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Bu calismada, antrasen’in 1 her ii¢ halkasina brom siibstitiientleri takilarak, molekiiliin
cok yonlii islevsel hale getirilmesi saglanmigtir. Tri- ve tetrasiibstitiieantrasen tiirevleri
icin etkili ve secici sentez yontemleri gelistirilmistir. Bircok denemeler yapilarak,
hekzabromantrasen’in 53 tek iiriin halinde stereospesifik sentezi gergeklestirilmistir.
Hekzabromiir 53, glimiis destekli niikleofilik yer degistirme reaksiyonlart ile 1,4-
konumlarinda 1,4-distibstitiie-tetrahidroantrasen tiirevlerine doniistiiriilmistiir. Olusan
tirlinlerin aromatlastirilmasi ile antrasenin bromo, hidroksi ve metoksi tiirevleri elde
edilmistir. Giimilis destekli hidroliz iirlinlerinin (1,4-dihidroksi tiirevleri) PCC
yiikseltgenmesi ile bromstibstitiie- 1,4-antrakinonlar i¢in yeni bir metot gelistirilmistir.

9,10-Dibromantrasen’in (9) brom (Br,, 2.5 Ek.) ile CCl, igerisinde fotobromlama
reaksiyonu tek riin halinde trans,cis,trans-1,2,3,4,9,10-hekzabromantrasen 53
bilesigini verdi (%95). Hekzabromantrasen’in 53 piridinle tribromantrasen’e 55
doniistim reaksiyonu yeniden incelendi ve reaksiyon sartlari optimize edildi.
Hekzabromantrasen’in 53 termoliz reaksiyonu tam bir donilisiimle (%97)
tribromantrasen’t 55 olusturdu. Tribromantrasen’in 55 molekiiler brom (2.5 Ek.) ile
fotobromlanmas1 sonucunda segici olarak heptabromiir 199 tek {irlin halinde olustu
(%94). Heptrabromiir 199 piridin ile etkilestirildi. Tetrabromantrasen 57 %60 verimle
elde edildi.
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Hekzabromiir 45 ¢oziicii igerisinde ve oda sicakliginda 1s1ga maruz birakildiginda
konfigiirasyon izomerlesmesi meydana gelmektedir. Cesitli sartlarda denemeler
yapilarak denge mekanizmasi aciklandi.

Hekzabromiir’iin 53 glimiis destekli hidroliz ve metanoliz reaksiyonlar1 farkli ortam ve
sartlarda incelendi. Guimiis siilfat (Ag,SO4) kullanilarak gergeklestirilen metanoliz
reaksiyonu oda sicakliginda 2 giin sonunda 200, 201 ve 202 bilesiklerini sirasiyla
54:14:32 oranlarinda olusturdu. Reaksiyon siiresi 10 giine uzatildiginda ayrica
aromatlagma {iriinii 51 bilesigi de gdzlenmektedir. Uriinler (200, 201, 202 ve 51) kolon
kromatografisi yardimiyla sirastyla %35, %11, %18 ve %15 verimlerle ayrildi.

Hekzabromiiriin giimiis perklorat ile gerceklestirilen metanoliz reaksiyonlarinda 201 ve
202 bilesikleri elde edildi (sirasiyla 30:51 oranlarinda). Elde edilen dimetoksitlerin (201
ve 202) CH3ONa ile ayrilma tepkimeleri ayni tiriinleri (51 ve 52) farkli oranlarda
olusturdu. Dimetoksiantrasen 201, aromatlagma {irlinleri 51 ve 52’yi sirastyla 64:36
oranlarinda verirken, dimetoksit 202 bilesigi aymi driinleri 45:55 oranlarinda
olusturmaktadir. 200 Bilesiginin, CH3ONa ile etkilesimi, 51 ve 204 bilesiklerini
(swrasiyla 67:33 oranlarinda) vermektedir.

Dimetoksiantrasen’in 202 bir ekivalent CH3ONa ile tepkimesinde %70 doniisiim
gozlendi. Reaksiyonda, bir mol HBr ayrilma {iriiniiniin (203) yanisira aromatlasma
iiriinleri de (51 ve 52) olustu. 203, 51 ve 52 Uriinleri icin *H-NMR ile belirlenen oran
sirastyla 30:41:1:9 olarak belirlendi. Boylece 51 ve 52 {irlinlerinin 203 {iriinii {izerinden
olustugu anlasildi.
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Hekzabromiir’iin 53 AgCIlO, ile gergeklestirilen hidrolizi, dihidroksit’i 205, (%80) tek
tirin halinde olusturdu. Dihidroksit’in 205 CH3ONa bazi ile muamelesi segici olarak
2,9,10-tribromo-1,4-dihidroantrasen-1,4-diol (206) (%56) bilesigini verdi. 205 ve 206
Bilesikleri ayr1 ayr1 PCC ile reaksiyona sokuldu. 206 Bilesiginin yiikseltgenme
reaksiyonu tam bir doniisimle 207 (%90) bilesigini olusturdu. 205 Bilesigi ise,
beklenen iiriin yerine 208 (%74) bilesigine doniistii. 207 ve 208 Uriinleri ayn1 yapisal
formiile sahip olmasmna ragmen, 208’de karbonilli kismin biikiilme gostererek,
diizlemsellikten saptigi; bu yilizden olusan iiriiniin farkli bir konformasyon izomeri
yapisi sergiledigi kanaatine varildi.
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Degisik denemeler yapilarak 2,9,10-Tribromantrasen’in (55) siyaniir tiirevine doniisme
sartlar1 belirlendi. Tribromiir DMF igerisinde 6 ekivalent CuCN ile reaksiyona tabi
tutuldu. 7 Saat siiren reaksiyon sonucunda 2,9,10-trisiyanoantrasen (209) tek iiriin

olarak %75 verimle elde edildi.
CN
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Dibromantrasen’in 9 ve tetrabromantrasen’in 57 metoksi tiirevlerine doniistiiriilmesi
icin ¢esitli denemeler yapildi. DMF ortaminda Cul katalizorligiinde CH3ONa ile
niikleofilik aromatik yer degistirme reaksiyonlari iriin karisimlarini  verdi.
Dibromantrasen 9 ve CH3;ONa’in reaksiyonu ile elde edilen iiriin karisimindan
dimetoksiantrasen 170 %29 verimle izole edilebildi.

Tribromiir 55, 6nce n-BuLli, arkasindan S(CHs); ile etkilestirildi. Reaksiyon sonucunda
bir triin karisimi elde edildi. 2-Bromo-9,10-bis(metiltiyo)antrasen (211) kolon
kromatografisi ile %14 verimle izole edildi.

Gerek metoksi tiirevlerine ve gerekse siilflir tlirevlerine doniisiimlerde antrasen igin
parametlerin (¢oziicii, sicaklik, siire, ¢oziicii cinsi, vd.) degistirilerek genis bir ¢aligma
yapilmasi gerektirdigini ortaya koydu. Bu calismalar ileride planlanan caligsmalar i¢in
oncl bir ¢aligma niteligi tagimaktadir.

2010, 205 sayfa
Anahtar kelimeler: Antrasen, Antrakinon, Bromlama, Bromoantrasen,

Metoksiantrasen, Hidroksiantrasen, Epoksiantrasen, Siyanoantrasen, Hidroliz,
Metanoliz, Aromatlastirma, Metal-halojen Degisimi
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MULTI-FUNCTIONALIZATION OF ANTHRACENE: SYNTHESIS OF TRI- AND
TETRASUBSTITUEANTHRACENES AND 1,4-ANTHRAQUINONES WITH
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In this study, multi-functionality of anthracene (1) in the three benzene rings molecule
with bromine substituent was succeeded. An effective and selective synthetic strategy
was developed for tri- and tetrasubstituted anthracene derivatives. First, a stereospesific
synthesis procedure for hexabromide 53 for a single product was developed. Silver
induced nucleophilic substitution reactions of hexabromide 53 were realized with silver
salts and 1,4-dihydroxy and dimethoxy derivatives of anthracenes were obtained. Then
the tetrahydroanthracenes were aromatized using CH3;ONa.

Photobromination reaction of 9,10-dibromoanthracene (9) in CCl; with molecular
bromine (Br,, 2.5 Eq) yielded to trans,cis,trans-1,2,3,4,9,10-hexabromoanthracene (53)
as the sole product (95%). The treatment of hexabromoanthracene 53 with pyridine was
re-examined and the reaction conditions were optimized. The thermolysis reaction of
hexabromoanthracene 53 yielded tribromoanthracene 55 by an excellent conversion rate
(97%). Photobromination of tribromoanthracene carried out with a projector lamp in
existence of molecular bromine yielded to heptabromide 199 as a selective sole product
of 94%. Heptabromide 199 was treated with pyridine, and yielded to
tetrabromoanthracene 57 of 60%.
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When hexabromide 45 is subjected to light at room temperature in solvent (CDCls), a
configurational isomerisation occurs. The mechanism of equilibrium was explained by
conducting several experiments.

Silver-induced methanolysis and hydrolysis reactions of hexabromide 53 handled with
silver sulphate (Ag,SO,) to gate the mixture of 200, 201 and 202 compounds in
respective ratios of 54:14:32 at room temperature for 2 days. Aromatization product 51
was also observed when the reaction period was prolonged to 10 days. Using flash
column chromatography, products of 200, 201, 202 and 51 were isolated in yields of
35%, 11%, 18% and 15%, respectively. When AgCIO, is used for methanolysis, the
reaction gets more efficient and selective. By the used method the compounds 201 and
202 were synthesized (product ratios: 30:51 respectively).

Aromatization of dimethoxides (201 and 202) with CH3ONa vyielded to the same
products, but in different ratios. Dimethoxide 201 yielded 51 and 52 products in ratios
of 64:36 respectively, Dimethoxide 202 also got the same products, but in ratios of
45:55 respectively. Aromatization of compound 200 with CH3ONa resulted with 51 and
204 (in ratio of 67:33 respectively). In order to understand the reaction mechanism of
the origin of selectivity, dimethoxide 202 was treated with one equivalent CH3;ONa.
After the reaction, a mixture consisting of 203 was obtained, which is one mole of HBr
elimination product besides 51 and 52 (ratio: 41:1:9 respectively; conversion: 70%); It
is clear therefore, that the compounds 51 and 52 are derived from 203.

Vi
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Hydrolysis of hexabromide 53 interacting with AgCIO,4 was formed dihydroxide 205
(80%) as a sole product. The treatment of dihydroxide 205 with CH3ONa was
selectively yielded to 2,9,10-tribromo-1,4-dihydroxyanthracene-1,4-diole (206) (56%).
Both of the compounds, 205 and 206, were treated with PCC in separate reactions. As a
result of the oxidation, compound 206 yielded to compound 207 in an exact conversion
of 90%, as compound 205 gave compound 208 as a sole product (74%). Although
products 207 and 208 have the same structural formula, there are some differences in
between. It was explained that compound 208 became unplanar by the twisted carbonyl
part, and the molecule showed different structure of conformational isomerisation.

Br Br

Br Br O
OGN 1000
Br
Br Br Br O
208

Br

53
lCHgoNa
Br QH Br O
SOSN-2000
Br Br
Br OH Br O
206 207

The most favourable reaction conditions were established for transformation of 2,9,10-
tribromoanthracene (55) to the tricyanide 209 by several experiments carried out. The
tribromide 55 was treated with 6 equivalent CUCN for 7 hours in DMF and 2,9,10-
tricyanoanthracene (209) was reached as a sole product in 75% yield.

CN
co”

CN

209
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The experiments were repeated for several times for obtaining of methoxy derivatives
of dibromoanthracene 9 and tetrabromoanthracene 57. Copper-assisted reactions of
dibromoanthracene 9 and tetrabromoanthracene 57 with CH3ONa in DMF resulted in
some mixture of products. From the mixtures which came out from the reaction of
dibromoanthracene 9 with CH3ONa, dimethoxyanthracene 170 was isolated in a yield
of 29%.

Tribromide 55 was treated with n-BuLi and then S,(CHs),. After the reaction, a
compound mixture was reached and 2-bromo-9-10-bis(methylthio)anthracene (211) was
isolated in a yield of 14% from the mixture.

Our studies proved that, the transformation to both methoxy and sulphure derivatives, a
good number of experiments must be conducted by changing parameters (solvent,
temperature, time, etc.). The studies became a pioneer for other future work, which has
been planned.

2010, 205 pages
Keywords: Anthracene, Anthraquinone, Bromination, Bromoanthracene,

Methoxyanthracene, Hydroxyanthracene, Epoxyanthracene, Cyanoanthracene,
Hydrolysis, Methanolysis, Aromatization, Metal-halogen Exchange
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1. GIRIS

Antrasen ve Ozellikleri

Antrasen (1) li¢ benzen halkasinin birbiriyle kaynastigi kaynasik bir hidrokarbon
halkasidir. Renksiz bir katidir (e.n.: 218 °C, k.n.: 355 °C) ve ultraviyole 1s18inda mavi
floresans gosterir. Antrasen (1) komiir katranindan fraksiyonlu destilasyon yoluyla elde
edilir. Komiir katraninda bulunmasit (9%0.5 miktarinda) dogal {iriinlerde temel bir yap1
oldugunu gostermektedir (Sharp, 1990). Ciinkii aromatik yapilar termodinamik olarak
daha kararli yapilar1 teskil etmektedir. Cogu polihalkali aromatik yapilar komiir

katranindan izole edilebilmektedir.

5 10 4

Sema 1.1. Antrasen yapisi (C14H10) ve antrasen’in (1) numaralandirilmasi

Antrasen (1), 9 ve 10 pozisyonlarinda elektrofilik yer degistirme reaksiyonuna ugrayan
antrakinon ve tiirevlerininin olusumunda araci olarak kullanilir. Antrasen (1), klorlama,
nitrolama ve siilfolama gosterebilir. Ayni zamanda aga¢ koruyucularda, kaplama
maddelerinde, hasarat ilaglarinda ve alizarin sentezinde de kullanilir (Morrison ve
Boyd, 1992). Antrasen (1) aym zamanda sis perdelerinin yapiminda, sintilasyon
(parildama) sayaclarinda ve bir organik yariiletken olarak kullanilmaktadir (Hawley,
1987).

Antrasende (1) merkezdeki halka diger halkalardan daha aromatiktir (Sema 1.2) (Carey
ve Sundberg, 1977). Antrasen (1) i¢in belirlenen elektron delokalizasyonuna bagli
Lokal Aromatiklik indeksi 6, I halkas1 igin 0.722 ve II halkasi i¢in ise 0.764 tiir (Matta
ve Hernndez-Trujillo, 2003).

L - QU0 = L0

Sema 1.2. Antrasen halkalarinin aromatiklik siralamasi



Antrasende tiim karbonlar sp? hibritlesmesi yapmustir ve birlesik ii¢ halka ayni

diizlemdedir.

Bu nedenle antrasen’in (1) yapisi

dizlemseldir. Halka ondort

n-elektronuna sahip delokalize bir sistemdir ve aromatiktir (Huckel kuralina uyar)
(Mehta ve Mehta, 2005).

Sema 1.3.

Antrasen’in (1) rezonans yapilari

Antrasen’in (1) yapilan X-ray g¢alismalari ve teorik hesaplamalar neticesinde bag

uzunluklar1 ve bag dereceleri belirlenmis ve 6zellikle C;-C,, C3-C4, Cs-Cs Ve C7-Cg

baglarinin n karakteri tasidigi tespit edilmistir (Tablo 1.1) (Emri ve Lente, 2004,

Barraza-Jimenez ve ark., 2009).

Tablo 1. 1.

Antrasen’de (1) C-C baglarinin bag uzunluklari, bag dereceleri ve bag

karakterleri

. 8 9 1 , | Bag Uzunlugu (A)
3
5 10 4 Deneysel Teorik Bag Derecesi Bag Karakteri

C:-C, - 1.370 1.25 T
C,-Cyy - 1.430 15 c
C-Cs 1.427 1.426 1.75 c
Cs:-C, 1.362 1.370 1.25 T
C4-Cypp 1.431 1.430 15 c
Cs-Cs 1.360 1.370 1.25 T
Cs-Cuy 1.433 1.430 15 c
Ce-C; 1.428 1.426 1.75 c
C:-Cg 1.361 1.370 1.25 s
Cg-Cy3 1.434 1.430 15 c
Co-Cu 1401 1401 1.25 G
Cy-Cy3 - 1.401 1.24 c
Cio-Cp, 1.399 1.401 1.25 c
C10-Cus 1.400 1.401 1.25 c
Cu-Copp 1.436 1.445 1.25 c
C15-Cus 1436 1445 1.25 7




Antrasen’in (1) 1, 2, 9 ve 11 pozisyonlari i¢in hesaplanan frontier (sinir) elektron
yogunlugu degerleri Tablo 1.2°de verilmistir. Bu degerlere gore elektrofilik yer
degistirme reaksiyonlarinin antrasenin 9 pozisyonunda, niikleofilik yer degistirme
reaksiyonlarinin 2 pozisyonunda ve radikalik yer degistirme reaksiyonlarinin ise yine
9 pozisyonunda ger¢eklesmesi beklenir. Deneysel sonuglar, elektrofilik yer degistirme
reaksiyonunda 9 pozisyonunun en reaktif pozisyon oldugunu gostermistir (Fukui ve
ark., 1959).

Tablo 1.2.  Antrasen’in (1) 1, 2, 9 ve 11 pozisyonlari i¢in hesaplanan frontier (sinir)
elektron yogunlugu degerleri

Frontier (sinir) Elektron Yogunlugu

Pozisyon | Elektrofilik Nikleofilik Radikalik
1 0.132 0.098 0.115
2 0.089 0.070 0.080
9 0.461 0.574 0.517
11 0.049 0.045 0.047

'H-NMR spektrumunda antrasenin distaki 3 protonlarmnin rezonans sinyali, icteki
a-protonlarindan 0.5 ppm daha yukar1 alandadir. Antrasen’in (1) merkez halkasindaki
¥ protonlar1 ise daha az perdelenir ve agag1 alanda rezonans olur. Bitisik halkalardan,
paraprotik halka akimina katki saglamasi nedeniyle antrasenin o protonlari daha az

perdelenir ve daha asag1 alanda rezonans olur (Tablo 1.3) (Lazzeretti, 2000).

Tablo 1. 3. Antrasen (1) protonlarinin kimyasal kayma degerleri

Ha Hy
Hp
Ohesaplanan  Ogazienen
Ha 8.4 7.93
Hp 7.8 7.39
Hy 88 836




Dogal Antrasen Tiirevleri ve Antrakinon Boyalari

Antrasen tiirevlerinin sentezine olan ilginin temelinde, dogal, biyolojik aktif ve tedavi
edici ozellikleri olan bir¢ok molekiiliin antrasen ya da indirgenmis antrasen c¢ekirdek

yapisina sahip olmasit bulunmaktadir.

Bitkilerden elde edilen antrasen (1) ve antrakinon (2 ve 3) iskelet yapilarinda birgok

dogal iirtin bulunmaktadir (Novak ve Lash, 1998; Tanaka ve ark., 2004).
o]

(0]
1 5 2 3 o
Antrasen 9,10-Antrakinon 1,4-Antrakinon

Sema 1.4. Antrasen (1) ve antrakinon (2 ve 3) bilesiklerinin yapilari

Antrakinon Tiirevieri

Ug halkali aril bilesiklerinden olan antrasen (1), ve bir antrasen tiirevi olan antrakinon
(2) birgok dogal iiriiniin yapisinda yer alir (Gaw ve Wang, 1949; Itogawa, 1985; Jin ve
ark., 1989; Koyama ve ark., 1992; Itokawa ve ark., 1993; Gilani ve Janbaz, 1995;
Chiriboga ve ark., 2003). Aloe vera bitkisinde bulunan Aloe emodin’in (4) anti kanser
ve antienflemator etkisi bilinmektedir. Mucize ilag olarak tanitilan ve gilinlimiizde
popiiler hale gelen Aloe vera (Sarisabir) bitki ekstresinin aktif ti¢ ana bileseni; Aloe
emodin (4), Barbaloin (5), ve Rhein (6) antrasen ve antrakinon tiirevlerleridir (Sema
1.5). Aloe vera bitkisinin suyu kurutuldugunda kalintinin %30 kadari glikozit
slibstitiienti Barbaloin (5) ihtiva eder.

OH O OH OH OH OH OH O OH
(I e U . CLC
CO,H
o] Glc o]
Aloe emodin Barbaloin Rhein
4 5 6

Sema 1.5. Aloe vera bitkisinde bulunan antrasen tiirevi aktif ii¢ ana bilesen



Antrasen (1) ve tiirevlerinin 6nemli kullanim alanlarindan birisi degeri yiiksek boyar
maddelerin eldesinde baslangi¢c maddeleri olmalaridir. Antrakinonda iki karbonil grubu,
yapiya kromofor ozellik kazandirir. Bu polisiklik aromatik hidrokarbonun tiirevleri
bitkilerde (aloe, sagrada, sena ve rhubarb), mantar, liken, ve boceklerde yaygin olarak
bulunur. Antrakinon, pigment ve boyalarin biiyilk smifin1 olusturan antrakinon
boyalarinin ana maddesidir. En eski boya alizarin (Sekil 1.1) bir antrakinon tiirevidir ve
MO 2000 yilindan beri tekstilde boyar madde olarak kullanilmaktadir (Angelini ve ark.,
1997). Antrakinonlar, boyar madde {iretimi disinda bazi1 antioksidanlar ve polimerlesme
inhibitorlerleri i¢in baglangic maddeleridir. Fotograf kimyasal maddelerinde yaygin
sekilde kullanilir. Antrakinon tlirevleri ilag tiretiminde de dnemli olup Antine plastik ve

Mitoxantrone antrakinon yapisinda olan ilag 6rneklerindendir.

O OH
oo
@)

7 0 8
Antrapirimidin sarist 1,2-dihidroksi-9,10-antrasendion
(Cl vat Yellow 20) alizarin B, alizarin red

Sekil 1.1. Antrakinon boyalar1 ve temsili renkler (Anonim, 1997)

Suni boya iiretimi antrasenin en temel kullanim alanlarindan birisidir. Ornegin,
antrasenin bromla reaksiyonundan elde edilen 9,10-dibromantrasenden (9) ¢ikilarak
boyar maddeler elde edilmistir. 9,10-Dibromoantrasen (9), CuCN ile disiyano tiirevine
doniistiiriilmiis, bu anahtar basamagin arkasindan disiyan tiirevinin, ortofenilendiamin,
ortoaminofenol ve disiyanodiamin reaktifleri ile reaksiyonlarindan poliester fibriller

tizerine kullanigh dispers boyalar elde edilmistir (Rangnekar ve Rajadhyaksha, 1990).

Antrakinon boyalar1 tekstil iriinlerinin baski ve boyamasinda, o6zellikle dogal ve
sentetik poliamid elyafta uzun zamandir kullanilmaktadir. Bununla birlikte bilinen eski
antrakinon boyalarmin kullanimi sinirlanmistir. Boyalarin “boyama haslig1” ve 6zellikle
“islak hasligina” getirilen sartlar agirlagtirildigindan ve ¢esitlendirildiginden, 6zellikleri
tyilestirilmis ve gelistirilmis yeni sinif antrakinon boyalarina ihtiyag gittikce artmakta,

bu ylizden yeni ¢alismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.



Organik Metaller ve Antrasen

Antrasen (1) ve antrakinon (2 ve 3) tiirevi bilesikler, biyolojik ve tibbi etkileri kadar,
ileri endiistriyel malzemelerde kullanimi ve bu yondeki potansiyeli ile dikkat
¢ekmektedir.  Bu  yapilar  iizerinde  fotoiletkenlik,  optoelektronik  ve
elektrokemiliiminesans 6zellikleri ile endiistriyel kullanimi ve potansiyeli olan sistemler
olusturmaya yonelik bir¢ok ¢alisma yapilmistir (Novak ve Lash, 1998; Tanaka ve ark.,
2004). Literatiirde antrasen tiirevleri ile ilgili son 20 yil iginde on binlerce ¢alisma
goriilmektedir. Antrasene (1) olan bu yogun ilginin basinda antrasen’in (1) fotokromik
ozelligi (rengin 1s1 veya 1s18a duyarli olarak tersinir degisimi) ve doniistimlii

fotokimyasal bimolekiiler fotodimerlesme 6zelligi gelmektedir.

Antrasen’in (1) fotodimerlesmesi bilinen en eski fotokimyasal reaksiyonlardan biridir.
Antrasen’in (1) fotokromik 6zelligi mezofazlar, polimerler, filmler veya kristalleri i¢ine
alan optik, elektronik veya manyetik anahtarlar tasariminda kullanilabilir (Bouas-
Laurent ve ark., 2000). Antrasen’in (1) absorpsiyon spektrumu, monomer floresans
gostermesi ve yiiksek fotoreaktivite Ozellikleri sebebiyle essiz bir maddedir (Bouas-

Laurent ve ark., 1980).

hv, O-’O
2 (T T T D

1 10
CH; PR Ph
Ph Ph . O’O >300nm Ph \CH Ph
Phh 252 nm
H3C H3C
11 12

Sema 1.6. Antrasen’in (1) ve 2,3,6,7-tetrafenilantrasen  (11) ile 9,10-
dimetilantrasen’in (12) fotodimerlesmesi

Bazi antrasen tiirevlerinin fotovoltaik (Glines enerjisinden elektrik iiretilmesi) 6zellik
gosterdigi belirlenmistir (Gondek ve ark., 2008). Tibbi ve biyolojik boyar madde,
kaplama maddesi, bocek Oldiiriicii vb. olarak kullanilan bir¢ok antrasen tiirevi vardir
(Glass ve ark., 2001). Antrasen tiirevlerinin boylesine genis bir kullanim alan1 bulmasi

antrasen yapisinin islevlestirilmesini 6nemli ve Oncelikli caligma alan1 haline



getirmektedir. Bu sebeple antrasen tiirevlerinin bir¢ogu patent ile koruma altina
almmistir. Ornek olarak 2,6,9,10-tetrasiyanoantrasen’in (14) (Sema 1.7) organik
fotoiletken olarak kullanish oldugu goriilmiis ve patenti alinmistir (Mattes ve Farid,
1982). 9,10-Dibromoantrasen (9) ¢ikis bilesigi olarak kullanilarak olusturulan amino

tiirevlerinin elektroliiminasans 6zellikleri ortaya konmustur (Yu ve ark., 2002).

CN

coCr
NC

CN
14

Sema 1.7. 2,7,9,10-Tetrasiyanoantrasen (14)

Organik elektronik sahasi siirekli gelismekte ve gelecekte biiyiik potansiyele sahip bir
pazar olarak goriilmektedir. Konjuge sistemlere sahip organik materyaller, 40 yildan
fazla bir stiredir elektronik ve optoelektronik (elektronigin optikle ilgili kismi)
endiistrisinden  siirekli gelisme gostermektedir. Konjuge sistem iceren organik
materyaller, yariiletken alaninda 151k yayan diyotlar (LED-Light Emitting Diodes),

transistorler, biyosensorler gibi ¢esitli uygulama alanlar1 vardir.

Antrasen (1), dogal liiminesans karakterinden dolay1r organik materyaller grubu
icerisinde ayr1 bir yere sahiptir. Diger bir 6zelligi merkez atomlarinin hareketinden
dolayr iki fenil halkasinin ve aromatik sistemin korunmasi nedeniyle merkezdeki
halkasinin kolayca yiikseltgenmesi ve indirgenmesidir. Bu 6zel ve farkli davranis onun
enerji tretim sistemleri yapiminda Kkapasiteyi artirabilecek siibstitiient gruplarin

katilmasina imkan saglar.

Ilgili sahadaki ¢cogu bilim adamina gore silikon temelli elektronigin fiziksel smirlarina
yaklasmis bulunuyoruz. Giderek daha kiiglik aygitlarin yapimina elverecek yepyeni
araclara ihtiyag duyulmaktadir. Bu alanda boslugu doldurmaya aday yeniliklerin
basinda, yeni molekiiler yapilarin tasarlanmasi geliyor. Bu alana molekiiler elektronik

ad1 verilmektedir.



Gegtigimiz yarim yiizyil iginde molekiiler elektronik igin gerekli yapitaslarindan
bazilarma ulasildi. Ornegin 6zel metaller, yariiletkenler, siiperiletken ve miknatislari,

hatta “tek molekiil miknatislar” olusturuldu.

Kiiciik organik molekiillerin metal benzeri elektriksel iletkenlik tasidiklari, ilk kez 1965
yilinda tetrasiyano-p-quinodimetan (TCNQ) (15) diye bilinen bir akseptor bilesigin
elektron-transfer tuzunda go6zlenmistir. Bu ve benzeri c¢alismalar, metal benzeri
iletkenlik ve metal benzeri optik Ozelliklerin, suda eriyen organik materyallerde de
bulunabilecegini gosterdi. Bu da kabaca “plastik iletkenler” diye tanimlanabilecek
elektrik iletebilen organik metallerin gelistirilmesini sagladi. Calismalarindan Otiirii
Alan MacDiarmid, Alan Heeger ve Hideki Shirakawa Nobel Kimya Odiilii kazandilar.
En c¢ok  bilineni, ilk organik siiper iletkenlerin gelistirilmesini saglayan
Tetratiyofulvolen (TTF) (16) ile TCNQ’dan (15) meydana gelen [TTF].[TCNQ] yiik
transfer kompleksidir. Daha sonra, yine bu aileden pek ¢ok organik siiper iletken metal

gelistirildi.

Son zamanlarda, bu alanla ilgili ¢alismalar belirli aromatik hidrokarbonlar iizerinde
yogunlagmaya basladi. Nisbeten kiiciik benzen halkali arenlere siilfiir gruplar: (veya Se,
Te) baglandiginda, olusan yapilarin radikal katyon tuzlari (ya da yiik transfer
kompleksleri) kararli hale gelmekte, 6yle ki bazi durumlarda, siiper iletken sistemler

olusmaktadir (Engman ve Hellberg, 1985).

Yakuphanoglu ve Arslan (2004), yaptiklart calismada oda sicaklifinda metilenkloriir
igerisinde TCNQ 15 ve 9-fenilantrasen’den (17) bir yiik-transfer kompleksi elde
etmislerdir (Sema 1.8). iletkenligi 2.08x10° S cm™ olarak tespit edilen bilesigin bir yar1

iletken davranist sergiledigi goriilmiistiir.



NC.__CN NC.__CN
~c” CeH c
C6H5 | 6175 |
hizli ‘
O - — )
| |
C C
17 NC” CN 18 NC” CN
15

Polar
yavas | coziici

Sema 1.8. TCNQ 15 ve 9-fenilantrasen’den (17) bir yiik-transfer kompleksinin 19
sentezi

Aril Bromiirler

Organik ara triinlerin onemli bir smifi halojenlenmis aromatik bilesiklerdir. Aril
bromiirler genellikle aril esterlerin, aril olefinlerin ve diger kullanigh bilesiklerin

sentezinde kullanilirlar.

Halojenlenmis aromatik bilesikler dogal iiriinlerin, zirai kimyasallarin ve farmakolojik
olarak oOnemli bilesiklerin sentezinde endiistriyel ara iirlinler olarak genis oranda
kullanilir. Yangin sondiiriiciiler, dezenfektanlar ve antibakteriyel ve antiviral ilaglar gibi
pek cok faydali kimyasallarin {iretimi bromlama reaksiyonlar1 icerir (Ullmann's
Encyclopedia of Industrial Chemistry; Ogren ve ark., 1984; Ferranti ve ark., 1985;
Meyers ve ark., 1987; Hogberg ve ark., 1990; Hogberg ve ark., 1991; Yue ve ark., 1991,
Cipollina ve ark., 1991). Bu nedenle literatiirde aromatik bilesiklerin bromlanmasi igin
cesitli sartlar altinda c¢esitli bromlama reaktiflerinin kullanildigi pek cok cesitli metot
gelistirilmis ve rapor edilmistir (Schmid, 1946; Lambert ve ark., 1965; Konishi ve ark.,
1989; Bovonsombat ve McNelis, 1993; Auerbach ve ark., 1993; Paul ve ark., 1994;
Choudary ve ark., 1994; Goldberg ve Alper, 1994; Smith ve Bahzad, 1996; Oberhauser,
1997, Barhate ve ark., 1998; Singh ve ark., 1999; Park ve ark., 2004).
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Karbon-brom bagi nispeten zayif oldugundan (C-Br: 276 kJ/mol), broma bagli karbon
atomlar1 niikleofilik saldiriya karsi oldukca hassas davranir. Bu sebeple arilbromiirler
oldukca kolay yer degistirme reaksiyonu verirler. Metal-halojen degisimine de
kolaylikla imkan verdiklerinden, aromatik bromiirler elektrofilik yer degistirme ile
hemen her tiirlii bilesige gecis imkani sunarlar. Bu 6zellikleri ile aril bromiirler, diger

tiirevlere doniisiimde araci ve anahtar rol tistlenirler.

Son zamanlarda Cakmak ve grubu tarafindan yapilan ¢alismalarda aril bilesiklerinin
bromlanmasinda yeni metotlar gelistirilmistir. Molekiiler brom ile NBS, bu caligmalarda
bromlayici reaktifler olarak kullanilmigtir. Her iki reaktifle hem radikalik, hem de
elektrofilik brominasyon reaksiyonlar1 yapilabilmektedir. Isik, 1s1, ¢6ziicii polaritesi ve
derisimi, bromlama reaktifi gibi parametreler degistirilerek reaksiyonun yonii
elektrofilik veya radikalik mekanizmaya kaydirilabildigi 6zel sartlar belirlenmistir.
Diisiik sicaklikta, karanlik ve polar ¢oziicii ortamlarindaki doniisiimler elektrofilik
mekanizma iizerinden yiiriirken, yliksek sicaklikta, apolar ¢oziicii ortamlarinda ya da
151k ortaminda radikalik katilma meydana gelmektedir. Bu parametrelerin kontrolii ve
degisimi ile secicilikte énemli degisiklikler elde edilebilmektedir. Ustelik uygun kati
destek maddeleri (SiO, gibi) kullanilarak reaksiyon yonii ve segicilikte olaganiistii

degisimler elde edilebilmektedir.

Cakmak ve grubunun calismalar1 sonucu, aromatik ve hidroaromatik bilesiklerin
polibromo tiirevlerinin segici ve iistelik kantitatife varan verimlerle eldesini saglayan
basit bromlama yontemleri gelistirilmistir. Aktif olmayan aromatik sistemlerin
polibromo tiirevlerinin olugmasini saglayan bu reaksiyonlar katalizér gerektirmemekte,
dogrudan molekiiler brom ya da NBS’nin kullanimi ile ve iistelik minimum ¢oziiciiniin
miktarinda gerceklesmektedir. Cogu kere eksraksiyon islemi uygulanmadigi gibi
rtinler genelde segici olarak ve hatta tek iirin halinde olugmaktadir. Reaksiyondan
sonra basit kristallendirme islemi {irlin ayrilmasi i¢in yeterli olmaktadir. Bu metotlarla
tetralin (20) (Cakmak ve ark., 2000), indan (21) (Tutar ve ark., 2001), naftalin (22),
1-bromnaftalin (23) (Cakmak ve ark., 2002; Erenler ve ark., 2006), bifenilen (24) (Tutar
ve ark., 2004), tetrahidrokinolin (25) (Sahin ve ark., 2008; Okten, 2009) molekiillerinin
bromlu tiirevleri se¢ici ve yliksek verimle ve cogu kere tek iirlin halinde elde edilmistir

(Tablo 1.4).
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Tablo1.4.  Yeni bromlama teknikleri
Reaksiyon L ileri ileri Reaksiyon  Literatiir
SlEBITEL Sartlari Lail1Ge Doniisiimler Uriinleri No
Br. Br Br
SOREFTING G IS N S G
CCl, aromatlagtirma N
20 Br° Br Br 2000
26, %92 27, %95
Br. Br o
@ Bry, hv @ Ag’, H,0 Tutar ve
2 CCl, B/ Br (hidroliz) ark., 2001
28,9% 98 290
X Br OCHj
Bry, CH,Cl, Cakmlfk
“18%C (polar OO CH,ONa OO ve ark.,
Cul, DMF 2002;
bromlama) Erenler ve
22 X=H Br OCH; k., 2006
23 X=Br 27, %90 30, % 80 ark.,
Br OCH
X 3 Cakmak
OO fotobromlama OO CH,ONa OO ve ark.,
yiiksek sicaklik Cul, DMF 2002;
29 X=H Br OCHj Erenler ve
23 X=Br 31, %90 32, % 80 ark., 2008
Br
X Br Br Cakmak
OO fotobromlama ) t-BuOK v;ao%r;.,
agag1 sicaklik ‘Br THF ’
22 X=H Br Br Erenler ve
23 X=Br 33, % 63 34, %91 ark., 2006
Br Br. Br
iON ®
O.|O Bry, hv t-BuOK Br Tutar ve
 Br :
24 CCl, Bf L THF BY ark., 2004
36, % 98
35, % 80
X
Br Br X
Br N N
©\/j NBS, hv _ 1. n-BuLi X Sahin ve
N CCl, N 2. elektrofil ark., 2008
25 Br 38 X=SCHj
39 X=1
37, %50 40 X=SiMe
41 X=H
©ﬁ Br N
DDQ P Okten,
25 Br 42 Br 43
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Antrasenin Islevsellestirilmesi ve Calismanin Amaci

Antrasen’i (1) islevsel hale getirmekte en etkin bir yol antrasenbromiirlerin sentezine
yonelik metodoloji gelistirmeye baghdir. 9,10-dibromantrasen’in (9) sentezi alaninda
birka¢ ¢alismay1 (Price ve Weaver, 1939; Heilbron ve Heaton, 1941; Muathen, 1992)
bir yana birakirsak, bromoantrasen tiirevlerinin (mono-, di-, tri- ve tetrabromo tiirevleri)
sentezi ile ilgili uygun ve kullanigsh sentez yollar1 heniiz gelistirilmemistir. Sinirlt
sayidaki bazi ¢alismalar ¢ok eski yillara ait olup, deney detaylar1 yoktur ve bilgilerin
dogrulugunda da siiphe bulunmaktadir (de Barry Barnett, 1924; de Barry Barnet ve
Cook, 1925).

Grup i¢inde daha 6nceki ¢alismalarda antrasen’in (1) “polar bromlanmasi”, Kantitatife
yakin bir katilma ile iki hekzabromiir stereoizomerini (44 ve 45) verdi. Her iki
hekzabromiiriin  farkli bazlarla aromatlastirilmas: tam bir segicilikle farkli
tetrabromiirleri (46 ve 47) olusturdu (Sema 1.9), (Cakmak ve ark., 2006).

Br OCH3
2 CH3ONa
— Br
=
Br
51, 52
Br
L0 -
CH,Cl,
Br -15°C
9
Br, l DBU/THF J t-BuOK, 25 °C
CH,Cl,,0°C
Br Br
2 COT oo
Br
1 Br Br Br
46 47
Sema 1.9. Grupta gergeklestirilen antrasen tiirevleri sentezleri (Cakmak ve ark.,

2006).
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Bu c¢aligmada hekzabromiirlerin uygun niikleofillerle glimiis destekli reaksiyonlari
sonucu hidroksi ve metoksi tiirevleri elde edilmistir. Bunlarin aromatlastirilmasi ile bazi

bromo antrasen tiirevleri i¢in yeni sentez yolu gelistirilmistir (Sema 1.9), (Cakmak ve
ark., 2006).

Ancak olusan iki hekzabromiir stereoizemerinin (44, 45) R¢ degerlerinin ayni olmasi
(ayrilma zorlugu) ve 1s1 ve 1s1k karsisinda kararsizliklar ileri doniisiimler i¢in giigliikler

olusturmaktadir.

Yine grubumuzda yapilan bir ¢alismada kararli trans,cis,trans-hekzabromantrasen
53 bilesiginin sentezi dort farkli yontemle gergeklestirilmistir (Cakmak ve ark., 2008).
Fakat bu reaksiyonlarin verimleri nispeten diisiik olup, ayrica saflastirma giicliikleri

uygulamada problem olusturmaktadir (Sema 1.10).

Br Brzlhv Br Br
SOOr=—-"00 0L 0O
CH,ClI, , Sgun
Br Br

Br (doniistim %99)

9 45
Oran ('H-NMR) 91. 4:
Izole verim %86

Sema 1.10. trans,cis,trans-Hekzabromantrasen 53 bilesiginin sentezi (Cakmak ve
ark, 2008).

Bu reaksiyonlarda, tam doniisim saglanamamakta ve hekzabromantrasen’in 53
saflagtirllmasinda SiO; kolonundan siizme ve miiteakip fraksiyonlu kristallendirme
islemlerinin yapilmasi gerekmektedir. Bu iglemlerin olduk¢a zaman alici olmasinin yani
sira karisimi olusturan maddelerin kararsizliklar saflagtirma islemlerinde problem teskil

etmektedir.

Calismamizin ilk amaci, antrasen tlirevlerinin sentezinde baglangic maddesi olarak
kullanilacak olan hekzabromiir 53 ve 2,9,10-tribromantrasen’in (55) sentezi igin

optimum sartlarin belirlenmesidir.
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Grubumuzda gelistirilen bromlama teknikleri kullanilarak tribromoantrasen’in 55
bromlanmasi incelenecektir. Bromlama neticesinde tetrabromiir’iin 56 veya 57 eldesi

amaglanmistir (Sema 1.11).

Br Br Br Br
SOOR-NSOOIE- 000
“'Br
Br Br Br Br

9 53 55
Br Br Br
Br B, Br Br Br
0P (T = 2
Br
Br Br Br
55 56 57
l yer degistirme j yer degistirme
X X
SOOAERGOS
X
X X
58 X= OCHj, 60 X= OCHj,
14 X=CN 61 X=CN
59 X= SCH;, 62 X= SCH;,3

Sema 1.11.  Bromoantrasen tiirevlerinin sentezleri ve ileri dontisiimleri

Calismanin ikinci asamasinda ise amag¢ antrasen bromiirlerin metoksi, nitril ve
tiyometiltiirevlerinin eldesidir (Sema 1.11). ilk asamada sentezi hedeflenen simetrik
tetrabrom antrasen bilesigi dondr ve akseptdr tiirevlerin (6rnek: metoksi, siyano)

(Sema 1.11) baslangig bilesigi konumundadir.

Calismanin bir diger amaci ise benzilik konumda hidroliz ve metanoliz reaksiyonlarinin
incelenmesidir. Benzilik bromiirlerin hidrolizi ile halohidrinler olusur. Onceki
caligmalarimizda katilma iriinleri benzilik bromiirler, giimiis destekli niikleofilik yer
degistirme reaksiyonlar1 sonucu ilgili tiirevlere doniistiiriilmistir (Sema 1.9).

trans,cis,trans-Hekzabromoantrasen’in 53 giimiis destekli hidroliziyle bromohidroksi
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tirevine (63) doniisebilir. Olusan triinlerin de bazla muamelesi ile epoksit 64 olusmasi
beklenir. Epoksitler sentetik potansiyeli yiiksek aktif bilesiklerdir. Epoksit yapilara
niikleofilik yer degistirme reaksiyonlariyla bir¢gok yeni grup dahil edilebilir.
Hekzabromiir’iin 53 giimiis destekli metanoliz reaksiyonu ile metoksiantrasen tiirevinin
65 olusmasi beklenir. Bu tiirevlerin yine bazla muamelesi aromatik metoksiantrasen
tiirevlerini verecektir. Ayrica glimiis destekli yer degistirme ve miiteakip aromatlastirma
reaksiyonlar1 sonucunda antrasen’in (1) nitroksi, asetoksi vb. tiirevleri de elde edilebilir.
Boylece antrasen (1) cok fonksiyonlu bir yapiya kavusacaktir ve antrasen tiirevleri i¢in

yeni ve etkili sentez yollar1 gelistirilmis olacaktir (Sema 1.12).

Br Br Br OH Br o
“'Br “'Br S
Br Br Br OH Br
53 63 64
) 151 1. nukleofil (NQ
| Agme | e 2 Toscl
3. baz
Br Nu Br OH Br Nu
WBr
(1 OO (0
Br N Br OH Br N
65 Ni= OCH; 73 74
66 NU= RNH
67 Nii= NO,

68 Nu= CH3COO"

j Aromatiklestirme

Br N

Br N

69 Nii= OCHj

70 Nii= RNH

71 Nii= NO,

72 Nii= CH,COO"

Sema 1.12.  Hekzabromantrasen’in 53 giimiis destekli yer degistirme reaksiyonlari ve
ileri dontisiimleri



2. KAYNAK OZETLERI

2.1. Dogal Antrasen Tiirevleri

Bitkilerden izole edilen ¢ok sayida antrasen ve antrakinon iskelet yapilarini ihtiva eden
bilesikler bulunmaktadir. Bunlarin bir¢ogunun da biyolojik aktivite gosterdikleri

bilinmektedir.

Bitki kimyasi ile ¢alisan aragtirmacilar (Marques ve ark., 2000), yaralarin tedavisinde
kanamay1 durdurmak igin (Ferreira ve ark., 2003) ve antiseptik olarak kullanilan
(Pessoa ve ark., 2003) Auxemma oncocalyx bitkisinden antrasen iskelet yapisina sahip

bilesikler izole etmislerdir (Sema 2.1).

OH O OH
OO "
OH O M OH O0:
¢ 0" oH
75 76

Sema 2.1. Auxemma oncocalyx bitkisinden izole edilen antrasen tiirevi bilesikler

Coussarea macrophylla bitkisinin ekstresinden ise toplam sekiz adet antrasen tiirevi
bilesik ayrilmigtir (Chiriboga ve ark., 2003) (Sema 2.2).

OMe OMe (0]
CrooL OO
R CH,OMe
R' OMe (0] OMe
78 R=CHO R'=H 83 R=Me
79 R=CH,0OH R'=H 84 R=H

80 R=CHO R'=0OMe
81 R=COOH R'=H
82 R=COOMe R'=H

Sema 2.2. Coussarea macrophylla bitkisinden izole edilen bilesikler
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Chiriboga ve arkadaslar1 (2003), izole etmis olduklar1 1,3-dimetoksi-2-

metoksimetilantrakinon (85) bilesiginin sentezini gergeklestirmislerdir (Sema 2.3).

COOH COOH CH,OH
H,CO OCH, H,CO OCH, H,CO OCH;
Br Br
86 87 88
CH,OCH,4 OCHy
e O‘O
Br OCH3
89
85

Sema 2.3. 1,3-Dimetoksi-2-metoksimetilantrakinon (85) bilesiginin sentezi

Dantron 90 (ya da diger adiyla antralin) (Sema 2.4) sedef hastaliginin tedavisinde ve
iltihap giderici olarak kullanilan dogal bir tiriindiir (Anonim, 2009). Yine diger bir dogal
trtin Dithranol 91 (Sema 2.4) uzun yillardan beri sedef hastaliginin tedavisinde
kullanilmaktadir (Anonim, 2009).

OH O OH OH O OH
Dantron 90 Dithranol, 91
Sema 2.4. Sedef hastaliginin tedavisinde kullanilan dogal antrasen tiirevleri

Emodin (4) ve Rhein (6) gibi antrakinonlar bakimindan zengin bir bitki olan Rhubarb
giiclii bir miisil olarak kullanilmaktadir (Anonim, 2009).

Harungana madagascariensis bitkisi ile yapilan ¢alismalarda bitki ekstraklari biyolojik
aktivite gostermis ve sekonder metabolitlerinde ¢esitlilik gozlenmistir. Bu bitkiden
birgok sekonder metabolit izole edilmis ve biyolojik aktiviteleri incelenmistir. Kouam
ve ark., (2007) ¢alismalarinda alt1 adet (92-97) antranoidi izole etmisler (Sema 2.5) ve
92 nolu bilesik hari¢ diger tim bilesiklerin biyolojik antibakteriyel, antifungal ve
algicial (istenmeyen organizmalar ig¢in Oldiriici etkisi olan) aktivitelerini
incelemislerdir. 93, 95 ve 97 Bilesiklerinin Gram-pozitif Bacillus megaterium’a karsi

son derece aktif olduklarini tespit etmislerdir.
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Sema 2.5. Harungana madagascariensis bitkisinden izole edilen antrasen tiirevleri

Bulbine tiirleri geleneksel tipta enfeksiyonlu hastaliklara miidahalede kullanilmaktadir.
Bulbine tiirlerindeki  fenilantrakinonlar ~ ve  isofuranonaftokinonlar1  igeren
antrakinonlarin varligi daha 6nce rapor edilmistir. Wanjohi ve arkadaglart (2005),
Bulbine abyssinica bitkisinden ii¢ yeni dimerik antrasen tiirevini (98-100) izole ederek

yapilarini belirlemislerdir (Sema 2.6).

OCHj

100

Sema 2.6. Bulbine abyssinica bitkisinden izole edilen ii¢ dimerik antrasen tiirevi
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2.2. Malzeme Bilimi ve Materyal Kimyasinda Antrasen Tiirevleri

Molekiiler materyallerin birgogunun temelinde organik molekiiller bulunmaktadir.
Organik sistemlerin molekiiler uyarlamaya duyarliligi onlarca yildir bilinmektedir ve
kullanilmaktadir. Sentezlenen organik madde sayisi hizla artmaktadir. 1983 yilinda
6 milyon bilesik sentezlenerek yaymlanmistir. 1991°e kadar olan 8 yillik siirede ise
10 milyon bilesige daha ulasilmistir. Molekiil yapida katilara olan ilginin temelinde
yiiksek metal-benzeri iletkenlik ve siiperiletkenlik, yiikksek nonlineer optik 6zellikler
gibi diger ilging elektronik 6zelliklerin bulunmasi yer almaktadir. Bu 6zellikler {izerine
kesifler arttik¢a, bu malzemelerin kullanim alanlar1 da artmaktadir. Ayni zamanda, bu
materyaller kimyasal esneklige sahip oldugundan, bilgi depolamaya da imkan
saglamaktadir. Organik molekiiler materyallerin bazi giincel ve potansiyel uygulamalari
Sekil 2.1’de gosterilmistir (Nespurek, 1994). Sekilde goriilecegi gibi molekiiler

materyallerin genis bir alanda, yaygin kullanim alan1 ve potansiyelleri bulunmaktadir.

KIMYASAL | | KATIHAL || ) || svi | | EXRANLAR
SENSORLER KIMYASAL MOLEKULER KRISTALLER
REAKSIYONLARI —
MATERYALLFR NONLINEER BILGI
. || el DEPOLAMA
BILGI — OPTIK OZELLIK
DEPOLAMA FOTORIMYASAL
REAKSITONLAR / x \ T~
\ SUPERILETKENLER FREKANS KOD
FOTO, TERMO VE KONFORMASYONAL JENERATORU
ELKTROKROMIZIM [ | DEGISIMLER OPTIE ANAHTARLAR
\ \ MODULATORLER
ANAHTARLAR TAUTOMERIZIM
MANTIKSAL KAPILAR
EKRANLAR EKLEM ALAN ETKILI TRANSISTORLER
ELEKTROLIMINESANS
YARILETKENLER VE
FOTOILETKENLER
- ELEKTRONIK
FOTOKOPILER FIE\ENTLER

Sekil 2.1.  Molekiiler materyallerin giincel ve potansiyel uygulamalari
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Antrasen’in (1) organik yariiletken uygulamalari pek c¢ok avantaja sahiptir. Bu
avantajlar, diisiik maliyet, yiiksek esneklik, biiyiik 6l¢ekli aletlere imkan saglamasi ve

genis dalga boyu araliginda kullanilabilmesidir (Anonim, 2009).

OLED’ler (Organic Light Emitting Diodes) organik 151k yayan diyotlar olup Kodak
firmas1 tarafindan gelistirilmis bir teknolojidir. Tipik olarak iki elektriksel kontak
(elektrot) arasinda kalan ve 1s1k yayan bir dizi ince film organik katmandan olusur.
OLED’ler gosterge uygulamalari i¢in gelistirilmistir. Parlak renkli goriintiileri ile diigiik
glicte genis gorlis agis1 saglayan ekranlarin yapilabilmesini saglarlar. Antrasen birimleri
ihtiva eden sistemlerin en ¢ok kullanildig: alanlarindan birisi de OLED tiirii sistemlerin
hazirlanmasidir. Mavi OLED’ler iizerine bir¢ok c¢alisma yayinlanmasina ragmen
parlaklik ve kararliliklari bakimindan sinirh sayida bilesik pratikte kullanilabilmektedir
(Kim ve ark., 1999). Barraza-Jimenez ve arakadaslar1 (2009), Sema 2.7’de verilen dort
antrasen tirevinin mavi 151k yaydigmi ve antrasen-10-karbaldehit (101) disindaki
tiirevlerin ise ultraviyole absorpsiyonu gosterdigini belirlemislerdir. Bu bilim adamlari
antrasenle birlikte bu molekiillerin de optik uygulamalar i¢in uygun olduklarin

soylemislerdir.

Oi rH HOi Oi iCHg, Oi iOH
101 102 103 104

Sema 2.7. Mavi 1s1k yayan antrasen tiirevleri

Mi ve arkadaslar1 (2002), yapmis olduklar1 ¢alismada kirmizi emisyon yapan iki yeni
antrasen bilesigini (105 ve 106) sentezlemislerdir (Sema 2.8). Bu bilesiklerden
OLED’ler imal edilmistir. pAAA (106) dopantiyla (kristalin optik/elektriksel
Ozelliklerini degistirmek i¢in diisiik konsantrasyonlarda eklenen madde) iiretilen aletler

0.6 cd A™ degerinde bir akim etkisi gosterebilmistir.



21

tetrabenzo[de,hi,op,st]pentasen (DpNA) 7-(9-antril)dibenzo[a,o]perilen (PAAA)
105 106
Sema 2.8. OLED imalatinda kullanilan antrasen tiirevleri

Jin ve arkadaslar1 (2008), yapmis olduklari1 ¢alismada OLED’ler i¢in yiiksek etkinlikte
ve mavi 151k yayan yeni bir bilesik olan OCPA’y1 (107) sentezlemislerdir (Sema 2.9).
ITO/NPD/OCPA/BAIQ/Algs/LiF/Al’in konfigiirasyonunda firetilen ¢ok-katli OLED’ler
tiretilmis ve bu OLED’ler 5.6V da iletime gecerek 11 V’da maksimum 151k siddeti olan
2500 cd/m? degerini vermektedir (maksimum 1sik verme verimi 1.2 cd/A’dir). Bu
OLED’lerin gosterdigi 0,16 ve 0,12 CIE koordinatlar1 Ulusal Televizyon Sistem
Komitesi’nin (NTSC) standart mavisine (0.14, 0.08) oldukc¢a yakindir.

R_R Br

CO-EF - 00
B, + - .
%

Toluen/THF/H,O

108, R= Osetil 9

Sema 2.9. Mavi 151k yayan bir bilesik olan OCPA’nin 107 sentezi
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Organik yariiletkenler, ana optoelektronik (1s1k siddetini elektrige ¢evirme) ozellikleri
ve OLED’ler, organik alan-etkili transistorler (OFET-Organic Field Effect Transistors)
ve fotovoltaik hiicreler gibi potansiyel uygulamalar1 yoOniiyle genis Olgiide
calisilmaktadir. Bosluk-gegisli  (p-tipi) yariletkenler, genellikle elktron-verici
n-sistemlerinden  hazirlanmaktadir.  Elektron-gecisli  (n-tipi) yariiletkenler ise
elektron-alic1 m-sistemlerinden hazirlanmaktadir. Ando ve arkadaslari (2005), yik
transferi tizerine u¢ gruplarin etkisini ispatlamak i¢in alan-etkili transistorler (FET-Field
Effect Transistors) icin yariiletken olarak iki antrasen tiirevi (109 ve 110)
sentezlemislerdir (Sema 2.10). Antrasen yapisina dondr ve akseptor birimleri bagl
oldugu durumda n- ve p- tipi aktiviteler ortaya ¢ikmaktadir. Elde edilen bilesiklerden
2,6-bis(4-triflorometilfenil)antrasen  (109) bilesigi n-tipi  yariiletken davranis
gostermistir ve bu bilesik ilk n-tipi yariiletken 6zellik gdsteren antrasen tiirevidir.

2,6-Ditiyenilantrasen (110) bilesigi ise p-tipi yariiletken 6zelligi gostermektedir.

CF3
Br F3CO B(OH), / Pd (PPhg), O
Br OOO toluen/NaOH OOO

0,
11 kaynatma/24 saat, % 48 O 109
S S
[_)—sn (n-Bu); /Pd (PPhy), l l I 9
toluen ( N
kaynatma/24 saat, % 73 s 110

Sema 2.10. Ik n-tipi yariiletken davranis gosteren 2,6-bis(4-triflorometilfenil) (109)
ve p-tipi yariletken Ozelligi gosteren 2,6-ditiyenilantrasen (110)
bilesiklerinin sentezi

Ito ve arkadaslar1 (2003), yayinladiklar1 ¢aligmada bir p-tipi yari iletken olan DH-2A
112 bilesigini yine ilgili bromiirden (113) c¢ikarak yer degistirme reaksiyonlari
kullanarak basarmislardir (Sema 2.11).
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20
/
Br o 0 [PACI,(dppf)] Bso
+ /B— B\
CgHi3 0 0 KOAc CgH13
113 114 115

DMSO, 80°C

Br
CeH13 C6H13
113
900
C6H13 N32C03’ Hzo

toluen, kaynatma

112 DH-2A

Sema 2.11. DH-2A 112 bilesiginin sentezi

9,10-Difenilantrasen (DPA) (116) tek-kristal nanogubuklar ve nanoseritler basit bir
surfaktant-destekli proses yoluyla denetlenebilir bir sekilde sentezlenmistir (Sekil 2.2).
Yapilan bu ¢alismada ¢6ziicii hacim oranini degistirerek DPA’nin 116 ¢oziintirliigiinii
ayarlayarak nanoseritten nanogubuga dogru nanoyapilarin sekli kademeli olarak
degistirilmistir. Ayrica bir tek-nanoserit FET, nanoseritin elektronik 6zelliklerini
caligmak {izere Uretilmistir. Nanoseritler ve nanogubuklarin benzer fotoliiminesans
ozelliklere sahip olduklar1 goriilmiistiir (Zhang ve ark., 2009). Bu gibi caligmalarin da
ortaya koydugu gibi, ilgili antrasen tiirevleri elektronik materyaller i¢in 6nemli oldugu

kadar nanoteknolojik sistemler olusturmada da potansiyel 6neme sahiptir.

Sekil 2. 2. Difenilantrasen’in 116 nanoyapilarinin TEM goriintiileri: (a) nanoserit, (b)
nanogubuklar

Balczewski ve arkadaglar1 (2006), molekiiler elektronik materyalleri iizerine yaptiklar
bir arastirmada ihtiyag duyduklar1 10-benziloksi-1,2,3-trimetoksi-6,7-(metilen-1,3-
dioksi) antrasen (117) bilesigini dort basamakli bir sentez yolu ile elde etmeyi

basarmiglardir (Sema 2.12). Goriildigi gibi, arastirmacilar ilgili {irlinlin sentezi igin
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ilging sentez yollar1 gelistirmekte ve reaksiyon tasarimlari yapmaktadirlar. Siiphesiz bu
cabalar antrasen ¢ekirdeginin ¢ok yonlii islevsel hale getirmek i¢in gelistirilecek sentez

yollarinin ne kadar 6nemli oldugunu gostermektedir.

0
HOCH,CH,0OH o

14-MeCgH,SOzH 1. n-BuLi, -78 °C 0 }
<O:C:CHO (kat.) <o:@0 THF <O OH
0 pr  benzen, kaynatma O B 2. 3,4,5-C¢H,(OMe);CHO

r

118 119 %84 ‘
MeO OMe

OMe

120

1. NaH, 25 °C/THF
2. CgHsCH,Br, K

25°C
2
@]
OMe . { O 0
1. HCI, benzen (0] Ph
<O OOO OMe kaynatma, 18 saat o ~
o) OMe  2.1NHCI, CH;0H
Ph 25°C
MeO OMe
117, %60 OMe

121

Sema 2.12.  10-Benziloksi-1,2,3-trimetoksi-6,7-(metilen-1,3-dioksi)antrasen’in (117)
sentezi

Antrasenin ta¢ eterleri de (122, 123 ve 124) sentezlenmis ve bu bilesiklerin
fosfatidilkolinlerin kati-faz gecisleri igin floresans problar (algilayici) olarak ¢ok segici

olduklari belirlenmistir (Sema 2.13 ve Sema 2.14) (Herrmann ve ark., 1984).
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N\
0
§/\3 ] CH,§ CH,
L
o O O
§ ) _
Wi NI
N
/~\
122 g:/\a Cf\7h 123
o) .0 o J 0
0 o_J
124

Sema 2.13.  Antrasen tag eterler

Elde edilen bu ta¢ eterlerin sentezinde baslangic bilesigi olarak yine bir bromoantrasen

tiirevi olan 9,10-dibromantrasen (9) bilesigi kullanilmustir.

Br COOH COcCl
SO0 NSOOL 000
2) CO,
Br COOH cocl
9 125 126
/ N\
d cfh\N
Y v 0 o
HN NH (-

»
(]

4
[o
&
o) <!i” o
.
Q(Z
OQO

Sema 2.14.  Antrasen tag eterlerin sentezi

Tanako ve arkadaglart (2001), yaptiklar1 bir calismada, ilging sentez yontemleri
kullanarak 9-[2-(3-karboksil-9,10-dimetil)antril]-6-hidroksi-3H-xanten-3-on (DMAX)
(127) bilesigine ulagsmislardir. Bu bilesik bir singlet oksijen probu olarak kullanilmistir.



26

Bu bilim adamlar1 adi gegen probun o zamana kadar kullanilmig olanlarin en segicisi

oldugunu rapor ettiler (Sema 2.15).

CH,
@Em ‘O e O
BI’ 2 H2804 2 SnC|2’ HCI Br

CH;

128 129

1. CuCN
2. KOH
3. Ac,0

CHs;
. L
———ote
CH,S05H

CH

127, DMAX 132

Sema 2.15.  Bir singlet oksijen probu olan 9-[2-(3-karboksil-9,10-dimetil)antril]-6-
hidroksi-3H-xanten-3-on (DMAX) (127) bilesiginin sentezi
Bu c¢aligmalardan gerek biyolojik 6zellikte gerekse organik materyaller olarak antrasen
birimlerini ihtiva eden ¢alismalar1 6zetlemeya galistik. Burada dikkat ¢eken onemli bir
nokta sentezlerde ¢ogu kere ilgili birimler kiigiik birimlerden tasarlanmaktadir. Cogu
doniistimlerde yeni gruplarin takilmasi i¢in bagli brom grubu anahtar rol oynamaktadir.
Stiphesiz antrasen yapisinin basta brom grubu olmak {izere hidroksi ve metoksi gruplari
ile polifonksiyonolize hale getiren doniisiimler biiyiik 6nem tagimaktadir. Sonug olarak,
bu calismalar antrasenin yapisinit her ii¢ halkada islevsellestiren g¢alismalara biiyiik

ihtiya¢ oldugunu gostermektedir.

2.3.  Biyoaktif Antrasen Tiirevleri

Halen devam eden ¢alismalarda tedavi edici Ozelligi bulunan bitkilerden antrasen
tiirevlerinin izolasyonu, biyolojik aktivitelerinin incelenmesi, bu dogal {iriinlerin sentezi
ve sentetik antrasen tiirevlerinin biyolojik olarak aktif olup olmadiklar1 incelemesi

yapilmaktadir.



27

Antrakinonlar antrasiklinler, dynemicinler, angucyclinler, mitoksantronlar ve rhein (6)
gibi kemoterapotikler (kemoterapide kullanilan kimyasal bilesikler) ve sentetik boya
hammaddesi gibi ¢esitli dogal iirlinleri igermektedirler. Literatiirde, 9,10-antrakinonlar
lizerine caligmalar yogun bir sekilde yer almaktadir. Son zamanlarda yapilan
calismalarda 1,4-antrakinon yapisindaki pek c¢ok bilesigin biyoaktif oldugu
goriildiigiinden ve bu bilesiklere olan ilgi oldukga artmistir (Mal ve Ray, 2008).

Miki ve arkadaslar1 (1996; 1997) calismalarinda 5,6,7-tri-t-butil-1,4-antrakinon (133)
bilesigini sentezleyerek bu bilesigin foto- ve elektrokromizim gdsterdigini

belirlemislerdir (Sema 2.16).

0 But 0 But
o — oo
But hv ‘ But
O 133 O 134
+2¢” -2¢e +2¢” -2¢
+2H* || -2H* +2H* || -2H*
OH Bu' OH Bu'
oo = 2004
But hv ‘ Bu!
H OH
© 135 136

Sema 2.16.  Elektrokromizim gosteren 5,6,7-tri-t-butil-1,4-antrakinon (133) bilesigi

In vitro anti tiimor aktivitesi gosteren antrasen tiirevi bulunmaktadir (Han ve ark.,
2008). Bolognosi ve arkadaslari (2008), yaptiklar1 ¢aligmalarda anti-trypanosomatid
(baz:1 tiirleri insanda uyku hastaligina sebep olan bir parazit cinsi) aktivite gdsteren
dogal dirtinlerin yapisal Ozelliklerinden yararlanarak 2-fenoksi-1,4-naftakinon ve
2-fenoksi-1,4-antrakinon tiirevlerinin tasarimi ve sentezi gerceklestirmislerdir. Birer
antrakinon tiirevi olan bu bilesiklerin ya Trypanosoma ya da Leishmania tiirlerine karsi
inhibitor aktiviteleri belirlenmistir. Sentezlenen bu bilesikler igerisinde 137-139
bilesiklerinin (Sema 2.17) Trypanosoma brucei rhodesiense, Leishmania donovani ve
Trypanosoma cruzi hiicrelerine kars1 ¢ok daha aktif olduklar1 goriilmistiir. Goriildiigi
gibi 1,4-antrakinon yapisinda anahtar nokta 2 nolu karbonu fonksiyonel halde olmasiyla

ilgilidir.
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O 0] F O
CoO0 CCUt, COUC
F
0] 0] O
137 138 139

Sema 2.17.  Trypanosoma brucei rhodesiense, Leishmania donovani ve Trypanosoma
cruzi hiicrelerine Kkarsi inhibitor aktivite gosteren antrakinon ve
naftakinon tiirevleri

Mumbaistatin (140) (Sema 2.18) Streptomyces sp. DSM 11641 (bir bakteri tiirii)
tarafindan tretilen ve 3,8-dihidroksiantrakinon yapisinda olan etkili bir glukoz-6-fosfat
translokaz inhibitoriidiir (Vertesy ve ark., 2001). Mumbaistatin (140), giiniimiizde
bilinen dogal olarak meydana gelen en kuvvetli glukoz-6-fosfat inhibitoriidiir. Bu
nedenle bu bilesik yeni antidiyabetik ilaglarin tasariminda temel bir yapi olarak

goriilmektedir.

Mumbaistatin, 140

Sema 2.18.  Bir glukoz-6-fosfat inhibitorii olan mumbaisatin (140) bilesiginin yapisi

Krohn ve arkadaslar1 (2006), 1,2,3-siibstitiie 3'-dialkil mumbaistatin tiirevi olan iig
bilesigi, 2,3-bis-siibstitiie naftakinon baslangi¢ maddesinin baz katalizli siklizasyonunu
takiben brom aracili fotooksidasyonu ve metil eter kopmasiyla sentezlemislerdir
(Sema 2.19). Tiim bu ¢alismalar, antrasen biriminin fonksiyonel hale gelmesinin ve bu
antrasen ve antrakinon birimi iizerinden doniisiim gelistirmenin Onemini ortaya

koymaktadir.
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Sema 2.19.  1,2,3-Siibstitiie 3'-dialkil mumbaistatin tiirevlerinin sentezi

Vineomycins B, (146) Streptomyces matensis vineus "un kiiltiiriinden izole edilmis olan
dogal bir antibiyotiktir. Vineomycins ailesine yapisal olarak benzeyen az sayida dogal
iiriin vardir ve bu bilesikler dnemli biyolojik aktiviteler gostermektedir. Yapilan bir
caligmada bu aileden bir bilesik olan Vineomycinone B, metil ester (147) bilesiginin
sentezi gerceklestirilmistir (Sparks ve ark., 2007) (Sema 2.20). Burada dikkatimizi
cektigi gibi antrakinon yapisina bagli ana gruplar 2 ve 6 konumlarinda bagh

bulunmaktadir.

O OH

O OH
Vineomycin B, metil esteri, 147

Sema 2.20.  Vineomycinone B, (146) ve vineomycinone B, metil ester (147)
bilesiginin yapisi



30

Fotokimyasal olarak proteinleri par¢alamada kullanilan molekiiller kimyasal ve
biyolojik bakimdan olduk¢a onem tasimaktadir. Bu molekiiller proteinlerin yapisal
aktivite mekanizmalarinin belirlenmesinde ve ayrica proteinlerin yapisal etki alanlarinin
incelenmesinde onemli bir yere sahiptir. Bu sayede yeni ilaglar tasarlanabilmekte ve
biiyiikk proteinler daha kiigiik pargalara doniistiiriilebilmektedir. Ne var ki, kimyasal
olarak, proteinleri fotolitik olarak pargalayici islev goren sinirli sayida basarili 6rnekler
rapor edilmistir. Hasegawa ve grubunun ¢alismalarinda (2006), ilk kez sentezlenen iki
antrasen tiirevi (148 ve 149), herhangi bir katki maddesi olmaksizin fotoiginlama altinda
etkili bir sekilde protein (BSA-bovin serum albumini ve Lyso-lysozyme gibi)
par¢alanmasi meydana getirmistir (Sema 2.21 ve Sema 2.22). Bu protein kopmasinin

mekanizmasi hala kesin olarak bilinmemektedir.

Me
HO O
+ H2N B
HO
O\Me
150 151

Me
H,N * HO
2 1 HZN/m/O
148 149

Sema 2.21. 148 ve 149 Bilesiklerinin sentezi

hv
(365 nm)

Protein )
(BSA, Lyso) g Protein kopmasi

—R
=

Sema 2.22.  Antrasen tirevleri 148 ve 149 un fotoisinlama altinda protein
par¢alanmasinin semasi

Daunomycin (152) (dogal iiriin), adriamycin (153) (Di Marco ve ark., 1964) ve
mitoxantrone (154) (White ve Durr, 1985) (Sema 2.23) bilesikleri antikanser ilaclaridir.
Bu bilesiklerin antikanser oOzelliklerinin kesfi {iizerine antrakinonlarin biyolojik

aktivitelerine ilgi daha da artmistir (Hua ve arkadaslari, 2004).
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154, Mitoxantrone

152 R=H : Daunomycin
153 R=ON: Adriamycin

Sema 2.23.  Antikanser 6zelligi gosteren dogal antrakinon tiirevleri

Yapilan bir ¢alismada siibstitiie ftalik anhidritin hidrokinonla Friedel-Crafts reaksiyonu
ve regioselektif benzilik bromlama ve miiteakip fonksiyonel grup degisimi ile
1,4-antrasendionlar1 sentezlenmistir. Sentezlenen bilesiklerden 6-metil-1,4-antrasendion
(155), 6-bromometil-1,4-antrasendion (156) ve 6-hidroksimetil-1,4-antrasendion (157)
bilesiklerinin L1210 ve HL-60 tiimdr hiicrelerine kars: etkisi etkili bir antikanser ilaci
olan daunomycinle neredeyse esit giicte oldugu goriilmiistiir (Hua ve arkadaslari, 2004)
(Sema 2.24). Siiphesiz ki, antrasen tiirevleri ile ilgili ¢alismalarin daha ileri gotiiriilmesi

thtiyaci vardir. Bu doniisiimlerde, antrasene bagl gruplarin rolii 6nemlidir.

0 OH  Alcl, Nacl Q OH NaBH, MeoH 9
HsC 220°C, 1.5saat  H3C O|‘O 25°C, 16 saat H3C OO|‘
o + — J—
% 80 HCI, H,0
Y % 80
OH O OH o)
158 159 160 155
CuBI’2
t-BuOOH
? CF,CO,A i
3COAQ
OO0 000
% 98
o) o}
157 156

Sema 2.24.  Antikanser 6zellik gosteren 1,4-antrakinon bilesiklerinin sentezi
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2.4.  Antrasen Tiirevlerinin Sentezleri

Antrasenden yola ¢ikarak antrasen tiirevlerinin sentezi 9 ve 10 konumlari ile siirhdir.
Diger konumlarla ilgili tiirev sentezleri olduk¢a az sayida olup ve gelistirilmis

sistematik sentez metotlar1 goriilmemektedir.

Antrasen molekiiliinde 9,10 konumlar1 katilma reaksiyonlart i¢in hayli aktif
oldugundan, 9,10-dibromantrasen (9) kolayca sentezlenmektedir. Bu yiizden antrasenin
9,10-disiibstitiic tiirevlerine kolayca ulasilabilmektedir. Zweig ve grubu (1967),
9,10-dibromantrasen’den (9) c¢ikarak 9,10-bis(metiltiyo)antrasen (161) bilesigini %11.6
gibi disiik bir verimle elde etmislerdir (Sema 2.25). Kaynaklarda, reaksiyonla ilgili
ayrintili bilgi ve spektroskopik bilgi yer almamaktadir.

Br SCH4
DOOE-— 2000

Br SCH4

9 161, %11.6

Sema 2.25.  9,10-Bis(metiltiyo)antrasen (161) bilesiginin sentezi

Baska bir ¢alisma grubunun yaptigi calismalarda retro Diels-Alder reaksiyonu iizerine
yapisal etkileri incelemek amaciyla 9,10-disilibstitiie antrasen tiirevinin sentezini
gerceklestirmiglerdir  (Duerr ve ark., 1988) (Sema 2.26). Bu c¢alismada
dibromantrasen’den 9 metal-halojen degisimi yoluyla dimetil, dietil, dikarbometoksi,
difloro, diiyodo ve diasetilantrasenler elde edilmistir.

L R R Verim
12 CHs; %59
SOOEGOGIE 1 VN
164 CO,CH; %388
165 F %60
Li R 166 | %47
162

Sema 2.26.  Metal-halojen degisimi yoluyla 9,10-disiibstitiic antrasenlerin sentezi
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Dibromantrasen 9, 9 ve 10 konumlarinda metoksi grubu ya da karbonil grubuna

doniistim i¢in baslangic maddesi olabilmektedir.

Diger bir ¢alismada (Meek ve ark., 1963), 9-antron’dan (167) 9-metoksiantrasen (168)
ve O9-antrilasetat (169), antrakinondan ise 9,10-dimetoksiantrasen (170) tek bir

basamakta ve yiiksek verimlerle elde edilmistir (Sema 2.27).
)

OCH,4 1) OJ\

metil p-toluensiilfonat “O kollidin/asetik anhidrit, D
2-propanol HCI

168, % 81 167 169, % 81

OCH
9 1) Zn, NaOH, refliks, 1 saat 3

(LI e (O
2) metil p-toluenstlfonat

o OCHj
2 170, % 92

Sema 2.27.  9-Metoksiantrasen (168), 9-antrilasetat (169) ve  9,10-
dimetoksiantrasen’in (170) sentezleri

2,6,9,10-Tetrabromantrasen (56), tetrasiyanoantrasen’in (14) baslangic maddesi olarak
agir reaksiyon sartlarinda elde edilmistir (Grandmougin, 1921) (Sema 2.28). Bu
sentezde tetrabromiir 56 eldesi i¢in dibromantrasen 9 iki kere bromlama reaksiyonuna
tabi tutulmus ve sonucta tribromantrasen 55 ve tatrabromantrasen 56 bilesiklerinin bir
karisimi elde edilmistir. Bromlama, yiiksek sicaklikta gergeklestirilmis ve sicaklik artigi
kademeli bir sekilde yapilmistir. Tetrabromantrasen’in 56 zor ¢dzlinmesi ve
tribromantrasen’in 55 ise kolay ¢6ziinmesi sebebiyle tetrabromiir 56 ancak ¢6ziiniirlikk

farkindan yararlanilarak karisimdan izole edilebilmistir.
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Br Br Br
Brz Br Br
UL s T
Nitrobenzen Br
_ 0
Br 100 2(.).0 c Br Br
1 gin
9 56, %43 55
l CuCN/DMF
CN
COoCr
NC
CN
14, %50
Sensitizer

Sema 2.28.  2,6,9,10-Tetrabromantrasen (56) ve 2,6,9,10-tetrasiyanoantrasen (14)
sentezi

Jang ve arkadaslar1 (2008), naftalin ve kinolin tiirevlerinin sentezi igi gelistirmis
olduklar1 elektrofilik aromatik katilma yontemini antrasen tiirevlerinin eldesinde
kullanarak antrasen tiirevlerinin sentezi i¢in yeni bir yontem olusturmak istemislerdir.
Bu maksatla NaHCOj3; ve piridin varliginda antrasenin metanol igerisinde bromla
reaksiyonu ve miiteakip aromatlastirilmas: ile antrasen tiirevlerinin sentezini
gerceklestirmiglerdir (Sema 2.29). Yapilan bu ¢alismada bromlama ajani, baz ve amin

bazlar degistirilerek antrasen tiirevlerinin eldesinde optimum sartlar belirlenmistir.

OCHj, OCHj,4
(0 == > U
MeOH, H,0, 25 °C benzen, 65 °C
OCH, OCHj
1 171, % 8 170, % 62
MeOH, NaOH, 1-propanol
25°C H,S0,, 75 °C
OCHj,4 OCH,CH,CH4
168, % 72 172, % 65

Sema 2.29.  Antrasen’den (1) metoksiantrasen tiirevlerinin sentezi
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2.5.  Bromoantrasenlerin Sentezi

9,10-Dibromantrasen’in (9) sentezine dair bir¢ok ¢alisma bulunmasina ragmen diger
izomer bromoantrasenlerin sentezi ile ilgili kayitlar son derece siirlidir (Tablo 2.1).
9,10-Dibromantrasen (9) bilesiginin CS, ¢oziiclisii igerisinde elde edildigine dair
calismalar ¢ok eski yillara dayanmaktadir (Graebe ve Liebermann,1868). Diger bir
kaynakta ise CCl, igerisinde bu bilesigin %83-88 verimle elde edildigi yer almaktadir
(Organic Synthesis, 1923). Bir baska c¢alismada, kuru dioksanda antrasenin
bromlanmasinda 9,10-dibromantrasen’in (9) %99 verimle elde edildigi bildirilmektedir
(Price ve Weaver, 1939) (Tablo 2.1).

Tablo2.1.  Antrasen’in (1) bromlanmasiyla gerceklestirilen 9,10-dibromantrasen (9)

sentezleri
Céziicii Broml.ama Rekatifi/ izol_e Literatiir
Reaksiyon Sartlari Verim
1]CS, Graebe ve Liebermann, 1868
2| CCl, %83-88 Organic Synthesis, 1923
3 | Dioksan %99 Price ve Weaver, 1939
41 CS, Barnett ve Cook, 1924
5| AcOH 2 Ek. DBU.HBr3, 0.5 saat, kaynatma %95 Muathen, 1992
6 | AcOH DBU.HBr; %91 Dual ve ark., 2000
71 CcCl, NBS veya Br,, 0 °C %10 Duan ve ark., 2000
8 | AcOH/H,O Br, %94 Jones ve Atherton, 2001
9 | CH,ClI, Br,, 0 °C, 1 saat %96 Cakmak ve ark., 2006

Grubumuzda yapilan dibromantrasen 9 sentezinde tam bir se¢ilik saglanmis, ¢ok kisa
bir slirede tamamlanan reaksiyon neticesinde %96 gibi yiiksek bir verim elde edilmistir

(Cakmak ve ark., 2006).

Literatiirde ayrica 9-bromantrasen’in (173) sentezine yonelik ¢alismalar bulunmaktadir
(Tablo 2.2). Yine bu ¢aligmalar da smirli sayida olmakla birlikte eski yillara
dayanmaktadir. Ancak bu eski ¢aligmalarda islemlerin giivenilirligi ve doniisiimlerle

ilgili bilgiler siiphelidir.
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Tablo 2. 2. Literatiirde 9-bromantrasen (173) sentezleri

Bromlama Rekatifi/ izole -
Coziicii Reaksiyon Sartlari Verim
11]1CS, Bry, 5 giin %80-85 Barnett ve Cook, 1924
21Cs, Br,, 5 giin %55 Bachmann ve Kloetzel, 1938
3| CCl, NBS Dauben ve McCoy, 1959
4 | Etil asetat Br,, 6-8 saat, kaynatma %93 Wright ve Lawrence, 1966
5| AcOH 2 Ek. DBU.HBr3, 0.25 saat, kaynatma %70 Muathen, 1992

2,6-dibromantrasen’in  (111) sentezinde Hodge ve c¢alisma arkadaslart (1997),
2,6-diaminoantrakinon’u (174) baslangi¢ bilesigi olarak kullanmislardir. Sentezin esasi
karbonil gruplarina dayanmaktadir (toplam verim %60) (Sema 2.30).

1. NaBH, MeOH
2. HCI, 90 °C, 6 saat

0]
Oy e O‘O e !
H,N MeCN, 80°C gy
0]

111

Sema 2.30.  2,6-Dibromantrasen’in (111) sentezi

Kintzel ve Schliiter (1997), Diels-Alder polikatilma reaksiyonlari i¢in yeni bir monomer
bilesigin sentezi i¢in uygun bir araci bilesik belirlemislerdir. Bu bilesik 9,10-dihekzil-
2,3,6,7-tetrabromantrasen’dir (176). Bilesigin sentezi igin gelistirdikleri yontemde 177
bilesigi ilk olarak dibrometilenle toluen igerisinde 3 giin geri sogutucu altinda
kaynatilmistir. Bu siirenin sonunda olusan ara iiriin 178 asetik anhidrit ve konsantre
stilfirik asit ile gergeklestirilen dehidrasyon reaksiyonu ile 176 bilesigini vermistir

(Sema 2.31).

Ph Hex Ph Hex Hex
h Ph Br Br Br
Ph Ph
177 178 176

Sema 2.31.  9,10-Dihekzil-2,3,6,7-tetrabromantrasen (176) bilesigininin sentezi
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2,9,10-Tribromantrasen’in (55) sentezinde dihidroantrasen 179 baslangi¢ bilesigi olarak
kullanilmistir (Sampey ve ark., 1950). Bu doniisiimde 2,9,10-tribromantrasen (55) %30

verimle elde edilmistir (Sema 2.32).

Br
Brz’ |2 Br
=
179 55, % 30

Sema 2.32.  2,9,10-Tribromantrasen’in (55) sentezi

2,3-Dibromantrasen (180) sentezi igin baslangig bilesigi olarak 6,7-dibromo-1,4-epoksi-
1,4-dihidronaftalin (181) kullanilmistir. Bu bilesige bir dizi reaksiyon basamagindan
gecilerek ulasilmistir (Lin ve Chou, 1988) (Sema 2.33).

PO RIS S
Br Br
181 180, %53
Sema 2.33.  2,3-Dibromantrasen (180) sentezi

Miller ve Marck (2000), daha farkli bir reaksiyon yolunu takip ederek ¢ok daha yiiksek
bir verimle (%95) 2,3-dibromantrasen’i (180) elde etmislerdir (Sema 2.34).

NNH(CH3)

CHs CH,Br
—
o8 CH,Br %70 =~

184

BrI:[ Br
Br Br

_CH
N 3
B mcea O
s
Br

Sema 2.34.  0-Ksilenden (182) 2,3-dibromantrasen’in (180) sentezi
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S6z konusu arastirmacilar 185 nolu bilesigi kullanarak elde ettikleri 6,13-disiibstitiie

pentasenlerin cis-bisfulleren[60] {irlinlerini sentezlemislerdir (Sema 2.35).

186, %85 187, eser miktarda

R=fenil, R= 4’-hidroksimetilfenil
Sema 2.35.  Antrasen tiirevi fullerenler

Schafer ve calisma arkadaglar1 (2008), antrasenin 2-,3-,6- ve 7-pozisyonlarini
fonksiyonolize hale getirmek amaciyla ileri reaksiyonlar igin ticari olarak
kullanilabilecek  2,3,6,7-tetrabromantrasen (188) bilesigini sentezlemeyi
amaclamiglardir. Bu bilesigin sentezi hayli ilging bir yaklagim ve reaksiyon yolu takip
edilerek basarilmistir. Uriin benzen’den (189) ¢ikilarak dért basamakli bir reaksiyon

neticesinde %58 verimle sentezlenmistir (Sema 2.36) (Schafer ve ark., 2008).

:?(PPSP:'\)/'% Me,Si « P SiMe,
© I, periyodik asit 'II' Cul 34 N Z
H,SO, I | EtsN/piperidin > §
Me;Si SiMe;
189 190, %71 191, %92
NBS Br A G B
S s
aseton = N benzen Br Br
Br Br
192, %100 188, %58

Sema 2.36.  2,3,6,7-Tetrabromantrasen’in (188) sentezi

NBS kullanarak yapilan bir ¢alismada 1,2,3,4-tetrahidro-5,8,9,10-tetrametoksiantrasen
(193) ve 1,4-dimetoksiantrasen (194) bilesiklerini bromlayarak
bromometoksiantrasenler elde edilmistir (Sema 2.37) (Bloomer ve Zheng, 1998).

Katilma doymus bolge yerine ¢ift bag bolgesinde meydana gelmistir.



OCH3;0CH;,
OO
Br

OCH3;0CH;4

195, %49

OCH,

2008

OCH;
197, %85
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OCH;0CH; OCH4;0CH;
2.2 Ek. NBS OO‘ 1 Ek. NBS OO‘
CH,Cl, 25°C CH,Cl, 0-10°C g,

2 saat OCH;OCH; 2 saat OCH50CH;4
193 196, %76
OCH; OCHs

1 Ek. NBS OOO 2.2 EK. NBS OOO Br
CH,Cl, 25°C CH,CI, 25°C Br

3 saat OCHj 4 saat OCH;
194 198, %45

Sema 2.37.  Bromometoksiantrasenlerin sentezi



3. MATERYAL ve YONTEM

Tez projesi kapsamindaki calismalar Gaziosmanpasa Universitesi Kimya Béliimii

Organik Kimya Arastirma Laboratuarlarinda yapildi.

3.1. MATERYAL

3.1.1. Coziiciiler ve Kimyasal Maddeler
Reaktifler

Antrasen (Fluka, 10600, > %95; Merck, 8.20109.025, > %99), Br, (Merck,
1.01945.0250, > %99), CH3ONa (Merck, 8.06538.0250, ~%97), AgCIO, hidrat (Fluka,
85271, > %97), AgClO4(Aldrich, 674583, %97), Ag,SO, (Fluka, 85280, > %99), Cul
(Aldrich, 20,554-0, %98), CuCN (Fluka, 61176, > %99), piridinyumklorokromat
(PCC), FeCl; (Carlo Erba, 451695, %99), NaOH (Merck, 1.06462.1000, > %97),
dimetildisiilfiir (Aldrich, Cas No: 624-92-0, %99.0+), Na (metalik sodyum) (Panreac,
Cod: 141699), n-BuLi (Merck, 8.01660.0100, %15 lik hekzan ¢6zeltisi)

Kurutucu Maddeler

CacCl,, Mavi silikajel, Molekiiler elek, CaO, Na,SO4 ve Na

Kullanilan Coziiciiler ve Saflastirilmasi

Deneysel ¢alismalarda kullanilan ¢oziiciiler; karbon tetrakloriir, metilenkloriir, aseton,
tetrahidrofuran  (THF), dietil eter, hekzan, metanol, etilasetat, toluen,
N,N-dimetilformamit, asetonitril ve doterco klororformdur. Tiim ¢oziiciiler literatiirde
belirtilen yontemlerle saflastirildi (Armarego ve Perrin, 1997). Détereo kloroform
yiiksek saflikta (> %99.8) (Merck, 103420.0500) temin edildiginden tekrar saflastirma

islemine tabi tutulmamustir.
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Benzen (Merck, 1.01782, %99.5)

Derisik H,SO, ile birkag kez yikandiktan sonra (tiyofen safsizligini uzaklastirmak i¢in)
sirastyla su, NaOH ¢ozeltisi ve tekrar su ile yikandi. 4A molekiiler elek iizerinden

kurutulup fraksiyonlu olarak destillendi (80 °C).

Metilenkloriir (Merck, 8.22271, %99)

Asit tabakasi renksiz olana kadar derisik H,SO; ile birkag kere c¢alkalandi. Daha sonra
sirasiyla su, %5°lik NaOH ¢ozeltisi ve tekrar su ile yikandi. CaCl, iizerinden

kurutulduktan sonra fraksiyonlu olarak destillendi (39 °C).
Karbontetrakloriir (Riedel-deHaen, 32215, >%99.8)

Karbon disiilfiir, doygun KOH c¢ozeltisi ile kuvvetli bir sekilde ¢alkalanarak
uzaklastirildi. CCly derisik H,SQ; ile renksiz olana kadar ¢alkalandi. Daha sonra suyla
yikandi. CaCl, iizerinden kurutuldu. Fraksiyonlu olarak destillenerek saflastirildi
(76.5 °C). Daha hizli bir saflastirma isleminin gerektigi durumlarda CCl, SiO,

kolonundan gegirildi.

Hekzan (Merck, 1.04368, %95)

Derisik H,SO, ile birka¢ kez yikandiktan sonra aromatik bilesikleri ve doymamis
hidrokarbonlar1 igeren hidrokarbon safsizliklarini uzaklastirmak i¢in derisik KMnQOq
coOzeltisiyle permanganat rengi defismeyene kadar birka¢ kez yikandi. Daha sonra
strastyla su, sulu Na,COj3 ve tekrar su ile yikandi. Sodyum siilfat iizerinden kurutulup

fraksiyonlu olarak destillendi (67 °C).

Tetrahidrofuran (THF) (Merck, 2932 11 00, %99)

THF’de bulunan safsizliklar peroksitler ve sudur. Peroksitleri uzaklastirmak igin
¢oziicliye KOH eklenerek birkag¢ giin bekletildi. Daha sonra suyu uzaklastirmak i¢in ise
argon atmosferi altinda Na {izerinden geri sogutucu altinda kaynatilan THF’ye
benzofenon ilave edildi ve mavi renk olustugunda destillenerek (66 °C) molekiiller elek

(4A) iizerinde muhafaza edildi.
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Metanol (Merck, 1.06008, %99.5)

Argon atmosferi altinda CaO tizerinden destillenerek igerisinde molekiiler elek bulunan

balona alinarak muhafaza edildi (64 °C).
Toluen (Merck, 1.08323, %99)

Derisik HySOy ile iki kez (100 mL/L) galkalandi. Bir kez su ile bir kez de %5 NaHCO;

coOzeltisi ile yikandi. Tekrar su ile yikandi ve sodyum siilfat iizerinden kurutuldu.

Fraksiyonlu destilasyon ile saflastirild1 (110 °C).

N,N-Dimetilformamit (Merck, 822275, %99)

Molekiiler elek iizerinden fraksiyonlu olarak destillenerek saflastirildi (150 °C).

3.1.2. Kolon ve ince Tabaka Kromatografisi Dolgu Maddeleri

Dolgu maddesi kolon kromatografisi igin silika jel 60 (70-230 mesh ASTM, 230400
mesh ASTM) ve ince tabaka kromatografisi i¢in Silikajel 60 HF Preparatif (Merck,
2547366) kullanildi. Reaksiyon takibinde ise 25 DC-Alufolien Silika jel 60 Fys4
tabakalar kullanildi.

3.1.3. Kullanilan Cihazlar

Tablo 3. 1.  Kullanilan cihazlar, 6zellikleri, markalar1 ve bulundugu kurum

'H-NMR Spektrometresi (60 MHz) Jeol (Gaziosmanpasa Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi)

'"H-NMR Spektrometresi (400 MHz) | Bruker (Gaziosmanpasa Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi)

3C-NMR Spektrometresi (100 MHz) | Bruker (Gaziosmanpasa Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi)

FT/IR Spektrofotometresi Jasco FT/IR 430 (Gaziosmanpasa Universitesi, Fen-Edebiyat
Fakiiltesi)
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Tablo 3. 1.  Kullanilan cihazlar, 6zellikleri, markalar1 ve bulundugu kurum (devam)

UV Lambasi

CAMAG  (Gaziosmanpasa  Universitesi,  Fen-Edebiyat
Fakiiltesi)

Elementel Analiz Cihaz1 (CHNS)

LECO-CHNS-932 (TUBITAK Ankara Test ve Analiz
Laboratuari)

Kiitle Spektrometresi

Agilent 6890 GC System 5973 MSD (TUBITAK Ankara Test
ve Analiz Laboratuari)

THERMO FINNIGAN (Atatiirk Universitesi, Fen-Edebiyat
Fakiiltesi)

GC-MS Perkin Elmer Clarus 500 (Gaziosmanpasa Universitesi,
Fen-Edebiyat Fakiiltesi)

X-Ray Cihaz

X Isinlar Difraktometresi

Stoe IPDS (Ondokuz Mayis Universitesi, Fen-Edebiyat
Fakiiltesi)

Rigaku R-AXIS RAPID-S (Atatiirk Universitesi, Fen-Edebiyat
Fakiiltesi)

Erime Noktas1 Tayin Cihazi

Elektrotermal 1A-9100 (Gaziosmanpasa Universitesi, Fen-
Edebiyat Fakiiltesi)

3.2. YONTEM

3.2.1. 9,10-Dibromantrasen’in (9) Sentezi

Br

e
CH,Cl, 0°C, 1 saat

Br
9, %98

Sema 3.1. Antrasen’in (1) 2 ekivalent molekiiler brom (Br,) ile reaksiyonu
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Bu galismada ¢ikis bilesigi olarak kullanilan 9,10-dibromantrasen’in (9) sentezi daha
once gelistirilen metoda gore gergeklestirildi (Cakmak, 2006). Bu amagla antrasen’in
(1) diklormetandaki ¢ozeltisi sogukta (0 °C’de) iki ekivalent brom ile dogrudan
muamele edildi. Reaksiyon esnasinda olusan 9,10-dibromantrasen’in (9) biiyiik
cogunlugu kristallenerek dipte toplanmaktadir. Kristaller siiziilerek ayrildiktan sonra
stvi kisim kisa bir Al,O3 kromatografi kolonundan hekzan ile siiziildii ve ¢oziicisii
uzaklastirildiktan sonra metilenkloriirde tekrar c¢oziilerek Kkristallendirildi. 9,10-
Dibromantrasen (9) %98 verimle elde edildi (Cakmak, 2006).

3.2.2. trans,cis,trans-1,2,3,4,9,10-Hekzabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen’in ~ (53)

Sentezi
Br Br Br
OOO 2.5 Ek. Brzy hv (150 W) \\‘Br
CCly, 25°C, 1 saat “'Br
Br Br Br
9 53, %95
Sema 3.2. 9,10-Dibromantrasen’in (9) 2.5 ekivalent Br; ile fotobromlanmasi

Silindir seklindeki reaksiyon balonunda 9,10-dibromantrasen’in (9) (1 g, 2.98 mmol)
CCls (20 mL) igerisindeki ¢ozeltisine brom (1.2 g, 7.44 mmol) bir defada eklendi.
Manyetik olarak karistirilan karisim oda sicakliginda projektér lambasi (150 W)
vasitastyla 1sinlandirildi. Reaksiyonun ilerleyisi *H-NMR spektroskopisi ile takip edildi.
Karigim bir saat isinlandirildiktan sonra reaksiyonun tamamlandigi, %98 oraninda
trans,cis,trans-hekzabromiir’iin 53 olustugu (*H-NMR) goriildii. Reaksiyon esnasinda
¢oken {iriin (1.57 g) dekantasyon yoluyla ayrildi. Stvi kisim gece boyu buzdolabinda
(5 °C) bekletildi. Her iki kristal birlestirildi. Hekzabromiir 53 %95 verimle (1.84 g) elde
edildi.

trans,cis,trans-1,2,3,4,9,10-Hekzabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen (53): Beyaz ¢ubuk
kristaller, 1.84 g (%95), e.n.: 173-175 °C (bozunma seklinde), Ry 0.34 (hekzan).
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'H-NMR (400 MHz, CDCl3): 68.41 (AA'BB' sisteminin A kismi, 2H, Hs ve Hg),
7.73 (AA'BB' sisteminin B kismi1, 2H, Hg ve H7), 5.94 (AA'BB' sisteminin A kismi, 2H,
H; ve Hy), 5.37 (AA'BB' sisteminin B kismi1, 2H, H, ve Hs);

B3C-NMR (100 MHz, CDCls): & 133.2, 131.6, 129.7, 128.5, 127.8, 54.7, 52.4;

MS (APCI) m/z: 697.30 (M*+H+Na+NH,), 617.35 (M*+H+Na+NH4-Br), 515.30
(M*+H+NH,-2Br), 453.30 (M*+H+NH4+Na-3Br), 329.10 (M*+H+NH,-Na-4Br-C4H.),
312.20, 285.10, 267.1, 227.10, 143.10, 125.10, 100.10;

IR (KBr, cm™): 3014, 2975, 1565, 1481, 1398, 1330, 1276, 1251, 1199, 1174, 1155,
1126, 1108, 1041, 1014, 952, 906, 867, 827, 779, 759, 711, 684, 611, 584, 576, 530,
501, 462, 441, 426;

Elementel analiz: C,4HgBrg (655.6) Hesaplanan: C, 25.65; H, 1.23
Bulunan : C, 25.50; H, 1.20

3.2.3. Hekzabromiirlerin Denge Durumlarimin Incelenmesi ve Mekanizma

Aydinlatma Cahismalari

3.2.3.1. Hekzabromiir’iin 45 Giin Isiginda Konfigurasyon izomerlesmesi

Br Br Br
WBr wBr
-, -
Br “Br
Br Br Br
53 9

Sema 3.3. Hekzabromiir’iin 45 giin 15181 ile muamelesi

Hekzabromiir’iin 45 (50 mg, 0.076 mmol) CDCls (0.5 mL) igerisindeki NMR tiipiindeki
¢ozeltisi bir giin siireyle oda sicakliginda giin 1siginda bekletildi. *H-NMR analizi
sirasiyla 51:41:5:3 oranlarinda 45, 54, 53 ve 9’dan ibaret bir karisimini gosterdi.
'H-NMR &lgiimleri 3 giin ve 22 giin sonra tekrarlandi. 45, 54, 53 ve 9 Bilesiklerinin
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iriin karigiminda sirasiyla 43:42:6:9 ve 43:41:7:9 oranlarinda bulundugu goriildi.
Hekzabromiir 45 ¢ozeltisi ayn1 sartlarda 3 giin karanlikta birakildiginda bir doniisiim

meydana gelmedi.

3.2.3.2. Hekzabromiir’iin 45 Projektor Lambasiyla Isinlanmasi

B
hv/150 W Pt r
«Br (projektsr lambasi) o
(o o) DOOR
o . “Br
Br Br Br
45 > N ’

Sema 3.4. Hekzabromiir’iin 45 projektor 15181 (150 W) ile muamelesi

Hekzabromiir’iin 45 (50 mg, 0.076 mmol) CDClI; (0.5 mL) igerisindeki ¢ozeltisi bir
NMR tiipiinde projektdr lambasiyla (150W) direkt 1ginlandirildi. 15. Dakikada ve 1 saat
sonunda *H-NMR &lgiimleri yapildi. Uriin karisiminda 45, 54, 53 ve 9 bilesiklerinin
strasiyla 41:41:9:9 ve 33:32:25:10 oranlarinda bulundugu goriildii.

3.2.4. 2,9,10-Tribromantrasen’in (55) Sentezi

Hekzabromiir zin 53 Piridinle Muamelesi

Br Br
OOO ’
gy Benzen, 25°C
Br Br
53 55, %73

Sema 3.5. Hekzabromiir’iin 53 piridin ile reaksiyonu

Hekzabromiir’iin 53 (1 g, 1.52 mmol) benzendeki (200 mL) ¢ozeltisine oda sicakliginda
ve karanlikta kuru ve taze destillenmis piridin (12 mL) (11.78 g, 0.149 mol) ilave edildi.

Reaksiyon karisimi gece boyu manyetik olarak karistirildi. Bu silirenin sonunda



47

hekzabromiir’iin 53 tamamen reaksiyona girdiginin belirlenmesi ile birlikte reaksiyon
islemi durduruldu. Bunun iizerine reaksiyon karisimi siizge¢ kagidindan stiziilerek
coken tuz uzaklastirildi. Bir spatiil aktif komiir eklendi ve bir siire beklenerek renkli
safsizliklarin uzaklagsmasi saglandi. Daha sonra silizge¢ kagidindan siiziilerek sivi kisim
ayrildi ve ¢oziicii ile piridin vakumda uzaklastirildi. Ham {irlinin (525 mg) yapilan
'H-NMR incelemesi tribromiir’iin 55 tek iiriin halinde olustugunu gosterdi. Ham iiriiniin

kristallendirilmesiyle tribromantrasen 55 saf olarak elde edildi (457 mg, %73).

Helkzabromiir tin 53 Termolizi

Br Br Br
WBr A Br
(O = 2
“'Br 1 saat
Br Br Br
53 55, %97

Sema 3.6. Hekzabromiir’iin 53 kuru kuruya 1sitilmasi

Hekzabromantrasen’in 53 (0.5 g, 0.76 mmol) bir deney tiipiine alindi ve igerisinde
plastol maddesi bulunan bir erime noktasi tayin aparatina (Thile aparati) yerlestirildi.
Icerisinde NaOH bulunan bir kurutma tiipii takilan diizenek bek aleviyle 1sitildi.
Sicaklik hekzabromiir’iin 53 erime sicakligma (172-173 °C) geldiginde brom ve HBr
cikist gozlendi. Isitma islemi esnasinda mavi turnusol kagidi ile siirekli olarak
reaksiyonun ilerleyisi HBr gazi ¢ikisina gore takip edildi. 1 Saatlik siirenin sonunda
HBr ¢ikisinin sona ermesi ile birlikte reaksiyon islemine son verildi. ITK ve 'H-NMR
incelemeleri tribromiir’tin 55 tek {irlin halinde olustugunu gosterdi. Ham {iriin (333 mg)
kloroform-hekzan (20 mL:5 mL) karisiminda kristallendirildi. Tribromiir 55 saf olarak
elde edildi (308 mg, %97).

2,9,10-Tribromantrasen (55): Sari igne kristaller, e.n.: 170-172 °C, R¢: 0.72 (hekzan).

IH-NMR (400 MHz, CDCl3): $8.77 (s, 1H, Hi), 8.55 (m, 2H, Hs ve Hg), 8.44
(d, J3s= 9.2 Hz, 1H, H4), 7.64 (m, 3H, Hj, Heg ve H7);
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BC-NMR (100 MHz, CDCls): § 126.9, 126.8, 126.5, 126.2, 125.4,125.3, 124.7, 123.7;
123.6, 123.4, 123.1, 119.1, 117.7, 117 .4,

IR (KBr, cm™): 3095, 3023, 2920, 2850, 1638, 1616, 1601, 1437, 1421, 1291, 1256,
1071, 1029, 936, 928, 862, 802, 748, 710, 620, 573, 508, 415, 403.

3.2.5. trans,cis,trans-1,2,3,4,6,9,10-Heptabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen’in
(199) Sentezi

Br Br Br
OOO Br 25Ek. Br, hv (150w)  Br, Br
CCly, 25°C, 1 saat Br" ‘OO
Br Br  Br
> 199, % 94

Sema 3.7. Tribromiir’iin 55 2.5 ekivalent Br; ile fotobromlanmasi

Silindir seklindeki bir balon igerisinde 2,9,10-tribromantrasen (55), (0.5 g, 1.2 mmol)
CCly (12 mL) igerisinde 1sitilarak ¢6ziildii. Manyetik olarak karistirilan ve soguyan
¢ozelti bir projektor lambasiyla (150 W) 1sinlanarak brom (0.481 g, 3.01 mmol) eklendi.
5 Dakika sonra 2,9,10-tribromantrasen’in (55) tamami ¢oziindii ve 10. dakikanin
sonunda olusan iiriin Kristalleri reaksiyon tiipiiniin dibinde birikmeye basladi. Reaksiyon
karisimi toplam 60 dakika 1sinlanmaya maruz birakildi. Reaksiyonun ilerleyisi *H-NMR
ile takip edildi. Reaksiyon karigimi buzdolabinda bekletilerek kristallenmenin
tamamlanmasi saglandi. Toplanan iirlin siiziilerek ayrildi. trans,cis,trans-1,2,3,4,6,9,10-
Heptabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen (199) %94 verimle (0.829 g) elde edildi.

trans,cis,trans-1,2,3,4,6,9,10-Heptabromo-1,2,3 4-tetrahidroantrasen  (199): Beyaz
cubuk kristaller, 0.829 g (%94), e.n.: 154-156 °C (bozunma seklinde), Ry: 0.34 (hekzan).

'H-NMR (400 MHz, CDCl3): 6 8.61 (d, Js7= 2 Hz, 1H, Hs), 8.27 (d, J;s= 9.2 Hz, 1H,
Hg), 7.76 (dd, Js7= 2 Hz, J7s=9.2 Hz, 1H, H), 5.88 (AA'BB' sisteminin A kismi, 2H, H;
ve Hy), 5.37 (AA'BB' sisteminin B kismi, 2H, H; ve Hs);
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BC-NMR (100 MHz, CDCl5): & 134.1, 133.0, 132.9, 132.1, 131.8, 130.6, 130.2, 127.6,
126.2, 124.8, 54.4, 54.4, 52.0, 51.9;

MS m/z: 733.0 (M"), 654.0 (M*-Br), 573.2 (M*-2Br), 493.3 (M*-3Br), 413.3 (M*-4Br),
334.6 (M*-5Br), 255.7, 207.7, 174.9 (M*-6Br), 126.7, 87.0;

IR (KBr, cm™): 3016, 2975, 2921, 2850, 1596, 1563, 1471, 1396, 1324, 1274, 1249,
1203, 1155, 1118, 1079, 1014, 950, 925, 871, 833, 813, 777, 750, 719, 696, 669, 582,
455, 435;

Elementel analiz: C14H;Br; (734.53) Hesaplanan: C, 22.89; H, 0.96
Bulunan : C, 22.66;H, 1.19

3.2.6. trans,cis,trans-1,2,3,4,6,9,10-Heptabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen’in
(199) Piridinle Aromatlastirilmasi

Br
‘OO Br P|r|d|n Br OOO Br
Benzen, 25 °C
Br
199 57, % 60

Sema 3.8. Heptabromiir’in 199 piridin ile reaksiyonu

Heptabromiir 199 (0.604 g, 0.82 mmol) 100 mL’ lik dibi yuvarlak bir balonda benzen
(30 mL) igerisinde ¢oziilerek iizerine piridin (10 mL) (9.82 g, 0.124 mol) eklendi.
Balona igerisinde mavi silikajel bulunan kurutma tiipti takildi ve reaksiyon karisimi oda
sicakliginda gece boyu manyetik olarak karistirildi. Bu siire zarfinda heptabromiir’iin
199 tamamen reaksiyona girdigi goriildii (ITK incelemesi). Reaksiyon karisimu, siizgeg
kagidindan siiziilerek ¢oken tuz uzaklastirildi. Bir spatiil dolusu aktif komiir eklendi. Bir
siire renkli safsizliklarin uzaklagmasi i¢in beklendi. Daha sonra siizge¢ kagidindan

stiziilerek s1v1 kisim ayrildi1 ve ¢oziicii ile piridin vakumda uzaklastirildi.
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Ham iiriiniin (260 mg) *H-NMR incelemesi 2,7,9,10-tetrabromantrasen’in (57) tek iiriin
halinde olustugunu gosterdi. Ham tirtiiniin (toluende, 50 mL) kristallendirilmesiyle
tetrabromiir 57 saf olarak elde edildi (243 mg, %60).

2,7.9,10-Tetrabromantrasen (57): Sari igne kristaller, 243 mg (%60), e.n.: 228-230 °C,
Rf: 0.73 (hekzan).

'H-NMR (400 MHz, CDCl3): & 8.75 (d, Jis= 1.75 Hz, 2H, H,), 8.42 (d, Jas= 9.33 Hz,
2H, Ha), 7.68 (dd, Ji3= 1.86 Hz, J3s= 9.34 Hz, 2H, H3);

BC-NMR (100 MHz, CDCls): 6 132.1, 131.6, 131.3, 130.2, 130.2, 130.1, 129.5;
MS m/z: 493.2, 414.4, 333.5, 246.6, 206.8, 173.8, 166.7, 127.3, 97.9, 86.7, 73.9;

IR (KBr, cm™): 3002, 2964, 2938, 2911, 2886, 2830, 1616, 1589, 1546, 1482, 1471,
1428, 1351, 1280, 1241, 1224, 1186, 1153, 1118, 1101, 1025, 937, 865, 811, 761, 705,
655, 609, 597, 547, 522, 484, 439, 420;

Elementel Analiz: C14HgBr4 (493.81), Hesaplanan : C, 34.05; H, 1.22
Bulunan :C,34.11; H, 1.48

Tetrabromiir 57 yliksek diizlemsellige sahip aromatik bir bilesik olmas1 nedeniyle diisiik
¢oziinlrliige sahip oldugu gorildi. Bu durum kristallendirme islemi ve ileri
reaksiyonlar i¢in problem teskil etmektedir. Bu nedenle bu islemler i¢in en uygun
¢ozilictinin belirlenebilmesi amaciyla tetrabromantrasen 57 ¢esitli ¢oziiciilerde

¢ozliniirliik testine tabi tutuldu (Tablo 3.2).

Tablo 3. 2. 2,7,9,10-Tetrabromoantrasen’in (57) ¢ozlintirliik testi sonuglari

. .| Coziiniirliik
Coziicii (mg/mL)

CCl, 4
Benzen 4.6
Toluen 53
THF 5.3
CHCI; 4.6

Hekzan 0.5
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3.2.7. Hekzabromantrasen’in 53 Metoksit Tiirevlerine Doniistiiriillmesi

3.2.7.1. Hekzabromiir’iin 53 Giimiissiilfat Ortammda CH3O0H ile
Reaksiyonu
Br OCH3
Br Br
O o OO‘ OO
Br OCH,
53
Ag,S0O,4 2 Ek., 1 gln 58: 18: 24:
Ag,S0, 2 Ek., 2 gin 54: 14: 32:
Ag,S0, 2 Ek., 10 gin %35 %11 % 18 %15 (izole)

Sema 3.9. Hekzabromiir’iin 53 Ag,SO, destekli metanoliz reaksiyonlari

Hekzabromiir’iin 53 (1 g, 1.53 mmol) kuru metanoldeki (50 mL) (Mg {izerinden
kurutulmus)  ¢ozeltisine azot atmosferi altinda ve karanlikta Ag,SO, (0.951 g,
3.05 mmol) eklendi. Reaksiyon karigimi iki giin siireyle oda sicakliginda manyetik
olarak karistirildi. Reaksiyonun ilerleyisi ITK ile kontrol edildi. Bu siirenin sonunda
¢coken AgBr siiziilerek ayrildi ve reaksiyon karisimina CH,Cl, eklendi (20 mL) ve su ile
(4x20 mL) yikandi. Organik faz Na;SO, lizerinden kurutuldu ve ¢oziicii vakumda
uzaklastirildi. Ham iiriiniin (831 mg) yapilan *H-NMR incelemesinde sirasiyla 54:14:32
oranlarinda 200, 201, 202 {iriinlerinin olustugu tespit edildi. Ham iiriiniin metilenklortiir-
hekzan karisiminda buzdolabinda kristallendirilmesiyle monometoksit 200 saf olarak
izole edildi (beyaz yaprak kristaller, 0.407 g, %44).

Reaksiyon, ayni sartlar altinda siire uzatilarak tekrarlandi. Reaksiyon karigimimin 1. ve
10. giiniin sonunda *H-NMR incelemesi yapildi. Reaksiyon 10. giin tamamlandiktan
sonra sonlandirildi. Ham {iriiniin ITK incelemesi dort iiriinden ibaret bir karisimi
gosterdi. Siizme ve ekstraksiyon islemleri neticesinde elde edilen ham {irin (720 mg)
kolon kromatografisi ile iiriinler birbirinden ayrildi. Kolon dolgu maddesi olarak SiO,
(30 g) ve yiiriitiicii olarak hekzan kullanildi. Olusan dort {iriin (200, 201, 202 ve 51) bu

islem sonucunda saf olarak izole edildi.
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Birinci fraksiyon: 2,9,10-Tribromo-1-metoksiantrasen (51): Sar1 igne kristaller,
0.109 g (%15), e.n.: 166-167 °C, R¢: 0.76 (1:9 etilasetat/hekzan).

'H-NMR (400 MHz, CDCl;): & 8.86 (m, 1H, Hs), 857 (m, 1H, Hg), 8.38
(AB sisteminin A kismi, J43 = 9.6 Hz, 1H, Hy), 7.71 (AB sisteminin B kismi1, J34= 9.6
Hz, 1H, H3), 7.68 (m, 2H, He ve Hy), 3.91 (s, 3H, OCHj3);

3C-NMR (100 MHz, CDCl3): & 152.8, 132.8, 131.8, 131.3, 131.2, 129.1, 128.4, 128.3,
128.1,126.7, 126.1, 124.8, 117.4, 116.8, 61.8 (OCHs);

IR (KBr, cm™): 2991, 2976, 2931, 2834, 1698, 1670, 1652, 1617, 1591, 1539, 1515,
1446, 1427, 1375, 1332, 1291, 1251, 1144, 1057, 1032, 966, 929, 905, 796, 763, 744,
706, 651, 549, 532, 505, 481,

Elementel Analiz: C15sHgBr30 (444.94), Hesaplanan: C, 40.49; H, 2.04
Bulunan : C,40.08; H, 2.15

Ikinci fraksiyon: cis,cis,trans-2,3,9,10-Tetrabromo-1,4-dimetoksi-1,2,3,4-
tetrahidroantrasen (202): Beyaz igne kristaller, 0.147 g (%18), e.n.: 160-162 °C,
Rf: 0.51 (1:9 etilasetat/hekzan).

'H-NMR (400 MHz, CDCls): & 8.45 (m, 2H, Hs ve Hg), 7.66 (2H, m, Hg ve H;), 5.38
(d, Jio= 2.4 Hz, 1H, Hy), 5.15 (M, 2H, Ha ve Hy), 4.83 (m, 1H, Hs), 4.05 (s, 3H, OCHj),
3.66 (3H, s, OCH3);

B3C-NMR (100 MHz, CDCl3): & 134.1, 133.4, 133.3, 130.6, 129.0, 128.9, 128.5, 128.3,
128.2, 83.5, 79.9, 64.6, 58.9, 48.8 (OCHs3), 48.8 (OCHs);

MS (APCI) m/z: 576.3 (M*+NH,*), 560.1 (M*+2H), 526.6 (M*-20CHs), 475.7 (M*-Br-
2H), 445.7 (M*-OCH3-Br+H), 395.8 (M*-2Br-2H), 365.8 (M*-OCH5-2Br), 335.8 (M-
20CH3-2Br), 312.2, 298.3, 284.2, 270.2, 256.1, 242.2, 228.2, 84.1;

IR (KBr, cm™): 2978, 2927, 2824, 1567, 1540, 1521, 1506, 1478, 1455, 1439, 1404,
1371, 1353, 1331, 1275, 1250, 1331, 1201, 1181, 1158, 1131, 1079, 1067, 972, 935,
916, 862, 836, 762, 753, 691, 660, 620, 602, 570, 541, 478, 458;
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Elementel Analiz: C16H14Br,0, (557.9), Hesaplanan: C, 34.45; H, 2.53
Bulunan : C, 34.43;H, 2.56

Ucgiincii fraksiyon: cis,cis,cis-2,3,9,10-Tetrabromo-1,4-dimetoksi-1,2,3,4-
tetrahidroantrasen (201): Beyaz igne kristaller, 0.087 g (%11), e.n.: 153-154 °C,
R¢: 0.36 (1:9 etilasetat/hekzan).

'H-NMR (400 MHz, CDCls): & 8.45 (AA’BB’ sisteminin AA’ kismi, 2H, Hs ve Hg),
7.69 (AA'BB’ sisteminin BB’ kismi, 2H, Hg ve Hy), 5.16 (AA'BB’ sisteminin AA’
kismi, 2H, H; ve Hy), 4.78 (AA'BB’ sisteminin BB’ kismi, 2H, H; ve Hs), 3.75 (s, 6H,
OCHjy);

BC.NMR (100 MHz, CDCI3): 6 133.4, 133.2, 129.0, 128.5, 127.3, 79.9, 59.8, 51.2
(OCHy);

MS (APCI) m/z: 526.6 (M*-OCHs), 494.6 (M*-20CH3-H), 446.7 (M*-OCHs-Br), 413.7
(M*-20CH3-Br-2H), 396.9 (M*-2Br-H), 365.8 (M*-OCH3-2Br), 335.9 (M*-20CH;-
2Br), 316.0, 303.0, 279.1, 152.0, 79.1, 65.2;

IR (KBr, cm™): 2949, 2921, 2826, 1698, 1671, 1559, 1478, 1438, 1348, 1333, 1276,
1249, 1186, 1161, 1123, 1078, 1002, 973, 941, 911, 860, 831, 776, 761, 728, 677, 629,
610, 582, 526, 507, 473;

Elementel Analiz: C16H14Br,0, (557.9), Hesaplanan: C, 34.45; H, 2.53
Bulunan : C, 35.57; H, 2.59

Son fraksiyon: 2,3,9,10-Tetrabromo-4-metoksi-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1-ol (200):
Beyaz yaprak kristaller, 0.289 g (%32), e.n.: 151-153 °C, Ry 0.2 (1:9 etilasetat/hekzan).

IH-NMR (400 MHz, CDCly): 5 8.48 (m, 1H, Hs), 8.40 (m, 1H, Hg), 7.70 (m, 2H, Hg ve
H;), 5.88 (dd, 1H, Hy), 5.20 (dd, 1H, Hs), 5.10 (d, Js4= 4 Hz, 1H, Hy), 4.71 (dd, 1H, Hy),
4.04 (s, 3H, OMe), 2.95 (d, Ji.on= 4 Hz, 1H, OH);

BC-NMR (100 MHz, CDCls): § 133.8, 133.5, 133.1, 132.6, 129.1, 129.0, 128.6, 128.4,
127.9, 127.0, 79.8, 74.9, 63.9, 52.0 (OMe), 49.1,;
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MS (APCI) m/z: 624.6 (M*+2NH,"+ 2Na+2H), 578.6 (M"+2NH,"+H), 542.7 (M*-H),
510.4 (M*-OCHjz-2H), 494.8 (M*-OH-OCH3-H), 462.6 (M*-Br-H), 428.7, 380.8, 366.9,
350.8, 300.9, 252.9, 238.9, 222.8, 159.8, 125.0;

IR (KBr, cm™): 3263, 2955, 2925, 2884, 2832, 1616, 1565, 1478, 1443, 1399, 1352,
1330, 1271, 1250, 1229, 1203, 1182, 1162, 1128, 1079, 1033, 876, 865, 830, 785, 775,
759, 719, 692, 648, 621, 600, 572, 547, 533, 497, 480, 456;

Elementel Analiz: C15H1,Br 0, (543.87), Hesaplanan: C, 33.13; H, 2.22
Bulunan : C,31.82;H,2.18

3.2.7.2. Hekzabromiir’iin 53 Giimiisperklorath Ortamda CH3;OH ile
Reaksiyonu

Br Br
«Br 2 Ek. AgClO,/ CH;0H
25 °C, argon atmosferi
Br ..
2 giin
Br Br
53 202, %44 201, %29

Sema 3.10.  Hekzabromiir’iin 53 2 ekivalent AgCIO, ile metanolizi

Manyetik olarak karistirilan ve 1siktan muhafaza edilen hekzabromiir’iin 53 (0.6 g,
0.915 mmol) kuru metanoldeki (60 mL) ¢ozeltisine oda sicakliginda ve argon atmosferi
alinda AgClO, (0.475 g, 2.287 mmol) ilave edildi. Reakisyon karigimi iki giin
manyetik olarak karistirildi. Reaksiyonun ilerleyisi ITK ile kontrol edildi. Iki giiniin
sonunda baglangic maddesinin tamamen tiikendigi goriildii. Coken AgBr siizgec
kagidindan siiziilerek ayrildi. Cozeltinin tizerine metilenkloriir (50 mL) ilave edildikten
sonra su ile yikandi (4x50 mL) ve NaySO, iizerinden kurutuldu. Coziicii vakumda
uzaklastirildi. Ham iiriiniin (374 mg) *H-NMR analizi 51:30 oraninda iki ana iiriinii
gosterdi. Olusan iki {irtin kolon kromatografisi (SiO, 20 Q) ile saflastirildi. Yiiriitiicti
olarak hekzan (345 mL) kullanildi.
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Birinci fraksiyonda saf olarak izole edilen bilesigin "H-NMR incelemesinde yapisinin
cic,cis,trans-2,3,9,10-tetrabromo-1,4-dimetoksi-1,2,3,4-tetrahidroantrasen  (202) (224
mg, %44) oldugu belirlendi. Ikinci fraksiyonun yapisi ise Cis,cCis,cis-2,3,9,10-
tetrabromo-1,4-dimetoksi-1,2,3,4-tetrahidroantrasen  (201) (144 mg, %?29) olarak
belirlendi. Toplam izole verim %73.

3.2.8. Dimetoksitlerin Aromatiklestirilmesi

3.2.8.1. cis,cis,cis-2,3,9,10-Tetrabromo-1,4-dimetoksi-1,2,3,4-
tetrahidroantrasen’in (201) CH3;ONa ile Reaksiyonu

OCH; Br  OCH, Br  OCH,
P OO OO !
““Br THF, 25°c Br
Br OCH,
201 52, %19 51, %43

Sema 3.11.  Dimetoksiantrasen’in 201 CH3ONa ile reaksiyonu

Buz banyosundaki dimetoksiantrasen’in 201 (0.150 g, 0.27 mmol) taze olarak
destillenmis THF (20 mL)’deki ¢ozeltisine yine THF deki (15 mL) sodyum metoksit
(0.044 g, 0.806 mmol) ¢ozeltisi basing dengeli damlatma hunisi ile argon atmosferi
altinda ilave edildi. Reaksiyon karigimmin oda sicakligina gelmesine izin verildi ve
reaksiyon karistmi oda sicakliginda gece boyu manyetik olarak karistirildi. Bu siirenin
sonunda reaksiyonun tamamlandig tespit edildi (ITK). Karisima eter (40 mL) ilave
edildi ve su (3x50 mL) ile yikandi. Organik faz sodyum siilfat tizerinden kurutuldu.
Coziicii doner buharlastiricida uzaklastirildiktan sonra elde edilen ham {iriiniin (0.105 g,
%90 toplam verim) 'H-NMR ve iTK incelemeleri iki iriiniin olustugunu gosterdi.
Karisimin *H-NMR incelemesi 1-metoksi-3,9,10-tribromantrasen (52) ve 1-metoksi-
2,9,10-tribromantrasen (51) bilesiklerinin sirasiyla 36:64 oraninda olustugunu gosterdi.
Kolon kromatografisi ile iki iiriin birbirinden ayrildi. Kolon dolgu maddesi olarak SiO;

(40 g) ve yiritiicti olarak ise hekzan kullanildi.
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flk fraksiyonun, "H-NMR incelemesi yapisimn 1-metoksi-3,9,10-tribromantrasen (52)
(22 mg, %19) oldugunu gosterdi. Ikinci fraksiyonun yapisi ise 1-metoksi-2,9,10-
tribromantrasen (51) (51 mg, %43, sar1 igne kristaller) olarak belirlendi (%62 toplam

izole verim).

1-Metoksi-3,9,10-tribromantrasen (52): Sar1 igne kristaller, 0.022 g (%19 izole verim),
e.n.: 159-160 °C, R¢: 0.46 (hekzan).

'H-NMR (400 MHz, CDCl5): & 8.80 (m, 1H, Hs), 8.39 (m, 1H, Hg), 8.30 (d, Jos= 1.7
Hz, 1H, Hy), 7.50 (m, 2H, Hg ve Hy), 6.83 (d, J4= 1.7 Hz, 1H ve H,), 3.93 (s, 3H,
OMe);

BC-NMR (100 MHz, CDCl5): & 156.7, 133.1, 132.2, 131.6, 129.4, 128.4, 128.2, 127.6,
123.1, 122.9, 122.4, 121.5, 119.4, 109.5, 55.9 (OMe);

MS (GS-MS) m/z: 443 (M*-2H), 430 (M*-OCHj), 400, 364 (M*-Br), 350, 322, 283
(M*-2Br), 255, 240, 222, 204 (M*-3Br), 189, 173 (M*- OCHs-Br), 160, 148, 134, 127,
121, 86, 80, 73, 67, 61, 27, 17;

IR (KBr, cm™): 2956, 2925, 2854, 1618, 1596, 1540, 1523, 1457, 1427, 1373, 1349,
1303, 1267, 1247, 1093, 983, 923, 885, 833, 815, 811,744, 549, 437, 410.

3.2.8.2 cis,cis,trans-2,3,9,10-Tetrabromo-1,4-dimetoksi-1,2,3,4-
tetrahidroantrasen’in (202) CH3;ONa ile Reaksiyonu

Br  OCH, Br OCH; Br OCH;
~ - Br _ CH:ONa OO OO Br
“gr THF, TTHF, 25°C Br
Br OCH;
202
Oran (*H-NMR) 55: 45

Sema 3.12.  Dimetoksiantrasen’in 202 CH3ONa ile reaksiyonu
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Musluklu bir reaksiyon balonunda, azot atmosferi altinda dimetoksiantrasen 202 (0.3 g,
0.54 mmol) taze olarak destillenmis THF’de (30 mL) bir reaksiyon balonunda (100 mL)
¢ozildi. Distan buz banyosu ile sogutulan ¢6zeltiye argon atmosferi altinda THF’deki
(20 mL) sodyum metoksit (0.073 g, 1.34 mmol) damla damla ilave edildi. Reaksiyon
karisimi oda sicakliginda gece boyu manyetik olarak karigsmaya birakildi. Bu siirenin
sonunda reaksiyonun tamamlandig1 belirlendi (ITK). Karisima eter (50 mL) ilave edildi
ve su (3x50 mL) ile yikandi. Birlestirilen organik fazlar sodyum siilfat tizerinden
kurutuldu. Coziicii doner buharlastiricida uzaklastirildiktan sonra elde edilen ham
iiriiniin (0.217 g) "H-NMR incelemesi karisimin sirasiyla 55:45 oraninda 1-metoksi-3-
brom 52 ve 1-metoksi-2-brom 51 bilesiklerinden ibaret oldugunu gosterdi.

3.2.8.3. cis,cis,trans-2,3,9,10-Tetrabromo-1,4-dimetoksi-1,2,3,4-
tetrahidroantrasen’in (202) 1 Ek. CH3ONa ile Reaksiyonu

Eliminasyon mekanizmasinin aydinlatilmasi amaciyla dimetoksiantrasen 202, 1

ekivalent CHs;ONa ile muamele edildi.

Br QCH3 Br OCH3 Br  OCHg Br  OCHj,;
CU, e OO )
o e L, - OOO ,
Br OCH, Br OCHj;
202 203 52
Oran (‘H-NMR)  56: 1: 13
Izole verim %41 %1 %9

Sema 3.13.  Dimetoksiantrasen’in 202 1 ekivalent CH3ONa ile reaksiyonu

Kuru ve taze destillenmis THF (40 mL) igerisindeki buz banyosu ile distan sogutulan
dimetoksit 202 (0.2 g, 0.36 mmol) ¢ozeltisine argon atmosferi altinda sodyum metoksit
(0.0213 g, 0.394 mmol) ilave edildi. Reaksiyon karisimi gece boyu oda sicakliginda
manyetik olarak karistirildi. Bu siirenin sonunda reaksiyon karisimina dietileter (30 mL)
eklendi ve su ile (3x30 mL) yikandi. Reaksiyon karigimi Na;SOy iizerinden kurutuldu
ve ¢oziicii vakumda uzaklastirildi. Ham iiriiniin (0.132 g) *H-NMR incelemesi baslangic

maddesi dimetoksiantrasen’in 202 yani sira {i¢ {iriiniin olustugunu gosterdi.
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'H-NMR incelemesinde karisimdaki bilesiklerin oranlar1 202, 203, 51 ve 52 bilesikleri
i¢in sirastyla 30:56:1:13 olarak belirlendi. Uriinler ince tabaka kromatografisi metodu
(SiO,, hekzan) ile birbirinden ayrilarak saf olarak elde edildi (Izole verimler: 203, 51,
52 bilesikleri sirasiyla %41: %1: %9).

2,9,10-Tribromo-1,4-dimetoksi-1,4-dihidroantrasen  (203): Beyaz igne kristaller,
50 mg (%41), e.n.: 135-136 °C

'H-NMR (400 MHz, CDCly): § 8.48 (AA'BB’ sisteminin AA’ kismi, 2H, Hs ve Hg),
7.70 (AA'BB’ sisteminin BB’ kismi, 2H, Hg ve Hy), 6.86 (d, Js4= 4 Hz, 1H, Hs), 5.82 (s,
1H, Ha), 5.44 (dd, Jas= 4 Hz, Ju4= 2 Hz, 1H, Hy), 3.23 (s, 3H, OMe), 2.88 (s, 3H, OMe);

BC-NMR (100 MHz, CDCls): 133.2, 133.1, 132.8, 132.5, 131.6, 129.0, 128.4, 128.2,
128.1, 126.2, 125.8, 124.3, 76.0, 74.4, 53.9, 50.9;

MS (APCI) m/z: 468.0 (M*-OCHgz+Na-H), 444.9 (M*-OCHgz-H), 422.1 (M*-Br+Na),
395.0 (M*-Br), 366.1 (M*-2Br+2Na+3H), 329 (M*-OCH;-2Br+2Na-2H), 227.1;

IR (KBr, cm™): 3056, 2989, 2931, 2823, 1670, 1563, 1479, 1457, 1438, 1344, 1305,
1267, 1251, 1170, 1037, 946, 921, 900, 852, 755, 701, 651, 644, 624, 597, 572, 553,
514, 453, 426;

Elementel Analiz: C16H13Br;0, (476.99): Hesaplanan : C, 40.29; H, 2.75
Bulunan :C,40.37; H, 282
3.2.8.4. 2,3,9,10-Tetrabromo-4-metoksi-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1-ol’iin

(200) CH3ONa ile Reaksiyonu

Br OCHj;
CH3ONa Br Br
OO OO
Br
204
Oran (*H-NMR) 67. 33

Sema 3.14.  2,3,9,10-Tetrabromo-4-metoksi-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1-ol’tin  (200)
CH3ONa ile reaksiyonu
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Monometoksit’in 200 (0.091 g, 0.15 mmol) kuru ve taze destillenmis THF deki (20 mL)
¢ozeltisine sodyum metoksit’in (0.0203 g, 0.375 mmol) THF’deki (20 mL) ¢ozeltisi
distan buz banyosuyla sogutularak argon atmosferi altinda bir damlatma hunisiyle
eklendi. Reaksiyon karisimi gece boyu oda sicakliginda manyetik olarak karigtirildi. Bu
siirenin sonunda reaksiyonun tamamlandigi (ITK) belirlendi ve reaksiyon karisimia
dietileter (40 mL) eklendi ve su ile (3x40 mL) yikandi. Organik faz sodyum siilfat
iizerinden kurutuldu ve ¢oziicii vakumda uzaklastirildi. Yapilan ITK ve 'H-NMR
incelemeleri ham iiriiniin iki {iriinden ibaret bir karisim oldugunu gosterdi. Ham {iriiniin
(44 mg) "H-NMR’1 2,9,10-tribromo-1-metoksiantrasen (51) ve 3,9,10-tribromantrasen-
1-ol (204) bilesiklerinin sirastyla 67:33 oraninda olustuklarini gosterdi.

3.2.9. Hekzabromiir’iin 53 AgCIO,4 Destekli Hidrolizi

Br Br
O O \\\\\\Br 2.2 Ek. AgClO, / H,0 wBr
I""’Br Aseton, 25 °C “a Br
Br Br karanlik, 2 giin Br OH
53 205, % 80

Sema 3.15.  Hekzabromiir’iin 53 AgCIO, destekli hidrolizi

Bir reaksiyon balonuna (100 mL) hekzabromantrasen 53 (1 g, 1.52 mmol) alinarak saf
asetonda (100 mL) ¢oziildii. Uzerine AgClO4’iin (0.696 g, 3.35 mmol) asetondaki
¢ozeltisi (6 mL aseton+7 mL su) damlatma hunisi ile damla damla 30 dakikada ilave
edildi (karanlik ve 0 °C). Reaksiyon karistmimin oda sicakligina gelmesine izin verildi
ve oda sicakliginda manyetik olarak karistirildi. Reaksiyonun ilerleyisi ITK ile kontrol
edildi. ki giiniin sonunda baslangic maddesinin tamamen tiikendigi tek bir iiriiniin
olustugu goriildii. Reaksiyon balonunun dibinde olusan gri ¢okelek (AgBr), siizgec
kagidindan siiziilerek uzaklastirildi. Ham {irliniin tizerine CH,Cl, (30 mL) eklendi ve su
ile (3x30 mL) ekstrakte edildi. Organik kistm Na,SO, tizerinden kurutuldu. Coziici
doner buharlastiricida uzaklastirildi ve beyaz renkte kati ham iiriin elde edildi (0.698 g).
Ham iiriiniin karistallendirilmesiyle (metanol, 15 mL) cis,cis,trans-2,3,9,10-tetrabromo-
1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1,4-diol (205) saf olarak elde edildi (0.641 g, %80).
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cis,cis,trans-2,3,9,10-Tetrabromo-1,2,3 4-tetrahidroantrasen-1,4-diol _ (205): Beyaz
igne kristaller, 0.641 g (%80), e.n.: 178-180 °C, Rs: 0.21 (1:9 etilasetat/hekzan).

'H-NMR (400 MHz, CDCly): 5 8.49 (m, 1H, Hs veya Hg), 8.41 (m, 1H, Hs veya Hsg),
7.71 (M, 2H, Hg ve H7), 5.90 (m, 1H, Hy), 5.44 (m, 1H, Hs), 5.26 (m, 1H, Hs), 4.79 (m,
1H, Hy), 3.10 (d, Jaon = 8.4 Hz, 1H, -OH), 2.90 (d, J1.on = 4Hz, 1H, -OH);

BC-NMR (100 MHz, CDCl5): & 133.6, 133.4, 133.1, 131.6, 129.3, 129.2, 128.8, 128.5,
128.0, 127.3, 74.6, 69.9, 53.2, 48.9;

MS (GC-MS/El) m/z: 413 (M*-20H-Br-2H), 334 (M*-20H-2Br-H), 255 (M*-20H-
3Br), 206, 173 (M*-20H-4Br-2H), 166, 148, 134, 127, 121, 109, 97, 87, 73, 61, 49, 38,
30, 27, 17;

IR (KBr, cm™): 3509, 3405, 3068, 2983, 2931, 2904, 2825, 1716, 1617, 1567, 1479,
1444, 1407, 1334, 1247, 1180, 1157, 1135, 1097, 1039, 981, 929, 896, 877, 811, 786,
759, 690, 647, 636, 619, 601, 570, 538, 474, 441,

Elementel Analiz: C14H10Br40, (530), Hesaplanan: C, 31.74; H, 1.90
Bulunan : C,3245;H,2.01

3.2.10. cis,cis,trans-2,3,9,10-Tetrabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1,4-diol’iin
(205) CH3ONa ile Reaksiyonu

2.2 Ek. CH;ONa

THF, 25°C
Br OH Argon atmosferl Br  OH
1gln
205 206, %56

Sema 3.16.  Dihidroksit’in 205 CH3ONa ile reaksiyonu
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Buz banyosu ile distan sogutulan dihidroksit’in 205 (475 mg, 0.896 mmol) argon
atmosferi altinda ve kuru THF’deki (20 mL) ¢o6zeltisine CH3ONa’in (106.7 mg,
1.9 mmol) kuru THF’deki (15 mL) ¢6zeltisi basing dengeli damlatma hunisi ile 15
dakikada eklendi. Reaksiyon karigimi argon atmosferi altinda, oda sicakliginda bir giin
stireyle manyetik olarak karistirildi. Bu siirenin sonunda baslangi¢ maddesinin tiikkendigi
tespit edildi (ITK). Reaksiyon karisimina eter (20 mL) ilave edilerek siizge¢ kagidindan
stizlildii ve su (3x20 mL) ile yikandi. Organik faz sodyum siilfat {izerinden kurutuldu ve
¢oziicli vakumda uzaklastirildi. ITK incelemesinde safsizliklarin gozlenmesi iizerine
ham tiriin CH,Cly’de (20 mL) ¢oziilerek aluminyum oksit (ndtral, 15 g) kolonundan
CH,CI; kullanilarak siiziildii. Siiziilen ham iiriin (281 mg) CH,Cl,/hekzan (20:5 mL)
karisiminda buzdolabinda kristallendirildi (224 mg, %56, gri kat1). *H-NMR incelemesi
sonunda saf olarak elde edilen iiriiniin 2,9,10-tribromo-1,4-dihidroantrasen-1,4-diol
(206) oldugu goriild.

2,9,10-Tribromo-1,4-dihidroantrasen-1,4-diol (206): Gri renkte kati madde, 224 mg
(%56), e.n.: 141-142 °C (diklormetan-hekzan), R 0.1 (1:9 etilasetat/hekzan).

'H-NMR (400 MHz, CDCls): § 8.42 (m, 2H, Hs ve Hg), 7.72 (m, 2H, Hg ve H7), 6.69
(d, Jss= 4.4 Hz, 1H, Hs), 5.80 (d, Jion= 6 Hz, 1H, Hy), 5.74 (dd, 1H, Hy), 3.28 (d,
Ji.on= 6 Hz, 1H, -OH), 3.22 (1H, d, Json= 6 Hz, -OH);

B3C-NMR (100 MHz, CDCl3): & 134.3, 132.9, 132.6, 131.3, 129.1, 129.1, 128.6, 128.1,
127.8,125.8, 125.7, 125.5, 72.3, 70.2;

MS (GC-MS/El) m/z: 413 (M*-20H), 334 (M*-20H-Br), 253 (M*-20H-2Br), 206, 173
(M*-20H-3Br), 166, 148, 134, 127, 121, 109, 97, 86, 73, 61, 49, 38, 30, 28, 17;

IR (KBr, cm™): 3540, 3338, 3064, 2952, 2873, 2840, 1673, 1567, 1479, 1403, 1344,
1311, 1247, 1166, 1118, 1051, 975, 900, 856, 835, 752, 700, 647, 545, 455;

Elementel Analiz: C14HyBr;0, (448.93), Hesaplanan: C, 37.46; H, 2.02
Bulunan : C,37.57;H, 2.28
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3.2.11.  2,9,10-Tribromo-1,4-dihidroantrasen-1,4-diol’iin ~ (206) PCC ile

Yiikseltgenmesi

P OO‘

3 gun

207, % 90

Sema 3.17.  2,9,10-Tribromo-1,4-dihidroantrasen-1,4-diol’tin ~ (206) PCC ile
reaksiyonu
PCC’nin (100 mg, 0.36 mmol) metilen kloriir (20 mL) igerisindeki tuz-buz
banyosundaki ¢ozeltisine 2,9,10-tribromo-1,4-dihidroantrasen-1,4-diol’iin (206) (74 mg,
0.168 mmol) metilen kloriirdeki (10 mL) ¢ozeltisi damlatma hunisiyle 5 dakikada
eklendi. Daha sonra reaksiyon karigiminin oda sicakligina gelmesine izin verildi ve ii¢
giin siireyle manyetik olarak karistirildi. Reaksiyonun takibi ITK ile yapildi. Bu siirenin
sonunda reaksiyon durduruldu ve reaksiyon karisimi kii¢iik SiO, (10 g) kolonundan
CH,Cl, (100 mL) ile siiziilerek saflastirildi. Coziicii vakumda uzaklastirildi ve ham iiriin
metilen kloriir-hekzan (2:1 mL) karisiminda ¢oziilerek oda sicakliginda kristallendirildi.
Kirmuzi igne kristaller elde edildi. "H-NMR incelemesi neticesinde yapimm 2,9,10-

tribromoantrasen-1,4-dion (207) (66 mg) yapisi ile uyum sagladig1 gortildii.

2,9,10-Tribromoantrasen-1,4-dion (207): Kirmiz1 igne kristaller, 66 mg (%90), e.n.:
251.5-252.5 °C, Ry 0.17 (1:9 etilasetat/hekzan).

'H-NMR (400 MHz, CDCls): & 8.81 (s, 1H, Hs), 8.74 (m, 1H, Hg), 8.48 (m, 1H, Hs),
7.84 (m, 2H, He ve Hy)

BC-NMR (100 MHz, CDCl3): 8 177.0, 174.3, 146.1, 134.7, 134.1, 132.5, 131.8, 131.6,
131.2, 130.3, 130.0, 129.7, 128.1, 124.3;

MS (APCI) m/z: 489.1 (M*+Na+NH4+3H), 467.9 (M*+Na), 446.0 (M*+H), 421.1,
409.0 (M*-Br+NH4+Na+3H), 386.1 (M'-Br+NH,;+3H), 355.0, 329.0, 310.2 (M*-
2Br+Na+2H), 271.0, 254.0, 227.1 (M*-3Br+Na+H), 149.1;
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IR (KBr, cm™): 3056, 2921, 2850, 1679, 1600, 1536, 1475, 1440, 1380, 1369, 1346,
1319, 1294, 1251, 1230, 1222, 1189, 1162, 1020, 1004, 919, 875, 862, 757, 701, 669,
601,566, 549, 420;

Elementel Analiz: C14HsBr;0, (444.9), Hesaplanan: C, 37.79; H, 1.13
Bulunan : C,37.79;H, 1.31

3.2.12. cis,cis,trans-2,3,9,10-Tetrabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1,4-
diol’iin (205) PCC ile Yiikseltgenmesi

e OO‘
“Br CH,Cl,, 25°c

Br OH 3gun
205 208, %74

Sema 3.18.  Dihidroksit’in 205 PCC ile reaksiyonu

cis,cis,trans-2,3,9,10-Tetrabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1,4-diol’iin (205) (100 mg,
0.1 mmol) metilen kloriirdeki (12 mL) ¢6zeltisi, PCC’nin (50 mg, 2.32 mmol) metilen
kloriir’deki (10 mL) tuz-buz banyosundaki ¢ozeltisine basing dengeli damlatma
hunisiyle 5 dakikada eklendi. Reaksiyon karisiminin oda sicakligina gelmesine izin
verildi ve {i¢c giin siireyle manyetik olarak karistirildi. Reaksiyonun takibi ITK ile
yapildi. Bu siirenin sonunda baslangi¢c maddesinin tiikkendigi ve tek bir {iriiniin olustugu
goriildii (ITK). Reaksiyon karisimi kisa SiO, (10 g) kolonundan CH,Cl, (120 mL) ile
siiziilerek saflastirildi. Coziicli vakumda uzaklastirildi ve olusan madde saf olarak elde
edildi (62 mg). Yapilan analizler (‘H-NMR, *C-NMR, elementel analiz, IR ve Kiitle)

neticesinde bilesigin yapisinin 208 yapisinda oldugunu diistindiirmektedir.

2,9,10-Tribromantrasen-1,4-dion  (208): Sar1 yaprak kristaller, 62 mg (%74),
e.n.: 172-173 °C (diklormetan-hekzan), Ry: 0.4 (1:9 etilasetat/hekzan).

'H-NMR (400 MHz, CDCls): & 8.80 (AA’BB’ sisteminin AA’ kismi, 2H, Hs ve Hg),
7.87 (AA’'BB’ sisteminin BB’ kismi, 2H, Hg ve Hy), 7.56 (s, 1H, H3);
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BC-NMR (100 MHz, CDCl5): & 180.7, 177.4, 141.0, 139.1, 135.2, 135.0, 131.6, 131.0,
130.8, 128.0, 127.9, 127.5, 126.7;

MS (APCI) m/z: 489.0 (M*+Na+NH,+3H), 467.9 (M*+Na), 445.0 (M*), 421.1, 395.0,
366.1, 355.0, 346.1, 329.0, 306.0, 297.0, 283.0, 255.1, 240.1, 228.1 (M*-3Br+Na+2H),
212.1, 205.1, 156.9, 149.1, 136.0;

IR (KBr, cm™): 3442, 3060, 2921, 2846, 1673, 1654, 1621, 1604, 1471, 1375, 1319,
1247, 1234, 1164, 1149, 1124, 1020, 914, 889, 838, 755, 701, 566, 514, 466, 431, 410,
401;

Elementel Analiz: C14HsBr;0, (444.9), Hesaplanan: C, 37.79; H, 1.13
Bulunan : C,37.73; H, 1.29

3.2.13. Bromoantrasenlerin Siyaniir Tiirevlerine Doniistiiriilmesi

3.2.13.1. 2,9,10-Tribromantrasen’in (55) 3.5 Ekivalent CuCN ile Reaksiyonu

Br CN
Br 3.5Ek. CucN CN )
+ Ayrilamayan Uriin Karisimi
DMF, 4 saat
kaynama sicaklig
Br CN

55 209, %42

Sema 3.19.  Tribromantrasen’in 55 3.5 ekivalent CuCN ile reaksiyonu

Taze destillenmis DMF (70 mL) igerisinde ¢6ziilen 2,3,10-tribromoantrasen (55) (1 g,
2.4 mmol) tizerine CuCN (0.745 g, 8.31 mmol) eklendi. Reaksiyon karisimi argon
atmosferi altinda kaynama sicakliginda 4 saat manyetik olarak karistirildi. Bu siirenin
sonunda baslangi¢ maddesinin tiikendigi (ITK) belirlendi ve reaksiyon durduruldu.
Sicak reaksiyon karisimi demir (II) kloriir (10 g) igeren HCI (2.5 mL HCI/10 mL H,0)
cozeltisine aktarildi. Karigimin 60-70 °C’ye sogumasina izin verildi ve bu sicaklikta 20

dakika siireyle manyetik olarak karistirildi.
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Reaksiyon karisimi toluenle (7x100 mL) ekstrakte edildi. Organik fazlar birlestirildi.
Organik faz %50’lik HCI (100 mL) ve miiteakiben %10’luk NaOH (100 mL)
cozeltileriyle yikandi. Son olarak su (150 mL) ile yikanan organik faz Na,SO,4
tizerinden kurutuldu. Bir spatiil dolusu aktif komiir eklendi. Bir siire renkli safsizliklarin
uzaklagmasi i¢in beklendi. Daha sonra stizge¢ kagidindan stiziilerek sivi kisim ayrildi ve
¢dziicii vakumda uzaklastirildi. Ham {iriiniin (561 mg) ITK incelemesi ve 'H-NMR
incelemesi iriin Karigimi gosterdi. Kolon kromatografisi ve kristallendirme islemleri
neticesinde trisiyaniir 209 iriinii saf olarak elde edildi (254 mg, %42). Karisimdaki

diger iirlinleri saflastirma ¢abalar1 sonug vermedi.

2,9.10-Trisiyanoantrasen (209): Sar1 igne kristaller, 254 mg (%42), e.n.: 256-257 °C,
Ryf: 0.23 (toluen).

'H-NMR (400 MHz, CDCly): & 8.95 (d, Jis= 0.4 Hz, 1H, Hy), 8.65 (d, J34 = 9.4 Hz, Ha,
1H), 8.59 (dd, 2H, Hs ve Hg), 7.96 (3H, H, H7ve He);

BC-NMR (100 MHz, CDCl3): & 133.6, 132.9 132.6, 132.1, 131.5, 131.1 130.4, 129.2,
127.8, 126.5, 126.4, 117.4, 115.0, 114.9, 113.7, 112.8, 112.3;

MS (APCI) m/z: 253 (M*), 268 (M*+Na+NH,-CN), 243 (M*-H+Na+NH;-2CN), 215;

IR (KBr, cm™): 3063, 2926, 2218, 1623, 1542, 1512, 1449, 1433, 1382, 1355, 1284,
1267, 1177, 977, 911, 824, 760, 660, 620, 562, 504,489, 451, 429.

Elementel Analiz: C17H;N3 (253.26), Hesaplanan: C, 80.62; H, 2.79; N, 16.59
Bulunan : C,79.05; H, 2.84; N, 15.99
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3.2.13.2. 2,9,10-Tribromantrasen’in (55) 6 Ekivalent CuCN ile Reaksiyonu

Trisiyanoantrasen’in 209 tek iriin halinde eldesini saglamak i¢in tribromantrasen 55

6 ekivalent CuCN ile muamele edildi ve reaksiyon siiresi uzatildi (7 saat).

CN
OOO e o
DMF 7 saat
kaynama sicakligi

55 209, %75
Sema 3.20.  Tribromiir’iin 55 6 ekivalent CuCN ile reaksiyonu

2,9,10-Tribromantrasen (55) (1 g, 2.41 mmol) taze destillenmis DMF (80 mL)
icerisinde ¢oziildii ve lizerine CuCN ilave edildi (1.3 g, 14.5 mmol). Reaksiyon karigimi
argon atmosferi altinda kaynama sicakliginda 7 saat boyunca manyetik olarak
karistirildi. Bu siirenin sonunda baslangic maddesinin tiikendigi belirlendi (ITK) ve
kahverengi sicak karigim demir (IT) kloriir (6 g) igeren HCI (2.5 mL HCI/15 mL H,0)
cozeltisine aktarildi (kalintilar sicak DMF ile uygun sekilde transfer edildi). Karigim 60-
70 °C’de 20 dakika siireyle tutularak kompleksin parg¢alanmasi saglandi. Sicak sulu faz
sicak toluenle (4x80 mL) ekstrakte edildi ve birlestirilen ekstraktlar sirasiyla HCI
¢ozeltisi (100 mL, 1:1), sodyum hidroksit ¢ozeltisi (100 mL, %10) ve su ile yikandi.

Organik faz Na,SO, tizerinden kurutuldu.

Elde edilen ham iiriin kiicik SiO; (20 g) kolonundan siiziildii. Coziciisi
uzaklagtirildiktan sonra olusan ¢oOkelegin  toluenle (44 mL) buzdolabinda
kristallendirilmesi sonucunda 2,9,10-trisiyanoantrasen (209) saf olarak elde edildi (sar1
igne kristaller, 0.456 g, %75).



67

3.2.14. Bromoantrasenlerin Metoksit Tiirevlerine Doniistiiriilmesi
Cahsmalan
3.2.14.1. 9,10-Dimetoksiantrasen’in (170) Sentezi
Br OCHj,4 Br

(J 0 e I - T
+
DMF,15 saat
kaynama sicaklig1

Br OCHj OCH;,

9 170, %29 210

Sema 3.21.  9,10-Dibromantrasen’in (9) CH3ONa ile reaksiyonu

Dekalin igerisinde kiiciik pargaciklar haline getirilen sodyum (2 g, 86.9 mmol) argon
atmosferi altinda kuru metanole (30 mL) eklendi. Sicakligin asir1 yiikselmemesi igin
reaksiyon balonu bir tuz-buz banyosu ile disaridan sogutuldu. Sodyumun ¢6ziinmesi
tamamlandiginda ¢ozeltiye Cul (0.28 g, 1.49 mmol) ve DMF’de (40 mL) ¢oziilen
dibromantrasen 9 (0.5 g, 1.49 mmol) ilave edildi. Karigimin sicaklig1 yiikseltilerek geri
sogutucu altinda kaynatilmasi (100 °C) saglandi. 15 Saatlik bir siirenin sonunda
baslangic maddesinin tiikendigi belirlenerek (ITK) reaksiyon durduruldu ve metanol
doner buharlastiricida uzaklastirildi. ITK incelemeleri {iriin karisimmi  gosterdi.
Reaksiyon karisimi argon atmosferi altinda kisa aluminyum oksit kolonundan (30 g)
stiziildii ve ¢oziliciiniin bir kism1 vakum altinda uzaklastirildi. Coziiciiniin tamami
uzaklagsmadan vakum uzaklastirildt ve balonun igerisine argon doldurularak
buzdolabinda bir giin siireyle kristallendirildi. Elde edilen saf kristallerin yapilan NMR
incelemeleri yapinin 9,10-dimetoksiantrasen (170) oldugunu gosterdi (102 mg, %29).

Kristal {istiiniin tekrar kristallendirme c¢abalari sonu¢ vermedi. Kristal {istliniin yapilan
'H-NMR analizinde ise dimetoksiantrasen’in 170 yami sira 9-bromo-10-

monometoksiantrasen’in (210) agirlikli olarak olustugu tespit edildi.
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9,10-Dimetoksiantrasen (170): Krem rengi c¢ubuk kristaller, 102 mg (%29),
e.n.: 201-202 °C

'H-NMR (400 MHz, CDCls): § 8.31 (m, 4H, Hy, Ha, Hs ve Hg), 7.51 (m, 4H, Hy, Ha, Hs
ve Hy), 4.14 (s, 6H, OCHjy);

BC-NMR (100 MHz, CDCl5): § 148.2, 125.3, 124.9, 122.6, 63.2;

MS (GC-MS/El) m/z: 237 (M*-H), 222 (M*-CH3), 206 (M*-OCHs), 193 (M*-OCHs-
CH3), 179 (M*-20CH3+2H), 164, 151, 140, 136, 125, 118, 110, 103, 97, 90, 86, 82, 75,
62, 52, 49, 43, 38, 30, 27, 17;

IR (KBr, cm™): 3056, 3010, 2965, 2942, 2840, 1614, 1454, 1361, 1268, 1160, 1068,
968, 860, 786, 759, 682, 607, 576, 424,

Elementel Analiz: C16H140,(238.28), Hesaplanan: C, 80.65; H, 5.92
Bulunan : C,76.95; H, 5.62

3.2.14.2. 2,7,9,10-Tetrametoksiantrasen’in (60) Eldesi Cabalar:

Br

Br Br CH30Na, Cul Ayrilamayan, ¢ok
OOO sayida iirlinden ibaret
DMF, 4 giin reaksiyon karisimi

kaynama sicaklig1
Br

57

Sema 3.22.  2,7,9,10-Tetrabromantrasen’in 57 CH3ONa ile reaksiyonu

Dekalin igerisinde kiiciik parcaciklar haline getirilen sodyum (1.6 g, 6.95 mmol) argon
atmosferi altinda kuru metanole (25 mL) eklendi. Sicakligin asir1 yiikselmemesi i¢in
reaksiyon balonu bir tuz-buz banyosu ile disaridan sogutuldu. Sodyumun ¢oziinmesi
tamamlandiginda Cul (0.142 g, 0.75 mmol) ve DMF’deki (45 mL) tetrabromiir 57
(0.185 g, 0.375 mmol) ¢ozeltisi hazirlanan sodyum metoksit ¢ozeltisine ilave edildi.
Karisimin sicakligr yiikseltilerek geri sogutucu altinda kaynatilmasi (100 °C) saglandi.

4. Giiniin sonunda, yapilan ITK incelemesinde baslangic maddesinin tiikendigi tespit



69

edildi ve reaksiyon sonlandirildi. Reaksiyon tamamlandiginda karisim eter (3x50 mL)
ile ekstraksiyon yapildi. Organik fazlar su ile tekrar yikandiktan sonra Na,SO4
tizerinden kurutuldu ve ¢6ziicii vakumda uzaklastirildi. Cok sayida {iriinden ibaret kati
ham iiriin elde edildi (ITK). Kahverengi renkteki ham {iriin (82 mg) metilen kloriirde
(2 mL) ¢ozilerek kiiciik silikajel kolondan (4 g) siiziildii. Siiziintii 3 fraksiyonda
toplandi. 2. ve 3. fraksiyonlarda tetrametoksiantrasen’in 60 varligi tespit edildi fakat

olusan tirtinlerin R¢ degerlerinin birbirine ¢ok yakin olmasi sebebiyle bilesik saf olarak

izole edilemedi.
3.2.15. 2,9,10-Tribromiir’iin (55) Metiltiyo Tiirevlerinin Eldesi

Br SCH3

; Br
Br 1 BuLi/THF, -78°C ayrilamayan iiriin
+ karisimi
2.5,(CHy),
Br SCH3
55 211, %14

Sema 3.23.  Tribromantrasen’in 55 n-BuLi ile metal-halojen degisimi ve miiteakip
S,(CHj3); ile reaksiyonu
2,9,10-Tribromantrasen (55) (0.5 g, 1.21 mmol) argon atmosferi altinda kuru THF’de
(Na tizerinden destillenmis) (60 mL) ¢6ziildii ve reaksiyon balonu kuru buz-aseton
karisimi ile -78 °C’ye sogutuldu. Sogutulmus ve manyetik olarak karistirilan reaksiyon
karisimina, n-BuLi (1.59 M, %15’lik hekzan c¢ozeltisinde) ¢ozeltisi (8.43 mmol,
5.29 mL; 7 Ek.) siringa ile 10 dakikada ilave edildi. ilave islemi ile birlikte ¢ozeltinin
rengi kahverengi-kirmizi bir renk aldi. Reaksiyon karisimi 50 dakika boyunca kuru buz
sicakliginda manyetik olarak karistirildi. Bu siirenin sonunda S»(CHs), (0.75 mL,
8.43 mmol, 7 EK.) siringa ile eklendi ve kuru buz takviyesi yapilarak gece boyu
reaksiyon karisimi manyetik olarak karistirildi. Reaksiyon karisimina su ilave edildi
(50 mL) ve dietileter ile (4x40 mL) ekstrakte edildi. Birlestirilen organik fazlar su ile
yikandi, Na,SO, flizerinden kurutuldu ve ¢oziicii vakum altinda uzaklastirildi. Elde
edilen ham iiriiniin (416 mg) ITK incelemesi bes iiriinden ibaret bir karisimi1 gosterdi.

Ham {irin kolon kromatografisi ile bilesenlerine ayrilmaya calisildi. Kolon dolgu



70

maddesi olarak SiO; (70 g) ve yiiriitiicli olarak toluen-hekzan karigimlari (%10 ve %50)
kullanildi. 47  fraksiyon  toplandi.  4-8.  Fraksiyonlarda  2-bromo-9,10-
bis(metiltiyo)antrasen (211) iiriinii saf olarak izole edildi (sar1 gubuk kristaller, 59 mg,
%14). Diger birlestirilen fraksiyonlarn (12-13 ve 20-28) ise ITK incelemeleri tek spot
gosterirken NMR incelemeleri ise bu fraksiyonlarin karisimlardan ibaret oldugunu

gosterdi.

2-Bromo-9,10-bis(metiltiyo)antrasen (211): Sari1 ¢ubuk kristaller, 59 mg (%14),
e.n.: 159-160 °C, R¢: 0.69 (toluen).

'H-NMR (400 MHz, CDCls): § 9.26 (d, Jis= 1.79 Hz, 1H, Hy), 9.03 (m, 2H, Hs ve Hg),
8.94 (d, J3s= 9.4 Hz, 1H, Ha), 7.68 (m, 3H, Ha, Hg ve Hy);

BC-NMR (100 MHz, CDCl5): & 135.0, 134.6, 134.6, 134.2, 133.0, 132.5, 130.1, 129.7,
1295, 127.8, 127.8, 127.3, 127.0, 121.8, 20.4, 20.3;

MS (APCI) m/z: 366.1 (M*+NH,-H), 386.1 (M*+2NH,);

IR (KBr, cm™): 3068, 2975, 2913, 1596, 1506, 1434, 1415, 1292, 1145, 1062, 1016,
968, 950, 933, 879, 809, 752, 723, 700, 624, 593, 509, 404,

Elementel Analiz: C16H13BrS,(349.31), Hesaplanan: C, 55.01; H, 3.75; S, 18.36
Bulunan : C,45.68;H, 3.51; S, 14.32



4. BULGULAR ve TARTISMA

4.1. Bromoantrasenlerin Sentesi

4.1.1. trans,cis,trans-1,2,3,4,9,10-Hekzabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen’in  (53)
Tek Uriin Halinde Etkin ve Secici Sentezi

Grubumuzda daha Once gergeklestirilen calismalarda (Cakmak ve ark., 2008)
hekzabromiir’iin 53 eldesi gergeklestirilmistir (Tablo 4.1). Bu reaksiyonlarda tam
doniisiim saglanamamakta ve kararli hekzabromantrasen’in 53 saflastirilmasinda SiO,
kolonundan siizme ve miiteakip fraksiyonlu kristallendirme islemlerinin yapilmasi
gerekmektedir. Bu islemlerin olduk¢a zaman alict olmasinin yani sira karigimi olusturan

maddelerin kararsizliklari saflastirma islemlerinde problem teskil etmektedir.

Tablo4.1.  9,10-Dibromantrasen’in (9) Br, ile reaksiyonlar1 ile hekzabromiir 53

olusumu
Br Br
“Br
Br Br
53
. . Oran
Reaksiyon Sartlar Brom Miktar1 Zaman Déniisiim Izole Verim (*H-NMR)
CHCls, hv, 0°C 2.5 Ek. 4 saat %99 %73 80
CH,Cl,, hv, 0°C 2.5 Ek. 2 saat %98 %85 88
CH,Cl,, 25°C, giin 15181 4 Ek. 5 giin %99 %86 91
Benzen/SiO,, 25°C, giin 15131 2.5 Ek. 4 giin %90 %74 80

Bu tez ¢alismamizda ise gelistirdigimiz yeni islem sayesinde, simetrik hekzabromiir’iin
53 sentezi oldukga basit hale getirilmis, tek iiriin halinde ve yiiksek verimle eldesi
saglanmistir. 9,10-Dibromantrasen (9) CCly igerisinde minimum ¢o6ziicti miktar: (20 mL,

1mol dibromantrasen 9:69.5 mol ¢06ziicli) harici 1smmlandirma ve kisa reaksiyon
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stiresinde tek iiriin halinde yiliksek verimle (%95) elde edilmistir. Reaksiyon esnasinda,
olusan triin balon dibinde saf olarak toplanmakta tekrar kristallendirmeye gerek
kalmamaktadir. Bu deneyde, hem 9,10-dibromantrasen’in (9) ¢o6ziilmesi hem de
reaksiyonun etkili ylirimesi i¢in CCl4’lin iyi bir ¢6ziicii oldugu goriilmiistir. Bromlama
islemi CCly i¢inde diger ¢oziiciilere gore oldukca etkin yiirimektedir. Bu metodun
sagladig1 diger bir avantaj ise kullanilan brom miktarimin yaklasik yariya diismiis
olmasidir. Coziicliniin tekrar kullanilabilir olusu ve kristallenme ic¢in ¢Oziicii

gerektirmeyisi de ilave avantaj saglamaktadir.

Br Br Br
OOO 2.5 Ek. BrZ’ hv (150 W) \\‘Br
CCly, 25°C, 1 saat "By
Br Br Br
9 53, %95
Sema 4.1. Hekzabromantrasen 53 sentezi

Hekzabromiir’iin 53 *H-NMR spektrumu beklendigi gibi iki adet AA'BB’ sisteminden
ibarettir (Sekil 4.1). Aromatik protonlara ait AA'BB’ sisteminde brom atomlarinin
v-gauch etkisinden dolay1 Hs ve Hg protonlarindan olusan sistemin A kismi asagi alanda
d 8.41°de rezonans olurken sistemin Hg ve H; protonlarindan olusan B kismi ise
0 7.73’de rezonans olmaktadir. Alifatik kisimda ise sistemin A kanadini 6 5.94’de H; ve
H4 protonlari, B kanadini ise 6 5.37°de H, ve Hj protonlar1 olusturmaktadir. Ayrica
bilesigin **C-NMR’1nda (Sekil 4.2) 7 pik bulunmas simetrik yapiy1 desteklemektedir.
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Hs, H He, Hy Hi, Hy H,, Hs
|
\
L — . I\
Br Br
CDCl, “Br
Br Br
) L J LL L_J L
- | | | | |
° 8 7 6 s a 3 2 1 ppm

Sekil 4. 1. trans,cis,trans-1,2,3,4,9,10-Hekzabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen’in  (53)
'H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl5)

CDCl,

T T T T T T T T T T T T T T T T T
135 130 125 120 115 110 105 100 95 90 85 80 75 70 65 60 55 5‘0 lppm

Sekil 4. 2. trans,cis,trans-1,2,3,4,9,10-Hekzabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen’in  (53)
13C-NMR spektrumu (100 MHz, CDCls)
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4.1.2. Hekzabromantrasenlerin Denge Durumunun Incelenmesi ve Mekanizma

Aydinlatilmas1 Calismalar:

trans,trans,cis-1,2,3,4,9,10-Hekzabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen’in (45)

Konfigiirasyon izomerlesmesi

Hekzabromiir 45 ¢6ziicli igerisinde (CDCIl3) oda sicakliginda giin 1s1gmma maruz
birakildiginda diger hekzabromiirler 53 ve 54 ile denge olusturmaktadir (Tablo 4.2).
Hekzabromiir’iin 45 projektor lambasiyla (150 W) direkt 1sinlanmasi durumunda ise
denge 15 dakika gibi kisa bir siirede kurulmaktadir. Tiim doniisiimleri Sema 4.2°de
oldugu gibi oOzetleyebiliriz. Konfiglirasyon izomerlesmesi, karanlik ortamda
durmaktadir. Bu durum izomerlesme mekanizmasinin radikalik oldugunu isaret
etmektedir. Goriiniir 151k C; ve Cj3 karbonlarinda benzilik radikal olusturmaktadir.
Radikal 212 ve 213 ise hekzabromiir 53 ve 54’ olusturmaktadir (Sema 4.2).

Tablo4.2.  Hekabromiir’iin 45 1sinlanmasi

Sartlar Oran ("H-NMR); 45 54 53 9
11 giin 15131, 1 giin 51 41 5 3
2 | giin 15181, 3 giin 43 42 6 9
3 | giin 15181, 22 giin 43 41 7 9
4 | projektor lambast, 15 dakika 41 41 9 9
5 | projektor lambasi, 1 saat 33 32 25 10

Hekzabromiir’iin 45 konfigiirasyon izomerlesmesi, 53 ve 54’1 verebilir. Hekzabromiir
45, 53 ve 54’iin nispi kararliliklarin1 degerlendirmek igin 45, 53 ve 54’{in molekiiler
mekanik MM2 nispi sterik enerjileri hesaplandi. Bu hesaplamalar hekzabromiir’tin 53
diger li¢ stereoizomerden daha kararli oldugunu gosterdi. Kinetik olarak kararli iiriin
(hekzabromiir 54) ana iriin olarak olugmaktadir. Termodinamik kararli {iriin
hekzabromiir 53 yerine hekzabromiir’in 54 ana iirlin olarak olugmasini,
hekzabromiir’iin 53 daha kararli benzilik radikal ara iirlin iizerinden olusmasina

atfedebiliriz (Sema 4.2).
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31.38 kj/mol

Br Br Br Br
hv WBr Br wBr
Br Br Br Br
213 53
29.00 kj/mol 23.81 kj/mol

hv | hizli

B_r
hv
33.81 kj/mol
Sema 4.2. Hekzabromiir’iin - 45 konfigiirasyon izomerlesmesi ig¢in  Onerilen

mekanizma

4.1.3. 2,9,10-Tribromantrasen’in (55) Sentezi

WBr P|r|d|n OOO Br
Benzen, 25 OC

55, %73

Sema 4.3. Hekzabromiir’iin 53 piridin ile muamelesi sonucu tribromiir 55 sentezi

Daha 6nce grubumuz tarafindan gergeklestirilen tribromiir 55 sentezinde, piridin hem
reaktif hem de c¢oziicii olarak kullanilmistir (Aydogan, 2006). Piridinin asirisi
kullanilmakta ve HCI ile ekstraksiyonu gerekmektedir. Yine miiteakip kurutma iglemi

ve ortamda az miktarda da olsa kalan HBr kirliligi meydana gelmektedir. Bunu
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uzaklastirabilmek igin kiigiik bir SiO kolonu ile siizme islemine ihtiya¢ duyulmaktadir.
Tim bu islemler hayli zaman alici ve hayli ¢6ziici gerektiren islemlerdir.
Gelistirdigimiz yeni modifiye islemde reaksiyon ¢oziiciisii olarak benzen kullanildi ve
piridinin asirisindan kaginildi. Reaksiyonun tamamlanmasinin ardindan muhteva aktif
komiir ile muamele edilerek HBr kirliligi kolayca uzaklastirildi. Piridin, vakum altinda
kolayca uzaklastirilabilmektedir. Tiim bunlar reaksiyon islemini olduk¢a kisaltmakta ve

basitlestirmektedir.

Literatiirde, 2,9,10-tribromantrasen’in (55) sentezi i¢in dihidroantrasen 179 baslangic
bilesigi olarak kullanilmistir (Sampey ve ark., 1950). 2,9,10-Tribromantrasen (55) %30

verimle elde edilmistir (Sema 4.4).

Br
Br, I Br
=
Br
179 55, %30

Sema 4.4. Sampey ve arkadaslarin (1950) 2,9,10-tribromantrasen (55) eldesi

Hekzabromantrasenin 53 Kuru Kuruya Isitilmas: Ile

Br Br Br
—_— >
“'Br 1 saat
Br Br Br
53

55, %97

Sema 4.5. Hekzabromiir’iin 53 kuru kuruya 1sitilmasi ile tribromiir 55 sentezi

Bu yontemde hekzabromiir 53 ¢oziicli kullanilmadan bir deney tiipii icerisine koyularak
plastol maddesi ile doldurulmus erime noktasi tayini aparati (Thile aparati) icerisinde
bek aleviyle hekzabromiir’iin 53 erime noktasinda 1 saat siireyle 1sitildi. Bu sicaklikta
Br, ve HBr ¢ikist (mavi turnusol kagidi) gozlendi. Reaksiyon neticesinde
tribromantrasen 55 tam bir doniisiimle %97 izole verimle saf olarak elde edildi. Bu yeni

yaklasimla birlikte tribromantrasen sentezi igin yeni ve etkili bir yontem gelistirilmistir.
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Hekzabromiir’iin 53 piridinle tek iiriin halinde tribromiirii vermesi antrasende yan
halkalarin her birine segici olarak birer brom atomu takilabilecegini gostermektedir. Bu
durumda, tribromiir’in 55 1s1k ortaminda bromlanmasi ile hekzabromiir’de 53 oldugu
gibi aym1 brom konfiglirasyonuna sahip stereoizomeri vermesi beklenir. Olusan
heptabromiiriin ise piridinle reaksiyonu tetrabromiir’ii (56 ve 57) olusturacaktir (Sema

4.6).

Br

oo
Br

Br

a0
o 56

Br Br Br
COoCr = oo
—_—
Br" %
Br Br Br
55 199 Br

ROSSs

Br
57

Sema 4.6. Heptabromiir’iin 199 piridin ile reaksiyonu sonucu olusabilecek tiriinler

Bilesigin 'H-NMR spektrumu (Sekil 4.3) dort sinyal grubundan olusmaktadir. Hy
protonunun sinyali iki brom atomunun etkisiyle asagi alanda (&6 8.77) uzun mesafe
etkilesimleri sebebiyle genis bir bant seklinde rezonans olmustur. Hs protonu beklendigi
gibi & 8.44° de komsu Hj protonu ile visinal etkilesmesi neticesinde bir dublet vermistir
(Jza= 9.2 Hz). 6 7.64’de gozlenen sinyal grubunun ise Hs, Hg ve H7’ye ait oldugu
goriilmektedir. Hs ve Hg protonlart 9 ve 10 pozisyonlarindaki brom atomlarimin y-gauch
etkilesmesi nedeniyle daha asagi alanda (& 8.55) rezonans olmuslardir ve muhtemelen

dubletin dubleti olan sinyaller ¢akisik vaziyette oldugundan multiplet goriiniimiindedir.
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H3! HGI H7

Br
v o
Br

T T T T T T T T T T T
8.8 8.7 8.6 8.5 8.4 8.3 8.2 8.1 8.0 7.9 7.8 7.’7 7:8

CDCl,

L
I N

T T T T T T T T
90 85 80 75 70 65 60 55 50 45 40 35 30 25 20 15 1.0 ppm

1EN

Sekil 4. 3. 2,9,10-Tribromantrasen’in (55) *H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl5)

BC-NMR spektrumunda (Sekil 4.4), 7’si kuvaterner olmak iizere toplam 14 sinyal
bulunmaktadir. Brom atomlar1 hacimli yapisiyla bag elektronlarini ittiginden bagh
oldugu karbon atomlarinin daha yukar1 alanda rezonans olmasini saglarlar. Dolayisiyla
digerlerine gore daha yukar1 alanda gozlenen ti¢lii grubun (6 119.1, 117.7 ve 117.4)
brom atomlarinin bagli oldu karbon atomlarinin rezonans sinyalleri oldugunu

sOyelebiliriz.
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T T T T T T T T T T T T T T T
130 125 120 115 110 105 100 95 Q20 85 80 75 70 €5 ppm

Sekil4.4.  2,9,10-Tribromantrasen’in (55) **C-NMR spektrumu (100 MHz, CDCl5)

4.1.4. trans,cistrans-1,2,3,4,6,9,10-Heptabromo-1-2-3-4-tetrahidroantrasen’in
(199) Sentezi

trans,cis,trans-Heptabromiir 199 {irlinliniin eldesi i¢in hekzabromiir 53 eldesinde
kullanilan yontem denendi. Tribromiir’iin 55 minimum miktardaki CCl, (12 mL, 1 mol
tribromiir 55:103 mol ¢6ziicii) igerisinde molekiiler brom ile harici 1sinlandirma altinda
gerceklestirilen reaksiyonu toplam 1 saatlik bir slirede tamamlandi. Heptabromiir 199

tek tiriin halinde yiiksek verimle (%94) elde edildi.
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Br Br Br
OOO Br 25Ek. Bry hv (150w)  Bre, ' Br
CCly, 25°C, 1 saat Br" OO
Br Br  Br
> 199, % 94

Sema 4.7. Heptabromiir 199 sentezi

Heptabromiir’iin 199 eldesiyle antrasenin her ii¢ halkasinin da islevsel hale gelmesi
saglanmistir. Yaptigimiz literatlir arastirmalarma goére heptabromiir 199 bilesiginin
sentezlenen bilesikler icerisinde antrasen iizerinde en fazla brom atomunun bagli oldugu

bilesik oldugu anlasilmaktadir.

Heptabromiir’iin 199 degisik bazlarla muamelesi sonucu farkli bromoantrasen tiirevleri
(tetra veya pentabromiirler) elde edilebilir. Ayrica benzilik konumlarin yiiksek
reaktivitesi nedeniyle pek ¢ok niikleofille giimiis destekli yer degistirme reaksiyonlar
ve ileri doniisiimleri gerceklestirilebilir. Bu sekilde antrasenin pek c¢ok yeni tlirevi

sentezlenebilir (Sema 4.8).

Br Br Ni Br
Br.,,, ‘OO Br Ag"/Nii Br., ‘OO Br Aromatiklestirme
Br" Br"
Br Br Nii Br
199 215

Nii= OCH;, OH vd.

Sema 4.8.

izole edilen heptabromiir’iin 199 alkil kisminin "H-NMR spektrumu hekzabromiir’in 53
'H-NMR spektrumu ile hayli benzerlik gostermektedir (Tablo 4.3). Bu yiizden bu
bilesigin hekzabromiir 53 ile ayni stereokimyaya sahip oldugu anlasilmaktadir. Ayni
reaksiyon sartlarinda, gerek tribromiir’den 55 heptabromiir 199 olusumu ve gerekse
9,10-dibromiir’den 9 hekzabromiir 53 eldesinde ayni stereokimyaya sahip triinler

olugmast iiriiniin stereokimyasi1 konusundaki diislincelerimizi desteklemektedir.
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Tablo4.3.  Hekzabromiir 53 ve heptabromiir’iin 199 kimyasal kayma degerleri

'H-NMR BC-NMR
(ppm) (ppm)
.. Aromatik  Alifatik
Molekil H. ve H H, ve H _ karbon karbon
! 4 2 3 Aromatik protonlar atomlar1  atomlar
Br Br 5.94 5.37 8.41 133.1 54.6
\Br (AA'BB' (AA'BB' (AA'BB' sisteminin A 131.6 52.4
‘Br | Sisteminin sisteminin kismi, 2H, Hs ve Hg) 129.6
Br Br A kismi) B kismi) 128.5
53 7.73 127.7
(AA'BB' sisteminin B
kismi, 2H, Hg ve Hy)
Br Br 5.88 5.37 8.61 (d, Js;= 2 Hz, 1H, 134.1 54.4
Bf"'Bf (AABB' (AABB'  Ho) 133.0 54.4
Br" sisteminin sisteminin 132.9 52.0
Br Br A kismi) B kismi) 8.27 (d, J;5=9.2 Hz, 1H, 132.1 51.9
199 He) 131.8
130.6
7.76 (dd, Js;= 2 Hz, 130.2
J7s= 9.2 Hz, 1H, H-) 127.6
126.2
124.8

Heptabromiir’de 199 simetri diizlemi bulunmadig1 halde *H-NMR spektrumunda (Sekil
4.5) Hi-H, ve Hjy-Hs protonlart esdeger goriinmektedir. Bu da halka ile ayni diizlemde
olan brom atomunun uzak konumu (arada bir benzen halkasi) vesilesi ile doymus

karbon atomlarinin bulundugu halka {izerinde etkili olmadigini gostermektedir.
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Hs Hs
H, Hi, Hy
H,, Hs
Br Br
Br"
Br Br
__JLJL._J LJL
) L\ ',JL ',J L\ ) K\ ,‘J k\
98 B -
= B i P
A B R T RS S | T iiia Raksase s [T eI e IEIBARRSEE: REE ]
9 8 7 6 5 4 2 1 0 ppm

Sekil 4.5. trans,cis,trans-1,2,3,4,6,9,10-Heptabromo-1,2,3,4-hekzahidroantrasen’in
(199) *H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCls)

Bilesigin “*C-NMR spektrumu (Sekil 4.6), 7 tanesi kuvaterner olmak iizerek toplam

10 adet aromatik sinyal ve 4 alifatik karbon sinyali ile yapiy1 desteklemektedir.
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T T
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Br Br
Br"
Br Br
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140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 ppm

Sekil 4.6. trans,cis,trans-1,2,3,4,6,9,10-Heptabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen’in
(199) **C-NMR spektrumu (100 MHz, CDCl5)

4.1.5. 2,7,9,10-Tetrabromantrasen’in (57) Sentezi

Literatiirde sinirli sayida tetrabromantrasene rastlanmaktadir (Sema 4.9). Hayli 6neme
sahip bu bilesiklerin sentezi pek cok basamagi iceren oldukca zahmetli prosediirler
iizerinden gerceklestirilmistir. Ornegin bu tetrabromiirlerden 2,3,6,7-tetrabromantrasen
(188) bilesigi Schafer ve arkadaslar1 (2008) tarafindan dort basamakta sentezlenmistir.
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Br Br Br Br
CoO. CoCor ocor o
Br Br Br Br Br
Br Br Br
46 47 188 56

Sema 4.9. Literatiirde rapor edilen tetrabromantrasenler

Heptabromiir 199, t-BuOK ve DBU gibi bazlarla aromatlastirildiginda pentabromiir
olusumu beklenir. Onceki ¢alismalarimizda gosterildigi gibi hekzabromiir 53 cesitli
bazlarla (DBU ve t-BuOK) muamele edilmis ancak tek iiriin yerine iiriin karisimi elde
edilmistir. Halbuki hekzabromiir’iin 53 piridinle reaksiyonu segici olarak

tribromoantrasen’i 55 olusturmaktadir (Sema 4.10).

Br Br Br
lllll Br

Br Br Br

53 55

Sema 4.10.  Hekzabromiir’iin 53 piridin ile reaksiyonu

Ayn1 stereokimyaya sahip olan heptabromiir’in 199 tetrabrom 56 veya 57’yi

olusturmasi beklenir (Sema 4.11).

Br Br Br Br
Br B

Br Br Br Br

56 199 57

Sema 4.11.  Heptabromiir’iin 199 piridinle reaksiyonu sonucu olusmasi beklenen
tetrabromiir bilesikleri

Bu amagla heptabromiir 199 dogrudan benzen igerisinde ¢6ziildii ve iizerine piridin
eklendi. Karigim bir gece boyunca oda sicakliginda karistirildi. Ekstraksiyon isleminden
sonra iiriin toluende kristallendirildi. Beklenildigi gibi tetrabromiir 57, tek {iriin halinde
%60 verimle elde edildi (Sema 4.12).
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Br Br
BI‘OO Br P|r|d|n Br
B Benzen, 25 °C
Br Br
199 57, %60

Sema 4.12. Tetrabromiir 57 sentezi

H47H5
H11H8 H3’H6
Br
! (X ’
Br
N ok
— e T ety v e . = .
9 8 7 6 5 4 3 2 1 0

Sekil 4. 7. 2,7,9,10-Tetrabromantrasen’in (57) *H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCls)

Tetrabromiir’iin 57 yapisinin belirlenmesinde tribromiir’iin 55 sinyal sistemleri
yardimer olmaktadir. Tetrabromantrasen’in 57 *H-NMR spektroskopisinde yapidaki
simetri nedeniyle 'H-NMR spektrumu beklendigi gibi bir AB sistemi ve uzak mesafe

etkilesimleri nedeniyle genis bir singlet sinyalinden olusmaktadir. H; ve Hg
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protonlarinin sinyali 6 8.75’de uzun mesafe etkilesimleri ile kiiclik etkilesme
sabitlerinden dolay1 genis singlet goriiniimiindedir. AB sisteminin A kismini olusturan
Hs-Hs protonlar1 brom atomlariin etkisiyle asagi alanda o 8.42°de rezonans olurken AB
sisteminin B kismini olusturan H3z ve Hg protonlart meta etkilesmesi sebebiyle dubletin

dubleti olarak & 7.68’de rezonans olmaktadir.

Tetrabromiirlerin (56 ve 57) **C-NMR spektrumlar farklilik gosterecektir (Sema 4.13).
Simetri nedeniyle 2,6,9,10-tetrabromiir’iin 56 spektrumunda 7 rezonans sinyali
bulunmalidir. 2,7,9,10-Tetrabromiir’iin 57 spektrumunda ise sinyal adedi 8 olacaktir.
Bilesigin *C-NMR spektrumu beklendigi gibi 8 rezonans sinyalinden ibarettir. Erime
noktalarindaki farkliligin yam sira *C-NMR spektrumlarinda gzlenen bu durum bu iki
bilesigin farkli oldugunu, dolayisiyla da sentezlemis oldugumuz bilesigin yapisinin

2,7,9,10-tetrabromantrasen (57) oldugunu desteklemektedir.

Br Br

oo RGOS
Br

Br Br

56 57
e.n.: 293-296 °C e.n.: 224-227 °C

BC-NMR’da 7 sinyal beklenir BC-NMR’da 8 sinyal gozlendi
(4 adet kuvaterner, 3 adet tersiyer) (5 adet kuvaterner, 3 adet tersiyer)
Sema 4.13

Bu reaksiyonda tetrabromiir olarak 56 ve 57 bilesiklerinden her ikisinin de meydana
gelmesi ve bir izomer karisimi olusturmalari beklenir. Erime noktasi (224-227 °C), Ry’si
(0.73/hekzan) ve 'H-NMR incelemesi bu reaksiyonda tek iiriin olustugunu

gostermektedir.
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Br

ROSSs

Br

AR e

T T T T T T e 1 1 R R T T T

132 131 130 129 128 127 126 125 124 123 122 121 PpPmMm
Sekil 4.8. 2,7,9,10-Tetrabromantrasen’in  (57) *C-NMR spektrumu (100 MHz,
CDCly)

Tetrabromiir 56, 2,6,9,10-tetrasiyaniir’iin 14 baslangic bilesigi olarak kullanilmistir
(Sema 4.14).

OO ) OOO ’
Nltrobenzen
azot atm. 100-200 °C

1EK. Br,
100-200 °C
CN
OOO E oo
NC
CN
56, %43 14, %50

Sema 4.14.  Tetrabromiir 56 sentezi ve tetrabromiir’den 56 tetrasiyaniir’iin 14 eldesi

Mattes ve Farid (1982), bir sensitizer olan tetrasiyaniir’ii 14 elde etmek igin tetrabromiir
56 bilesigini asagida ayrintis1 gosterilen deneysel isleme gore sentezlemislerdir. Bu
islemde Grandmougin’in (1921) metodunu kullanmiglardir. Tetrabromantrasen 56

literatiirde bir dizi islemle, 9,10-dibromantrasen’den (9) elde edilmektedir. Islemlerde
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olduke¢a agir sartlar kullanilmaktadir. Secici liriinler yerine karisimlar elde edilmektedir.
Ilgili kaynakta (Grandmougin, 1921) tetrabromiir 56 ile ilgili spektroskopik veriler yer
almamaktadir. Ancak erime noktasi verilmektedir. Bizim elde ettigimiz iirtinle (57) bu

tirtiniin (56) ayn1 yapida olmadigi erime noktalarindan anlasilmaktadir.

2,6,9,10-Tetrabromantrasen’in (56) reaksiyon islemi asagida anlatildigi sekildedir:
“Nitrobenzen (70 mL) igerisindeki brom ¢ozeltisi (115 g, 1.72 mol) 9,10-
dibromantrasen’in (9) (101 g, 0.3 mol) nitrobenzendeki (700 mL) sicak (100 °C)
¢ozeltisine azot atmosferi altinda damla damla eklendi. ilave isleminden sonra karisim
{ic saat boyunca 130 °C’de, 150 °C’de; 10 dakika da 200 °C’de karistirildi ve gece boyu
sogumasina izin verildi. Kati iirlin siiziilerek toplandi ve birka¢ defa kaynayan
diklormetanla ¢oziilerek 2,9,10-tribromoantrasen (55) (¢oken karisimmn %5-10) ve
2,6,9,10-tetrabromantrasen (56) (gaz kromatografisi analiziyle belirlenen) karigimi elde
edildi. Bu karisim ikinci bir defa bromla (1 EK., bir saat boyunca 150 °C’de, bir saat 170
°C’de 10 dakika da 200 °C’de) muamele edildi. Kat: iiriin birkag defa kaynayan
metilenkloriirle ¢oziildii 66 g (0.13 mol, %43) (gaz kromatografisiyle %100) 2,6,9,10-
tetrabromantrasen (56) elde edildi (e.n.: 293-296 °C)” (Grandmougin, 1921).

Heptabromiir’iin 199 piridinle eliminasyonu iki yapi izomeri olusturmasi beklenir
(Sema 4.11). Bu reaksiyondaki segicilik oldukga ilging olup nedeni iizerine heniiz bir
fikir olusmamistir. 2 Konumundaki brom atomunun segicilik iizerine bir roli olabilir.

Bu konunun aydinlatilmasi ayr1 bir ¢alismay1 gerektirmektedir.

Bu molekiiliin secici sentezinin basarilmasi ile antrasenin yiiksek seviyede islevselligi
saglanmaktadir. Her ii¢ halka da islevsel hale gelmektedir. Molekiildeki yiiksek simetri
ile elektroaktif antrasen tiirevleri, ilgili antrasen tiirevi organik malzemelerin eldesi i¢in
imkan saglayacak baslangic maddesi konumundadir. Ornegin 2,6,9,10-tetrasiyaniir 14
bir sensitizer olup tetrabromiir’den 56 sentezlenmistir. Tetrabromiir 57 dondr yapilar
olan simetrik siilfiir ve metoksiantrasenler (Sema 4.15) ile akseptoér bir yapi olan

siyanoantrasen i¢in baslangi¢c materyali konumundadir.
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CN Br OCH,
DMF ‘ ‘ ‘ Cul ‘ ‘ ‘
CN Br OCH,
61 57 60
1. BuLi
2. $5(CHs);
SCH,
S OON
SCH,
62

Sema 4.15. Tetrabromiir’iin 57 gergeklestirilmesi planlanan ileri doniisiim reaksiyonlari

Tetrabromiir’den 56 tetrasiyaniir’e 61 doniisiim reaksiyonu ¢alismalar1 biiyiik 6l¢iide
tamamlanmis olup, bu iirlinlin deney sartlarinin optimizasyonuna yonelik calismalar
devam etmektedir. Bu iriiniin eldesine yonelik sonuglar patent basvurusunda

kullanilacagindan, tez kapsaminin disinda birakilmistir.

Br CN
ROSOME- oo
Br CN

57 61

Sema 4.16. Tetrasiyaniir 61 sentezi
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4.2. Hekzabromoantrasen’in 53 Giimiis Destekli Yer Degistirme Reaksiyonlari

ve lleri Doniisiimleri

4.2.1. Metoksiantrasen Tiirevleri

Onceki calismalarimiz benzilik bromiirlerin yiiksek reaktiviteye sahip olduklarini ve
kolaylikla yer degistirme reaksiyonlar1 verdiklerinin gostermektedir. Glimiis destegiyle
brom atomunun ¢ikmasi sonucu olusan benzilik karbokatyon ortamdaki niikleofilin
saldirisina ugrar. Bu sekilde gergeklestirilen Sny1 reaksiyonu ile bilesige pek ¢ok
niikleofil takilabilir.

Hekzabromiir’iin 53 metanol ortaminda giimiis-destekli yer degistirme reaksiyonu
benzilik konumda metoksitleri olusturabilir. Olusan {riinlerin bazla muamelesi sonucu

antrasen halkasi ¢ok fonksiyonlu hale gelecektir.

Grubumuzda yapilan ¢alismalarda 9,10-dibromantrasen’in (9) brominasyonu ile elde
edilen segici hekzabromiirler 44 ve 45’in eldesi gerceklestirilmistir. Bu calismalar,
hekzabromiirlerin diger yollarla hazirlanmasi zor olan metoksiantrasen tiirevlerinin
eldesinde giimiig-destekli yer degistirme reaksiyonlari i¢in iyi birer baslangic maddesi
olduklarini ortaya koymustur (Sema 4.17) (Cakmak, 2006).

Br
o) —
CH,Cl,, -15°C
Br Br OCHj;
9 48, %75
NaOCH,
THF
Br OCH; Br OCH;
Br
OO o
Br
Br Br
51, %44 52, %31

Sema 4. 17. Grubumuzda gergeklestirilen metoksiantrasen tiirevlerinin eldesi
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Hekzabromiir’iin 53 metanoliz reaksiyonu igin giimiis tuzu olarak Ag,SO,4 ve AgCIO,

kullanildi.

2 Ekivalent Giimiissiilfat ile Reaksiyon

Bilindigi gibi Ag" iyonu bromla AgBr kati bilesigini olusturur. Giimiisiin bu 6zelligi
Snl  yer degistirme reaksiyonlarmmin olusumunu kolaylastirmaktadir. Benzilik
karbokatyonlar kararli oldugundan brom atomu ile yer degisimi bu konumlarda

gerceklesecektir.

Hekzabromiir 53 azot atmosferi altinda ve oda sicakliginda metanol icerisinde Ag,SO4
ile 2 giin siireyle muamele edildi. Reakiyon neticesinde 200, 201 ve 202 iiriinleri
sirastyla 54:14:32 oranlarinda olustu. Ham tirlinlin kristallendirmesi sonucu ana iriin
200, saf olarak elde edildi (%44 verim). Reaksiyon ayni sartlarda tekrarlandi. Reaksiyon
devam ederken 1. giiniin sonunda yapilan ‘H-NMR incelemesi 200, 201 ve 202
trlinlerinin  58:18:24 oranlarda olustugunu gosterdi. Reaksiyon 10. giin sonunda
durduruldu. Bu siirenin sonunda doért iiriinden olusan bir karigimi verdi. SiO, kolon
kromatografisi ile ayrilan iriinlerin 200, 201, 202 ve 51 oldugu yapilan analizler

neticesinde belirlendi (Sema 4.18).

Ag2804/N2
«Br atmosferi

Br CH3OH, 25°C
10 giin

53 200, % 34 201, %11
Br OCHj Br  OCHjg

"By

Br OCHjz; Br

202, % 18 51, %15

+

Sema 4.18. Hekzabromiir’iin 53 giimiigstilfat ile metanolizi
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Kolon kromatografisi ve kristallendirme islemleri sonucunda saf olarak elde edilen
birinci fraksiyonun *H-NMR incelemesi yapinin tamamen aromatik oldugunu gdsterdi.
'H-NMR ve *C-NMR spektrumlarindan (Sekil 4.9 ve Sekil 4.10) bilesigin yapisinin
2,9,10-tribromo-1-metoksiantrasen (51) oldugu belirlendi. Bilesigin NMR degerleri
literatiir degerleriyle uyum igerisindedir (Cakmak ve ark., 2006) (Tablo 4.4).

H31 HB! H7
H,
Hs Hsg
B T | S || . Y S S =
CDCl; Br OCH,
O
Br
L L
A, \ \
T :
- I~lO ™ ™
| ERES T T T T T T T T ¥ T
9 8 7 6 5 4 3 2 1 0 ppm

Sekil 4. 9. 2,9,10-Tribromo-1-metoksiantrasen’in (51) *H-NMR spektrumu (400
MHz, CDCl,)
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Tablo 4. 4.  2,9,10-tribromo-1-metoksiantrasen’in (51) NMR degerleri

Br OCH3
Coo
Br
51
Literatiir Degerleri Bulunan Degerler
Cakmak ve ark., 2006
8.76 (m, 1H, Hs) 8.86 (m, 1H, Hs)
'"H-NMR (ppm) | 8.46 (m, 1H, Hy) 8.57 (m, 1H, Hg)

8.27 (d, J4;39.5 Hz, 1H, H;)  8.38 (AB sisteminin A kismi, J4;3= 9.6 Hz, 1H, Hy)
7.60 (d, J34 9.5 Hz, 1H, H3)  7.71 (AB sisteminin B kismi, J3;,= 9.6 Hz, 1H, Hs)

7.57 (m, 2H, Hg ve H) 7.68 (m, 2H, Hg ve H)

3.84 (s, 3H, OMe) 3.91 (s, 3H, OCHy)

153.2,133.1,132.2,131.7  152.8,132.8,131.8, 131.3
BC-NMR 131.6,129.4,128.8,128.6  131.2,129.1, 128.4,128.3
(ppm) 128.5,127.1,126.4,125.1  128.1,126.7, 126.1, 124.8

117.7,117.1,62.2 (OCH3)  117.4,116.8, 61.8 (OCHj,)

| Br OCH; ’ : : : '
N X B
| NN
Br

M | | i i | (i T MR | T T T T T T TTTTYTT T T

i ™
150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 0 ppm

Sekil 4.10.  2,9,10-Tribromo-1-metoksiantrasen’in (51) **C-NMR spektrumu (100
MHz, CDCl,)
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Dimetoksit 202 bilesiginin NMR degerlerine bakildiginda asimetrik yapida oldugu
anlasilmaktadir. & 8.45’de Bromlarin etkisiyle asag1 alana kayan Hs ve Hg protonlarinin
multiplet sinyali goriilirken Hg ve H; protonlar1 daha yukari alanda 7.66 ppm’de bir
multiplet olarak rezonans olmuslardir. Hy protonu Hjz protonu ile etkileserek dublete
yarilmis (J12= 2.4 Hz) ve hacimli brom atomunun etkisiyle asagi alanda 5.38 ppm’de

rezonans olmustur.

48 Molekiiliine baktigimizda cis Ji4 (2.3 Hz) ile trans Ji» (1.8 Hz) oldukga kiiciik
degerdedir (Sema 4.19). 202 Molekiiliinde de J;,= 2.4 Hz degerindedir. Belirlenemeyen
Jas’tin de olduk¢a kiigiik degerde oldugu multiplet (genis singlet) goériiniimiinden
anlasilmaktadir. Bu durumda 6 5.12’de goriilen multiplet sinyal H, ve Hy protonlarinin
sinyallerinin ist iste cakismasi ile olusmustur. Hs protonunun sinyali ise sadece
Hy protonu ile zayif etkilesme sonucunda genis bir singlet olarak 6 4.83’de

goriilmektedir.

Jas= 2.3Hz
Joa= 10.7 Hz
Ji,=1.8Hz

Sema 4.19. 202 ve 48 Bilesiklerine ait etkilesme sabiti degerleri

Metoksit protonlar1 yine asimetrik yapinin geregi olarak farkli bolgelerde rezonans
olmustur. Bu sinyallerden asagi alanda bulunan ve 6 4.05°de goriilen sinyal
C,4 karbonuna bagli olan metoksit grubu protonlarina aittir. Bu protonlar komsu brom

atomlarina daha yakin olmalar1 sebebiyle daha asagi alanda rezonans olmuslardir.



HG! H7
Hs, Hg H, |\|

cocl,
- o dllle e
il — (=3 ] (=] o™ ™
T T I T T T T T T T T T T T T T T 1
8.5 8.0 7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0 1.5 1.0 0.5 ppm

Sekil 4. 11.  cis,cis,trans-2,3,9,10-Tetrabromo-1,4-dimetoksi-1,2,3,4-
tetrahidroantrasen’in (202) *H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCls)

BC-NMR spektrumunda ise aromatik bolgede 9 ve alifatik bolgede 6 olmak {izere
toplam 15 sinyal goriilmektedir (Sekil 4.12). Aromatik bolgedeki karbon atomlarindan
iki tanesine ait olan siyaller iist iiste ¢cakismistir. Bu karbonlar muhtemelen asimetrik
bolgeye en uzak konumda bulunmalart ve hacimli gruplardan da uzak konumda bulunan

Ce ve C; karbonlaridir.
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T T T T T T T T T T T
140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 ppm

Sekil 4. 12.  cis,cis,trans-2,3,9,10-Tetrabromo-1,4-dimetoksi-1,2,3,4-
tetrahidroantrasen’in (202) *C-NMR spektrumu (100 MHz, CDCls)

Metoksit gruplarinin bagli oldugu karbonlar beklendigi gibi daha asag1 alanda & 83.5 ve
0 79.9°de goriilmektedir. Br atomlarinin bagli bulundugu alifatik karbon atomlar1 ise
5 64.6 ve 5 58.9°de rezonans olmuslardir. Metoksit gruplarinin karbon atomlarina ait

sinyaller ise 6 48.8 ve 6 48.8’de goriilmektedir.
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Hekzabromantrasen’in 53 metanol ortaminda giimiis destekli solvolizi ile elde edilen
diger bir iriin ise simetrik dimetoksit 201 bilesigidir. Bu bilesige ait 'H-NMR
spektrumu tam bir simetri gostermektedir. Spektrumun aromatik bdlgesinde goriilen
pikler AA'BB’ sistemine aittir. 6 8.5’de goriilen AA'BB’ sisteminin AA’ kism1 Hs ve Hg
protonlarma aittir. AA’'BB’ sisteminin BB’ kismini olusturan Hg ve H; protonlar ise

0 7.7°de rezonans olmustur (Sekil 4.13).

CDCl,

T T T | PR | FRCsRZe ) ¢ v T T T TR T T

: .
85 80 75 7.0 65 6.0 55 .0 45 40 35 30 25 20 1.5 ppm

Sekil 4. 13.  cis,cis,cis-2,3,9,10-Tetrabromo-1,4-dimetoksi-1,2,3,4-
tetrahidroantrasen’in (201) *H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl5)
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Bilesige ait alifatik protonlar da ikinci bir AA’'BB’ sistemi olusturmuslardir. Metoksi
gruplarina komsu olan H; ve Hy protonlart komsu Br atomlarinin etkisiyle asagi alanda
d 5.2°de AA'BB’ sisteminin AA’ kismini olusturmuslardir. H, ve Hs protonlarin
sinyalleri ise sistemin BB’ kismini olusturmuslardir ve bu sinyal sistemi & 4.8’de
goriilmektedir. Metoksit protonlar1 beklendigi gibi simetrinin geregi olarak iist iiste

cakismis ve 0 3.8’de singlet olarak rezonans olmuslardir.

Bilesigin *C-NMR spektrumu yap1 ile uyum gostermektedir. Spektrumda metoksit
karbonlarina ait sinyalle birlikte toplam 8 adet sinyal goriilmektedir. Metoksit
gruplaria komsu alifatik karbon atomlar1 6 79.9°da rezonans olurken brom atomlarina
komsu olan alifatik karbonlar 6 59.8’de rezonans olmusutur. Metoksit karbonlarina ait

sinyaller ise beklendigi gibi 6 51.2°de goriilmektedir (Sekil 4.14).

)

P i T v T r——
13a 133 1= 133 130 1=a 1=a 1=z CDCI

T T T T T T T T T T T T T T T T T T
135 130 125 120 115 110 105 100 95 90 85 80 75 70 65 60 55 50 ppm

Sekil 4. 14.  cis,cis,cis-2,3,9,10-Tetrabromo-1,4-dimetoksi-1,2,3,4-
tetrahidroantrasen’in (201) **C-NMR spektrumu (100 MHz, CDCl5)
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Bu reaksiyon neticesinde substratin yapisina bagli olarak toplam iki simetrik
dimetoksiantrasen bilesigi olusabilir; Cis,Cis,Cis- veya trans,cis,trans- (Sema 4.20). Her
iki bilesigin de NMR spektrumlar1 benzerlik gdstereceginden bilesigin kesin yapisinin
belirlenmesi icin X-ray analizi gergeklestirilmistir. Uriiniin yapilan X-ray yapi analizi

cis,cis,cis-dimetoksiantrasen 201 yapisini gosterdi (Sekil 4.15 ve Sekil 4.16).
OCH3 Br OCH3

- “Br "By

OCH3 Br OCH3

201 65

Sema 4.20. Hekzabromiir’in 53 metanolizi ile olusmasi muhtemel simetrik
dimetoksitetrahidroantrasenler

NYe)
X Br2 C16 >

¢ Q P02 B
C‘|O =4
‘! Co N ) C14
>
> .% c13
O _ ﬂﬂ% Br3
(X (4]
Y cs 7’ c12 0
c7 C11
®
a7 < O1
D) Br Yo
15
oS

Sekil 4. 15.  Dimetoksiantrasen’in 201 X-ray ortep diyagrami
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Sekil 4. 16.  Dimetoksiantrasen’in 201 X-ray analizi ile elde edilen ti¢ boyutlu yapisi

Tablo4.5.  Dimetoksiantrasenlerin NMR degerleri

BC-NMR 'H-NMR
Molekiil (ppm) (ppm)
Br  OCHj,3 133.4 8.45 (AA'BB’ sisteminin AA’ kismi, 2H, Hs ve Hyg)
‘. Br [ 1331 7.69 (AA'BB’ sisteminin BB’ kismi, 2H, Hg ve H,)
i 129.0 5.16 (AA'BB’ sisteminin AA’ kismi, 2H, H; ve Hy)
gy 128.5 4.78 (AA'BB' sisteminin BB’ kismi, 2H, H, ve Hs)
127.2 3.75 (s, 6H, OCH,)
Br  OCH, 79.8
201 59.7
36.2388 kj/mol 51.2 (OCH,)
Br OCH; 134.1,133.4 8.45 (M, 2H, Hs ve Hg)
2 Br | 1333,1306 7.66 (M, 2H, Hg ve H;)
128.9, 128.9 5.38 (d, Jio= 2.4 Hz, 1H, H,)
128.5,128.3 5.15 (m, 2H, H, ve Hy)
Br | 1282, 835 4.83 (m, 1H, Hy)
Br OCH, 79.9, 64.6 4.05 (s, 3H, OCHy)
202 58.9 3.66 (s, 3H, OCHs3)
36.9703 kj/mol 48.8 (OCHy)
48.7 (OCHy)
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Reaksiyonda elde edilen son drin  2,3,9,10-tetrabromo-4-metoksi-1,2,3,4-
tetrahidroantrasen-1-ol (200) bilesigidir. Reaksiyon kuru ortamda gerceklestirilmesine
ragmen -OH grubu ile yer degistirmenin meydana gelmis olmasina heniiz agiklik
getirilememistir. Giimiis siilfat ile yapilan reaksiyonda 200 bilesigi elde edilmesine
ragmen giimiis perklorat ile yapilan reaksiyonlarda bu {iriine rastlanmamistir. Bu
durumda glimiis siilfat tuzunun kristal suyunun bulundugu ve bu su molekiiliiniin
niikleofil olarak karbokatyona saldirdigi diisiiniilebilir. Fakat yapilan katalog

arastirmalarinda giimiis siilfat tuzunun kristal sulu formuna rastlanmamustir.

Glimds stilfat tuzu brom atomunu ¢ikardiginda bir karbokatyonun yani sira AgBr katisi
olusur ve siilfat iyonu ¢ozeltiye gecer. Siilfat iyonu metanol niikleofilinin saldirisinin
ardindan olusan ara iirlinden bir proton kopararak HSO,4 iyonuna doniisebilir. Olusan
hidrojen siilfat iyonu niikleofilik saldir1 yapabilir. Bu durumda olusan bilesikten HSO3
grubunun ayrilmasi sonucu olusan alkoksit iyonu ortamdan bir proton alarak iiriin

olusumu tamamlanabilir.

Bilesigin "H-NMR spektrumunda asimetri nedeniyle Hs ve Hg protonlarina ait sinyaller
farkli bolgelerde rezonans olmuslardir. & 8.48’de goriilen multiplet Hs protonuna,
6 8.40°de goriilen multiplet ise Hg protonuna aittir. Hg ve H; protonlarinin sinyalleri
8 7.70’de multiplet seklinde goriilmektedir. Alifatik H; protonu OH grubunun indiiktif
etkisi ve hacimli brom atomlarinin etkisiyle asagi alanda 6 5.88’de, komsu H; protonu
ve OH protonu ile etkileserek dubletin dubleti olarak rezonans olmustur. Hy ve H;
protonu ile etkilesen Hsz protonunun sinyali & 5.20°de dubletin dubleti olarak
gorilmektedir. 6 4.71°’de goriilen sinyal dubletin dubletine yarilarak triplet goriiniimii
alan H, protonuna aittir. Hs protonu ise komsu Hs protonu etkileserek & 5.10°da dublet
olarak rezonans olmustur. Metoksi grubunun sinyali beklendigi gibi & 4.04’de singlet
olarak goriiliirken hidroksi grubuna ait sinyal & 2.95’de H; protonu ile etkilesmesi

neticesinde dublet olarak gériilmektedir.
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Bilesigin konfiglirasyonunun belirlenmesi eldeki verilerden miimkiin olmamaktadir.
Ancak bilesige ait veriler dihidroksit 205 bilesigi ile birlikte incelendiginde etkilesme
sabiti degerlerinden -OH grubu ile brom atomunun birbirlerine gore cis konumda

oldugu sdylenebilir (Tablo 4.6).

Tablo 4.6. 200 ve 205 Bilesiklerinin NMR degerleri

WBr
Molekiil i
“"Br
OH
205
'H-NMR (ppm) 8.48 (m, 1H, Hs) 8.49 (m, 1H, Hs veya Hg)
8.40 (m, 1H, Hg) 8.41 (m,1H, Hs veya Hs)
7.70 (M, 2H, He, H-) 7.71 (m, 2H, Hg ve H-)
5.88 (dd, 1H,H,) 5.90 (m, 1H, Hy)
5.20 (dd, 1H, Hy) 5.44 (m, 1H, Hy,)
5.10 (d, 1H, Hy) 5.26 (m, 1H, Hy)
471 (dd, 1H, H,) 4.79 (m, 1H, H,)
4.04 (s, 3H, OMe) 3.10 (d, 1H, -OH)
2.95 (d, 1H, OH) 2.90 (d, 1H, -OH)
3C-NMR (ppm) 133.8,133.5 133.6,133.4
133.1, 132.6 133.1, 131.6
129.1, 129.0 129.3, 129.2
128.6, 128.4 128.8,128.5
127.9,127.0 128.0,127.3
79.8,74.9 74.6,69.9
63.9, 51.9 (OMe) 53.2, 48.9
49.1
Etkilesme Sabiti (Hz) Jion=14 Jion=4
J43: 4 ‘]4—OH =84
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He, Hs H,

H3 H4 H2

69 &8 67 68 65 B4 &3 62 61 60 4% a8 a7 =l =le

CDCl,

B J L ]

B g El

T T T R i T T
86 80 75 7.0 65 35 30 25 20 ppm

T

I

E

Sekil 4. 17.  2,3,9,10-Tetrabromo-4-metoksi-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1-ol’iin  (200)
'H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl5)

B3C-NMR spektrumu da (Sekil 4.18) yapi ile uyum igerisindedir. Toplam 15 sinyal
bulunmaktadir. Aromatik karbon atomu sinyallerinden dordiiniin kuvaterner olmasi
yapiy1 desteklemektedir. C; karbon atomunun sinyali & 79.8’de goriilirken Cy4
karbonuna ait sinyal ise 6 74.9°de goriilmektedir. Metoksit karbonunun sinyali & 51.9°da
rezonans olmaktadir. Br atomlariin bagl oldugu C, ve Cs karbonlarinin sinyalleri ise &
63.9 ve § 49.1°de goriilmektedir. Ilave olarak bilesigin IR spektrumunda OH grubu

sinyalinin bulunmasi da yine yapiy1 desteklemektedir.
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13a 133 132 132 130 1zs 1ze 1z7

J RS0 R (R [ R L D S U A N DM IR I IR I
135 130 125 120 115 110 105 100 95 90 85 80 75 70 65 60 55 ppm

Sekil 4. 18. 2,3,9,10-Tetrabromo-4-metoksi-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1-ol’tin  (200)
B3C-NMR spektrumu (100 MHz, CDCls)

2 Ekivalent Giimiisperklorat ile Reaksiyon

Hekzabromoantrasen’in 53 metanolle giimiis siilfat destekli gerceklestirilen
reaksiyonunda dort iriinden ibaret bir {iriin karisimi olusmaktadir. Onceki
caligmalarimiz AgCIlO, ile yapilan deneylerde seciciligin arttigini gostermektedir.

Glimiis perklorat ile yapilan reaksiyonda seg¢ilik artmaktadir.
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Giimiis perkloratta Ag" ve ClO; iyonlar1 arasindaki bag tamamen iyonik
karakterdeyken giimiis siilfatta Ag’ ve S0, iyonlar1 arasindaki bag kovalent
karakterdedir. Bu nedenle giimiis perklorat tuzu metanolde tamamen iyonlasir ve daha
etkindir.

Br Br
«Br 2Ek. AgClO,/ CH;0H
%'Br 25 °C, argon atmosferi
2 giin
Br Br
53 202, %44 201, %29

Sema 4.21.  Hekzabromdiir’lin 53 giimiis perklorat ile metanolizi

Glmds siilfat ve glimiis perklorat kullanilarak yapilan metanoliz reaksiyonlar1 Sema

4.22°de Ozetlenmistir.

Br Br

"By
Br Br
53

l Ag'/CH;OH

200 201 202 51

Ag,SO,, 2 Ek., 1 gin 58: 18: 24:

Ag,SO,, 2 Ek., 2 glin 54 14: 32:
Ag,SO,, 2 Ek., 10 giin %35 %11 % 18 %15

AgCIO,, 2 Ek., 2 giin 30: 51 -

%29 %44

*Uriin oranlar1 "TH-NMR spektroskopisi ile belirlendi.

Sema 4.22. Hekzabromiir’iin 53 glimiis destekli metanoliz reaksiyonlari
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4.2.2 Metoksiantrasenlerin Ayrilma Reaksiyonlari

Dimetoksit 201 ve 202 Bilesiklerinin CHsONa ile Reaksiyonu

201 ve 202 Uriinlerinin CH3ONa ile ayirma reakisyonlar: incelendi. Her bir iiriin
CH3ONa ile ayr1 ayrt muamele edildi. Her iki reaksiyon da ayni irtinleri (51 ve 52)
farkli oranlarda olusturdu (Sema 4.23 ve Sema 4.24). Uriinler kolon kromatografisi ile

kolayca ve yiiksek verimlerle izole edildi.

Br ocH, Br  OCH; Br  OCH;
T OO OO ’
gy THF, 25 °c Br

Br OCHj

201 52, %19 51, %43

Sema 4.23.  Dimetoksit’in 201 CH3;ONa ile reaksiyonu

Br OCH; Br OCH,
OO OO )
THF, 25°C Br
Oran (*H-NMR) 55: 45

Sema 4.24.  Dimetoksit’in 202 CH3ONa ile reaksiyonu

Daha 6nce grubumuzda yapilan ¢aligmalarda elde edilen dimetoksi 48 iiriinii ile 201 ve
202 ayni irinleri olusturmaktadir. Bu triinlerin olusmasinda stereokimya farki etkili
olmamaktadir. Bu durum aromatlasma reaksiyonlarinda CH3ONa’in ¢ok kullanislt bir

baz oldugu goriilmektedir.
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~..Br  CH;ONa OOO
—_—
“Br
Br OCHs Br OCHs
201, 202 69

Sema 4.25

Bu reaksiyonlarda 1,4-dimetoksi 69 bilesiginin olugmasi beklenir. Bu bilesigin
olusmamasinin 9 ve 10 pozisyonlarinda olusacak y-gauch sterik sikismasindan dolayi

enerji yiilkselmesinden kaynaklandig: diisiiniilebilir.

51 Uriniinin ‘*H-NMR ve *C-NMR spektrumlar1 Kesim 4.2.1°de (Sekil 4.9 ve
Sekil 4.10) tartisildigindan buraya alinmamastir.

1-Metoksi-3,9,10-tribromantrasen (52) bilesiginin "H-NMR spektrumu (Sekil 4.19)

literatiir degerleri ile uyum saglamaktadir.

Tablo4.7. 52 Bilesiginin NMR degerleri
Br OCH3
O,
Br 'H-NMR (ppm) BC-NMR (ppm)
52

Literatiir Degerleri 8.66 (m, 1H, Hs) 156.9, 133.4
Cakmak ve ark., 2006 | 8.39 (m, 1H, Hg) 1325, 131.9
8.30 (d, Jo4= 1.7 Hz, 1H, H,) 129.8, 128.7
7.50 (M, 2H, He ve H-) 128.5,127.9
6.83 (d, Jpe=1.7 Hz, 1H, H,) 123.4,109.9
3.93 (s, 3H, OMe) 122.8,123.3
121.9,119.7
56.2 (OMe)
Bulunan Degerler 8.80 (m, 1H, Hs) 156.7,133.1
8.39 (m, 1H, Hg) 132.2,131.6
8.30 (d, Jo4= 1.7 Hz, 1H, H,) 129.4,128.4
7.50 (m, 2H, Hg ve H) 128.2,127.6
6.83 (d, Js= 1.7 Hz, 1H, H)) 123.1,122.9
3.93 (s, 3H, OMe) 122.4,121.5
119.4,109.5
55.9 (OMe)
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CDCl;
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H,
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-3 o = == e
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Br OCH3
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Br

)\ ) ( |
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[ T T T | T L4 | T T [ I T T [ T | T T T
90 85 80 75 70 65 6.0 55 50 45 40 35 30 25 20 15 10 05 ppm

Sekil 4.19.  3,9,10-Tribromo-1-metoksiantrasen’in (52) ‘H-NMR spektrumu (400
MHz, CDCl,)
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[ | N7 7 N T T
Br OCH3
OOO Br
Br
135 130 125 12'0 2XS 11’0 'ppm
CDCly
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160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 ppm

Sekil 4. 20.  3,9,10-Tribromo-1-metoksiantrasen’in (52) *C-NMR spektrumu (100
MHz, CDCls)

Uriinlerin olusumu ile ilgili teklif ettigimiz mekanizmalarn ayritisi Sema 4.26’da

goriilmektedir. Baz muhtemelen ilk Once sterik sikismadan dolay1r H; ve H, protonuna

saldiramamaktadir. Bu durumda Hjs’e saldirarak 203 ve 217°i olusturmasi beklenir.

Daha sonra E1 konjuge baz eliminasyonu ile 51 ve 52 iiriinlerini olusturmaktadir.



Br QCH3
COo
"Br
Br OCH;
201, 202

110

Br ocH3 1

CH,ONa/ THF
CH3O
-HBr Br

CH3O
203, 216
J AN
Br OCH3 Br QCH3
o &
o U
Br Br
Br {OCH, Br OCHs
217 218
j -CHZOH j -CH;OH
Br OCHj; Br
OOO& O
Br  OCH,
52 51

Sema 4.26.  Dimetoksiantrasenlerin (201 ve 202) CH3;ONa ile reaksiyonlari igin
Onerilen mekanizma

Bu mekanizmaya yonlendirmede 9 ve 10 konumlarindaki brom atomlarinin etkisi

Oonemli olabilir. Mekanizmanin bagka tirli yiirlyip yiriimedigini anlamak igin

9,10-konumlarinda bromlarin bulunmadig: sistemler kullanilabilir. Bu mekanizmanin

aydinlatilmas1 amaciyla ileride grubumuz tarafindan boyle bir ¢alisma diisiiniilmektedir

(Sema 4.27).
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Br OCH;
“Br "Br
Br OCH;
22 219 220
\ NaOCH3
OCH; OCH,4
x
——Br
G
OCHj
30 221,222

(orto, meta)

Sema 4.27. Meckanizma tizerine 9,10-konumlarindaki brom atomlarinin etkisini
incelemek amaciyla gergeklestirilmesi planlanan ¢aligma

4-Metoksiantrasen-1-ol 200 Bilesiginin CH3;ONa ile Reaksiyonu

4-Metoksiantrasen-1-ol 200 bilesigi aromatlastiriimasi sonrasinda 51 ve 204 bilesikleri
67:33 oraninda olustu. Uriinlerden birisi 1-metoksi-2-bromiir 51 iiriiniidiir. ikinci
tirlintin yapisinin ise HBr ve CH3OH eliminasyonu ile olusan 3,9,10-tribromantrasen-1-
ol (204) oldugu elde edilen ham iiriiniin*H-NMR incelemelerinden tespit edildi (Sema
4.28).

Br OCHj;
CH3ONa Br Br
OO OO
Br
204
Oran (*H-NMR) 67. 33

Sema 4.28. 202 Bilesinin CH3ONa ile reaksiyonu

Karisima ait 'H-NMR spektrumunda (Sekil 4.21) bakildiginda 204 bilesiginin ii¢ singlet
ve ii¢ multipletten olusan sinyalleri yapr ile uyum igerisindedir. Ug¢ adet singlet

sinyalden & 7.18’de goriilen sinyal aromatik halkaya bagli bulunan OH grubuna aittir.
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Bu sinyal aromatik halka akimi sebebiyle asagi alanda rezonans olmustur. Diger iki
singlet sinyal ise OH ve brom gruplarinin birbirlerine meta pozisyonda oldugunu
gostermektedir. Bu iki singlet sinyalden asagi alanda (& 8.54) olan 10 konumundaki
brom atomuna komsu olan H, protonuna aittir. & 8.37°de goriilen singlet ise
H, protonuna aittir. 5 8.40° da goriilen multiplet sinyal mezomerik olarak elektron verici
OH grubuna daha yakin olmasi sebebiyle yukari alana kayan Hg protonuna aittir.
Hs protonuna ait multiplet sinyal ise & 8.44’de goriilmektedir. Hg Ve Hy protonlarina ait

multiplet sinyal ise & 7.58’de goriilmektedir.

ﬂM CDCIgJ\\
- e e W_,“/\_,L
T T T T T T T T T T T T T T T T o
8.9 8.8 8.7 8.6 8.5 8.a 8.3 8.2 8.1 8.0 7.9 5 - x & 2

..........

Br OCH3

M{HLL

7 6 5 4 3 2 1 0 ppm

Ry = S

Sekil 4. 21.  2,3,9,10-Tetrabromo-4-metoksi-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1-ol’iin  (200)
CH3ONa ile reaksiyonundan elde edilen ham iiriiniin *H-NMR spektrumu
(400 MHz, CDCly)
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Ozet olarak, 9,10-dibromantrasen’den (9) tek iiriin halinde elde edilen hekzabromiir 53
giimiis perkloratla segici olarak dimetoksiantrasenleri (201 ve 202) olusturmaktadir.
Dimetoksitlerin (201 ve 202) sodyum metoksitle aromatlastirlmasi ise yine sentetik
olarak degerli iki triinin (51 ve 52) olusumu ile sonuglanmaktadir. Reaksiyon
sonucunda iki {irlin karigim halinde olussa da ana iiriinler kolayca kristallenebilmekte ve
farkl1 R¢ degerlerinden yararlanarak etkin bir sekilde ayirma miimkiin olmaktadir.
Hekzabromiiriin giimiis siilfatli ortamda metanolle yer degistirme reaksiyonu ana iiriin
olarak (kristallenme ile ayrilabilen) monometoksit’i 200 vermektedir. Monometoksitin

aromatlastirilmasi iki iirlinti (51 ve 204) olusturmaktadir.

cis,cis,trans-Dimetoksiantrasen ’in (202) 1 Ekivalent CH3ONa ile Reaksiyonu

Dimetoksiantrasenlerin baz ile muamele reaksiyonlari igin dnerilen mekanizmayi (Sema
4.26) dogrulamak maksadiyla cis,cis,trans-dimetoksit 202 bilesigi 1 ekivalent CH3ONa
ile muamele edildi. Reaksiyon neticesinde ¢ikis maddesinin tiikenmedigi ve ii¢ adet
{iriiniin olustugu gozlendi. Ince tabaka kromatografisi ile iiriinler birbirinden basarili bir

sekilde ayrild1.

Yapilan "H NMR incelemeleri neticesinde daha 6nce 2 ekivalent bazla muamele sonucu
elde edilen iki trinin (51 ve 52) yam sira 2,9,10-tribromo-1,4-dimetoksi-1,4-
dihidroantrasen (203) bilesiginin ana tiriin (%41 verim) olarak olustugu tespit edildi
(Sema 4.29). Doniistiimiin %70 olarak gergeklestigi reaksiyonda iiriin oranlari 'H-NMR
incelemesiyle 202, 203, 51 ve 52 bilesikleri i¢in sirasiyla 30:56:1:13 olarak belirlendi.

Reaksiyonda ana iiriin olarak olusan dimetoksi 203 primer iiriindiir. Yapidan 1 mol HBr
ayrilmasi ile olugmaktadir. Halbuki 51 ve 52, 202’nin 2 mol CH3ONa ile
muamelesinden olusan ve yapilardan 1 mol HBr ve 1 mol CH3OH ayrilmas: ile olusan
nihdi drlnlerdir. Bu reaksiyon, iriinlerin 203 bilesigi iizerinden olustugunu
gostermektedir. Ancak reaksiyonlar yarismali oldugundan 202 bilesiginden 203
bilesigine, 203 bilesiginden ise 51 ve 52’ ye doniisim aynmi anda yiiriimektedir
(Sema 4.30). 203 Bilesigi tek iiriin halinde elde edilememektedir.
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1 Ek. CH;ONa
%70 doniisiim

Br OCH3 Br OCH;
Br OCH, Br OCHj
203 51 52
Oran ('H-NMR)  56: I: 13
Izole verim %41 %1 %9

Sema 4.29. Dimetoksit’in 202 1 ekivalent CH3ONa ile reaksiyonu

Sekil 4. 22. 202 Bilesiginin MM2 Molekiiler Mekanik programi ile elde edilen iig
boyutlu yapisi
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Reaksiyon neticesinde bir mol HBr ayrilmasi ile iki {iriiniin (203 veya 224) olusmasi
miimkiindiir (Sema 4.30). Metoksialken bilesiginin olusmasi i¢in bazin H, veya Hj
protonundan birine saldirmasi gerekir. Bilesigin MM2 molekiiler mekanik programi ile
elde edilen kararli konformasyonuna bakildiginda E2  mekanizmasinin
gerceklesebilmesi i¢cin baz aksiyal pozisyondaki Hjs protonuna saldiracaktir (¢ikan

gruplar diaksiyal). Bu saldir1 neticesinde 203 bilesigi meydana gelir.

Br OCHs
o
Br OCH3
223
4‘7 CH5;ONa
Br OCH, Br OCH3
| = 0
Br
Br OCH3
/ 203
Br Br OCHj,
OO OOO
Br OCH3
51 52

Sema 4.30

51 ve 52 Uriinlerinin yapilar1 daha &nce aydimnlatildigindan (Kesim 4.2.1 ve Kesim
4.2.2) burada yer verilmemistir. Elde edilen ana iiriiniin 'H-NMR spektrumu
(Sekil 4.23) yapiyla uyum saglamaktadir. Cift bag protonu 6 6.86’da dublet (J3,= 4 Hz)
olarak rezonans olmustur. Bilesigin aromatik protonlart asimetrik halkadan

etkilenmediginden AA’BB’ sistemi vermektedir (6 8.48 ve 6 7.70).
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H; Protonunun sinyali muhtemelen ¢ift bag protonu ile ¢ok kiiciik uzun mesafe
etkilesimi sonucu genis singlet seklinde gozlenmektedir (6 5.82). & 5.44’de goriilen
dubletin dubleti (J34= 4 Hz, J14= 2 Hz) ise H4 protonuna aittir. Asimetrik yapimnin geregi
olarak metoksit gruplar1 farkli bolgelerde rezonans olmustur. 5 3.23 ve o 2.88’°de

goriilen sinyaller bu metoksit protonlarina aittir.

Hs, H
H,H 6 117
5 8 H3
H, H,
Br OCHj;
O,
Br OCH3
CDCl,
s _.Ji__ . l _ A U
| | - Il - <l Is
LI T T T T T T T T 1 T T T T T
8.5 8.0 7.5 7.0 .5 6.0 5.5 5.0 4.5 4.0 3.5 0 2.5 2.0 1.5 0 ppm

Sekil 4. 23.  2,9,10-Tribromo-1,4-dimetoksi-1,4-dihidroantrasen’in  (203) 'H-NMR
spektrumu (400 MHz, CDCls)
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Bilesigin "*C-NMR spektrumu toplam 16 sinyalden olusmaktadir. Aromatik ve ¢ift bag
karbon atomlarinin rezonans degerleri 6 133.2, 133.1, 132.8, 132.5, 131.6, 128.9, 128.4,
128.2, 128.1, 126.2, 125.8 ve 124.3’tiir. Metoksit gruplarinin bagli oldugu karbon
atomlar1 (& 76.0 ve & 74.4) ve metoksit karbonlar1 ise (6 53.9 ve 6 50.9) beklenen
bolgelerde rezonans olmuslardir (Sekil 4.24).

—132.76
—132.4
—131.60
—128.95

133,15
133,09

—128.22
128,12
—126.18
—125.81

124.30

~108.41

T T T T T T T T T
134 133 132 131 130 129 128 127 126 125 124 PPm

Br  OCH,

= 0
Br

Br OCH3

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
135 130 125 120 115 110 105 100 95 90 85 80 75 70 65 60 55 50 ppm

Sekil 4. 24.  2,9,10-Tribromo-1,4-dimetoksi-1,4-dihidroantrasen’in  (203) **C-NMR
spektrumu (100 MHz,CDCl3)
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4.3. Hidroksiantrasen Tiirevleri

4.3.1. cis,cis,trans-2,3,9,10-Tetrabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1,4-diol’iin
(205) Sentezi

Benzilik bromiirlerin yiiksek reaktivitesine dayanarak gelistirdigimiz dontigsiimlerden
birisi de aromatik sistemlerde benzilik bromiirlerin hidroliz reaksiyonlaridir. Aromatik
sistemlerde brom katilma iiriinleri visinal konumda bromiirler olusturdugundan benzilik
bromiirlerin hidrolizi ile halohidrinler olusmaktadir. trans-Halohidrinler ise epoksitlere
dontistiiriilebilmektedir. Grupta naftalin (22), indan (21) ve antrasen (1) iizerine yapilan
caligmalarda benzilik bromiirler, giimiis destekli niikleofilik yer degistirme reaksiyonlari
sonucu ilgili tlirevlere doniistiiriilmiistiir. Antrasen tiirevlerinin sentezinde, ¢ikis
maddesi olan hekzabromiir’iin 45 kararsiz bir yapiya sahip olmasi problem teskil

ederken, tam bir segicilik de saglanamamistir (Sema 4.31).

+
45 50, %35 49, %40
‘ CH30Na ‘ CH3ONa
Br
0]
(L
Br OH
224, %70 225, %75

Sema 4.31.  Hekzabromiir’iin 45 giimiis destekli hidrolizi ve epoksiantrasenlerin
eldesi
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Antrasenin polar katilmasi hekzabromiir 45 {irlinlinii olusturmaktadir. Bu {irlinlin
AQCIOy, ile hidrolizi 49 ve 50’yi olusturmaktadir. Bu iiriinler CH3ONa ile ayr1 ayri
reaksiyona tabi tutulmus, 50 {iriinli diepoksit 224 olustururken 49 {iriinlii monoepoksitte
225 kalmustir. Goriildigli gibi iriinlerde hidroksit ve brom gruplarinin konfigiirasyonu

iiriin olusumunda ve reaksiyonun yoniinde 6nemli bir etken olmaktadir.

Daha 6nce bahsettigimiz gibi trans,cis,trans-konfigiirasyonuna sahip olan hekzabromiir
53, daha kolay bir iglemle tek iiriin halinde elde edilmektedir. Diger hekzabromiirler oda
sicakliginda ve giin 1s1ginda hemen bozunurken simetrik hekzabromiir 53 bu sartlarda
bozunmadan kalabildiginden sentetik islemler ve ileri donilisimler i¢in daha
kullanighdir. Ayrica hekzabromiir 53, farkli bir konfiglirasyona sahiptir. Dolayisiyla
hidroliz reaksiyonu farkli dihidroksit triinlerini ve dihidroksitlerin CH3;ONa ile

reaksiyonu ise yine farkli ayrilma iiriinlerini olusturmasi beklenir.

Hekzabromiir’iin 53 asetondaki hidroliz reaksiyonu AgClO, reaktifi ile yapildi. Karisim
oda sicakliginda ve karanlikta iki giin boyunca karistirildi. Dihidroksit 205 bilesigi
%80’lik bir verimle tek {iriin olarak elde edildi (Sema 4.32).

Br Br
Br  AgCl10,/H,0
“ngr  Aseton25°C
Br Br karanlik, 2 giin
53 205, % 80

Sema 4.32. Dihidroksiantrasen’in 205 sentezi

Bilesigin *H-NMR spektrumunda (Sekil 4.25) asimetri nedeniyle tiim alifatik protonlar

ve OH protonlari farkli kimyasal kayma degerlerine sahiptir.

Sema 4.33’de gosterildigi gibi hekzabromiir’iin 53 hidrolizi sonucu ii¢ dihidroksi
stereoizomeri (205, 63 ve 226) olusabilir. Halbuki reaksiyonun sonucunda tek iiriin elde

edilmistir.
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Br OH
Br "Br
Br OH
205 63 226
17.3674 kj/mol 12.0042 kj/mol 19.8719 Kkj/mol

Sema 4.33. Hekzabromiir’iin 53 glimiis destekli hidrolizi ile olusmasi muhtemel
dihidroksiantrasenler

Molekiiler mekanik MM2 hesaplamalarina gore bu reaksiyonda daha diisiik enerjili
olmas1 sebebiyle 63 bilesiginin olusmasi beklenir. Fakat secici olarak 205 bilesigi
olugsmustur. Tam segicilik i¢cin Sema 4.34°de gosterilen mekanizma Onerilebilir. Sema
4.33’de goriildigi gibi molekiile birinci OH grubunun baglanmasindan sonra meydana
gelecek karbokatyona OH grubunun saldirmasi neticesinde kopriilii bir ara {iriin
oOlusabilir. Bu durumda molekiiliin iist kism1 kalabalik bir hal alacagindan ikinci H,0
molekiiliiniin bu yondeki saldiris1 sterik olarak engellenmis olacaktir ve sonugta 205
tirlinti olusacaktir. Hekzabromiir’iin 53 metanoliz reaksiyonunda hem simetrik hem de
asimetrik dimetoksiantrasenler elde edilmistir (Kesim 4.2.1). Hidroliz reaksiyonunda ise
tam bir secicilikle tek iirlin olarak asimetrik dihidroksit 205 elde edilmistir. Bu sekilde
metanoliz reaksiyonunda tam bir segicilifin saglanamamasi Onerilen mekanizmay1
destekler niteliktedir. Clinkii metoksit gruplari ile bu sekilde bir kopriilii ara iiriin

olusamaz.
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Br Br Br Br Br Br
gy A v er H “Br
Br Br Br Br OH
53 227 228
Ag*

-AgBr
m Br
N
W Br H,0 PN Br W Br
6. -
“Br -H* H/ “Br “Br
Br Br OH

205 229 230

Sema 4.34.  Dihidroksiantrasen’in 205 olusumu i¢in 6nerilen mekanizma

Bilesigin 'H-NMR spektrumunda (Sekil 4.25) Hs ve Hg protonlart ayri ayri rezonans
olurken (6 8.49 ve & 8.41) sinyalleri asimetri nedeniyle farkli kimyasal kayma
degerlerine sahiptir. Hg ve H; protonlar1 ¢akisik (3 7.71) multiplettir. Bu sistemlerde
benzilik protonlar (H; ve Hy) digerlerine (H, ve Hsz) gore daha asagi alanda rezonans
olmaktadir (6 5.90 ve & 5.44). Bu protonlarin (H; ve Hy) sadece komsu protonlarla
etkilesmeyip hidroksi protonlari ile de etkilesmesi bunlarin H; ve Hg’e ait sinyaller

oldugu konusunda siiphe birakmamaktadir.

H,4 Protonu, Hs protonu ile trans konumda oldugundan (dihedral ag1 Opzps= -156.7) J34
daha biiyiik bir degere sahip olacaktir (J3;= 4.8 Hz). Dolayisiyla & 5.44’deki dubletin
dubletinin Hy’e ait oldugunu ve & 3.10°daki dubletin ise C4-OH protonuna ait oldugunu
sOyleyebiliriz. Hesaplanan dihedral a¢1 degeri (Oop-na= -31.3) ile Json’in (Js-on = 8.4
Hz) daha biiylik degeri de uyum igindedir. 6 5.90°da goriilen sinyal ise H; protonuna
aittir. Bu sinyal dubletin dubleti seklinde olmasina ragmen etkilesme sabitlerinin
yaklasik ayni degerde olmasi sebebiyle triplet goriinimi almistir. Jion etkilesme
sabitinin (Ji.on = 4 Hz) kiigiik degerde olmasi hesaplanan dihedral a¢1 degeri

(Oon-H1= 97.4) ile uyum saglamaktadir.
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Spektrumda & 2.90’da goriilen dubletin C;-OH protonuna ait oldugu sdylenebilir. H; ve
H, aksiyal-ekvatoryal iliskisi i¢inde olan H; ve H, daha kiiglik bir dihedral agisina
(On1H2= -53.3) sahip olup daha kiigiik bir etkilesme degeri ortaya koymaktadir
(J12= 2.8 Hz). H, ve Hj protonlarina ait etkilesme sabiti ise yine hesaplanan dihedral ag1
degerlerine bakildiginda (8n3= -63.8) diger etkilesme sabitleri ile kiyaslandiginda en
kiiglik degere sahip olacaktir (Jo3<< 2.8 Hz). Sonugta H;, protonuna ait sinyalin ¢ 4.79

ve Hs protonuna ait sinyalin ise 6 5.26”da oldugu sonucuna varilabilir.

Br OH
o
“Br
HH Br OH
6, I'17
H H3 HZ
Hs, Hg !h’ ‘ 1 H, |
It
) | A
i f ﬁ i W 1
N A A U L
= ”CDHC|3 P i e
l L A
rggj g rew 5 ﬁTﬂ (] thK
- i i
| A | 2 R B | e T e e |F=wsBrerea v R R 5 AP RLT
9 8 7 6 5 4 3 2 1 0 ppm

Sekil 4. 25.  cis,cis,trans-2,3,9,10-Tetrabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1,4-diol’iin
(205) *H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl5)
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Yapiyt destekleyen ve 14 sinyalden ibaret olan bilesigin *C-NMR spektrumu
Sekil 4.26’da gortilmektedir. Eterik karbon atomlar1 6 74.6 ve & 69.9°de, brom

atomlarina komsu alifatik karbonlar ise & 53.2 ve 6 48.9 ppm’de rezonans olmustur.

- = - - = -

|l | LI I | AR B | AR IRERRRRRER T T T T

— AR T T
140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 ppm

Sekil 4. 26.  cis,cis,trans-2,3,9,10-Tetrabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1,4-diol’iin
(205) **C-NMR spektrumu (100 MHz, CDCl5)

NMR ile elde edilen veriler bilesigin asimetrik oldugunu gdstermesine ragmen simetrik
diol bilesiginde meydana gelecek molekiil i¢i bir H-baginin simetrinin bozulmasina
sebep olabilecegi diisiiniildii. Bu nedenle oOngoriilerimizde yanilabilecegimizden
bilesigin tek kristal rontgen analizi (X-ray) yapildi. Tahminlerimizin dogru oldugu ve
yapmin  Cis,cis,trans-2,3,9,10-tetrabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1,4-diol ~ (205)
oldugu goriildii.
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o1

Br1

Sekil 4. 27.  cis,cis,trans-2,3,9,10-Tetrabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1,4-diol’iin
(205) X-ray ortep diyagrami

Sekil 4. 28.  cis,cis,trans-2,3,9,10-Tetrabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1,4-diol’tiin
(205) X-ray analizi ile elde edilen {i¢ boyutlu yapisi

Hidroksiantrasenlerin sentezi ve ileri doniisiim reaksiyonlarinin incelenmesi sadece
sentetik agidan degil ayn1 zamanda mekanistik a¢idan da biiylik 6nem tasimaktadir.
Canl1 viicuduna giren aromatik bilesikler metabolik siirecte, ilk 6nce ara formlar olarak
hidroksi ve epoksi tiirevleri olusturmakta, bunlar ise mutasyona yol agmaktadir.
Tetrahidrodiol ve epoksitlerin biyolojik aktiviteleri ile ilgili bir¢ok calisma yapilmasina
ragmen reaksiyon mekanizmalar1 ve kimyasal reaktiviteleri hakkinda hala az sey
bilinmektedir (Wislocki ve Lu, 1988). Hidroksitetrahidroantrasenler ve ileri
doniistimleri ile elde edilecek bilesikler mekanistik ayrintilarin incelenmesinde uygun

yapilar olduklarindan bu alandaki ¢alismalarda kullanilabilirler.
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4.3.2. cis,cis,trans-2,3,9,10-Tetrabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1,4-diol’iin
(205) CH3ONa ile Reaksiyonu

trans-Halohidrinlerin bazla muamelesi epoksitleri olusturur. Grup i¢inde daha Once

yapilan ¢alismalarda epoksiantrasenler elde edilmistir (Sema 4.31) (Cakmak, 2006).

Antrasendiepoksitler bir¢ok bilesigin sentezi i¢in baslangi¢ bilesigi konumunda olup,
diger yollarla sentezlenmesi miimkiin olmayan antrasen tilirevlerinin sentezi bu
epoksitlerin degisik niikleofillerle muamelesiyle gergeklestirilebilir. Ornegin Tsang ve
caligma arkadaglar1 (1982), naftalinepoksitler ile yapmis olduklari ¢aligmalarinda anti-
ve syn-1,2:3,4-naftalin dioksitleri (231 ve 232) baslangi¢ maddesi olarak kullanarak pek
¢ok naftalin tiirevinin sentezini ger¢eklestirmislerdir (Sema 4.35). Tsang ve arkadaslari
bu c¢alismada kullandiklar1 diepoksitlerin  1,4-difenoksinaftalin  (233) ve 1,4-
disiyanonaftalin (234) gibi eldesi zor 1,4-disiibstitiie naftalinlerin eldesi i¢in mitkemmel

baslangi¢c maddeleri olduklarin1 gostermislerdir (Tsang, et.al., 1982).

o OPh OPh
(;@ PhONa R KoC(CH;); OO
7 CH,CN/H,0 (;qORz
OPh OPh
231 235 233, %11
o CN
KCN, CH;CN
(Ij tag eter OO
© CN
231, 232 234, %40

Sema 4.35. Tsang ve calisma arkadaglarmin (1982) naftalin epoksitleri kullanarak
gerceklestirdikleri  difenoksinaftalin 233 ve disiyanonaftalin 234
sentezleri
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Dihidroksit’in 205 bazla muamelesi neticesinde monoepoksit 236 veya bromo-hidroksi
alken 206 de olusabilir. Didroksit 205 argon atmosferi altinda ve kuru THF ¢ozeltisi
icinde CH3ONa ile reaksiyona tabi tutuldu. Gerekli saflastirma islemleri yapildiktan
sonra 2,9,10-tribromo-1,4-dihidroantrasen-1,4-diol (206) tek iiriin halinde %56 verimle
elde edildi (Sema 4.36).

Br OH

2.2 Ek. CH;ONa

THF, 25°C
Argon atmosferi Br  OH
1 gin
206, %56
Sema 4.36. 2,9,10-Tribromo-1,4-dihidroantrasen-1,4-diol (206) sentezi

Reaksiyon neticesinde beklenen epoksit 236 olusmadi. Bunun yerine, bromo-hidroksi
alken 206 olustu (Sema 4.37).

Br OH
~B" CH,0Na O
_ =
//'Br Br
Br OH
206

Sema 4.37

Bilesigin MM2 molekiiler mekanik modeli Hy’iin sterik kalabaliklagsma i¢inde kaldigin
gostermektedir (Sekil 4.8). Bu durumda metoksit Hy’ye ya da Hs’e saldiracaktir. Ug
grubun ayni uzayi paylasmasi nedeniyle aksiyal H; hem daha serbest sterik ¢evre hem
de bromun hidrojene gore trans aksiyal konumu HBr ayrilmasini kolaylastirmaktadir
(Sekil 4.29). Bilindigi gibi E; mekanizmast ayrilan gruplarin diaksiyal (trans) olmasini
gerektirmektedir.
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Sekil 4. 29.  cis,cis,trans-2,3,9,10-Tetrabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1,4-diol’de
(205) Cy’ye bagli brom atomunun ve Hsz protonunun diaksiyal konumu
(MM2 Molekiiler Mekanik programi)

¥ Br
2By Poch,
S —=
’/'Br -HBr Br
Br

205 206

Sema 4.38. 206 Bilesiginin olusum mekanizmast

Dihidroksit 206 iiriiniiniin *H-NMR spektrumunda (Sekil 4.30) aromatik Hs ve Hg
(6 8.42) ile Hs ve H; (8 7.72) protonlar1 multiplet goriiniimiinde sinyaller
olusturmaktadir. Olefinik Hs, Hy4 protonu ile etkileserek bir dublet (8 6.69, J3= 4.4 Hz)
vermistir. Diger alifatik sinyal ise H;’e aittir (& 5.80). Bu proton sadece OH ile
etkileserek bir dublet vermistir (J;-on= 6 Hz). 6 5.74 ppm’de goriilen sinyal ise Hy
protonuna aittir. Hs protonunun komsu protonlarla etkilesme sabitleri yaklasik ayni
degerde oldugundan, sinyali triplet goriiniimiindedir (J3s= 4.4 Hz, Ji.on= 6 H2z).
Hidroksit protonlarmin ikisi de ayni etkilesme sabitine sahip oldugundan, ayirt
edilememektedir. Brom atomuna komsu olan1 3.28 ppm’de rezonans olurken diger
hidroksit protonu 3.22 ppm’de dublet olarak rezonans olmustur. Alifatik bolgede 2,
aromatik bolgede ise 5’1 kuvaterner 7 tanesi tersiyer olmak iizere toplam 14 sinyalden
olusan BC-NMR spektrumu (Sekil 4.31) yapr ile uyum igerisindedir. Yine kiitle
(M*-20H= 413), IR (3540 cm™, 3338 cm™) ve elementel analiz sonuglar1 da yapiy

desteklemektedir.
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9,10-Dibromantrasen’de (9) sadece 9 ve 10 konumlar: reaktifken bu bilesikte 1, 2 ve 4

konumlar1 da reaktif hale getirilmektedir.

H51 H8 H3

H, Hy

)\

\ 2 / > ? r,?
o| [© ] ) o oo
b (% |® < h ‘ @
-l | - ol (-] lole olo

T T I T T T I | I I I T T T I I T

85 80 75 70 65 60 55 50 45 40 35 30 25 20 15 1.0 05 ppm

Sekil 4. 30.  2,9,10-Tribromo-1,4-dihidroantrasen-1,4-diol’tin (206) 'H-NMR
spektrumu (400 MHz, CDCl5)

206 Bilesigindeki hidroksit gruplar1 tosilatlara ve siilfonatlara doniistiiriilerek kolay

cikan gruplar haline doniistiiriilebilir ve bu sekilde niikleofilik yer degistirme

reaksiyonlar1 ile yeni antrasen tiirevleri elde edilebilir. Ayrica hidroksitlerde, molekiil

yiikseltgenerek diketon olusturabilir. Cift bagin islevsellestirilmesinin yani sira vinilik

bromiir de (C,-Br) yapiya islevsellik kazandirmaktadir.
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Sekil 4. 31.  2,9,10-Tribromo-1,4-dihidroantrasen-1,4-diol’tin (206) BC-NMR
spektrumu (100 MHz, CDCl5)

4.3.3. 2,9,10-Tribromo-1,4-dihidroantrasen-1,4-diol’iin (206) ve cis,cis,trans-
2,3,9,10-Tetrabromo-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1,4-diol’iin (205) PCC ile

Yiikseltgenmesi

Sekonder alkoller, PCC (piridinyum kloro kromat) ile kolaylikla yiikseltgenerek
ketonlara doniistiiriilebilirler. Bu reaksiyon oda sicakliginda gerceklesmekte ve sonugcta
olusan iiriin basit siizme islemi ile kolaylikla izole edilebilmektedir. 206 ve 205
Bilesikleri ikiser adet sekonder alkol grubu ihtiva etmektedir. Dolayisiyla bu bilesiklerin

PCC ile muamelesi sonucunda yiikseltgenerek 1,4-antrakinonlar: olusturmalar1 beklenir.

Bu amagla PCC’nin metilen kloriir i¢erisindeki tuz-buz banyosu igerisindeki ¢ozeltisine
2,9,10-tribromo-1,4-dihidroantrasen-1,4-diol’tin (206) metilen kloriirdeki ¢ozeltisi
eklendi ve oda sicakliginda ii¢ giin siireyle karistirildi. Reaksiyon isleminden sonra
kii¢iik bir SiO, kolonundan siiziildii. Uriin metilen kloriirde kristallendirildi. 2,9,10-
tribromoantrasen-1,4-dion (207) %90 verimle elde edildi (Sema 4.39).
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o OO‘
Br CH2C|2 25 OC Br

3 gin

207, % 90

Sema 4.39. 207 Bilesiginin sentezi

Dihidroksiantrasen 205 bilesigi ile gergeklestirilen reaksiyonda ise PCC’nin metilen
kloriir igerisindeki tuz-buz banyosu icerisindeki ¢ozeltisine dihidroksiantrasen’in 205
metilen kloriirdeki ¢ozeltisi eklendi ve oda sicakliginda ii¢ giin siireyle manyetik olarak
karistirildi. Kisa SiO; kolonundan siizme islemi yapildiktan sonra iiriin metilen kloriirde
kristallendirilerek saf olarak elde edildi (62 mg, %74) (Sema 4.40). Spektroskopik

analizler sonucunda elde edilen bilesigin yapisisin 208 oldugu tahmin edilmektedir.

Br O
OO‘
"By
Br O
208, %74 237
Beklenen iriin
Sema 4.40

Bilesiklerin (207 ve 208) spektroskopik verilerine (*H-NMR, *C-NMR, APT, HMBC,
Kiitle ve Elementel Analiz) bakildiginda bu yapilarinin son derece benzer oldugu

gorilmektedir.

Renk, erime noktas1 ve Ry degeri gibi fiziksel 6zelliklerinin farkli olmasina ragmen
molekiillerin kiitle spektrumlari ve elementel analiz sonuglarinin benzerligi bu iKi

yapinin agik formiillerin ayni oldugunu gostermektedir (Tablo 4.8).
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Tablo 4.8. 207 ve 208 Bilesiklerinin kiitle, elementel analiz, Rf ve erime noktasi
degerleri
Br O Br O
B]lesik Br Br
Br O Br O
207 208
489.1 (M*+Na+NH,+3H) 489.0 (M*+Na+NH,+3H)

MS (APCI) m/z

Elementel Analiz
Cu4HsBr30, (444.9)
Hesaplanan: C, 37.79; H, 1.13

R¢
(1:9 etilasetat/hekzan)

Erime Noktasi

467.9 (M*+Na)
446.0 (M*+H)

421.1, 409.0 (M*-
Br+NH,+Na+3H)
386.1 (M*-Br+NH,+3H)
355.0, 329.0
310.2 (M*-2Br+Na+2H)
271.0, 254.0
227.1 (M*-3Br+Na+H), 149.1

Bulunan: C, 37.79; H, 1.31

0.17

251.5-252.5°C

467.9 (M*+Na), 445.0 (M")
421.1, 395.0, 366.1
355.0, 346.1, 329.0
306.0, 297.0, 283.0

255.1, 240.1
228.1 (M*-3Br+Na+2H)
212.1, 205.1, 156.9
149.1, 136.0

Bulunan: C, 37.73; H, 1.29

0.4

172-173°C

'H-NMR Spektrumlar:

Bilesik 207°nin "H-NMR spektrumu (Sekil 4.32) dort basit sinyal grubundan ibarettir.

Diger antrasen tiirevlerinde oldugu gibi Hs ve Hg protonlar iist iiste ¢akisik durumda

olmayip, ayr1 sinyaller halinde bulunmaktadirlar. H3 protonunun sinyali brom atomunun

hem indiiktif hem de sterik etkisi ve daha 6nemlisi karbonil grubunun mezomerik ve

indiiktif etkisi ile oldukg¢a asagi alanda (3 8.81) rezonans olmustur. Hz Protonuna ait

kimyasal kayma degeri literatiir bilgileri ile uyum igerisindedir (Tablo 4.9) (Bolognosi

ve ark., 2008). Asimetrik yapinin geregi olarak Hs ve Hg protonlar1 farkli kimyasal

kayma degerleri gostermektedir (sirasiyla 6 8.48 ve & 8.74). Hg ve Hy protonlar ise

0 7.84’de multiplet olarak rezonans olmustur.
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CDCl,

Br O
Hs
I I I Br
Br O He, H7

LJ ] 8.7 3‘6 3.‘5 B4 3:3 8.2 - B.I1 8.0 7.9 7.8
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88 (5 b =
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Sekil 4. 32. 2,9,10-Tribromoantrasen-1,4-dion’un (207) 'H-NMR spektrumu (400
MHz, CDCls)

208 Bilesiginin 'H-NMR spektrumu ise iki multiplet ve bir singletten olusan ii¢ sinyal
sisteminden ibarettir. Sinyallerin tamami aromatik bolgededir. & 8.80’de goriilen
AA'BB' sisteminin A kanadini olusturan sinyal Hs ve Hg protonlarinina aittir. Sistemin
B kanadmi olusturan sinyal ise Hs ve H; protonlarinina aittir ve & 7.87’de
goriilmektedir. Bir olefinik proton olan Hjz protonu ise beklendigi gibi & 7.56’da

rezonans olmustur.

207 Bilesiginde iki karbonil grubu ve bir brom atomunun ayni diizlemde olmasi
sebebiyle molekiiliin bu kisminda meydana gelen sterik sikisma neticesinde Hg
protonunun Hs protonuna oranla daha agagi alanda rezonans olmasi beklenir. Beklendigi
gibi bu bilesige ait spektrumda Hs ve Hg protonlar1 farkli bolgelerde rezonans

olmuslardir.
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Hs
Br O
U
H6: H7 I I Br
r

H5! H8

T T T T Y
88 8.7 8.6 8.5 8.4 8.3 8.2 8.1 8.0 7.9 7.8

lo\ o) “-\ Hn‘]
IR
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90 85 80 75 70 65 60 55 50 45 40 35 30 25 20 15 1.0 ppm
Sekil 4. 33. 208 Bilesiginin 'H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl5)
Tablo 4. 9. 2-Bromo-1,4-antrasendionlarin 'H-NMR degerleri
0]

O
"
O

HsC ‘ ‘ ' R,
R,
0]

Br O
208 A
200¢
Br O Br
Br O

238 239 R1=Br; R2=H
Bolognosi ve ark., 240 Ry=H; R,=Br
Bilesik 207 208 2008 Bolognosi ve ark., 2008
'H- 8.81 (s, 1H, Hy) 7.56 (s, 1H, Hs) 8.66 (s, 1H) 8.65 (s, 1H)
NMR  874(m,1H,Hg)  8.80 (AA'BB’ 8.75 (s, 1H) 8.61 (s, 1H)
(ppm) 8.48 (m, 1H, Hs) sisteminin AA’ 8.08-8.13 8.56 (s, 1H)
7.84 (m, 2H, Hgve  kismu, 2H, Hs ve Hg) (M, J=10Hz, 2H)  8.51 (s, 1H)
H,) 7.87 (AA'BB’ 7.73-7.78 7.97 (d, J= 8 Hz, 2H)
sisteminin BB’ (m,2H,J=10Hz) 7.83 (bs, 2H),
kismi, 2H, Hg ve H7) 7.65 (S, lH) 7.59 (S, 2H)

7.55 (d, J= 8 Hz, 2H)
2.59 (s, 6H)




134

208 Bilesiginde cift bagin yukari alanda rezonans olmasi, ancak karbonille konjuge
olmamasi ile miimkiindiir. Bu durumda, yapidaki ilgili karbonil diizlemsellikten sapmis

olmalidir (Sema 4.41).

Sema 4.41. 208 Bilesigi icin 6nerilen konfigiirasyon

BCc-NMR Spektrumlari

BC-NMR Spektrumlart incelediginde her iki bilesigin de ikiser karbonil grubu ihtiva
ettikleri goriilmektedir. Karbonil karbonlar1 207 bilesigi i¢in & 177.0 ve & 174.3°de, 208
bilesigi i¢in ise & 180.7 ve 177.4’de rezonans olmustur. Karbonil gruplarinin varlig
IR spektrumlar1 ile de desteklenmektedir (207 —1679 cm™; 208 — 1673 cm™).
BC-NMR spektrumlarinda (Sekil 4.34 ve Sekil 4.35) ayrica alifatik karbon atomuna

rastlanmamasi Onerilen yapilari desteklemektedir (Tablo 4.10).

Tablo 4. 10. 207 ve 208 Bilesiklerine ait **C-NMR degerleri

Br O Br O
Br O Br O
Bilesik 207 208

C-NMR (ppm, CDCl;)  177.0,174.3,146.1, 180.7,177.4, 141.0,
134.7,134.1,132.5, 139.1, 135.2, 135.0,
131.8,131.6,131.2, 131.6,131.0, 130.8,
130.3,130.0,129.7,  128.0, 127.9, 127.5,
128.1,124.3 126.7




135

Br O
O,
Br O

N aaaa Rama
135 134 133
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CDCl,
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Sekil 4. 34. 2,9,10-Tribromoantrasen-1,4-dion’un (207) **C-NMR spektrumu (100
MHz, CDCly)
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Sekil 4. 35. 208 Bilesiginin **C-NMR spektrumu (100 MHz, CDCls)

APT Spektrumlar

Bir bilesigin APT spektrumunun alinmasi ile molekiilde bulunan metil-tersiyer ile
metilen-kuvaterner karbon atomlar1 arasinda bir ayrim yapilabilmektedir. APT
spektrumunda pozitif sinyaller metilen ve kuvaterner protonlarina, negatif sinyaller ise

metil ve tersiyer protonlarina aittir.
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S6z konusu bilesiklerin yapilarini kesin belirlemek igin *H-NMR ve *C-NMR verileri
yeterli olmamistir. Bilesiklere ait kuvaterner ve tersiyer karbon atomlar1 sayilarinin

belirlenmesi i¢in bilesiklerin APT spektrumlari alindi.

Her iki bilesigin APT spektrumuna (Sekil 4.36 ve Sekil 4.37) bakildiginda karbonil

karbonlart ile birlikte toplam 9 adet kuvaterner karbon atomu ve 5 adet tersiyer karbon

atomu bulundugu goriildii. Bu sonug 6nerilen yapilar1 desteklemektedir.

o ™~ ™M
<« © o
n m <
~o~ <«
- o ~
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175 170 165 160 155 150 145 140 135 130 125 120 115 ppm

Sekil 4. 36.  2,9,10-Tribromoantrasen-1,4-dion’un (207) APT spektrumu (100 MHz,
DMSO-dg)


http://en.wikipedia.org/wiki/Deuterated_DMSO
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Sekil 4. 37. 208 Bilesiginin APT spektrumu (100 MHz, CDCls)

HMBC Spektrumlari

HMBC Spektrumlarina bakilarak iki ve {i¢ bag iizerinden meydana gelen karbon-proton
etkilesimleri belirlenebilir. Bu spektrumda bir bag iizerinden meydana gelen
etkilesimler elimine edilmektedir. Onerilen yapilara ait olefinik protonlarin 2 ve 3 bag
tizerinden komsu oldugu karbonil karbon atomlar ile etkilesmesi beklenir. Bu amacla
bilesiklerin HMBC spektrumlar1 alindi. Her iki bilesigin de HMBC spektrumlarina
(Sekil 4.38 ve Sekil 4.39) bakildiginda karbonil karbonlar1 ile Hs protonu arasindaki
etkilesme agik bir sekilde goriilmektedir.
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Sekil 4. 38.  2,9,10-Tribromoantrasen-1,4-dion’un (207) HMBC spektrumu (100

MHz, DMSO-d6)
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Sekil 4.39. 208 Bilesiginin HMBC spektrumu (100 MHz, CDCls)
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Sonug olarak bu bilgiler 1s181nda, spektroskopik sonuglar bilesiklerin agik formiillerinin
ayni oldugunu gostermektedir. Bununla birlikte baslangic maddelerinin farkli olmasi
sebebiyle farkliligin tercih edilen konformasyondan kaynaklandigini diisiindiirmektedir.
Bu ongoriimiiz X-ray analizi ile ispatlanabilir. Fakat simdiye kadar gergeklestirilen

uygun kristal eldesi ¢abalar1 sonu¢ vermemistir.

Iki yap1 arasindaki bu durum baslangic maddelerinin yapilarinin farkli olmasi sebebiyle
reaksiyon mekanizmalarinin farkliligiyla yani reaktiflerin molekiillere hangi yonden
yaklastigiyla ilgili olabilir. 205 Bilesiginin PCC ile reaksiyonu neticesinde molekiilde
iki hidroksit grubu karbonil gruplarina yiikseltgenirken bir de ¢ift bag olugsmaktadir. 207
Bilesiginde ise baslangi¢ maddesinde ¢ift bag olusmus durumdadir ve hidroksit gruplari
karbonil gruplarina yiikseltgenir. 208 Bilesiginin olusumunda muhtemelen once
karbonil gruplar1 olusacak daha sonra ¢ift bag olusumu meydana gelecektir. Dolayisiyla

reaksiyon mekanizmasi olusan iriinlerin yapisinda etkili olacaktir.

Tiimdrli-hiicre-bliylime inhibitorleri, optoelektronik boyalar ve organik iletkenler
olarak bir¢cok 1,4-antrakinon tiirevleri mevcuttur. Bu tip antrakinonlar ayrica
daunomycin ve adriyamycin gibi genis spektrumlu antikanser ilaglari i¢in temel yap1
olarak kabul edilirler. Bu nedenlerle, biyoaktif 1,4-antrakinonlara olan ilgi oldukca
artmistir (Mal ve Ray, 2008).

1,4-Kinon yapilarinda C, karbon atomuna bagli olan brom atomu son derece reaktiftir.
Bolognosi ve arkadasglart bu konumdaki brom atomunun yiiksek reaktivitesinden
yararlanarak 2-fenoksi-1,4-naftakinon ve 2-fenoksi-1,4-antrakinon tiirevlerinin tasarimi
ve sentezi gergeklestirilmistir (Bolognosi ve ark., 2008) (Sema 4.42). Sentezlenen bu
bilesiklerin anti-leishmanial (leishmanial-bir tiir sitma) ve anti-trypanosomal
(trypanosomal-6liime kadar goétiirebilen bir tiir tek hiicreli organizma) aktivite

gosterdikleri belirlenmistir.
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Sema 4.42.  2-Fenoksi-1,4-naftakinon ve 2-fenoksi-1,4-antrakinon tiirevlerinin
sentezi

Diger taraftan asagidaki semada gosterildigi gibi diantrakinon bilesikleri de elde
edilebilir (Sema 4.43).

Br O Br Br O (0] Br O

OO -2 YO0, e SN0
Br Br Br 2. CH3;ONa Br

Br O Br Br O (0] Br O

3.PCC
207 244 245
veya
(0] Br O
oo
(0] Br O
246
Sema 4.43

Ayrica 207 ve 208 bilesikleri birer dienofildir. Bu bilesiklerin dienlerle Diels-Alder
reaksiyonu ile daha biiyiik aromatik yapilar igin ¢ikis bilesigi olusturabilir (Sema 4.44).

OO‘ . OO“%

207, 208 247

Sema 4.44
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4.4. Antrasenbromiirlerin Niikleofilik Yer Degistirme Reaksiyonlar:

Antrasen’in (1) her {i¢ halkasinda metoksi gruplarinin baglandigi simetrik tiirevler
organik metal yapilar i¢in aday dondr yapilardir. Nitril gruplarinin baglandigi simetrik
tirevler ise akseptor yapilardir. 2,6,9,10-Tetrasiyanoantrasen’in (14) (Sema 4.45)
organik fotoiletken olarak kullanislt oldugu goriilmiis ve patenti alinmigtir (Mattes and
Farid, 1982). Tetrasiyaniir 14, reaksiyonlarda sensitizer olarak kullanilmaktadir (Mattes
ve Farid, 1980). Benzer donor ve akseptor yapilar, elektronikte Onemli sistemler
olusturmaktadir (Sema 4.45).

OCHs CN CN
H,CO l l l OCH; NC l l l CN ! ! ! CN
NC
OCH; CN CN
60 61 14
Donor Akseptor Akseptor
Sema 4.45
44.1. 2,9,10-Trisiyanoantrasen’in (209) Hazirlanmasi

Trisiyaniir’tin 209 sentezinde literatiirde belirtilen yontem kullanildi (Friedman ve
Shechter, 1961). Bu yontem oOzellikle reaksiyon neticesinde olusan siyanoantrasen
bilesiginin Cu metali ile olusturdugu kompleksin pargalanmasinda ve dolayisiyla
rtiniin saflastiritlmas1 asamasinda oldukga etkili bir yontemdir. Aromatik nitrillerin
saflagtirilmasinda bilesiklerin son derece polar olmalar1 da problem teskil etmektedir.
Ekstraksiyonda, sicak polar ¢oziiciiler kullanilmalidir. Kolon kromatografisi isleminde
R¢ degerlerinin ¢ok diisiik olmalar1 sebebiyle kromatografik ayirmada polar ¢oziicii
kullanilmalhidir. Oldukca yavas yliriimesi ayirma i¢in uzun zaman ve fazla ¢oziicii

kullanilmasina yol agmaktadir.
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Yapiya baglanan her siyaniir grubu halkay:1 elektronca fakirlestirdiginden miiteakip
nitril baglanmalar i¢in yapiy1 daha aktif hale getirecektir ve reaksiyonu hizlandiran bir
etkide bulunacaktir. Bu yiizden nitril tiirevlerinin sentezinde reaksiyon siiresinin
ayarlanmasi, yer degistirmenin ka¢ brom atomuyla meydana gelecegine bagli olarak
dikkatli bir sekilde yapilmalidir. Siirenin kisa tutulmasi durumunda bilesikte tiim brom
atomlarinin ayn1 anda siyaniir gruplariyla yer degistirmesi miimkiin olmayacak ve {iriin
karigimlar1 elde edilecektir. Siirenin gereginden fazla tutulmasi ise polimerlesmeye
neden olabilmektedir. Goriildigii gibi polibromiirlerin nitrillere doniistiiriilmesi hayli
dikkat gerektirmektedir.

Tribromiir 55 DMF’nin kaynama sicakliginda (150 °C) 3.5 ekivalent CuCN ile 4 saat
stireyle etkilestirildi. Reaksiyon sonucunda iiriin karisimi elde edildi. Gerekli saflastirma
islemleri (kompleksin pargalanmasi, ekstrasksiyon, kolon kromatografisi ve
kristallendirme) yapildiktan sonra ana iirlin olan trisiyaniir 209 bilesigi %42 verimle saf
olarak elde edildi.

Trisiyaniir 209 bilesiginin verimini artirmak ve tek iriin halinde eldesini saglamak
amactyla reaksiyon sartlar degistirilerek tekrarlandi. Tribromiir 55 6 ekivalent CuCN ile

7 saat siireyle muamelesi sonucunda ise tek iirlin halinde %75 verimle trisiyaniir 209

elde edildi (Sema 4.46).

CN
OOO e o
DMF 7 saat
kaynanulmcakhgl

55 209, %75

Sema 4.46.  Trisiyaniir 209 sentezi

Trisiyanoantrasen’in 209 'H-NMR spektrumu, ¢ikis bilesigi olan tribromiir 55 ile son
derece benzerlik gostermektedir. Nitril gruplart ¢ok polar ve elektron gekici gruplar
olduklarindan halkanin elektron yogunlugunu azaltirlar. Dolayisiyla kimyasal kayma
degerleri daha asag1 alana dogru bir kayma gostermistir (Tablo 4.11).
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HZ! HGI H7

Hs
Hy
H5! H8
9:0 819 8:8 817 816 8:5 814. 813 812 811 8i0 7:9
CDCl;,
CN
SooN
CN
| .
J!L\ [‘f I\]
g5y =
Chiaa : — W I A —— I -
9 8 7 6 5 4 3 2 1 (]
Sekil 4. 40.  2,9,10-Trisiyanoantrasen’in  (209) ‘H-NMR spektrumu (400 MHz,

CDCly)
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Tablo 4. 11. 2,9,10-Tribromantrasen  (55) ve  2,9,10-trisiyanoantrasen  (209)
bilesiklerinin NMR degerleri
Br CN
Br CN
i CCC SO
Br CN
55 209
'H-NMR 8.77 (s, 1H, Hy) 8.95 (d, 1H, H,)
(ppm) 8.44 (d, 1H, Hy) 8.65 (d, 1H, Hy)
8.55 (M, 2H, Hs ve Hg) 8.59 (dd, 2H, Hs ve Hg)
7.64 (m, 3H, Hs, Hg ve Hy) 7.96 (m, 3H, Hs, H; ve Hg)
BC-NMR 126.9, 126.8, 126.5, 126.2, 125.4, 125.3 133.6,132.9 132.6, 132.1, 131,5, 131.1
(ppm) 124.7,123.7,123.6, 123.4, 123.1, 119.1 130.4,129.2, 127.8, 126.5, 126.4, 117.4
117.7,117.4 115.0, 114.9, 113.7, 112.8, 112.3
Etkilesme Ju=92 Jiz=04
Sabiti (Hz) u-—= Ju=9.4

17 Rezonans sinyaline sahip bilesigin **C-NMR spektrumunda & 110-120 araliginda alt1

rezonans sinyali goriilmektedir. Bu sinyaller nitril karbonlart ile nitril gruplarinin

baglandigi C,, Cy ve Cyo karbonlarinin rezonans sinyalleri olup digerlerinden ayri bir

bolgede rezonans olmuslardir. Siyano gruplari ¢ok polar olmalarinin yani sira aym

zamanda anizotropiktir. Manyetik anizotropisi C=C baginin anizotropisi gibidir

(Sema 4.47). Dolayisiyla nitril gruplarinin bagli oldugu karbon atomlar1 perdeleme

bolgesinde kalarak yukari alana dogru bir kayma gostermistir (Sekil 4.41).

Sema 4.47.

Nitril grubunun manyetik anizotropisi
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CN
)
CN
JMLLM W‘M WWMWWW‘\{\ M vvvvvvvv Wy ’W*.
CDCl;

R R N R R D LR GRS R e

135 130 12
5 120 115 110 105 100 95 90 85 80 75 ppm
Sekil 4. 41. 2,9,10-Trisiyanoantrasen’in (209) **C-NMR spektrumu (100 MHz, CDCls)

Ayrica trisiyanoantrasen 209 bilesiginin seyreltik ¢ozeltisinin (toluen ve CDCI3) mavi
151tk yaymast (Sekil 4.42) sebebiyle bu bilesigin floresans 0Ozellik gosterdigi
anlagilmaktadir. Etkili ve kararli mavi 151k yayan antrasen tiirevleri, 151k yayan

materyaller olarak renkli organik elektroluminesans aletlerin tiretiminde kullanilabilir.
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Sekil 4. 42, Trisiyanoantrasen'in 209 seyreltik ¢ozeltisinin a) UV 1si1ginda, b) giin
1s181inda goriinimii

Antrasenlerin siyano tiirevlerinin fotokimyasal reaksiyonlar1 {izerine pek ¢ok calisma

yapilmaktadir. Bu bilesikler milkemmel elektron-akseptor —o6zelliklere —sahip

olduklarindan fotoindiiklenmis elektron transfer c¢alismalarinda sensitizer olarak

kullanilmaktadirlar (Olea et al., 2002).

Ayrica aromatik nitriller, farmasotikler, zirai kimyasallar (herbisitler, pestisitler),
pigmentler ve boyalar1 igceren pek ¢ok ticari bilesigin ¢ikis bilesikleridir (O’Neil, 2001).
Ayni zamanda nitriller benzoik asitler/esterler, amidinler, amitler, imidoesterler,
benzamidinler, aminler, heterosiklik bilesikler ve aldehitler gibi ¢ok sayida bilesige

doniisiim saglamalari sebebiyle ¢ok yararli bilesiklerdir (Rappoport, 1970).

4.4.2. 2,7,9,10-Tetrasiyanoantrasen’in (61) Hazirlanmasi

Tetrasiyaniir 61 elde etmek i¢in tetrabromiir 57 CuCN ile 1 giin boyunca etkilestirildi.
Reaksiyon ITK ile takip edildi. Bu siirenin sonunda tetrasiyaniir 61 bilesigi elde edildi.

Br CN
Br CN

57 61

Sema 4.48.  Tetrasiyaniir 61 sentezi



148

Bu bilesik i¢cin deney ayrmtilar1 ve elde edilen spektroskopik veriler patent igin

hazirlandigindan bu ¢alismada yer almamaktadir.

Tetrasiyanoantrasen’in 14, Grandmougin (1921) tarafindan  2,6,9,10-
tetrabromantrasen’den (56) N,N-dimetilasetamidin kaynama sicakliginda 10 esdeger
mol CuCN ile birkag saat kaynatilarak elde edildigi rapor edilmektedir. Bu yontemde,
bakir kompleksinin iriiniin  birkag saat hidrojensiilfir ile muamele edilerek
par¢alanmas1 saglanmakta ve olusan renkli kat1 siiziilerek toplanmakta ve sivi kisim
birka¢ kez kaynar toluenle ekstrakte edilmektedir. Coziiclisii uzaklastirilan madde
birka¢ kez nitrometanda kristallendirilerek saflastirilmaktadir (%50, e.n.> 345 °C).
2,6,9,10-Tetrasiyanoantrasen 14 bilesigi Mattes ve Farid (1980) tarafindan ilk olarak

sensitizer olarak fenilasetilenin elektron transfer reaksiyonlarinda kullanilmistir.

CN

SO
NC

CN
14

Sema 4.49.  2,6,9,10-Tetrasiyanoantrasen 14 bilesiginin yapist

4,5. Tamamlanamayan Calismalar

4.5.1. 9,10-Dimetoksiantrasen’in (170) Hazirlanmasi

9,10-Dibromantrasen’in (9) bir¢ok niikleofilik yer degistirme reaksiyonu yapilmistir.
Ancak literatiirde bakir destekli metoksillemenin yapilmadigr goriilmektedir. Ayni
reaksiyon metodu her bilesik tiirii i¢in farkli reaksiyon sartlar1 gerektirebilmektedir.
Tetrabromiir’iin 57 metoksi tiirevine doniistirme sartlarii belirlemek igin eldesi
oldukga kolay olan 9,10-dibromantrasen (9) ile baslandi. Ciinkii 6zellikle metoksi eldesi
deneylerinde reaksiyonun tamamlanmasinda silirenin ayarlanmasi1 6nem arzetmektedir.

Yapiya baglanan her metoksit grubu elektron verici 6zelliginden dolayi reaktiviteyi
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diistirmektedir. Bu da siirenin uzamasi anlamina gelmektedir. Dolayisiyla karigim yerine
tam doniisiim i¢in reaksiyonun iyi kontrolii gerekmektedir. Diger taraftan, merkez
halkada yer alan 9,10-konumlarindaki bromlarla ¢evre halkalarda bagli brom
atomlariin niikleofilik yer degistirme reaktivitelerinin ayni olmadigi da dikkate

alinmalidir.

9,10-Dibromantrasen’in (9) bakir destekli sodyum metoksit ile muamelesinde tek
basamakta 9,10-dimetoksiantrasen (170) bilesigi %29 verimle elde edilmistir
(Sema 4.50).

Br OCH, Br
(J 0 e I - T
+
DMF,15 saat
kaynama sicaklig1
Br OCHs; OCHs,

9 170, %29 210

Sema 4.50.  Dibromiir’iin 9 CH3ONa ile bakir destekli reaksiyonu

9,10-Dimetoksiantrasen (170) bilesigi i¢in elde edilen erime noktasi ve spektroskopik

degerlerin tiimii literatiir degerleriyle uygunluk gostermektedir (Tablo 4.12).

Tablo 4. 12. 9,10-Dimetoksiantrasen’in (170) erime noktasi ve spektroskopik degerleri

OCHj,4
~‘ ‘ ‘ Literatiir Degerleri
OCHjs Bulunan Degerler Meek ve ark., 1963 | Jang ve ark., 2007
170
Erime Noktasi (°C) 201-202 198-199 196.5-196.6
4.14 (s, 6H) 4.13 (s, 6H)
'H-NMR (ppm) 7.51 (m, 4H) 7.48-7.53 (m, 4H)
8.31 (M, 4H) 8.28-8.33 (M, 4H)
63.2 63.2
122.6 1225
BC-NMR (ppm) 124.9 124.8
125.3 125.3
148.2 148.4
Kiitle 237 (M*-H) 238.0994 (M)
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OCH;

OCH;

CDCl,

i
L o

g/ |

L T T T T T LI | T | LSS § T T T r———"T"

85 80 75 70 65 60 55 50 45 40 35 30 25 20 1.5 ppm

11.60

Sekil 4. 43.  9,10-Dimetoksiantrasen’in (170) *H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCls)

CDCl, OCH;3
OCHg
T T T T T T T ki T bf T T R | o
150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 ppm

Sekil 4. 44. 9,10-Dimetoksiantrasen’in (170) **C-NMR spektrumu (100 MHz, CDCls)
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85 80 75 7.0
9,10-Dimetoksiantrasen (170) eldesinde kristal iiriin ayrildiktan sonra

Sekil 4. 45.
geride kalan stv1 kismin *H-NMR spektrumu (400MHz, CDCls)

45.2. 2,7,9,10-Tetrabromantrasen’in (57) Metoksit Tiirevinin Sentez Girisimi

Ayrilamayan, ¢cok

Br
Br Br  CH3ONa, Cul
sayida iirlinden ibaret
DMF, 4 giin reaksiyon karigimi
kaynama sicakligi
Br

57
Sema 4.51.  Tetrabromiir’iin 57 CH3ONa ile bakir destekli reaksiyonu
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Tetrabromantrasen’in 57 metoksit tiirevine doniistliriilmesi amaciyla tetrabromantrasen
57, kuru metanol igerisine sodyumun eklenmesiyle hazirlanan CH3ONa ile Cul
katalizorli esliginde etkilestirildi. Reaksiyon karisimi dort giin siireyle geri sogutucu
altinda kaynatildi (100 °C). Gerekli saflastirma islemlerinin ardindan elde edilen ham
iiriiniin yapilan *H-NMR incelemesi iiriin karisimim gosterdi. Karisimda diger iiriinler
yaninda tetrametoksiantrasen 60 de bulunmaktadir. Olusan iiriinlerin R degerlerinin
birbirlerine ¢ok yakin olmasi sebebiyle tetrametoksiantrasen 60 bilesigini saf olarak
elde etme ¢abalar1 sonug vermedi. Olusan iiriinler ii¢ fraksiyonda toplandi. Elde edilen
2. ve 3. fraksiyonlarda tetrametoksiantrasen’in 60 varligi tespit edildi (Sekil 4.47,
Sekil 4.48).

ol Y

<
e e S e e e
6 5 4 3 2 1

Sekil 4. 46.  Tetrabromiir’in 57 CH3;ONa ile reaksiyonundan elde edilen 1.
fraksiyonun *H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl5)
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Sekil 4. 47.  Tetrabromiir’iin 57 CH3;ONa ile reaksiyonundan elde edilen
2. fraksiyonun *H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3)
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Sekil 4. 48.  Tetrabromiir’in 57 CH3ONa ile reaksiyonundan elde edilen
3. fraksiyonun *H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl5)
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4.5.3. 2-Bromo-9,10-bis(metiltiyo)antrasen (211) Eldesi

Aril bromiirlerden, metal-halojen degisim reaksiyonlar1 ve miiteakip elektrofil ile

muamele neticesinde farkli tirevler elde edilebilir.

Metal-halojen degisim reaksiyonlart pek cok degiskene bagli olan, c¢ok hassas
reaksiyonlardir. Uygun organolityum reaktifi ve miktarinin belirlenmesi, uygun sicaklik
ve ¢oziiclinlin se¢imi Ve inert bir ortam gerekir. Optimum sartlarin belirlenmesi pek ¢ok

caligmay1 gerektirebilir.

Tribromiir 55 bilesiginin n-BuLi ile metal-halojen degisimi ve miiteakip dimetildistilfiir
ile reaksiyonu incelendi. Reaksiyon bir {iriin karisimi ile sonuglandi. Elde edilen
reaksiyon karisimindan 2-bromo-9,10-bis(metiltiyo)antrasen (211) bilesigi saf olarak
izole edildi (%14) (Sema 4.52). Kolon kromatografisi ile ayirma neticesinde elde edilen
ve ITK incelemesinde tek nokta olarak gozlenen fraksiyonlarm *H-NMR incelemeleri
bu fraksiyonlarin esasen karigimlari ihtiva ettigini gostermistir. R¢ degerlerinin ayni
olmas1 sebebiyle bu fraksiyonlar1 olusturan maddeler saf olarak izole edilememistir

(Sekil 4.49).

Br SCH;
Br  1BuLi/THF,-78°C Br .
OOO 4+ Yapisi b.el}rlenemeyen
Z.SZ(CHg)z tiriinler
Br SCH3
55 211, %14

Sema 4.52.  Tribromiir’in 55 n-BuLi ile metal-halojen degisimi ve miiteakip
dimetildisiilfiir ile reaksiyonu

° R = 0,69
° R = 0,55
° Rf=0,41
R hr Rt o
c b a

Sekil 4. 49.  ITK incelemesinde tek nokta (spot) olarak gozlenen fraksiyonlar: a) 4-8.,
b) 12-13. ve c¢) 20-28.
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Reaksiyon neticesinde tribromiir’de 55 bulunan ii¢ brom atomunun tamaminin Li ile yer
degistirmedigi anlasiimaktadir. ITK incelemesinde tek spot olarak gdzlenen
fraksiyonlarin 2 veya 3 maddeden ibaret olmasi reaksiyon neticesinde bir¢ok mono- ve
dimetilsiilfiir tiirevlerinin olustugunu gostermektedir. Reaksiyon neticesinde olugmasi

muhtemel iirlinlerin yapilar1 Sema 4.53’de gosterilmistir.

SCH; Br Br
COoT OO coot
Br SCH; Br
248 249 250
SCH3 Br SCH3
OO oo oo
SCH; SCH; Br
211 251 252
SCH;
o
SCH;
253

Sema 4.53.  Reaksiyon karisiminda bulunmasi muhtemel bilesikler

Bilesigin yapisinin belirlenmesinde 9,10-bis(metiltiyo)antrasen (161) bilesiginin NMR
degerleri yardimci olmaktadir (Tablo 4.13). 161 Bilesigi ile dibromantrasen 9
bilesiklerinin NMR spektrumlart incelendiginde, tiyometil gruplarina o-konumundaki
protonlarin kimyasal kayma degerlerinin hacimli tiyometil gruplarinin etkisiyle asagi
alana kaydigi ve PB-konumundaki protonlarin kimyasal kayma degerlerinin ise meta
pozisyondaki tiyometil gruplarinin halka elektron yogunlugunu artirmasi sonucu yukari

alana dogru bir kayma gosterdigi goriilmektedir.
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Tablo 4. 13. 9, 161, 55 ve 211 Bilesiklerine ait NMR degerleri

Br SCH,
Br SCH3
9 161
IH-NMR (ppm) 8.60 (M, 4H, Hy, Hy, Hs Hy)  *H-NMR (ppm) 9.00 (M, 4H, Hy, Ha, Hs, Ha)
7.64 (m, 4H, Hy, Hs, Hg, H7) 7.58 (m, 4H, Hy, Hs, Hg, H7)

2.4 (s, 3H, SCHy)

3C-NMR (ppm) 131.1, 128.3, 127.5, 123.5 BC-NMR (ppm)  20.7 (SCHy)
Br SCH3
92008 200
Br SCH3
55 211
'H-NMR (ppm) 8.77 (s, 1H, H,) 'H-NMR (ppm) 9.26 (d, 1H, H,)
8.55 (M, 2H, Hs ve Hy) 9.03 (m, 2H, Hs ve Hg)
8.44 (d, 2H, H,) 8.94 (d, 1H, H,)
7.64 (m, 3H, Hy, Hg ve H;) 7.68 (m, 3H, Hs, Hg ve H7)

2.42 (s, 3H, SCHy)
2.41 (s, 3H, SCHy)

3C-NMR (ppm) 126.9, 126.8, 126.5, 126.2 BC-NMR (ppm) 135.0, 134.6, 134.6, 134.2
125.4,125.3, 124.7, 123.7 133.0, 132.5, 130.1, 129.7
123.6, 123.4, 123.1, 119. 129.5,127.8, 127.8, 127.3
117.7,117.4 127.0,121.8

20.4 (SCHj), 20.3 (SCH)

211 Bilesiginin 'H-NMR spektrumuna bakildiginda beklendigi gibi H; protonunun
sinyali tribromantrasen 55 bilesigi ile kiyaslandiginda asagi alana dogru bir kayma
gostermis ve Hs protonu ile etkileserek bir dublet vermistir (6 9.26, Ji3= 1.79 Hz). Hs ve
Hs protonlar1 tiyometil gruplarinin etksiyle asagi alanda bir multiplet verirken (3 9.03),
He ve H; protonlar1 yukari alana dogru bir kayma gostermistir (& 7.68). 6 8.94°de
goriilen dublet Hs protonu ile visinal etkilesen (J3;= 9.4 Hz) ve 10 pozisyonundaki
tiyometil grubunun etksiyle asagi alanda rezonans olan Hs protonuna aittir.

H3 protonuna ait sinyal ise Hg ve Hy protonlarina ait multiplet sinyal ile ¢akisik haldedir.
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Bilesigin 2 konumundaki brom atomunun yer degistirmesi durumunda Hsz protonuna ait
sinyalin daha asag1 alanda (~0.4 Hz) rezonans olmasi beklenir. Halbuki tribromiir 55 ile
kiyaslandiginda Hz protonuna ait sinyalde bu 6l¢iide bir kayma gozlenmemektedir.

Tiyometil gruplarmin sinyalleri ise 8 2.42 ve 6 2.41°de goriilmektedir (Sekil 4.50).

H3, H61 H7

H51 H8

VVVVVVVVV

CDCl, J

9 8 7 6 5 4 3 2 1 ppm

Sekil 4. 50. 9,10-Bis(metiltiyo)antrasen’in (211) 'H-NMR spektrumu (400 MHz,
CDCly)
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iki tiyometil grubunun varhigini *C-NMR spektrumu ile de desteklemektedir. & 20.4 ve

8 20.3 ppm’de goriilen sinyaller tiyometil karbon atomlarina aittir. Spektrumda toplam

7 adet kuvaterner ve 7 adet tersiyer sinyal bulunmaktadir (Sekil 4.51).

SCH;

oo

SCH;

T T T T T
135 134 33 132 131

130 120 110 100 90 80 10 60 50 40 30

Sekil 4. 51. 9,10-Bis(metiltiyo)antrasen’in (211) *C-NMR spektrumu (100 MHz,
CDCly)
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Sekil 4. 52.  12-13. Fraksiyonlarin *H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl5)
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Sekil 4. 53.  20-28. Fraksiyonlarin *H-NMR spektrumu (400 MHz, CDCl3)

Bu ¢alisma neticesinde belirtilen reaksiyon sartlarinda her ti¢ brom atomunun da Li ile
yer degistirmesinin gergeklesmedigi belirlendi. Daha once de belirtildigi lizere bu
reaksiyonun gergeklesmesinde bir¢ok degisken etkili olmaktadir. Bu nedenle mevcut
laboratuar sartlarinda {i¢ brom atomunun da Li ile yer degistirmesinin saglanabilmesi

i¢in ileri caligmalara ihtiyag vardir.



5. TARTISMA ve SONUC

Bu caligmada, antrasen tiirevlerinin eldesinde gelistirdigimiz yontemlerle secgici olarak
sentezi bagarilan bromoantrasenler ¢ikis bilesigi olarak kullanildi. Bromun niikleofilik
saldirtya karsi hassas olusundan ve metal-halojen degisimine imkan vermesinden

yararlanarak bromoantrasenler yeni antrasen tiirevlerine doniistiiriildii.

Grubumuzda daha once yapilan g¢aligmalarda, 9,10-Dibromantrasen’in (9) nispeten
polar ortamlarda bromlanmas1 incelenmis ve bu reaksiyonlarda farkli {irtin dagilimlar
elde edilmistir (Tablo 5.1) (Cakmak ve ark., 2006; Cakmak ve ark., 2008).
Dibromiir’iin 9 polar ve karanlik ortamda bromlanmasi1 ile 44 ve 45 iirlinleri

olusmaktadir (Tablo 5.1) (Cakmak ve ark., 2006).

Tablo5.1.  9,10-Dibromantrasen’in (9) polar bromlanmasi ile olusan iiriinler,
oranlar1 ve verimleri

Oran (*H-NMR) ve izole verim
Br BrB Br BrB Br BrB Br BrB
.Br .Br .Br .Br
Reaksiyon Sartlari Br Br "Br Br
Br Br Br Br Br Br Br Br
44 45 53 54
2.5 Ek. Br,
1| CH,CIs, -15°C %30 %45
(Cakmak ve ark., 2006)
2.5 Ek. Br,
2 | CHCIg, hv,0°C --- 13: 80: 6
(Cakmak ve ark., 2008)
2.5 Ek. Br,
3| CH,Cl,, hv,0°C --- 5: 88: 3
(Cakmak ve ark., 2008)
4 Ek. Br,
4 | CH,CI,,25 °C, giin 15181 --- 4: 91: 4
(Cakmak ve ark., 2008)
2.5 Ek. Br,,
; 0
5 B.(.anzenV/SIOZ, 25°C . 6 80" 4
giin 15181
(Cakmak ve ark., 2008)
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Hekzabromiir 45 ¢oziicii icerisinde 1s18a (glin 15181 ve projektdor lambasi) maruz
birakildiginda konfigiirasyon izomerlesmesi gostermektedir. Denge giin 1s1g8inda 3 giin
gibi bir siirede kurulurken projektor lambasi esliginde bu denge 15 dakika gibi daha kisa
bir siirede kurulmaktadir. izomerlesmenin Karanlikta durmasi déniisiimiin radikalik

yiirtidiigiiniin bir delilidir (Sema 5.1).

Br Br Br
‘ ‘ ' WBr : : :
+
“Br
Br Br Br
45 54 53 9
Giin 15181 (3 giin) ~ 43: 42: 6: 9
Projektor lambast  41: 41: 9: 9
ile 151nlama
(15 dakika)
*Uriin oranlar1 "H-NMR spektroskopisi ile belirlendi.
Sema 5.1. Hekzabromiir’iin 45 olusturdugu denge karigimi

Tablo 5.1°de verilen yontemlerle hekzabromiir’iin 53 tek {irlin halinde eldesi
saglanamamaktadir. Hekzabromiir’ii 53 diger kararsiz izomerlerden ayirma islemleri
zaman ve madde kaybina neden olmaktadir. Bu nedenle sartlar optimize edilerek 9,10-
dibromantrasen’den (9) hekzabromantrasen’i 53 veren uygun sentez yontemi gelistirildi.
Bu amagla bircok denemeler yapildi. Asagida yer alan sartlarin bir araya getirilmesi
halinde hekzabromiir’iin 53 yiiksek verimle (%95) tek {riin halinde elde edildigi

goriildii. Olusan {irtiniin biiytlik bir kismi reaksiyon esnasinda saf halde ayrilmaktadir.

o Az ¢oziicii (CCly) ortamu (substrat - ¢oziicii orani, 1 mol antrasen:69.5
mol CCl,)

o 2.5 ekivalent Br, kullanimi

. Projektor lambasi ile harici 1sinlama (150 W)

. Deney tiipii seklinde reaksiyon balonu kullanimi

o Oda sicaklig
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Bu reaksiyonda iyi ayarlanmasi gereken parametreler:

1. Az ¢oziici kullanimi: Cok ¢oziicii kullanimi  reaksiyonun daha geg
tamamlanmasina yol agmaktadir. Bu da ikincil doniisiimlere yol agtigindan ya da

tam doniisiimii saglamadigindan stereoizomer karisimi olusturmaktadir.

2. CCly c¢oziiclisiiniin tercihi: Reaksiyon radikalik sartlarda gergeklestiginden,
reaksiyonun hizli ve secici olarak (yan iirlinler olusturmadan) yiiriimesinde etkili
olmaktadir. CHCl3 ve CH,Cl, gibi ¢oziiciiler kullanildiginda reaksiyon iiriin

karisimi olusturmaktadir.

3. Isinlama sartlar: Reaksiyonun projektor lambasi ile (150 W) yapilmast 6nemli
oldugu gibi 1ginlamanin etkili olabilmesi i¢in deney tiipii seklinde bir reaksiyon
kabinin sec¢ilmesi de 6nem arz etmektedir. Reaksiyonun balonunun boyutlar1 da

hekzabromiir’iin (53) tek {iriin halinde eldesinde 6nemli bir katkis1 olmaktadir.

Br Br Br
OOO 25 Ek Brzv hV (150 W) \\‘Br
CCly, 25°C, 1 saat "By
Br Br Br
9 53, %95
Sema 5.2. Hekzabromiir 53 sentezi

Grubumuzda daha 6nce yapilan ¢alismada hekzabromiir’iin (53) piridinle muamelesi
ile tribromiir 55 elde edilmistir (Aydogan, 2006). Reaksiyon veriminin yiikseltilmesi ve
daha secici ve saf halde tribromiir 55 iirliniiniin elde edilmesi i¢in reaksiyon sartlari
yeniden degerlendirildi. Reaksiyonda c¢oziicii olarak benzen kullanildi ve piridinin
asirisindan kagimildi. Bu islemde oncekinden farkli olarak zaman alan saflastirma
islemlerine (HC1 ¢ozeltisi ile ekstraksiyon ve SiO, kolonundan siizme) gerek
kalmamaktadir. Boylece daha saf iiriiniin elde edildigi reaksiyon, daha kisa siirede ve

daha az kimyasal madde kullanimiyla gergeklestirildi.
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Diger bir yontemde ise tribromiir 55, hekzabromiir’iin 53 kuru kuruya isitilmas ile tek
iriin halinde (%97 izole verim) elde edildi. Termoliz ile tribromiir 55 eldesi, ¢oziicii ve
kimyasal maddenin kullanilmadigi, c¢ok kisa siirede gergeklesen c¢evre dostu bir

reaksiyon olmaktadir.

9,10-Dibromantrasen’in (9) bromlanmasi hekzabromiir’ii 53 tek iirlin halinde
olusturduguna gore, tribromiir’iin 55 bromlanmasi da hekzabromiirle ayni
konfigiirasyondaki heptabromiir’ii (199) olusturabilir mi? Bu diisiince ile tribromiir 55
ayni reaksiyon sartlarinda bromlandi. Beklendigi gibi, ayn1 konfigiirasyona sahip
heptabromiir 199 tek iiriin halinde (%94) elde edildi. Heptabromiirde brom atomlarinin
hekzabromantrasen 53 bilesigi ile aymi konfigiirasyona sahip oldugu ‘H-NMR
spektrumu ile anlasildi. Heptabromiir 199 ile hekzabromiir’iin 53 alifatik protonlar1 ayni

sinyal sistemleri sergilemektedir.

Heptabromiir’de (199) antrasen’in (1) her ii¢ halkasi brom atomu tasidigindan her g
halka da islevsel hale gelmis olmaktadir. Dolayisiyla antrasen tlirevlerinin eldesinde
heptabromiir 199 bilesigi Onemli bir yere sahiptir. Heptabromiir (199), benzilik
konumlarda yer degistirme reaksiyonlar1 verebilir. Ayrica heptabromiir’iin (199) cesitli

bazlarla eliminasyon reaksiyonlari tetra- veya pentabromiirleri olusturabilir.

Nii  Br Br Br Br
Br.,, Br Ag* Br.,,, Br Baz AN Br
\ R X — B P
Br Nis Br
Ni  Br Br Br n=1,2 Br
215 199 254
Sema 5.3. Heptabromiir’in 199 ileri doniisiim reaksiyonlari

Heptabromiir 199 piridinle eliminasyona tabi tutuldu. Tribromiir eldesinde oldugu gibi
heptabromiir’iin 199 piridinle muamele sonrasinda tetrabromiir 56 veya 57’yi (veya her
ikisi) olusturmasi beklenir. Beklendigi iizere heptabromiir’iin 199 piridin ile muamelesi

ile tetrabromiir 57 tek tirtin halinde %60 verimle elde edildi.

Bu sathada iki tetrabromiir (57 ve 56) izomerinin olugmasi beklenirken tetrabromiir 57

tam bir segicilikle olusmasi ile ilgili heniiz bir agiklama getirilemedi.
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T

Br B Br Br
Br A «BI' piridin Br
-
B " Benfen
Br Br Br 25°C Br

55, %97 53, %95 55, %73

2.5 Ek. Br,
hv (150 W)
CCly, 1 saat

Br Br Br Br

O T e
Benzen, 25 °C g Br
Br Br Br Br
57, % 60 199, % 94 56

Sema 5.4. Tri- (55), hepta- (199) ve tetrabromantrasen’in (57) sentezleri

Literatiirdeki orneklerine baktigimizda simetrik tetrabromiir 57, materyal kimyasinda
Oonemli yeni antrasen tiirevleri i¢in anahtar bilesik konumunda oldugu anlasilmaktadir
(Kesim 4.1.3). Antrasenin tetrametoksi, tetrakismetiltiyo ve tetrasiyan bilesikleri yiik
transfer kompleksi ve radikal katyon tuzu olusturmada dondr veya akseptor yapilar
olarak kullanilabilir (Sema 5.5). Ayrica tetrabromiir’iin 57 fotodimerlesme iiriinleri, foto

anahtar sistemler gelistirmede kullanilabilir (Sema 5.6).

Sema 5.5.

Br

e

Br

Br fotodimerlesme

veya

57 255 256

Sema 5.6. Tetrabromiir’iin 57 fotodimerlesmesi ile olusabilecek iirlinler
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Grubumuzda yapilan Onceki ¢aligmalarda (Cakmak ve ark., 2006) hekzabromiir’lerin
(44 ve 45) giimiis destekli hidroliz ve metanoliz reaksiyonlar1 verdigi ve benzilik
konumlarda yer degistirme reaksiyonlar1 gosterdigi ortaya kondu. Aymi sekilde, 44 ve
45 bilesiklerinden farkli bir stereokimyaya sahip hekzabromantrasen 53, Ag,SO, ve
AQCIO4 kullanilarak glimiis destekli yer degistirme reaksiyonlarina maruz biralildi.
AQCIO, ve AQ,SOy, ile yapilan ayr1 ayr1 denemeler farkli dirtin dagilimi olusturdu.
AQ,SO, kullaniminda metoksit tiriinlerinin (201 ve 202) yan1 sira beklenmeyen hidroksi
trtinii (200) de olustu. Bu durum Ag,SO, tuzunun farkli bir mekanizma tizerinden

reaksiyon vermesi ile agiklandi.

AQg,SOy ile gercgeklestirilen metanoliz reaksiyonu ii¢ {irlinden ibaret bir karisim verdi
(200, 201 ve 202 igin oran sirasiyla 58:18:24, *H-NMR). Reaksiyon siiresinin 10 giine
cikarilmasi ile dérdiincii bir iiriin olarak aromatlasma iiriinii 51 de gdzlendi. Uriinler
kromatografik yolla ayrildi. 200, 201, 202 ve 51 Uriinleri sirastyla %35, %11, %18 ve
%15 verimlerle elde edildi.

AgCIOy ile yapilan reaksiyon, 2 giinde tamamlandi ve iki iiriin (dimetoksit 201 ve
dimetoksit 202) olustu. Uriinlerin R degerleri birbirlerinden oldukga farkli oldugundan,
bilesikler kromatografik olarak kolaylikla ayrildi.

Bu calismada gergeklestirilen giimiis destekli yer degistirme reaksiyonlart Sema 5.7°de

Ozetlenmistir.
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Br Br

"By
Br Br
53

l Ag'/CH;0H

Ag,S0, 2 Ek., 1 giin 58: 18: 24
Ag,S0, 2 Ek., 2 gin 54: 14: 32:
Ag,S0O, 2 Ek., 10 giin %35 %11 % 18 %15
AgCIO,, 2 Ek., 2 giin 30: 51
%29 %44

*Uriin oranlar1 "H-NMR spektroskopisi ile belirlendi.
Sema 5.7. Hekzabromiir’iin 53 giimiis destekli metanoliz reaksiyonlari

Gruptaki 6nceki bir ¢alismada metoksibromiir’iin (48) CH3ONa ile aromatlastirilmasi

iki tirlinii olusturmaktadir.

Br OCH3
CH;ONa O AN
— Br
=
Br
51,52

Sema 5.8

Ayni yapisal formiile ancak farkli stereokimyaya sahip dimetoksiantrasenlerin (201 ve
202) benzer sekilde aromatlastirilmasi ayni trtinleri (51 ve 52) verdi. Bu reaksiyonlarda

beklenen tiriirlerden birisi olan 9,10-dibromo-2,4-dimetoksiantrasen 69 olusmadi.
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Br OCHs Br OCH, Br OCH,
i OO OO )
“Br THF, 25°c Br
Br OCH,
201, 202
%CH3ON&
Br OCH;
Br OCH3
69

Sema 5.9. Dimetoksiantrasenlerin (201 ve 202) CH3ONa ile aromatlastirilmasi

Antrasen ¢ekirdek yapisina sahip dogal iiriinlerin biiyilk bir kism1 metoksit gruplar
ihtiva etmektedir. Dolayisiyla metoksit grubunun yani sira {i¢ brom atomu ihtiva eden
bu bilesikler dogal iiriinlerin sentezinde baslangic maddesi olarak kullanilabilir sentetik

onemi yiiksek iki antrasen tiirevidir.

Dimetoksit’in 202 1 ek. CH3;ONa ile reaksiyonu, dimetoksiantrasenlerin (201 ve 202)
olusum mekanizmalarinin aydinlanmasinda yardimci oldu. %70 Olarak gerceklesen
dontisimde bir mol HBr ayrilma iriinii olan alkenbromiir 203 (%41) yaninda

aromatlagma tiriinii 51 (%1) ve 52 (%9) bilesikleri de olustu (Sema 5.10).
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Br OCH3
202
1 Ek. CH;ONa
%70 doniisiim
Br  OCH, Br  OCH,
O‘ OO 200
Br Br Br
OCH;,4 Br OCH; Br
203 51 52
Oran ('"H-NMR)  56: 1: 13
Izole verim %41 %1 %9

Sema 5.10.  Dimetoksit’in 202 1 ekivalent CH3ONa ile reaksiyonu ve olusan iiriinler

Onerilen mekanizma Kesim 4.2.2°de ayrintili bir sekilde tartistimistir. Mekanizmada
onerildigi gibi baz, sterik sikisma nedeniyle H; ve Hy protonlarina saldiramamaktadir.
Baz saldirisi, ilk oOnce sterik olarak daha uygun olan H, veya Hjs; protonlarinda
olmaktadir. Bu sekilde bir mol HBr eliminasyonu sonucunda bir bromoalken molekiilii
203 meydana gelmektedir. Daha sonra bu iiriin (203) E1 konjuge baz eliminasyonu ile

51 ve 52 bilesiklerine doniismektedir.

2,3,9,10-Tetrabromo-4-metoksi-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1-ol (200) bilesiginin
CH3ONa ile gergeklestirilen reaksiyonunda oOnerilen mekanizma ile 51 ve 204

bilesiklerini vermektedir.

Br OCH3
CH3ONa/ THF Br Br
Br
51, %67 204, %33

Sema 5.11.  2,3,9,10-Tetrabromo-4-metoksi-1,2,3,4-tetrahidroantrasen-1-ol (200)
bilesiginin CH3ONa ile reaksiyonu
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Metoksiantrasenler (200, 201 ve 202) ve metoksiantrasenlerin eliminasyon reaksiyonlari
sonucu elde edilen iirlinler, farkli Ry degerleri ve kolayca kristallenebilmeleri ile

birbirinden kolayca ayrilabilmektedir.

Sonug olarak, bu reaksiyonlar biiylik 6lgekli sentezler i¢in uygun oldugu gibi diger
niikleofillerle de yapilabilir ve dolayisiyla genellestirilebilir reaksiyonlardir. Boylece
benzilik konumdaki (1,4)-bromiirlerin yiiksek reaktivitesi ve olusan {riinlerin
aromatlastirilmasi, antrasen tiirevi sentezinde yeni ve etkin bir yaklasim sunmaktadir

(Sema 5.12)

Br Br Br Ni Br Nu
OO‘ wBr Ag*/Ni OO‘ wBr aromatiklestirme O A
—Br
“, “, 4
Br Br
Br Br Br Nu Br
53 66 Nu= RNH 257 Ni= RNH
67 Nu= NO; 258 Nu= NO;
68 Ni= CH;COO 259 Nu= CH;COO

Sema 5.12. Hekzabromiir’iin 53 glimilis destekli niikleofilik yer degistirme
reaksiyonlar1 ve liriinlerin aromatlastiriimasi

Hekzabromiir’iin (53) AgCIO, ile yapilan metanoliz reaksiyonunda iki {irin meydana
gelirken, hidroliz reaksiyondan tek iiriin olustu: cis,cis,trans-Dihidroksiantrasen 205
tam bir doniisiimle (%80 izole verim) elde edildi. Ikisi simetrik olmak iizere iic
stereoizomer Uriin olusturabilecegi halde reaksiyonda secici olarak asimetrik
dimeoksiantrasen 205 elde edilmistir. Bu durum birinci hidroksit grubu baglandiktan
sonra meydana gelen diizenlenme ile agiklanabilir. Hidroksit grubu, olusan ikinci
benzilik karbokatyona saldirarak bir ara {irlin olusturabilir. Olusan ara iiriinde, ikinci
hidroksit grubunun ayni1 yonden baglanmasi molekiiliin bu yiizeyinde meydana gelen

kalabaliklagma sonucu sterik olarak engellenebilir.

Grubumuzda daha 6nceki ¢calismalarda hekzabromantrasen 45 bagslangic maddesi olarak
kullanilmis ve hidroksiantrasenler karisim olarak elde edilmisti (Sema 5.13) Bu

calismada, dihidroksiantrasen 205 tek iiriin olarak meydana gelmektedir (Sema 5.14).
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45
Sema 5.13
Br Br
Br  AgCl10,/H,0
“ngr  Aseton25°C
Br Br karanlik, 2 giin
53 205, % 80

Sema 5.14.  cis,cis,trans-Dihidroksiantrasen 205 eldesi

Onceki calismalarda elde edilen halohidrinlerin (49 ve 50) CH3ONa ile reaksiyonu
sonucu epoksitler elde edildi. Dihidroksit’in (205) ayni reaksiyonla monoepoksit’i 236
olusturmasi beklenir. Ancak reaksiyon sonucunda 2,9,10-tribromo-1,4-dihidroantrasen-
1,4-diol (206) (%56 verim) elde edildi. Reaksiyonda epoksit olusumu yerine alken
olusmasi sterik etki ile agiklandi (Kesim 4.2.3).

Br OH Br OH
~_Br  CH;ONa Br  CH,0Na -
— 0
Br Br OH
236 206, %56

Sema 5.15.  Dihidroksiantrasen’in 205 CH3ONa ile reaksiyonu

2,9,10-Tribromo-1,4-dihidroantrasen-1,4-diol (206) bilesiginin PCC ile yiikseltgenme
sonucu 2,9,10-tribromoantrasen-1,4-dion (207) bilesigi (%90) elde edildi. Bu bilesik,
1,4-antrakinon yapisina sahiptir. Antrakinon tiirevleri, yiiksek biyolojik aktivite
ozellikleri ile antrasen tiirevlerinin 6énemli bir sinifin1 teskil ederler. Molekiiliin (207)
yapisinda yer alan ii¢ brom atomu ileri doniisiimlere imkan vereceginden bu bilesik son

derece kullanigh bir ¢ikis bilesigi olma potansiyelindedir.
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OO‘
Br CH2C|2 25 OC Br

3 gin

207, % 90

Sema 5.16.  2,9,10-Tribromoantrasen-1,4-dion (207) sentezi

Dihidroksiantrasen 205 bilesiginin PCC ile reaksiyonu incelendi. 205 {iriinii beklenen
tirtin 237 yerine 208 bilesigine doniistii. 208 Bilesiginin agik formiilii 207 bilesigi ile
aynt olmasina karsin konformasyon farkliligi gosterdigini diisliniiyoruz. Her iki
reaksiyondan elde edilen {irtin farkli 'H-NMR, IR, erime noktasi ve Rg degerleri
gostermektedir. Ancak aymi kiitle ve elementel analiz degerlerine sahiptir. Farkli

olmakla beraber *H-NMR degerleri 207 bilesiginin yapisi ile uyum saglamaktadir.

Bu reaksiyon ile hidroksiantrasen’den (205) bir 1,4-antrakinon tiirevi tribromiir 208’¢
tek basamakta ulasilmistir. Sentetik ve biyolojik olarak potansiyel 6nemi olan ve
yapidaki brom atomlarindan dolay1r degisik 1,4-antrakinon tiirevlerinin sentezini

miimkiin kilacak 208 bilesigi i¢in secici ve etkin bir yontem gelistirilmistir.

— O

208, %74

Sema 5.17.  Dihidroksiantrasen’in 205 PCC ile reaksiyonu

Yapida yer alan brom siibstitiienti 1,4-antrakinon’un (207 ve 208) kolayca eter
tirevlerine donligmesine imkan verecektir (Sema 5.18). 1,4-Antrakinonlarin fenoksit
tiirevlerinin yiiksek biyolojik aktivite gosterdigi bilinmektedir (Bolognosi ve ark.,
2008). Bu sebeple, ilgili tiirevlerin sentezi i¢in grubumuzda yakin gelecekte ¢aligmalar

planlanmaistir.
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Br O OH Br O R
Cr 2 OO O
a0 C D)
Br = DMF 0 =
Br O Br O
207 242 260

Sema 5.18.  1,4-Antrakinonun 207 fenol ile reaksiyonu sentezi

Antrasenin nitril tiirevleri, cok sayida bilesik tiiriine gecis saglayabileceginden sentetik
potansiyelleri yliksek bilesiklerdir. Bunun yani sira siyanoantrasenler elektron-akseptor
ozelligi gostermeleri ve dogal liiminesans karakterleri sebebiyle materyal biliminde

kullanisl: olabilir.

CuCN ile aril bromiirlerin DMF gibi polar bir ¢oziicii i¢erisindeki reaksiyonu karsilik
gelen nitril tlrevlerini verir. Tribromiir’den 55 trisiyaniir tiirevinin (209) eldesi i¢in
yapilan denemeler siyaanobromiir iirlinlerinin karisimi ile sonuglandi. Yapilan
denemeler, reaksiyon siiresi optimum {iriin eldesinde 6nemli bir etken oldugunu
gosterdi. Uriin karisimini kristallendirilmesi ve kromatografik olarak ayrilmas: giicliik
arz etmekte ve Ozel hiiner ve bilgi gerektirmektedir. Tribromiir 55, 6 mol CuCN ile
DMF’nin kaynama sicakliginda reaksiyona tabi tutuldu. 7 Saatte tamamlanan reaksiyon,

trisiyaniir’ii (209) %75 verimle tek {irlin halinde olusturdu.

Br CN
Br  6Ek. CcucN CN
OOO DMF, 7 saat OOO
Br CN

kaynama sicakligi

55 209, %75

Sema 5.19.  Trisiyanoantrasen 209 sentezi

Sensitizer olarak kullanilan 2,6,9,10-Tetrasiyanoantrasen’in (14) organik fotoiletken
olarak kullanish oldugu goriilmiis ve patenti alinmistir (Mattes ve Farid, 1980; Mattes
and Farid, 1982). Tetrabromantrasen’in 57 tetrasiyaniir tlirevine doniistliriilmesi igin
benzer c¢alismalar yapildi. Tetrasiyaniiriin 61 sentezi ve diger uygulamalan ile ilgili
hususlarin patent olarak degerlendirilmesi planlanmaktadir. Bu sebeple ¢alismalarin

ayrintilarina burada yer verilmemistir.
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Br CN
RGOS OON
Br CN
57 61

Sema 5.20.  Tetrasiyanoantrasen 61 sentezi

Antrasen bromiirlerin eldesi ve hekzabromiiriin giimiis destekli niikleofilik yer
degistirme reaksiyonlarinda etkin sonuglar alindigir halde ayni etkinlik ve secicilige

metoksit ve metil siilflir tiirevlerinin eldesinde ulagilamamustir.

9,10-Dibromantrasen (9) bilesiginin Cul katalizorliigiinde CH3ONa ile 15 saat boyunca
devam eden reaksiyonu iiriin karisimi ile sonuglandi. Ana {iriin olan dimetoksiantrasen
170 ham {irtinden kristallenme yolu ile izole edildi (%29). Karisimdaki diger {iiriinlerin
Rt degerlerinin birbirlerine ¢ok yakin degerde olmasi saflastirilmayr engellemektedir.
Bu ylizden karisimda ¢ogunlukla monometoksit 210 bilesigi ayrilamadan kalmaktadir
(*H-NMR analizi).

Br OCHj, Br
CH3ONa, Cul
OOO DMF,15 saat § OOO * OOO
b kaynama sicaklig1 OCH, &cH,

9 170, %29 210

Sema 5.21.  Dibromantrasen’in 9 metoksi niikleofili ile yer degistirme reaksiyonu

Dimetoksiantrasen 170 bilesiginin sentezinde elde edilen 6n bilgiler 1s18inda ¢alismanin
nihai hedeflerinden olan tetrametoksiantrasen 60 sentezini gergeklestirmek igin
tetrabromantrasen 57 DMF’nin kaynama sicakliginda Cul katalizérliigiinde CH3ONa ile
muamele edildi (4 giin). Reaksiyon neticesinde bir iiriin karisimi elde edildi. Elde edilen
{iriin karigiminda tetrametoksiantrasen’in (60) varhigi 'H-NMR’ da gdzlenmektedir.
Ancak friinlerin Rs degerlerinin birbirine yakin degerde olmalari ve diger baska
sebepler (muhtemelen oksitlenme) tirtinlerin kromatografik olarak saf halde ayrilmasini

engellemektedir.
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Antrasen bromiirlerin niikleofilik aromatik yer degistirme ile metoksit tiirevlerine
dontistiirilme reaksiyonlari, tecrilbbe ve daha hassas bir ¢alisma (6rnegin 1siktan ve
O,’den uzak ortam gibi) gerektirmektedir. Pek ¢ok deneme sonucu elde edilebilecek bu
tecriilbe kazanimlar1 sonucunda polimetoksiantrasen (6rnegin tetrametoksiantrasen 60)
tiirevleri elde edilebilecektir. Ilgili ¢alismalarm daha ileri tarihlerde gerceklestirilmesi

diistiniilmektedir.

Br

Br Br CH30Nga, Cul Ayrilamayan, ¢ok
OOO sayida iirlinden ibaret
DMF, 4 giin reaksiyon karisimi

kaynama sicakligi
Br

57

Sema 5.22.  Tetrabromantrasen’in 57 metoksi niikleofili ile yer degistirme reaksiyonu

Tribromiir’iin (55) n-BuLi ve miiteakip dimetildisiilfiir ile reaksiyon denemelerinde
(dort deneme) ii¢ brom atomunun da tiyometil grubuyla yer degistirdigi iirlin elde
edilemedi. Tim reaksiyonlar {iriin karigimlarini verdi. Tribromiir’iin n-BuLi ve
sonrasinda dimetildisiilfiir ile muamelesi neticesinde c¢ok sayida {iirlinden ibaret bir
karisim elde edildi ve kromatografik saflagtirma islemi neticesinde tiriinlerden sadece 2-
bromo-9,10-ditiyametilantrasen (211) bilesigi saf olarak izole edildi (%14).
Kromatografik ayirma isleminde elde edilen diger fraksiyonlar ince tabakada tek spot
gostermektedir. Halbuki aym Ry degerine sahip fraksiyonlarin *H-NMR spektrumlari

ikili ve {i¢lii tirlinlerden ibaret birer karisim olduklarini1 gostermektedir.

Br SCH3
Br 1.BuLi/THF, -78°C Br ayrllamayan irin
+ karisimi
2.55(CH3),
Br SCH3
55 211, %14

Sema 5.23.  Tribromantrasen’in 55 metal-halojen degisimi ve miiteakip metilsiilfiir
elektrofili ile reaskiyonu
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Sonu¢ olarak bu ¢alismalar, 2,9,10-tribromantrasen (55) ve 2,7,9,10-
tetrabromantrasen’in (57) metal-halojen yer degistirme reaksiyonlari igin Oncii bir
calisma niteligi tasimaktadir. Bu reaksiyonlarda ¢oziicii, siire, sicaklik ve organolityum
reaktifi degistirilerek optimum deney sartlarinin belirlenmesi ile ayni anda {i¢ veya dort
brom atomunun lityum ile yer degistirmesi miimkiin olabilir. Bu da tiim parametrelerin

ayr1 ayr1 denendigi, ileride yapilmasi planlanan, ¢ok yonlii caligmalar1 gerektirmektedir.

Yapilan bu tez ¢aligmasinda antrasenin her ii¢ halkas1 da islevsel hale getirilmis, tri- ve
tetrasiibstitiie antrasenler ile 1,4-antrakinonlarin sentezi etkin ve secici yontemlerle
gercgeklestirilmistir. Bu ¢alisma ile antrasenin ilk defa bu denli islevsel hale getirildigi
sOylenebilir. Sentezlenen bu bilesikler biyo- ve elektroaktivite gdsterme potansiyeline
sahiptir. Sonu¢ olarak elde edilen antrasen tiirevleri, biyoaktif dogal iirlinlerin ve

elektroaktif tiirevlerin sentezinde 6nemli birer baslangic bilesigi olarak goriilmektedir.

SCH,
SCH3
55
Br OCH; Br  OCHjg
! Cﬁf OO
Br
57

POCHENOGE
0]

207 208
Sema 5.24
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