RCO, K* + MnO,
H,0
H +
RCO,H

Denklem 2.5:KMnQ, ile alkollerin oksitlenme reaksiyonu

2.1.2. Sekonder Alkollerin Ketonlara Oksidasyonu

Sekonder alkoller, standart oksitleyiciler kullanilarak iyi bir verimle ketonlara
oksitlenebilir. Genellikle reaksiyon keton basamaginda durur. Ciinkii ileri
oksidasyon karbon — karbon baginin kopmasini gerektirir.

Cr(VID) igerikli ¢esitli oksitleyiciler, sekonder alkolleri ketonlara ¢evirmek icin
kullanilabilir. Genellikle kromik asit (H,CrO,4) kullanilir. Kromik asit, Cr(VI) oksit
(CrOs) veya sodyum dikromata (Na,CrO;) sulu siilfiirik asit eklenerek hazirlanir.
Sekonder alkollerin oksidasyonu aseton veya asetik asit ¢ozeltilerinde uygulanir.

(Solomons 1992)



3 E>CHOH +2H,CrO,+ 6HF ———>= 3 E/\C=O +2Cr* + 8H,0
Denklem 2.6:Alkollerin kromik asit ile ketonlara oksitlenme reaksiyonu

Oksitlenme genellikle asidik ortamda yapilir, bazik ortamda oksitlenme daha
ileriye gidebilir.

Kromik asit sekonder alkolleri ketonlara oksitlerken; Cr +6, Cr Pe indirgenir.

Kromik asit oksidasyonlarinda 1s1 kontrol edilirse iyi verimle keton elde edilir.

OH
| Il
CH,(CH,)sCHCH, —HZIC;—O“—> CH;(CH,)CCHj
2-oktanol 2- oktanon (%96)
CH, CH,
H2Cr04
H*
_ H Y 0]
CH(CHj), CH(CHj),
mentol menton (%84)

Denklem 2.7:Sekonder alkollerin kromik asit ile ketonlara oksitlenme reaksiyonu

2.2. ALKOLLERIN OKSIiTLENMESINDE KULLANILAN OKSITLEYICi
MADDELER

2.2.1. Cr (VI) Bilesikleri

Gecis metallerini iceren oksitleyiciler arasinda en yaygin olarak kullanilanlar Cr
(VD bilesikleridir. Cr (VI)’nin sulu ¢ozeltide nasil bulunacagi, konsantrasyonunun
pH’1na bagh olarak degisir. Primer alkoller Cr (VI) bilesikleri tarafindan aldehitlere
ve oradan bir {ist oksitlenme iiriinii olan karboksilli asitlere oksitlenir. Ayrica
aldehitler reaksiyona girmemis alkoller ile yan iiriin olarak hemiasetal iizerinden

esterleri olustururlar (Mijs 1986).



H

| Cr +6 I
R=C—O—CHR L R—C—O—CHR

OH

Il
RCH,0H + RCH

Denklem 2.8:Alkol ve aldehitin esterlere reaksiyonu.

Sekonder alkoller, kromik asit oksidasyonuyla ketona doniisiirken yarilmalar

meydana gelebilir.

2.2.1.1. Jones Reaktifi

Sekonder alkoller oda sicakliginda kromik asit ile ketona oksitlenirler. Kromik
asit ve siilfiirik asit karisgtminin sudaki ¢ozeltisi Jones Reaktifi olarak bilinir.
Sekonder alkoller asetonda ¢oziiniip Jones Reaktifiyle reaksiyona sokuldugunda,
hizli ve yiiksek bir verimle ketonlar olustururlar. Bu yontemle ikili veya iiglii bag
varliginda bile doymamis bolgeler etkilenmeden primer ve sekonder alkoller

oksitlenebilir. (Solomons 1992, March 1992).

OH
H,CrO,

aseton , 35 0c

Siklooktanol Siklooktanon
%92 - 96

Denklem 2.9:H,CrOy ile keton sentezi

Jones Reaktifi, primer allilik alkolleri c¢ift bagi etkilemeksizin aldehite
oksitler.(Mijs ve De Jonge 1986)

/ OH / H

H,CrO,

Denklem 2.10:Jones Reaktifi ile primer allilik alkollerin aldehite oksitlenme reaksiyonu



2.2.1.2. Krom (VI) oksit (Collins Reaktifi)
Diklorometan ve dietil eter (3:1) ¢oziicii ortaminda, Cr (VI) oksit ve piridin

karisimi alkolleri karbonil bilesiklerine oksitler.

OH O

CI'O3

—_—

Denklem 2.11:Cr (VI) oksit ile alkollerin ketonlara oksitlenme reaksiyonu

2.2.1.3. Kromik Asit
Sulu kromik asit ve dietil eter karisimi, sekonder alkollerin ketonlara
oksitlenmesinde kullanilan uygun bir yontemdir. Yiiksek saflikta, %85-97 verimle

irin elde edilir.

2.2.1.4. Kromil Kkloriir

Kromil kloriir ve 3 ekivalent piridin, diklorometan icerisinde, -78 °C’de primer
doymus alkolleri aldehitlere doniistiiriir. Basit doymus pirimer alkollerin
oksidasyonu icin uygundur. Allilik alkol oksidasyonu icin kullanilan Collins
Reaktifi’nden daha az etkilidir. SiO,-Al,O3’e absorblanmis kromil kloriir alkollerin
karbonil bilesiklerine yiikseltgenmesi i¢in kullamlabilir. Verim diger oksidantlara

gore biraz diisiiktiir, fakat diger reaktiflerin gosterdigi uyuma sahiptir.

2.2.1.5. Tersiyer biitil kromat
Bu oksitleyici pirimer alkolleri petrol eteri igerisinde cok iyi bir verimle
aldehitlere oksitler. Sekonder alkollerin oksidasyonu da iyi bir verimle

olusmaktadir.

2.2.1.6. Krom (VI) oksit-piridin kompleksi (Sarett Reaktifi)
Kullanilmas: tehlikeli olsa da diger fonksiyonel gruplar etkilemeden alkollerin

cok iyi verimle karbonil bilesiklerine oksitlenmesini saglar.



2.2.1.7. Cornforth Reaktifi (Cr (VI) oksit-piridin-su)
Sarett Reaktifi’'ne gore hazirlanmasi daha zordur ve alkollerin karbonil

bilesiklerine doniistiiriilmesinde kullanilir.

2.2.1.8. Piridinyum klorokromat (Corey Reaktifi-PCC)
Piridinyum klorokromat (PCC), diklorometan c¢ozeltisi igerisinde alkolleri
yiiksek verimle karbonil bilesiklerine oksitleyebilir. Bu reaktif Collins Reaktifi’ne

gore daha ekonomik ve de kullaniglhdir.

Denklem 2.12:Piridinyum klorokromat Reaktifi

() e L LT

b
% 100

Denklem 2.13:PCC ile alkoliin ketona oksitlenme reaksiyonu.

%2 piridin iceren diklorometanda ve 2°C’de PCC, steroidleri secici olarak
ketonlara oksitler. Eger deney kosullar1 ¢cok iyi kontrol edilirse, bu yontem yaygin

olarak kullanilan MgO y6nteminden daha iyidir.

CgH

CH,

7,

OH

HO

Denklem 2.14:PCC ile steroidlerin secici olarak ketona oksitlenme reaksiyonu.



PCC’nin hafif asidik karakterde olmasi nedeniyle aside karst duyarli gruplarin
varliginda, toz haldeki sodyum asetat ile kullanilir.

Aliiminaya absorblanmis PCC, alkolleri aldehit ve ketona oksitleyen uygun bir
reaktiftir. Bu reaktif ile yapilan calisma PCC’ye gore biraz daha zordur. Fakat

aldehit ve keton verimleri yiiksektir.

2.2.1.9. Polivinil piridinyum klorokromat (PVPCC)

Coziinmeyen  poli[vinil(piridinyum  klorokromat)]  alkollerin  karbonil
bilesiklerine yiikseltgenmesinde kullanilir. Yiiksek verim saglayan bir oksitleyici
olmasimin yaninda, ¢oziilmemesi ve tekrar kullanilabilmesi gibi avantajlar1 vardir.
Bir ¢ok kulanim sonunda bile baglangigtaki gibi reaktif kalir. Bu oksitleyici pek ¢ok

alkol tiiriine etki eder: Allilik, benzilik, pirimer veya sekonder alkoller gibi.

OH o

PVPCC

%94

Denklem 2.15: PVPCC ile keton sentezi

2.2.1.10. Piridinyum dikromat (PDC)
Aside duyarh bilesiklerde, zayif asit karakterli PCC yerine daha notr olan PDC
kullanilir. PDC, alkolleri karbonil bilesiklerine, bazi durumlarda da karboksilli

asitlere oksitler.

I
CH,0H C-OH
DMF/PDC
—_—
259C
%84

Denklem 2.16: PDC ile alkoliin karboksilli asite oksitlenme reaksiyonu.



PDC, diklorometanla veya dimetil formamit ile kullanilabilir. Coziiciiye gore

asagidaki sonuglar1 gbzlemleyebiliriz:

CH;, CH;3 CH;
PDC
CHO . FDC OH ———— 5 CO,H
DMF
CH,Cl,
H;C CH; H;C CH; H;C CH,

Denklem 2.17:Alkoliin PDC ile CH,Cl, veya DMF igerisinde oksitlenme reaksiyonlari.

2.2.1.11. 2,2" Bipiridinyum-klorokromat

Diklorometan veya aseton varliginda asirn 2,2 -bipiridinyum klorokromat
kompleksi pirimer veya sekonder alkollerin uygun karbonil bilesiklerini verir.
Ayrica suda c¢oziinebilen krom kristalleri iceren bir yan iiriin olusur. Bu yan {iriiniin

tamamen uzaklastirilmasi ise celite pad filtrasyonu ile olur.

5\ )\

CH,OH

%79

Denklem 2.18: 2,2"- bipiridinyum klorokromat kompleksi ile aldehit sentezi.

2.2.1.12. Tetra —n- biitilamonyum kromat
Primer ve sekonder alkollerin bu reaktif ile degisik kosullarda oksilenmeleri
sonucu ilgin¢ {iriinler ortaya cikar. Bu tuz kolay hazirlanir, kloroform ve

diklorometanda iyi ¢oziiniir. Tetrahidrofuran da (THF) kullanilabilir fakat benzen ve

eterde asla kullanilamaz.



H

CHs—C=—CH—CH,0H —— C¢Hs—C=——CH—CH
%90

Denklem 2.19: Tetra n-biitilamonyum kromat ile alkoliin aldehite oksitlenme reaksiyonu.

2.2.1.13. Tetra n-biitilamonyum dikromat (TBADC)
Organik c¢oziiciilerde de ¢oziinebilen bir oksitleyiciye ihtiya¢ duyulduktan sonra

notral bis-tetra—n-biitilamonyum dikromat bilesigi bulunmustur.

2.2.2. Aktif Mangan (IV) dioksit (MnQ) ile Oksidasyon

2.2.2.1. o, B Etilenik Primer ve Sekonder Alkoller

Basit etilenik primer ve sekonder alkollerin aldehit ve ketonlara doniismesi
yiiksek verimle olur. Bu da hidroksil grubuna gore o-pozisyonundaki c¢ift bagin
reaksiyonun olusmasi i¢in yeterli bir aktivasyon sagladigini gosterir. Bu oksidasyon
doymamis kisim bir alkinik, aromatik, alisiklik veya karbonil sistemde oldugunda

gerceklesir.

MnO,/CH,Cl,

250C

(0}

Qunnn
T

%92

Denklem 2.20: MnO, ile & p etilenik alkoliin oksitlenme reaksiyonu.
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MnO,, aseton, 24 saat

259C

HO

Quunn
&

Denklem 2.21: MnO, ile sekonder allilik alkollerin oksitlenme reaksiyonu

2.2.2.2. Cis-Trans Doymamus Alkoller
Cis ve trans halleriyle dengede bulunan doymamis alkoller, aktif MnO, ile
yaklagik olarak ayni1 oranda oksidasyona ugrarlar. Genellikle izomerler halinde iiriin

vermemesi reaktifin cok kuvvetli olmadigini gosterir.

ﬁ
CoHs _-CH,0H MnO,/CH,Cl, CoHs _-CH
c—cC —_— c—~cC
0,
H/ \CH3 18 saat/25 “C H/ \CH3
Cis Cis

%64

Denklem 2.22: MnO;ile cis primer alkollerin aldehitlere oksitlenme reaksiyonu

I
H\C_C/CHzOH MnO,/CH,Cl, CZHS\C_C/CH
— —_— —
gy 0
ons” cw, 18 saat/25 °C g cw,
Trans Trans
%83

Denklem 2.23: MnO;ile trans primer alkollerin aldehitlere oksitlenme reaksiyonu
Ayni1 anda etilenik ve asetilenik olan bir alkoliin ketona déniigmesi i¢in ¢ok zayif

bir oksitleyiciye gereksinim vardir, bu reaksiyon i¢in en uygun reaktif de aktif

MnO, dir.

11



MnO,, CH,Cl, 25° C oksitleyicisinin zayif olmasi asetilenik ve diasetilenik

alkollerin de uygun ketonlarina doniistiiriilmesinde kullanilmisgtir.

HO,C
HO,C \\ MnO,/CH,Cl, : \\
-

0,
g 25 __—
C — L3
o~ \ o/
CH,
% 74

Denklem 2.24: MnO, ile asetilenik alkollerin oksitlenme reaksiyonu

2.2.2.3. Amin Varhginda Asetilenik Alkollerin Oksidasyonu

2-Asetilen alkolden organik baz varhiginda B-alkil (aril) amino akrolein eldesi
cok ilging bir prosediirdiir. Ornegin proparjil alkoliin oda kosullarinda piperidin
varhginda aktif MnO, ile B-piperidino akril aldehite doniismesi %86 verimle

gerceklesir.

MnO,/C¢Hq
NH + HC==CCH,0H ———————> N— C==CHCHO
12 saat, 20 °C H

%86

Denklem 2.25: MnO;-piperidin varliginda proparjil alkolden B-piperidino akril aldehit sentezi

Farkli organik bazlarda; RH [R=(C,H3),N, (C;Hs),N, morfolino, C¢HsNCH3,
CH;NH, C,HsNH, i-C;H;NH, i-CoHyNH, CgHsNH] uygun amino akroleinler
(RCH=CHCHO) %46-%86’1lik verimle elde edilirler.

2.2.2.4 Stereospesifik Corey Esterifikasyonu

o,B-doymamis primer alkollerin aldehitler iizerinden stereospesifik olarak
karboksilli asit esterlerine doniismesi de MnO, oksidasyonuyla olur. Once hekzan
kullanilir ve aldehit meydana gelir. Daha sonra metanol igerisinde CN ~ iyonlariyla
iiriin yani konjuge karboksilli asit esteri meydana gelir. Genellikle yiiksek verimlidir

ve o,-doymamus ¢ift bagda cis veya trans izomerasyonu olusmaz.

12



H,C

=4 Z Scmon —29% =4 Z cu

hekzan | |
CH; CH; CH, CH, 0

%98

MnO,/HOAC
NaCN/CH;0H

HxCMT OCH,

CH, CH; O

%85-95

Denklem 2.26: MnO; ile ofB-doymamis primer alkollerin aldehit ve esterlere oksitlenme
reaksiyonu

2.2.2.5. Benzil Alkollerin Oksidasyonu
Benzil alkol tiirevlerinin MnQ, ile oksidasyonlarin1 Pratt ve Van der Castle
incelemislerdir. Oncelikle Dean-Stark reaktif benzenle refluks edilir. Sonra alkol

eklenir ve kapana su gelisi bitene kadar refluksa devam edilir.

MnO

%75-85

Denklem 2.27: MnQ; ile benzil alkollerin oksitlenme reaksiyonu

Caligmalarinda  C¢Hs-CHR-OH  (R=H, alkil) «-siibstitiie alkollerin
oksidasyonundaki verimlerin farkli olmasimi siibstitiientlerin sterik etkilerine
baglayarak agiklamislardir. Sterik engeli fazla olan siibstitiientler MnO; iizerindeki
alkoliin hizli adsorbsiyonunu engeller. Diger bir etki de oksidasyonun birinci

basamaginda olusan serbest radikallerin stabilize olmasidir.
2.2.2.6. Heterosiklik Alkoller

Heterosiklik alkoller ve —OH gruplan heteroaromatik konjugasyonla aktive edilmis

primer ve sekonder alkoller MnQO, tarafindan secici olarak oksitlenebilirler. Dogal
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olarak bulunan ve benzilik —OH gruplar igeren alkoller MnQ, ile basarili bir sekilde
okside olurlar. C)rnegin indol alkaloidler, kodein ve tiirevleri, likorenin ve benzilik veya

heteroaromatik alkollerdir.

MnO,/CHCI,
24 saat, 20 °C

(6] OH 0 0

%50

Denklem 2.28: Heterosiklik alkollerin oksitlenme reaksiyonu

2.2.2.7. Doymus Alifatik Alkoller

Doymus primer ve sekonder alkollerin MnQO, ile oksidasyonunda taze reaktif,
uygun ¢oziicii ve yeterli zaman gereklidir. Bu alkollerin oksidasyonu benzilik veya
allilik alkollerle karsilastirildiginda daha diisiik oranda olur. Sebebi ise doymamais

alkollerdeki C-H baginin yarilmasiyla ortaya ¢ikan kolayliktir.

CHyCH—OH ———— CH;—HC==0

%50

H3C H5C

3 3 \ H
CHCH—OH ———» /CH—C:O

H3C H3C

%50

Denklem 2.29: Doymus alifatik alkollerin MnO, ile oksitlenme reaksiyonu

2.2.3. Nikel (IV) dioksit ile Oksidasyon

2.2.3.1. Organik Coziiciillerde NiO,’nin Oksidasyonu

Benzen ve petrol eteri gibi organik c¢oziiciilerde, alkoller, NiO, ile kolayca
karbonil tiirevlerine doniisiirler. Doymus alifatik alkollerin oksidasyonunda, esdeger
miktarda oksidant ve alkol kullanmildiginda diisiik oranda {iiriin olusur. Oksidantta
mevcut olan oksijenin biiyilk kismi oksijen olarak ayrilir. Benzilik alkoller ve
onlarin o-siibstitiie analoglari uygun gelen karbonil tiirevlerine oksitlenmislerdir.

Iliman yapisindan dolayr NiO,, furfuril alkol gibi heterosiklik alkolleri iyi bir
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verimle uygun aldehitlerine doniistiiriir. Asetilenik alkoller ve o-ketoalkollerin NiO,

ile muamelesi sonunda uygun karbonil bilesikleri, hatta halkali {iriinler

olusmaktadir.
0
CH, H
H
NiO,, benzen H,C \
C¢Hs—C——C =Cc——cC OH
piperidin, 78 °C o Cels
CH
OH 3 H;C

Denklem 2.30: NiO, ile asetilenik alkollerin oksitlenme reaksiyonu

2.2.4. Selit Uzerinde Ag,CO; Oksidasyonu

Primer ve sekonder alkoller selit iizerinde Ag,COs ile aldehit ve ketona
oksitlenir. Uriinlerin verimi yiiksektir. Primer alkoller sekonder alkollerden daha
yavas reaksiyon verirler. Reaksiyonu hizlandirmak i¢cin Ag,CO3; miktarim arttirmak
gerekir. Allilik ve benzilik alkoller doymus alkollere gore daha hizli reaksiyon
verirler.

Apolar coziiciilerde 6zellikle benzen, daha sik olarak da toluen ve hekzanda
AgrCO;5’den 3-6 mole karsi 1 mol sekonder alkol kullanilir. Ortam nétrallesirken

asit ve baza duyarl olan fonksiyonel gruplar genellikle etkilenmez.

benzen
CH,OH —————> CHO
Ag,CO4

%82

CH,OH —tenzen CHO
Ag2CO3

%90



< \\\Br
- Ag,CO;
e . CHO
5 CH,Cl,
., o
“0oH

%78 %6

Denklem 2.31: Ag,COj; ile alkollerin oksitlenme reaksiyonlari

2.2.5. Kursun Tetra Asetat ile Oksitleme

1,2-dioller kursun tetra asetat ile oksitlenerek aldehit ve ketonlara doniisiir.

Reaksiyonlar halkali ara iiriin iizerinden yiiriir.

H H

¢—oH T O0—
Pb 2CH;COOH
+ 3
C—OH + Pb(0-CO-CHj)y C_O/ \O—CO-CH3

/\
H

H\ /H
0-CO-CH
C—0— 3 H\
(|:—o/ Pb -, /c=o + Pb(0-CO-CHy),
/N 0-CO-CH, H
H

Denklem 2.32:Kursun tetra asetat ile diollerin oksitlenme reaksiyonu.

2.2.6. Alkollerin Dehidrojenasyonu ile Oksidasyonu

I
H,C—OH + 120, —IA_L> H—C—H 4+ H0
S1
H o)
C
OH _Cu +HO

Denklem 2.33: Ag ve Cu katalizirliigiinde alkollerin dehidrojenasyon ile oksitlenmeleri
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2.2.7. Organoaliiminyum Bilesigi ile Oksitlenme

R O—AI(OCHR,),

AlI(OR); + 3 R—C—OH 3ROH + H—C—R

H R

C CD— AI(OCHR
\ / ( 2)2

H;C\C_O H\C /O—AI(OCHR2)2 H, ‘
=0 + —_—
N
H3C/ R/ R CH3/ o)
Y
/N
R R
R CH H /
N N
/C—O + /C—O—AI(OCHRZ)Z
R CHj3

Denklem 2.34:0rganoaliiminyum bilesigi ile alkollerin oksitlenme reaksiyonlart

2.3. YUKSEK DEGERLIKLI iYOT BiLESIiKLERi

Son yillarda yiiksek degerlikli (polivalent) iyot bilesikleri ile yapilan
calismalarda biiyiik bir artis yasanmaktadir. Bu artisin temelinde polivalent iyot
bilesiklerinin ¢ok kolay degerlik kaybetmesi ve bu arada karsisindaki maddeyi de
oksitlemesi yatmaktadir. Bu bilesiklerle alkollerin, aminlerin ve kiikiirtlii bilesiklerin
yiikseltgenme reaksiyonlar1 gerceklestirilebilmektedir. Bu maddelerin basinda

DMP, +3 degerlikli PIDA , onun tiirevi PIFA ve +5 degerlikli IBX gelmektedir.
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2.3.1. DMP (Dess-Martin Periodinam)

1983 yilinda D.B.Dess ve J.C.Martin, +5 degerlikli iyot bilesigi olan IBX ile
bazi denemeler yapmislar. Fakat IBX’in ¢oziiniirlik probleminden dolay1 onunla
pek ilgilenmemisler. Dess ve Martin kendi isimleriyle anilan periodinanlarini

gelistirmisler.

OAc

AO_ |—OAc

Denklem 2.35: Dess-Martin Periodinant

2.3.2. PIFA (Feniliyodo (III) bis trifloroasetat)

Dess ve Martin’in caligmalarinin disinda, 1990°lh yillarin bagslarinda PIDA
(Feniliyodo (III) diasetat) ve onun tiirevi PIFA (Feniliyodo (III) bis trifloroasetat)
oksidant olarak gelistirildi. + 3 degerlikli iyot bilesiklerinin i¢inde son yillarda en
cok dikkat ceken oksidant olan PIFA, PIDA’nin trifloroasetik asitle reaksiyonundan
elde edilmektedir. Son yillarda PIFA ile yapilan bazi1 reaksiyonlar asagidaki gibi

siralanabilir.
=0 1(OCOCH
I 1(Cly) 1~ ( 32 I(OCOCF;),
a1, Baz é CH;COOH CF;COOH
—_— —_— —»0
(CHC0),0 50-60 °C

Denklem 2.36 : PIFA’nin eldesi
Cift baglarda PIFA, karbokatyonik cevirim ile oksidatif bir iiriin verir. Buna

ornek olarak pentaalkoksi kalkonun PIFA ile reaksiyonu verilebilir (Zhdankin ve

Stang 2002).
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o
/\O MeO
MeO O OCH,Ph PhI(OCOCCEFj3), MeOH
X Oda Sicakligr

OCH,Ph

Denklem 2.37 : Pentaalkoksi kalkonun PIFA ile reaksiyonu

CF,

\[(])/ 0

NPT

>

(PIFA)

OH e \"/
o]

o

PIFA

NOH

Denklem 2.38: PIFA ile oksidatif halka kapanmalar:

Fenolik oksimlerin asetonitril ortaminda 0 °C de PIFA ile reaksiyonundan ¢ok
iyi verimle (%93) spiroizoksazolin elde edilmektedir. Fenolik oksimlerin
intramolekiiler siklizasyonu icin kullanilan reaktifler kiyaslandiginda en iyi ve en
kisa siirede gergeklesen reaksiyonlarin PIFA ile yapilanlar oldugu goriilmektedir
(Kagan M., 1993).
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OH

PIFA, CH,CN

Denklem 2.39 : Fenolik oksimlerin PIFA ile reaksiyonu

2.3.3.1IBX (o-iyodoksibenzoik asit)

IBX, iyotun +5 degerlikli, secici oksitleme o6zelligi olan organometalik bir
bilesigidir. Ik olarak 1893’te bulunmasmna ragmen organik coziiciilerdeki
¢Oziinmezligi yiiziinden organik sentezlerde kullanilamadi. IBX, o-iyodobenzoik

asitten sentezlenir.

HO O

I \/

okson 1,3 eq \
O

H,0, 70 °C, 3 saat
CO,H
(6]
o-iyodobenzoik asit IBX

(o-iyodoksibenzoik asit)

Denklem 2.40: IBX eldesi

1983 yilinda Dess ve Martin IBX’ten DMP’yi (Dess-Martin Periodinan)

sentezlediler. DMP alkollerin karbonil bilesiklerine oksitlenmesinde kullanilmis.
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OAc

1P AcO_| oA
\// N0
1 I\
\O Ac,0, AcOH 0
6]
IBX DMP
(o-iyodoksibenzoik asit) Dess-Martin Periodinan

Denklem 2.41: DMP eldesi

1990’11 yillarda IBX’in DMSO igerisinde ¢6ziindiigiiniin anlasilmasindan sonra
IBX, alkoller i¢cin degerli bir oksidant olmustur. IBX, primer ve sekonder alkolleri
aldehit ve ketonlara, ketonlar1 o-f doymamus aldehit ve ketonlara yiikseltger. 1,4-
diollerin 7y-laktollere oksidasyonunu secici bir sekilde gerceklestirir. 1,2-diolleri
ekivalent miktaria gore o-ketollere veya a-diketonlara oksidasyonunu saglar. IBX
bu reaksiyonlar1 gerceklestiriken herhangi bir C-C bagimm koparmadan oldukca
1liman sartlarda oksitlenme iiriinleri verir.

IBX bu reaksiyonlar sirasinda okside olacak molekiiliin oksijeni ile bir yardimc1
molekiil gibi bag olusturarak secicilik saglar. Fakat o, bu reaksiyonlarda bir
katalizor degil, reaktandir. Reaksiyon sonunda IBX iyodu +5 degerligini kaybederek

+3 degerligine diiser ve baslangictan tamamen farkli bir iyot bilesigi aciga cikar
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N Ho O\
ﬁ\HO R "4 \OH
:OH ? Y T) o0

HV_/
)\’////R
H R

R’
+
(0}
©0
I
-
OH
OH
+
yada
0]
R=H, Alkil
o R'= Alkil
/I
HO

Denklem 2.42: IBX’in reaksiyon mekanizmast

IBX, DMSO’da kolayca ¢oziinmesine ragmen, DMF, CH3;CN, CHCl3, CH,Cl,,

THF ve asetonda ¢oziinmez. Reaksiyona girecek maddelerden birinin DMSO’da

cOziinmemesi veya reaksiyon sicakliginin 15 °C’nin altinda oldugu kosullarda, THF

gibi yardimei ¢oziicii eklenebilir.

Bir oksidant olan IBX’in fiziksel ozellikleri, onun yakin analoglari olan

iyodoksibenzen ve m-iyodoksibenzoik asitten farklidir.
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2.3.3.1. IBX ile Yapilan Calismalar

IBX ile primer alkoller aldehitlere, sekonder alkoller ketonlara oksitlenir. IBX’in
ekivalent miktan1 degistirildiginde birden fazla alkolii oksitleme olanag da vardir.

(Frigerio ve Santagostino 1994 )

CHO
IBX, DMSO
%97
1,1 eq, 0,25 saat
CHO OHC
OH HO
IBX, DMSO
%98
2,2 eq, 2 saat °
IBX, DMSO
%95
1,1 eq, 0,25 saat
OH (0]

Denklem 2.43: Alkollerin IBX ile oksitlenme reaksiyonlari

IBX, 1,2-diolleri o-ketonlara veya a-diketonlara oksitler. DMSO da ¢6ziinen
IBX, bu oksidasyonlar1 oda sicakliginda ve yiiksek verimle gerceklestirir. (Frigerio

ve Santagostino 1994)
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OH

(0}
IBX, DMSO
%100
2,5 eq, 3 saat
(¢}
OH 0
IBX, DMSO
2,5 eq, 3,5 saat %81
OH

IBX, DMSO
%93

2,5 eq, 3 saat

%98

1,5 eq, 1,5 saat

(@)
‘)‘\(’)(.
(0]
IBX, DMSO
OH

Denklem 2.44: 1,2-Diollerin IBX ile oksitlenme reaksiyonlart

Primer - sekonder 1,4-diollerin DMSO i¢inde IBX ile reaksiyonundan y-laktoller
elde edilir. (Corey ve Palani 1995)

IBX, DMSO

230C

Denklem 2.45: 1,4-Diollerin ¥ laktollere oksitlenme reaksiyonu
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1,4-Diollerin 7y laktollere oksidasyonu diger substrat ¢esitleriyle denenmis ve iyi

sonuclar elde edilmis.

H
IBX
/ 230C, 1 saat
y—OH
OH
IBX

%88

Denklem 2.46: 1,4 Diollerin laktollere oksitlenme reaksiyonlari

o,B-Doymamis karbonil bilesikleri organik kimyada ne kadar onemli ve
kullanigh olsalar da , onlarin sentezi son derece zordur. Bundan 6nceki yontemler;
iki adimda gerceklesen, yiiksek toksik oOzellikli selenyum tuzlarinin kullanildigi
prosesler ve karbonil bilesiklerinden elde edilen enol-eterlerin palladyum katalizorii
ile gerceklestirilen reaksiyonlardir. Karbonil sistemlerdeki bilinen keto-enol
tautomerik form, uygun ve dayanikli oksidantlarla yakalanirsa, selektif yerlesmeye
yatkin yeni a,B-doymamis sistemlerin sentezinde kullanilabilir. Son ¢alismalar bu
doniisiim i¢cin uygun, ucuz ve toksik olmayan oksidantin IBX oldugunu
gostermektedir. Bu metot hizli ve yiiksek verimli alkol oksidasyonunu, bundan
sonra aym ortamda olusan aldehit ve Kketonlarin o,3-doymamis karbonil

bilesiklerine doniisiimiinii icermektedir. (Nicalaou vd. 2000)
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HO 0 HO /7))
OH~—{|
/
o A v 4
L 3 _ J IBX
IBX IBX | |
40 22eq
i ()eq 550C, 1 saat
857C, 3 saat
o} o} H
o HO\ OH
EILO
e -~
o)
%80 %77

Denklem 2.47: Farkl ekivalentlerde kullamilan o f-doymamis karbonil bilesiklerinin IBX ile
sentezi

OH

2.3 eqIBX %88

—_—
65 °C, 2 saat

OH

(o
2.0 eq IBX %83

—ee
60 °C, 4 saat

OH [o)
%74
3.0eq IBX
—_—
80°C, 24 saat

Denklem 2.48: Alkollerden o f-doymanus karbonil bilesiklerinin sentezi
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Karbonil bilesiklerinin IBX ile oksidasyonunun, elektronca zengin enol
tautomeri iizerinden ilerledigi diisiiniilmektedir. Buradan yola ¢ikarak, aromatik
halkanin benzilik pozisyonunda oldugu gibi, diger elektronca zengin bolgelere de bu
oksidasyonun uygulanabilecegi yapilan deneylerle ispatlanmistir (Nicalaou vd.

2002).

Me CHO
3.0 eq. IBX

_

850C, 12 saat
%85

Me CHO

3.0 eq. IBX

_

90 0C, 24 saat

%78

3.0 eq. IBX
_—

80°C, 12 saat

%70

3.0eq. IBX
—_—

80 °C, 8 saat

%72

Me CHO
3.0eq. IBX
_
80°C, 20 saat
%90

Denklem 2.49: IBX ile benzilik karbon merkezlerinde oksitlenme reaksiyonlari
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Fenollerin IBX (1 eq) ile oda kosullarinda reaksiyonlar1 incelenmis ve kinon
tiirevi bilesikler elde edilmistir. Coziiciiniin polaritesi ve fenoliin icerdigi gruplara

bagh olarak reaksiyonlar 6-53 saat arasinda gerceklesmektedir. (Magdziak vd. 2002)

o}
OH ¢}
1.0 eq, IBX
—_—
250C, 19 saat
Et Et
OMe OMe
%92
o}
OH O
1.0 eq, IBX
_—
250C, 14 saat
MeO MeO
%85
o}
OH 0
1.0 eq, IBX
_—
259C, 10 saat
%84
o)
OH 0o
1.0 eq, IBX
—_—
250C, 53 saat
t-Bu t-Bu
%99
OH

0
1.0 eq, IBX
—_— >
25°C, 20 saat
¢}

%33

Denklem 2.50: Fenollerin IBX ile oksitlenme reaksiyonlart
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IBX in su icinde cesitli epoksitlerin ve aziridinlerin B-siklodekstrin kompleksleri
ile swrasiyla o-hidroksiketonlar1 ve o-aminoketonlart kararli bir sekilde verirler.

(Surenda K, 2003)

— X 0
IBX

\ —_—
R/\ / o R\/\ /
Denklem 2.51 : IBX’in f-siklodekstrin katalizorliigiinde, epoksitler ile reaksiyonu

IBX’in bir formu da SIBX’tir. SIBX, %22 benzoikasit, %29 izoftalikasit ve %49
IBX karisimindan olusturulmustur. IBX’in kararhi ve patlamayan formudur. SIBX,
EtOAC ve THF gibi cesitli organik ¢oziiciilerin kullanimina imkan saglamistir. Bu
sekilde SIBX kullanilarak alkoller aldehitlere ve ketonlara yiikseltgenmistir. Sicak
THF ic¢inde allilik ve benzilik alkoller yiikseltgenmistir. Verimler IBX veya
DMP’nin  kullanimindakilerle karsilagtinlabilir diizeydedir. SIBX ayrica 2-
metoksiarenollerin o-kinonlara ve katekollere olan oksidatif demetilasyonu da

gerceklestirebilir.(Ozanne A, 2003)

OH (6]
)\ SIBX )j\
—_—
R NaHCOs(aq) 1 R
MeO, HO

N SIBX X
| R —aicos | —Rr
— NaHCOs;(aq), P>
sonra Na,S,0,
OH

Denklem 2.52 : 2-metoksiarenollerin ve alkollerin SIBX ile reaksiyonu

HO

Siilfitlerin, IBX ile tetraetilamonyumbromiir kullamilarak, cesitli coziiciiler

icindeki reaksiyonu, orta secicilikle ve yiiksek verimlerle siilfoksitleri verir.
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Reaksiyonun kisa zamanda gerceklesmesi ve sulfonlara ileri oksidasyonun

olmamasi en 6nemli avantajlardandir. (Shukla GV, 2003)

0
IBX | |
R——S—FR » R—S—FR
CHCly/Su, rt
R.R' = C,H;

Denklem 2.53 : Siilfitlerin IBX ile oksitlenmesi

Aminlerin IBX ile oksidasyonu sonucu yiiksek verimlerde iminler elde edilir.
Caligsmalarda sekonder aminler kullanilmis ve iyi sonuclar elde edilmistir. Primer

aminlerle yapilan caligmalarda ise; izole edilemeyen iiriin karigimlar elde edilmistir.

(Nicolou K.C., 2004)

Me Me

| 1,leq IBX

H DMSO0, 45°C, 1sa (%88)

Denklem2.54 : Sekonder aminlerin IBX ile reaksiyonu
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Reaksiyonun  oOnerilen = mekanizmasi  asagida  gosterildigi  gibidir.

- -
~—

IBA

Denklem2.55 : Aminlerin IBX ile reaksiyon mekanizmas

2.3.3.2. IBX Eldesi

IBX eldesi i¢in bilinen iki yontem vardir:

[Ik yontemde; 2-iyodo benzoikasit, H,SOy4 ¢ozeltisinde KBrOj; ile reaksiyona
sokularak, %93 verimle IBX elde edilmistir. Fakat bu reaksiyonda kullanilan
KBrOys’iin karsinojen olmasi ve reaksiyon sirasinda agiga c¢ikan brom buharlarinin
calisan kisiye ve cevreye zarali olmasindan dolay1 arastirmacilart yeni yontemler

bulmaya yoneltmistir (Frigerio vd. 1999)
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KBrO,/H,S0, \
—_— O
68 C, 4 saat
COOH
e}

%93

Denklem 2.56: Greenbaum prosediirii ile IBX eldesi

Ikinci yontemde IBX, okson (2KHSOs-KHSO4-K,SO,) kullamilarak 70-75 °c
suda 3 saat reaksiyona sokularak elde edilmektedir. Bu yontemle IBX %79-81

verimle ve %95 saflikla elde edilmektedir.

HO O
1 \/
1.3 eq okson \
? 6]
H,0, 70 °C, 3 saat
CO,H
(0}

%79-81

Denklem 2.57: IBX eldesi

2.4. IMINLER

Aldehitler ve ketonlar, primer aminler ile imin (RCH=NR veya R,C=NR) diye
adlandirilan karbon-azot ¢ift bagina sahip bilesikleri olustururlar. Tepkime asitle

katalizlenir ve iiriin (E) ve (Z) izomerlerinin bir karisimi olarak olusabilir.

AN o H;0 N /R

/C:(_S: + HpN R =— C—N + HZ.O.:

ST

Denklem 2.58: Imin olusumu reaksiyonu

Imin olusumu, ¢ok diisiik veya cok yiiksek pH’de yavastir ve genel olarak pH 4
ve 5 arasinda en hizli gergeklesir. Eger imin olusumu icin Onerilen mekanizma
dikkate alinirsa neden asit katalizoriin gerekli oldugunu anlayabiliriz. Onemli

basamak, protonlanmis alkoliin bir su molekiilii kaybederek iminyum iyonu haline
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geldigi basamaktir. Asit, alkol grubunu protonlayarak, zayif ayrilan bir grubu (-OH
grubu) iyi ayrilan gruba (-OH," grubu) gevirir.

Tepkime i¢in mekanizma:

N /\ N R AR or
/

CT—S + H,N—/™R ‘—/\O ‘—/ \

( NHR i N\
N\ Y H,0 \c=f57 :OH, S
/Ny NS TN

iminyum iyonu imin

Denklem 2.59: imin olusum mekanizmast

Mekanizmada; amin, karbonil grubuna katilarak diizgiin dort yiizli dipolar bir
ara iiriin olusturur. Bu basamak yavas gerceklesir. Olusan dipolar ara iiriinde
azottan oksijene molekiil i¢i proton aktarimi ile amino alkol olugur. Bunun ardindan
oksijenin protonlanmasti ile iyi ayrilan bir grup olusur. Reaksiyonun bu asamas1 hizl
gerceklesir. Bir su molekiiliiniin kayb1 iminyum iyonunu verir. iminyum iyonundan
bir protonun suya aktarilmasi imini olusturur ve katalitik iyonu yeniden ortaya
cikarir.

Eger hidronyum iyonun derisimi ¢ok yiiksekse tepkime daha yavas ilerler.
Ciinkii aminin kendisi 6énemli oranda protonlanmis olur ve bu da ilk basamakta
gerekli olan niikleofil derigimini azaltacak bir etkendir. Hidronyum iyon derisimi
cok az ise, tepkime yine yavas ilerler. Ciinkii, protonlanmis amino alkoliin derigimi
azalmistir. Bu reaksiyon icin en uygun pH 4 ve 5 araligidir. (Solomons 1992)

RRC=NR™ yapisindaki bilesiklerin imin olarak adlandirildigi daha Once
belirtilmisti. Bu bilesiklerde R grubunun alkil veya aril ve R* grubunun hidrojen
olmasi durumunda bilesik aldimin, R ve R* grubunun ikisinin de alkil veya aril
olmast durumunda bilesik ketimin olarak adlandirilir.

Bazi 6zel iminlerin adlandirilmasina su 6rnekleri verebiliriz:
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N-benzilidenanilin (C¢gHsCH=NC¢H5),

N-2- (4-metilheptiliden) etilamin (CH3;CH,CH(CH3)CH,C(CH3)=NC,H5)

R grubu hidrojen atomu ise, bilesik imin ad1 alir. Ornegin;

Etilidenimin (CH;CH=NH) (Layer 1962)

Aldehit veya ketonlarin NHj ile reaksiyonundan elde edilen iminler kararl
bilesikler degildir ve bekletildiginde polimerlesirler. Ancak amonyak yerine primer
aminler kullamildiginda daha kararli olan siibstitiie iminler (bazen Schiff bazi da
denir) meydana gelir. Aromatik aldehitler ve aril aminler de dayanikli iminleri

olusturmaktadir. Fakat diger aldehit ve ketonlar da primer aminlerle kullanilabilir.
OH

0

“ benzen, H* | -H,0

C—H + HNCH; =——— (ll—NHCH3 _— (|3:N»CH3
H

H

%95

0
b O OO
C—H + NH, ==——>= CH=N

%87

Denklem 2.60: Imin olusum reaksiyonlart

Imin olusumu bir¢ok biyokimyasal tepkimede meydana gelir, ¢iinkii enzimler
genellikle bir aldehit veya keton ile olan reaksiyonlarinda —NH; gruplarini

kullanirlar.

enzim siibstrat enzim-siibstrat kompleksi

Denklem 2.61:Biyokimyasal tepkimelerde imin olusumu
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Iminler kat1 veya sivi halde bulunabilirler. Bazi iminlerin kaynama noktalari

sOyledir:

CH;CH==NCH;, k.n:27°C
CH;CH==NC,H; k.n:48°C
CH;CH=NC;H, k.n:74°C
CH;CH—N k.n:54°C
(CH3),CHCH==N k.n:82°C
(CH3),C=N kn:181°C

Bazi1 iminlerin erime noktalari sdyledir:

CH;CH,CH ———=NC¢H; e.n:103°C
CH;CH ——NC¢H; e.n:140°C
(CHj),C=——= NC¢Hj; en:23,5°C
(CgHs),C——= NC¢H;s e.n:113°C

Iminlerin hazirlanmasinda kullanilan en yaygin metot aldehit veya ketonlarin
aminlerle reaksiyonudur. Bu reaksiyon ilk olarak Schiff tarafindan kesfedildiginden

iminlere Schiff baz1 da denmektedir.
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OH H R

AN
R,CO + H,NR™ ——= R—C—N—R" | =— C=—N—R" + H,0

&

R

Denklem 2.62: Imin olusumu reaksiyonu
Reaksiyon asit katalizlidir ve genellikle karbonil bilesigi ve aminin refluks

edilmesiyle olusur. Eger gerekliyse bir azeotrop yardimci bilesik kullanilabilir ve su

ayrilir. (Layer 1962)
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3. MATERYAL VE METOT

3.1. Kullanilan Kimyasal Maddeler

Etil asetat Atabay
Hekzan Atabay
Dietil eter Merck
Dimetil siilfoksit Merck
Metanol Atabay
Etanol Atabay
Kalsiyum kloriir Teknik
Sodyum siilfat Aldrich
Sodyum bikarbonat Teknik
Aseton Teknik
Toluen Merck
Tetra hidrofuran Merck
Petrol eteri (40-60) Merck
Kloroform Atabay
Dikloro metan Atabay
2-iyodobenzoik asit Aldrich
Okson Aldrich
IBX Sentez
Sikloheptanol Aldrich
Siklohekzilamin Aldrich
Siklohekzilmetanol Aldrich
1,2 diaminosiklohekzan Aldrich
Sikloheptanon Aldrich
1,2 fenilendiamin Aldrich
Trans-1,2 siklohekzandiol Aldrich
Siklohekzilamin 2-ol Aldrich
Siklohekzilmetanal Sentez
Kiesegel 60 (0,063-0,200 mm) Merck
Silikajel GF,s4 Fluka
Aliiminyum TLC plakasi Merck
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3.2. Kullanilan Gerecler

1.
2.

10.
11.

12.
13.
14.

ETUV: Mido /2/ Al marka 0-240°C arasi, termostatli.

CEKETLI ISITICI: Electrothermal marka maksimum 450°C’lik termostatl:
1s1ticL.

FIRIN: SFL Advenced HighTemparature maksimum 1200°C’lik termostath
firin.

VAKUM ETUVU: Niive EV 018 (-760mmHg) Vakumetre (250°C)
VAKUM POMPASI: Edwards E2M?2 iki kademeli yiiksek vakum pompasi.
BS 2212

VAKUM DESIKATORU: Sanplatec Corp. Marka vakum desikatorii.
ISITICILI MANYETIK KARISTIRICI: Chittern Scientiffic firemas1 yapimi,
4 kademeli sicaklik, 10 kademeli hiz ayari1.

ISITMALI MANYETIK KARISTIRICI SEPETI

SU BANYOSU: Clifton marka over temperature termostatli su banyosu.

UV LAMBA: Min UVIS 254/366 nm.

TERAZI: Gec Avery virgiilden sonra dort haneli maksimum 330 gramlik
hassas terazi.

IR SPEKTROMETRESI: Shimatzu IR-470 Infraret Spectrophotometer.
ROTEVAPORATOR: Buchi Laboratoriums technic AGCH 9200

NMR SPEKTROMETRESI: Varian marka 400 MHz, Varian marka 300
MHz ve Bruker marka 250 MHz.
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3.3. Calismalarda Kullanilan Yontemler

3.3.1. Destilasyon

Deney siirecinde gerek ekstraksiyonda, gerekse kolon kromotografisinde gerekli
olacak coziiciiler onceden destile edildi. Bunun i¢in basit destilasyon diizenegi
kullanildi.

Calisilan siklohekzil amin, sikloheptanol gibi kimyasal maddeler de reaksiyon

oncesinde destile edildi.

3.3.2. Ekstraksiyon

Reaksiyon sonucunda olusan organik maddelerin reaksiyon kabindan ayrilmasi
amaciyla kullamldi. Coziicii olarak genellikle etil asetat, dietil eter, hekzan ve
kloroform kullanildi. Toplanan organik fazlarin ¢o6ziiciileri rotevaporatorde

ucuruldu.

3.3.3. TLC icin Kullanilan Coziiciiniin Tayini

TLC i¢in bir¢ok polar ve apolar ¢oziicii veya c¢oziicii karisimlar1 denendi,
bunlardan en uygun olanlar1 arasindan se¢im yapildi. Bu denemeler sonunda
genellikle degisik oranlarda hekzan-etil asetat ¢oziicii karisimlarinin uygun oldugu

saptandu.

3.3.4. Kolon Kromatografisi

Ekstraksiyon sonucunda ele gecen ekstrenin fraksiyonlandirilarak ayrilmasi
amaciyla kullanildi. Bu amagcla, ayrilacak olan maddenin miktarina bagli olarak,
belirli bir yiikseklik ve capta segilen, alt ucunda musluk bulunan cam boru (kolon)
kullanildi. Adsorban olarak Merck firmasinin silikajel (Kiesegel 60) dolgu maddesi
kullanildi. Kolona koyulacak silikajel miktari, ayrilacak madde miktarinin yaklagik
50 kat1 olarak alindi. Kolon kromatografisiyle ayirma isleminden once, aliiminyum
TLC plakalar kullanilarak, ayrimi yapilacak olan organik karigim i¢in en iyi ¢oziicii

sistemi tayin edildi.
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Ayrimi yapilacak olan karisim igin, ¢oziicii sistemi tayin edildikten sonra kolonu
doldurma islemine gecildi. Kolonun alt kismina cam pamugu yerlestirildi ve bunun
izerine ylizeyin diiz olmasim saglamak icin bir miktar kum kondu. Dolgu maddesi
olarak secilen silikajel ¢oziicii sistemi ile homojen bir sekilde karnistirilarak kolonun
iistiinden, kolona dolduruldu ve alttan musluk acilarak ¢oziiciiniin akmas1 saglandi.
Silikajeli kolona muntazam bir sekilde yerlestirmek icin, silikajel-¢oziicti karigimi
kolona tamamen bosaltildiktan sonra, silikajelin ¢okmesi beklendi. Silikjelin iistiine
tekrar bir miktar kum tabakasi kondu. Ardindan ayrimi yapilacak olan madde
karisimi bir pipetle kolona ekildi. Ekim isleminden sonra secilen ¢oziicii sistemi
kolondan gecirilerek fraksiyonlarin yavas yavas asagiya inmesi saglandi ve
fraksiyonlar c¢oziiciiyle beraber test tiiplerde toplandi. Toplanan fraksiyonlarin

coziiciileri rotevaporatérde buharlastirildi.

3.3.5. ince Tabaka Kromatografisi (TLC)

Ince tabaka kromatografisi icin, 20 x 20 cm boyutlarindaki cam plakalarin iizeri,
5 g silikajel (Kiesegel GF,s4-Fluka) adsorbani ve 15 mL destile su ile karigtirilarak
hazirlanan homojen karisim ile kaplandi. Oda 1sisinda kurutulan cam plaka 110 °C
lik etiivde aktive edildi. Ayrimi yapilacak madde icin uygun c¢oziicii sistemi
belirlendi. Madde plakaya ekilip, yaklasik 40 mL ¢6ziicii karisimi bulunan cam
kromatografi tankina kondu. Daha 6nceden isaretlenen seviyeye kadar ¢oziiciiniin
yiirlimesi bittikten sonra, plaka kromatografi tankindan c¢ikartilarak kurutuldu.

Ayrilan fraksiyonlarin yerini belirlemek i¢cin UV 151k kullanild1 ve kazinarak ayrildi.
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4. BULGULAR
4.1. Deneysel Boliim

Deney 1 : IBX

OH

\/

@

500 mL lik ii¢ boyunlu balonun orta kismina mekanik karistirici, yan
boyunlarindan birine geri sogutucu takildi. Balona 54,3 g (88,3 mmol) oksan
konulup, 300 mL destile suda ¢oziindii. Bu c¢ozeltiye 22,5 g (90,7 mmol)
2-iyodobenzoik asit ilave edilerek, su banyosunda 70-75 C 181 araliginda 3 saat
kanistirildi. Sonra su banyosu yavas yavas sogutularak, 1sinin 5 °C ye diismesi
saglandi. 5 °C de 1,5 saat daha karistinildi. Bu siire sonunda elde edilen beyaz
kristaller siiziilerek, once 6 kez 30 mL su ile, daha sonra da 2 kez 30 mL asetonla
yikandi. Ele gecen beyaz kristaller 18 saat siireyle vakum etiiviinde kurutuldu. Bu
reaksiyon sonunda IBX ; %83 verimle, 21,2 g (75,7 mmol) olarak elde edildi.

Not: IBX, 200 °C de patlayicidir.

IR (nujol) em™; 1750 (C=0)

OH (0]
I \/
okson \
—_— O
H,0
COOH
(6]

2) 1)
Denklem 4.1: IBX eldesi
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Deney 2 : Sikloheptanon

3

100 mL lik balona 3,1 g (11 mmol) IBX ve 27,5 mL DMSO konularak,
magnetik karistiriciyla IBX ¢o6ziinlinceye kadar, yaklasik 25 dakika, karistirildi.
Coziinme islemi tamamlanip, berrak bir c¢ozelti gozlenince 1,14 g (10 mmol)
sikloheptanol ilave edildi. Karisim oda sicakliginda 3 saat karistirildi. 3 saat
sonunda reaksiyon kabina 30 mL su ilave edilerek 2-iyodobenzoik asit kristallerinin
tamamen c¢okmesi saglandi. Coken kristaller siiziildii. Siiziintiideki organik kisim
etilasetat ile almip, %5 lik NaHCOs cozeltisiyle yikandi. Etilasetat ile ekstrakte
edilen madde, Na,SO, iizerinden kurutuldu. Etilasetat : Hekzan (2:1) sisteminde
TLC si alinan maddenin tek spot oldugu goézlemlendi. 0,97 g (8,5 mmol)
sikloheptanon %85 verimle elde edildi.

IR cm™; 1696 (C=0)

OH O

IBX, DMSO

3 saat

@ 3

Denklem 4.2: Sikloheptanolden IBX ile sikloheptanon eldesi
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Deney 3 : Siklohekzil metanal

®)

100 ml lik balona 3,1 g (11 mmol) IBX ve 27,5 ml DMSO konularak, magnetik
kanstiriciyla IBX c¢oziiniinceye kadar kanstirildi (yaklasik 30 dakika). Coziinme
olay1 tamamlaninca, 1,14 g (10 mmol) siklohekzilmetanol bu ¢6zeltiye ilave edildi.
Karisim oda sicakliginda 3 saat karistirildi. 3 saat sonunda reaksiyon kabina 30ml
soguk su eklenerek, 2-iyodobenzoik asit (beyaz) kristallerinin tamamen ¢okmesi
saglandi. Coken kristaller siiziilerek uzaklastirildi. Organik kisim etilasetat ile alinip,
10 ml, %5 lik NaHCO; ¢ozeltisiyle yikandi. Etilasetat ile ekstrakte edilen organik
kistm Na,;SOy ile kurutuldu. Kurutucu siizge¢ kagidiyla ayrildi ve ¢oziicii etilasetat
rotevaporatorde uzaklastirildi. Etilasetat : hekzan (2:1) c¢oziicii karistminda TLC si
alman organik kismin tek spot oldugu gozlemlendi. 0,97 g (8,5 mmol)

siklohekzilmetanal %85 verimle elde edildi.

IR cm’; 1715 (C=0)

CH,OH IBX, DMSO CH

—
Y

3 saat

6 5)

Denklem 4.3: Siklohekzilmetanolden IBX ile siklohekzilmetanal eldesi.
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DENEY 4 : Siklohekzil amin, N-sikloheptiliden

100 mL lik balona 3,08 g (11 mmol) IBX ve 27,5 mL DMSO konularak, IBX
cOziiniinceye kadar (yaklagik 30 dakika) karistirildi. Ardindan 1,14 g (10 mmol)
sikloheptanol ve 0,99 g (10 mmol) siklohekzil amin eklendi. Karigim 21 saat
magnetik karistiriciyla oda sicakliginda karistirildi. Reaksiyon sonlandirildiktan
sonra 30 mL soguk su reaksiyon kabina eklenerek, 30 dakika daha magnetik
kanstiriciyla  kanistirlldi. BoOylece 2-iyodobenzoik asit kristallerinin ¢cokmesi
saglandi. Karisgim siiziilerek organik kisim etilasetat ile ekstrakte edildi. Organik
kistm 10 mL %10 luk NaHCOs ile yikandi. Etilasetatla ekstrakte edilen organik faz,
Na,;SOy ile kurutuldu, etilasetat rotevaporatorde buharlastirildi. Etilasetat : hekzan
(1:1) ¢oziicii sisteminde TLC si alinan ham {iriiniin dort spot oldugu gézlemlendi.
1,47 g ham diiriin elde edildi ve saflastirmak i¢in etilasetat : hekzan (1:1) coziicii
sistemi ile kolon kromatografisi uygulandi. Kolondan 0,24 g (1,19 mmol), agik sar1

renkli, s1v1 1-(siklohekzilamino)sikloheptanol bilesigi %12 verimle elde edildi.

OH NH,
OH
IBX, DMSO NH@
_—
+ 21 saat

1-(siklohekzilamino)sikloheptanol

3 @) ®
-H,0

OO

siklohekzilamin, N-sikloheptiliden
(&)
Denklem 4.4: Siklohekzil amin, N-sikloheptiliden eldesi
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DENEY 5 : Siklohekzil amin, N-siklohekzilmetilen

100 mL lik balona 3,08 g (11 mmol) IBX ve 27,5 mL DMSO konularak,
coOziiniinceye kadar magnetik karistiriciyla karistirildi. Céziinme olay1 tamamlaninca
1,14 g (10 mmol) siklohekzil metanol ve 0,99 (10 mmol) siklohekzil amin bu
cozeltiye eklendi. Karisim oda sicakliginda, 3 saat magnetik karnistiriciyla
kangtirildi. 3 saat sonunda reaksiyon kabina 30 mL soguk su eklenerek tekrar
karistirildi. Karigim siiziildii, organik faz kloroform ile alindi ve 30 mL %10 luk
NaHCO; ile yikandi. Organik kisim c¢ekilerek, c¢oziiclisii rotevaporatorde
uzaklastirildi. Ele gecen ham {iriiniin hekzan :etilasetat (4:1) ¢oziicii sisteminde TLC
si almdiginda iic spot oldugu gozlemlendi. Bu c¢oziicii sistemiyle kolon
kromatografisi uygulandi. Kolondan elde edilen bilesiklerde sentezlemek

istedigimiz imin tiirevi bilesige rastlanmadi.

NH,
CH,OH H
IBX, DMSO C—NH
+ i X |
LN
3 saat OH
siklohekzilmetanol siklohekzilamin siklohekzil (siklohekzilamino)metanol
6 ) (10)

$_H20
€ —C=—=N
H

N-(siklohekzilmetilen)siklohekzanamin

11

Denklem 4.5: Siklohekzil amin, N-siklohekzil metilen eldesi
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Deney 6 : 2 — Siklohekzil-oktahidro benzoimidazol

100 mL lik balonda 27,5 mL DMSO iginde 3,1 g (11 mmol) IBX ¢o6ziiniinceye
kadar magnetik karistiriciyla karistirlldi. IBX ¢oziindiikten sonra reaksiyon kabina
1,14 g (10 mmol) siklohekzil metanol ve 1,14 g (10 mmol) 1,2-diaminosiklo hekzan
ilave edildi. 3 saat oda kosullarinda reaksiyon siirdiiriildiikten sonra 30 ml soguk su
ilave edilerek reaksiyon sonlandirildi. Karigim siiziiliip, siiziintiiye diklorometan
ilave edildi. Organik kisim alindi. 30 mL %35 lik NaHCOs ile yikand1 ve organik
kisim NaSOy ile kurutuldu. Metanol ile kristallendirilmeye calisildi ama kristaller
olugsmadi. Aym1 deney reaksiyon siirecinde 1s1 verilerek de tekrarlandi. Hekzan :
etilasetat (2:1) coziicii sistemiyle TLC alindiginda her iki reaksiyon ortaminda da
ayn1 spotlarin gozlendigi goriildii. Bu spotlar kolon kromatografisiyle ve preparatif
TLC uygulamalariyla ayrilip, saflastirilamadi.

Reaksiyon siireci sonunda olugsmas1 muhtemel iiriinler agagidaki gibidir.

CH,0H  H,N C=N
X H
©7 * H2N:<> H,N

N-siklohekzilmetilen-
(6) 12) siklohekzan-1,2-diamin

13)

+

O

OH
H,N

2-amino-siklohekzilamino
siklohekzil-metanol

14)

+
NH
/
CH
~
NH
2-siklohekzil-oktahidro
benzoimidazol

as)

Denklem 4.6:Primer alkol ve diaminin IBX ile reaksiyonunun incelenmesi
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Deney 7 : 1,2,3,4 - Tetrahidrofenazin

100 mL lik balon icinde 1,57 g (5,5 mmol) IBX, 13,75 mL DMSO ile
coziindiikten sonra 0,58 g (5 mmol) trans-1,2 siklohekzandiol eklendi. Karigimin
rengi sarimtrak oldu. Sonra damla damla 0,54 g (5 mmol) 1,2 fenilendiamin ilave
edildi. Karisimin rengi koyu kahverengi oldu. 2 saat sonra reaksiyon 30 ml soguk su
eklenerek sonlandirildi. Etilasetat ile organik faz alinarak %10 luk 10 ml NaHCO;
yikandl, etilasetat rotevaporatdrde buharlastirildi. 1,05 g ham iiriin elde edildi. Uriin
etanolden kristallendirilmek istendi ama kristaller olusmadi. Etanol fazi ayirma
hunisine alindi, hekzan ile ekstrakte edildi. Ayrilan hekzan fazindan alinan IR
spektrumunda imin piklerine rastlanmadi. Maddenin etanol fazinda oldugu
diisiiniildii. Etanol fazi aktif komiirle yikandi, petrol eteri ile cekildi. Petrol eteri
fazinda da ilgili piklere rastlanmadi. Etanol fazindan alinan etilasetat : hekzan (1:1)
coziicii sistemindeki TLC de 2 spot gozlendi. Alinan 3. spot tekrar preparatif
yapildi, 2 spot gozlemlendi. Bunlarin birbiriyle izomer olduklan diisiiniildii, NMR

alind1 ama beklenen sonu¢ gozlenemedi.

NH N
2 HO IBX
+
NH, HO—! DMSO N
(16) 17) (18)

Denklem 4.7: Diol ve diamin bilesiklerinin IBX ile reaksiyonunun incelenmesi

DENEY 8:1,2,3,4,5,6,7,8,9,10 dekahidrofenazin

100 mL lik balon icinde 2,464 g (8,8 mmol) IBX, 22 mL DMSO ile
coziinlinceye kadar magnetik karistiric1 ile karistirlldi.  Karigima 1,25 g (8 mmol)
2-aminosiklohekzanol ilave edildi. 7 saat oda kosullarinda devam eden reaksiyon
30 mL soguk su ilavesiyle sonlandirildi. Etilasetat ile ekstrakte edildi, %5 lik 10 mL
NaHCOs; ile yikandi. Etilasetat rotevaporatorde buharlastirildi. 1,58 g ham iiriin elde

edildi. Hekzan : etilasetat (3:1) ¢oziicii sisteminde 3 spot gbzlenen maddenin 1,48 g
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miktarina kolon kromatogrofisi uygulandi. Kolondan alinan tek spot, beyaz kristal

formundaki maddenin NMR sonuglar1 alindiginda umulan iiriin olmadig1 anlagildi.

NH
’ N
IBX
DMSO
OH N
1,2,3,4,5,6,7,8,9,10 deka
hidrofenazin
19) (20)

Denklem 4.8: 1,2,3,4,5,6,7,8,9,10 dekahidrofenazin eldesi.

DENEY 9 : Benzalanilin (Anilin, N-benziliden)

50 M. lik balona 10 mmol (1,06 g) benzaldehit ve 10 mmol (0,93 g) anilin
konuldu. Magnetik kanstirict ile kisa bir siire kanstirildi. Birkag dakika sonra
reaksiyon kabinda 1s1 gozlendi ve su ayrildi. 15 dakika reaksiyonu bekletip 2 ml
etanol  hizlica kanstirllarak eklendi. Reaksiyon 15 dakika oda kosullarinda
bekletilip 1 saat buz banyosunda tutulmasi sonucunda kahverengi benzalanilin

kristalleri %85 verimle elde edildi.

H
@CH H2N© c=n
___etanol
banzaldehit anilin benzalanilin
(21) (22) (23)

Denklem 4.9: Benzalanilin (Anilin, N-benziliden) eldesi

DENEY 10 : N-(1-feniletiliden) benzamin

250 ml lik bir balona 0,2 mol (24 g) asetofenon, 0,2 mol (18,6 g) anilin konuldu.
Yaklagik 100 ml toluen eklendi. Reaksiyon kabina Dean-Stark kapan1 yerlestirildi.
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Kapana da 10ml toluen konularak refluks yapildi. Reaksiyon 120 saat devam
ettirildiginde kapanda 3,6 ml su toplandigi gozlendi ve reaksiyon sonlandirildi.
Reaksiyon kabindaki toluen rotevaporatorde ucuruldu. Ele gecen iiriiniin kiigiik bir
miktarina kolon kromatografisi uygulandi. Kolondan alinan fraksiyonlarda ele gecen
kristal formdaki maddenin aradigimiz N-(1-feniletiliden) benzamin oldugu goriildii.

Verim %10 olarak tespit edildi.

+ toluen,
—

CH; CH,4
0 + H,0
Asetofenon Anilin
(24) (22)
N-(1-feniletiliden) benzamin

(25)
Denklem 4.10: N-(I-feniletiliden) benzamin eldesi
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4.2. IR ve NMR Spektrumlarimmin Degerlendirilmesi

Sekil 1: IBX e ait IR spektrumu

Sekil 2: Sikloheptanona ait IR spektrumu
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Sekil 3: Siklohekzil metanale ait IR spektrumu

Sekil 4:1-(siklohekzilamino)sikloheptanole ait IR spektrumu
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Sekil 5: IBX’e ait NMR spektrumu
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Sekil6: Sikloheptanona ait NMR spektrumu
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Sekil 7: 1-(siklohekzilamino)sikloheptanole ait NMR spektrumu
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Sekil 8: Benzalaniline ait NMR spektrumu
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Sekil 9: N-(1-feniletiliden) benzamine ait NMR spektrumu
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5. SONUCLAR VE TARTISMA

IBX ile yiikseltgendiklerinde primer ve sekonder alkollerin kolayca ve yiiksek
verimle aldehit ve ketonlara doniistiigii bilinmektedir. Biz de IBX kullanilarak
alkollerin ve aminlerin tek basamakta reaksiyona girmelerinde neler olabilecegini
arastirmak istedik. Bu reaksiyonlar sirasinda karsilagilan en biilyiik problem;
reaksiyonlar sonucunda bircok maddenin olugmasi ve bunlarin saf olarak elde
edilememesidir.

IBX’in DMSO ile hazirlanan ¢ozeltisine 6nce amin eklendiginde, reaksiyon
kabinda aniden renk degisimi gdzlenmektedir. Bu renk degisiminin gézlenmesi basit
olarak IBX’in aminlerle de reaksiyon verdigini diisiindiirmektedir. Bu da reaksiyon
sonunda alinan TLC lerde birbirine ¢ok yakin hatta birbiriyle i¢ ice girmis spotlarin
varligim aciklamaktadir. Birgok spot olmasi ham iiriiniin saflastirma problemini
giindeme getirmektedir.Tek spot olarak goriilen iirtinler dahi bir¢ok fraksiyonlara
ayrilmaktadir.

2004 yilinda Nicolou K.C. ve arkadaslarinin yayinladiklart g¢alismalarinda
aminlerin de IBX ile yiiksek verimli dirtinler olusturdugu agiklanmistir. Bu da bizim
reaksiyonlardan sonra inceledigimiz TLClerde neden cok spotlar gordiigiimiizii
aciklamaktadir.

Aminlerin IBX ile reaksiyonunun bilinmesinden sonra klasik yollarla imin
sentez etmeye calisttk. Bu konudaki literatiirleri inceledigimizde bir karbonil
bilesigi olan aldehitlerle aminlerden kolayca imin bilesiklerinin sentezlendigini
gordiik. Deney 9 da benzaldehit ve anilinin ¢cok ¢abuk (23) nolu benzanilin bilesigini
verdigi goriildii. Ayn1 sekilde bir keton ve aminin reaksiyonu denendiginde
reaksiyonun kolayca gerceklesmedigi goriildii. Bu olayda imin reaksiyonlarinin
tersinir olmasmin etkili olacagimi diisiindiik. Reaksiyon sonunda iminle birlikte
aciga cikan suyu ortamdan uzaklastirirsak imini elde edebilecegimizi diisiindiik.
Reaksiyonu Dean-Stark kapaniyla tekrarladik. Cok diisiik verimle olsa da (25) nolu
N-(1-feniletiliden)benzamin bilesini elde ettik.

Tezin amaci; yiiksek degerlikli iyodik bilesiklerin oksidatif 6zelliklerinin
incelenmesiydi. + 5 degerlikli iyot bilesigi olan IBX’in alkolleri secici olarak

yilksek verimle aldehitlere veya ketonlara yiikseltgemesi bilinmekteydi.Biz
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alkollerle birlikte aminleri de bu reaksiyonlara dahil edip, tek basamakta imin
tiirevlerini sentezlemeyi planlamistik. Fakat reaksiyonlarin ¢ok spotlu olmasi ve
preparatif TLC ve kolon kromotografisiyle bilesenlerine ayrilamamasindan dolay1

hedefledigimiz bilesikleri saf olarak elde edemedik.
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