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Onsoz

Proje kapsaminda alkenlerin Mn(OAc), ve Cu(OAc), esliginde 1,3-dikarbonil
bilesikleri ile olan reaksiyonlarin mekanizmasi incelendi. Katilma mekanizmasinin,
literatiirde yaygin bir kitle tarafindan kabul gordiigii gibi olmadig: belirlendi. Ayrica
Mn(OAc), esliginde asetik asitin ¢ift baglara katilmasi ile olusan lakton halkasinin
indirgenmesi ile siklitol sentezleri icin yeni bir yontem gelistirildi. Asetilaseton ile
tapilan reaksiyonlarda asetil gruplarindan birinin amonyak gazi ile uzaklastig1 ve ve bu

noktadan hareket ederek cift baglarin kloroasetilasyonu i¢in yeni bir yontem gelistirildi.

Mangan(Ill)-Asetat  ile  Hidrokarbonlarin =~ Oksidasyon =~ Mekanizmasinin
Arastirilmasi ve Yeni Dogal Uriin Sentezlerinin Gelistirilmesi baslikli ve 106M335 nolu

bu proje TUBITAK tarafindan desteklenmistir.
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Ozet

Radikal siklizasyon reaksiyonlarinda bilesiklerin halojen veya baska fonksiyonel
gruplart R3SnH ile serbest radikallere indirgenir, radikalin siklizasyonu ile olusan yeni
yeni radikalin hidrokarbona indirgenmesi ile zincir reaksiyonu tamamlanir. Oksidatif
serbest radikal olusumunda radikalin terminasyonu da oksidatiftir. Basit c¢ikig
bilesiklerinden oldukca fazla fonksiyonel grup igeren iiriinler elde edildiginden, bu

yontemin sentetik potansiyeli oldukga yiiksektir.

Asetik asitin alkenlere oksidatif katilmasi ilk kez Heiba/Dessau ve Bush/Finkbeiner
tarafindan 1968 yilinda rapor edilmis olup oksidatif serbest-radikal siklizasyonu i¢in
genel bir yaklasimdir. Genel olarak, oksidatif veya reduktif olusturulan bir radikal
intra- veya intermolekiiler olarak cift baga katilarak yeni bir radikal olusturur.
Mn(IIl)asetat, radikal terminasyonunda olusan radikali hemen ilgili karbokatyona
yiikseltger. Mn(OAc); oksidasyon reaksiyonunun yoniinii takip etmek ve ikinci
oksidasyon reaksiyonunun siklizasyondan 6nce mi yoksa sonra mi oldugunu belirlemek
icin bu proje kapsaminda sekonder radikaller bisiklik sistemler iizerinde olusturuldu ve
sistemin Wagner-Meerwein tipi bir diizenlenmeye maruz kalip kalmadigi arastirildi.

Sonug olarak siklizasyonun yiikseltgenmeden sonra oldugu belirlendi.

Mn(OAc); oksidasyon reaksiyonu ile polihidroksi bilesiklerin sentezi i¢in yeni bir
yontem gelistirildi. Ayrica, asetilasetonun Mn(OAc); ve HCI esliginde cift baglara
katilmasi ile olusan iiriinlerin amonyak ile reaksiyona sokulmasiu sonucunda da ¢ift
baglarin kloroasetilasyonu icin yeni bir yontem gelistirildi. Projenin son boliimiinde
sikloheptatrien tiirevlerinin Mn(OAc); ve Ce(NH4)2(NOs)s oksidasyonuna karsi

davranisi incelendi.



Abstract

Radical cyclization of alkenes are widely used procedure and involves the
reduction of a halide or other functional group to a radical with R3;SnH, followed by
cyclization and reduction of the resulting radical to a hydrocarbon in the chain
propagation steps. Oxidative free-radical cyclization in which the initial radical is
generated oxidatively and/or the cyclic radical is terminated oxidatively. Since more
highly functionalized products can be prepared from simple precursors, this

methodology has considerable synthetic potential.

The oxidative addition of acetic acid to alkenes reported by Heiba and Dessau and
Bush and Finkbeiner in 1968 provides the basis for a general approach to oxidative free-
radical cyclization. Generally, an oxidatively or reductively generated radical can add
intra- or intermolecularly to the double bonds forming new radicals. In the termination
step of Mn(OAc); reaction is the formed radical rapidly oxidizes to carbocation. In
order to follow the mode of the Mn(OAc); oxidation and to see whether the second
oxidation takes place before or after the cyclization reaction, we succesfully generated
secondary radicals in bicyclic systems to see wether the system will undergo a Wagner-
Meerwein type rearrangement or not and noticed that the cyclization takes place after

oxidation reaction.

Beside the exploring the reaction mechanism of the Mn(OAc); oxidation reaction,
we have developed a new general synthetic methodologiy leading to the synthesis of
polyhydroxy compounds. Furthermore, we have searched the addition of acetylacetone
to the alkenes in the presence of Mn(OAc); and HCI. Hydrolysis of the products by
ammonia resulted in the chloroacetylation of a double bond which is a new synthetic
protocol. Lastly, the behaviour of cyclohepteriene derivatives in the presence of

Mn(OAc); and Ce(NH4),(NO3)¢ was searched.



1. GIRIS

Gecis metal tuzlarnn aracilign ile olusturulan karbon radikallerinin c¢ift baglara
katilmasi, organik kimyada karbon-karbon baginin olusturulmasinda uygulanan énemli
yontemlerden biridir." Kullanilan metal tuzlarmin en onemlilerinden  birisi
Mn(I)asetat’tir. Heiba, Dessau, Bush ve Finkbeiner, Mn(OAc); ile yapmis olduklar
calismalarda; alkenlerin asetik asit igerisinde geri sogutucu altinda 1sitildig1 zaman -
laktonlara doniistiigiini gosterdiler (Sema 1).> Genel olarak oksidatif veya rediiktif
kosullarda olusan radikal 1 ¢ift bag karbonuna katilarak yeni radikal 2’yi olusturur.
llgili radikalin reaksiyonu oksidatif ya da rediiktif olarak sonlanabilir. 2 nolu radikalin
siklizasyonu sonucu 3 nolu radikal olusur.3 Olusan radikalin elektron vererek
yiikseltgenmesi ve akabinde proton eliminasyonu ile 5 nolu dihidrofuran tiirevi

meydana gelir (Rota B).**
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Ancak, bu reaksiyonun mekanizmasinda tartisilmasi gereken bazi noktalar vardir.
Ornegin, 5 nolu dihidrofuranin olusumu icin alternatif bir mekanizma ileri siiriilebilir.
Bu mekanizmaya gore; once 2 nolu radial siklizasyondan once elektron vererek
yiikseltgenir ve ilgili katyon 6 olusur. Meydana gelen katyonun proton cikarmasi
sonucunda dihidrofuran tiirevi olugabilir (Rota A). Bu ¢caligmanin amaglarindan birisi bu
iki mekanizma (siklizasyonun radikal veya karbokatyon safhasinda olusup olusmadigi)

arasinda bir ayirim yapmaktir.

Heiba ve Dessau radikal 2’nin oksidasyonu sonucu karbokatyon 6’nin olustugunu
ileri siirerken (Rota A)*’ Fristad ve grubu siklizasyonun radikal iizerinden yiirtidiigiinii
ileri siirmektedir (Rota B).® Bu celiskili duruma kesin bir ¢6ziim bulabilmek icin bu
proje cercevesinde radikal 2 ve/veya karbokatyon 6’nin bisiklik bir yapir iizerinde
olusturulmasina (7 ve 8 nolu bilesikler) ve olusan ara iiriinlerin davranislarinin

mekanizma hakkinda 6nemli bulgular saglayacagi kanaatine varildi.

X X
v =y,
7 8
X = CH,, O, NCOOEt

Bisiklik sistemler {izerinde yapilan c¢alismalar 7 yapisindaki bir radikalin
diizenlenmedigini gbstermektedir.9 Diger taraftan, benzonorbornil katyonu 8 ise
kolaylikla diizenlenebilmektedir."” Bu noktadan hareket ederek siklizasyonun hangi
safhada oldugunu belirlemek miimkiin olacaktir. Eger, siklizasyon karbokatyon
izerinden olursa, meydana gelecek 8 yapisindaki bir karbokatyon siklizasyondan once
kismen veya tamamen diizenlenecektir. Radikaller diizenlenmeyecegine gore; elde
edilecek olan {irlinlerin yapilarindan hareket ederek siklizasyonun hangi safhada

meydana geldigi kesin olarak ortaya konacaktir.



Bu amagla calismamizda asetilaseton ve dimedon gibi enolize olabilen 1,3-
dikarbonil bilesiklerinin Mn(IIl)asetat esliginde [2.2.1], [3.2.1] ve [2.2.2] bisiklik

sistemleri ile reaksiyonlar1 incelendi. Calismalarla ilgili ayrintilar asagida verilmistir.

Bu caligmalara paralel olarak Mn(IIl)asetat oksidasyonu ile elde edilen lakton

bilesiklerinin dogal iiriin sentezinde uygulanabilirligi arastirildi.

2. SONUCLAR VE TARTISMA

2.1. Benzonorbornadien ve 7-heterobenzonorbornadien’in radikalik halkalasma

reaksiyonlari

ilk etapta radikal yakalayici alken olarak benzonorbornadien 9'' kullamld. 1,3-
Dikarbonil bilesigi olarak dimedon (10) ve asetilaseton kullanildi. Asetik asit igerisinde
ve Mn(IlDasetat esliginde dimedon’un (10) benzonorbornadien 9 ile reaksiyonu
sonucunda (2 saat, 50 'C) dihidrofuran tiirevi 12 %48 verimle elde edildi. Reaksiyon
karisiminin ¢ok dikkatli analiz edilmesine ragmen 13 yapisindaki diizenlenme

irtinlerine rastlanmadi. (Sema 2).
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Reaksiyon sonucunda olusan iiriinde (12) dihidrofuran halkasinin ekzo-
konfigurasyona sahip oldugu 'H-NMR spektrumu aracilign ile belirlendi. Spektrum
analizi sonucunda H-1 ile H-2, ve H-10 ile H-11 protonlan arasinda bir etkilesmenin
olmadig1 belirlendi. Eger dihidrofuran halkasi endo-konumunda olmus olsaydi ilgili
protonlar arasinda etkilesme sabitlerinin J;o = Ji011 = 3.5-5.0 Hz civarinda oldugu

. . <12
gozlenirdi.

Reaksiyon aym kosullarda, dimedon yerine asetilaseton (14) ile yapildiginda
dihidrofuran bilesigi 15 %6 verimle elde edildi (Sema 3). Bu reaksiyonda verimin diisiik
olmasi, asetilasetonun enolizasyon Ozelliginin, dimedona gore daha zayif olmasindan
kaynaklanmaktadir. Asetilaseton iinitesi alkene katildiktan sonra olusan radikal ara
iriiniin  siklizasyonu, yukarida bahsedilen enolizasyon zayifligi nedeniyle, hizli bir

sekilde olamamaktadir. Bu durum da verimin diisiik olmasina neden olmaktadir.

du )

CH COLH 0
50°C, 2h 15 (% 6)

Sema 3

Radikal yakalayici olarak kullanilan diger alken oksabenzonorbornadien 16°dir.?
Benzer reaksiyonlar 16 nolu alkene uygulandiginda tamamen beklenmedik sonuglarla
karsilasildi. Dimedon (10) ile yapilan reaksiyon sonucunda, iki dimedon iinitesinin
molekiil yapisina girmis oldugu iiriin 17 %56, diizenlenme iiriinii 18 ise %14 verimle
elde edildi (Sema 4). Uriinlerin yapilart NMR tekniklerinin (COSY, DEPT-90, DEPT-
135, HMQC, HMBC) yanisira, (17, 18) X-ray analizleri aracilig1 ile kesin olarak
belirlendi (Sekil 1).

11



@] Dimedon (10)
@b i
—_—
Y CH3CO.H

16 50°C, 2h

Sema 4

Oksabenzonorbornadien 16’nin Mn(OAcs); reaksiyonunda cok farkli davranis
gostermesinin nedeni koOprii atomunun oksijen olmasindan kaynaklanmaktadir.
Uriinlerin olusumunda Sema 5°de verilen mekanizma onerilmektedir. Ilk asamada
olusan dimedon radikali oksabenzonorbornadienin ¢ift bagina katilarak 19 nolu radikali
meydana getirmektedir. Dimedon kolayca enol formuna doniisebildiginden, olusan
enoliin hidroksil grubu koprii oksijen atomu ile kolayca hidrojen bag yaparak
siklizasyon engellenebilir. Radikal 19, Mn(IIl) tarafindan yiikseltgenerek karbokatyon
20’ye doniisiir. Ardindan karbon-karbon baginin acilmasiyla 21, daha sonra da
dimedonun enon sistemine Michael tipi bir katilma ile 22°nin olusumu gergeklesebilir.
Halka kapanmasiyla 22, 23’e doniisiir. Hidroksil grubunun karbonil grubuna katilmasi

ile reaksiyon tamamlanmis olur (Sema 5).

18

Sekil 1. 17, 18 nolu bilesiklerinin X-1s1nlar analiz sonucu elde edilen yapilar

12
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Sema 5

Bu reaksiyon esnasinda 18 nolu bilesigin olusmasi Onemlidir. Bu bilesigin
meydana gelebilmesi icin 6nce 19 nolu radikalin karbokatyon 20’ye yiikseltgenmesi
gerekir. Mangan(Ill)asetat’in primer ve sekonder radikalleri cok yavas karbokatyona
yiikseltgedigi bilinmekteder. 19 nolu radikal de sekonder bir radikal oldugundan
kolayca yiikseltgenmemesi gerekir. Burada koprii oksijen atomunun yiikseltgenmede
etkili oldugu goriilmektedir. Diizenlenme sonucu olusan 25 nolu karbokatyon oksijenin
bag yapmayan elektronlan tarafindan kararli kilinmaktadir. Bu da oksidasyonun ve

diizenlenmenin bir itici giicii olabilir (Sema 6).

|
I

25

Sema 6
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Oksabenzonorbornadienin (16) asetilaseton (14) ile Mn(II)asetat esligindeki
reaksiyonunda ise %34 verimle rediiktif olarak sonlanma iiriinii 26 ve %8 verimle
diizenlenme {iriinii 27°nin olustugu gozlendi (Sema 7). Ana iiriin olarak 26’nin
olusmasi, asetilasetonun dimedon gibi kolay enolize olamamasindan, dolayisiyla
reaksiyon siiresi uzamakta ve bu esnada olusan radikalin ortamdan kolaylikla hidrojen

koparmasindan kaynaklanmaktadir.

(@]
Asehlaseton
Y Mn(OAc
16

CH3COOH, 50°C 6 (% 34) o/
° (]

Sema 7

Koprii atomunun reaksiyon iiriinlerini 6nemli bir sekilde etkiledigi 9 ve 16 nolu
bilesiklerle yapilan deneylerde goriildii. Bu etkiyi daha iyi anlayabilmek iizere bu kez
azabenzonorbornadien tiirevi 28 ile reaksiyonlar yapildi. 28’in dimedeon ile
Mn(IlD)asetat esliginde yapilan reaksiyonunda %41 verimle tek iiriin olarak 29,

asetilaseton ile olan reaksiyonunda ise %34 verimle 30 izole edildi (Sema 8).

(e}
@b Dimedon _
% Mn(OAC) " N
28 CH4COOH, 50°C N0
29 (% 41) 07
(6]
O
N/‘(O/\ N
Asetilaseton O
Y,
o8 gﬂﬁ%@%ﬁ 50°C N O

Sema 8
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Diizenlenme iiriinlerinin yapilart NMR teknikleri ile belirlendi. 29 nolu yap1 ayrica

X-1sinlart analizi de (Sekil 2) kesin olarak belirlendi.

Sekil 2. 29 nolu bilesigin X-1s1nlar analizi sonucu elde edilen yapisi

Diizenlenme iiriinlerinin Sema 6’da Onerilen mekanizmaya uygun bir sekilde

olustugu diisiiniilmektedir.

Bu reaksiyonda dihidrofuran tiirevinin olusmamasi karboetoksil grubunun
olusturdugu sterik engelden kaynaklanmaktadir. Ciinkii dimedon ¢ift baga ekzo
konumdan atak yapmaktadir. Dolayisiyla karboetoksil grubu ile dimedon ve asetilaseton
grubu arasinda bir sterik engel s6z konusu oldugundan, molekiil diizenlenmeye

zorlanmaktadir.

2.2. Homobenzonorbornadienin radikalik halkalasma reaksiyonlari

Calismanin bu boliimiinde homobenzonorbornadienin (31) asetik asit icerisinde
Mn(OAc); asetat ile radikalik siklizasyon reaksiyonlarn incelendi. Bu bilesigin
seciminde Onemli bir gerekge vardir. Molekiilde bulunan cift bag simetrik degildir.
Dolayisiyla, ilk asamada 1,3-dikarbonil bilesiginden olusacak olan radikal bu cift baga
iki sekilde katilabilir. Meydana gelecek olan radikaller farklidir. Bu radikallerin
yiikseltgenmesi ile olusacak olan karbokatyonlar ise ¢ok farkli ozelliklere sahip
karbokatyonlardir. Bunlardan biri klasik bir karbokatyon iken digeri nonklasik

karbokatyondur. Nonklasik karbokatyon diizenlenmeye meyillidir. Bu bilesigin se¢imi

15



ile hem katilmada gozlenecek olan regioselektivite incelenecek hem de farkli

karbokatyonlarin davranislar detayli olarak arastinlacaktir.

Homobenzonorbornadien dért kademelik bir reaksiyon sonucunda sentezlendi.'?

Homobenzonorbornadien 31’in asetik asit icerisinde Mn(IIl)asetat esliginde dimedon

(2) ile reaksiyonunu sonucunda (3 saat, 50 °C) Wagner-Meerwein diizenlenme iiriinii 32

%30, furan tiirevi 33 %13 ve normal katilma iiriinii dihidrofuran 34 %10 verimle elde

edildi (Sema 9). Uriinlerin yapilar1 NMR teknikleri (COSY, DEPT-90, DEPT-135,

HMQC, HMBC) ile belirlendi. Ayrica furan halkasinin varligindan emin olmak i¢in

33’nolu bilesigin yapis1 X-1ginlari analizi ile kesinlestirildi. (Sekil 1).

20

31

Mn(lll) asetat Q
Cu(ll)asetat
CHaCOOH O
—_—
50°C, 3 h 0
32 (% 30)
10
o)
i o
34 (% 10)

- 7/ \CS i c13 q/ \ 0
& ga's 02 gl gt NS
cs\ - / CBI i 7 c20

gl =

% 13

Sekil 3. 33 nolu bilesiginin X-1sinlar analizi ile elde edilen yapisi

16



Homobenzonorbornadienin dimedon ile reaksiyonunda farkli iskelet yapilarina
sahip iiriinlerin olugmasi ilgingtir.13 Uriinler icerisinde en ilging olan1 furan halkasinin
olusumudur. Literatiir taramamiz, Mn(OAc); reaksiyonunda furan halkasinin ilk kez
gozlendigini ortaya koymaktadir. Uriinlerde dikkati ¢eken diger bir nokta, 32 ve 33 nolu

tiriinlerde iki ¢ift bag bulunurken 34 nolu iiriinde tek bir ¢ift bag bulunmaktadir.

Uriinlerin olusumu i¢in Sema 10’da verilen mekanizma 6nerilmektedir. Reaksiyon
Mangan(IIl)asetatin dimedon radikalini olusturmasiyla baslamakta ve sonra ilgili
radikalin homobenzonorbornadienin cift bagina atak etmesiyle radikal ara {riin 6
olusmaktadir. Ara iriin 35’in Mangan(Ill)asetat tarafindan oksidasyonu sonucunda
karbokatyon 36 meydana gelir ve siklizasyon ile de normal katilma {iriinii dihidrofuran
34 olusur. Olusan karbokatyon, siklizasyonun yam sira farkli sekilde de davranabilir.

Bu karbokatyon proton elimine ederek iki farkli olefin 37 ve 38’e doniisiir (Sema 10).

38

Sema 10



Meydana gelen bu ara iiriinlerin (37 ve 38) ortamda tekrar Mn(OAc); ile reaksiyona
girmeleri sonucunda diizenlenme iiriinii ve furan tiirevinin olusumu aciklanabilir. 37
nolu ara triin 1,3-dikarbonil fonksiyonel grubu igerdiginden tekrar biradikal olusturur
ve bu kez oksijen ile siklizasyona girer. Olusan radikalin ortamda tekrar oksidasyonu ile
39 nolu karbokatyon meydana gelir. Bu karbokatyon nonklasik bir karbokatyon olup
Wagner-Meerwein tipi diizenlenmeye asirn derecede meyillidir. Bu iyonun
diizenlenmesi sonucu [3.2.1] sistemi [2.2.2] sistemine doniisiir. Olugan karbokatyon 40

kolayca proton elimine ederek diizenlenme iiriinii 32 olusur.'*
‘ﬁl

O b HO

37 \
A

o

N
o
RS

Sema 11

\
\

o
@
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Furan tiirevi 33’tin olusumu ise ara iiriin 38’in oksijen {izerinden halkalagmasi
sonucu meydana gelir. Oksidasyon ve siklizasyon sonucunda olusan radikalin tekrar
oksidasyonu sonucunda meydana gelen 41 yapisindaki iyon proton elimine ederek

33’iin olusumunu gerceklestirir (Sema 11).

Diger taraftan 41 nolu ara iiriin de non-klasik karbokatyondur. Burada Wagner-
Meerwein diizenlenmesinin gerceklesmemesi, diizenlenme sonucunda olusacak olan
molekiiliin gerilimi ile aciklanabilir. 42 nolu ara iirlinde dimedon halkas1 molekiile
koprii basindan baglanmis olacagindan, meydana gelecek olan bu gerilim diizenlenmeyi

engeller (Sema 12).15

o ) o
, Wagner-Meerwein
7 E —— 2 E §J
O O
41 42

Sema 12

Sema 9’da verilen reaksiyonda Mn(OAc;’iin yan sira kooksidant olarak Cu(OAc),
kullanilmigtir. Ayni reaksiyon kooksidant Cu(OAc);’in kullanilmadigi bir ortamda
yapildig1 zaman diizenlenme iiriinii 32 ve furan tiirevi 33’iin olusmadig gozlendi ve
sadece iki farkli dihidrofuran izomeri( 43 ve 44) elde edildi. Literatiirde kooksidant
kullanildiginda reaksiyondaki ikinci oksidasyonun ¢ok hizli oldugu bilinmektedir.”® Bu
reaksiyonda diizenlenme iirlinlerine rastlanilmamasi bu faktorle izah edilebilir (Sema

13).

(0]
Mn(lll) asetat ’
O 0]
+ CH3COOH )
50°C, 8 h 0
31 43 (% 4.4)

Sema 13
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Homobenzonorbornadienin  oksidasyonu ayni kosullarda, dimedon yerine
asetilaseton (14) ile yapildiginda %18 verimle allilik oksidasyon iiriinii 45 ve %32
verimle diizenlenme {iriinii dihidrofuran bilesigi 46 elde edildi (Sema 14). Asetilaseton
ve dimedon katilma reaksiyonunda iki onemli fark gozlenmektedir. Dimedon
reaksiyonunda allilik oksidasyon ara {irlinleri 37 ve 38 yakalanamamistir, halbuki
asetilaseton reaksiyonunda 45 nolu allilik oksidasyon bilesigi kararli olarak izole
edildilmistir. Diger 6énemli bir fark ise bu reaksiyonda furan tiirevinin olusmamasidir.
Bu durumda asetilaseton reaksiyonu esnasinda 38 yapisinda bir ara iiriiniin olusmadigi
ile aciklanabilir (Sema 15). Diizenlenme iiriinii 46’nin allilik oksidasyon iiriinii 45
izerinden olustugu tahmin edilmektedir. Bu varsayimi kanitlamak icin 45 bilesigini
ayn1 kosullarda reaksiyona sokuldu ve 45 bilesiginin %65 verimle diizenlenme {iriiniine

(46) doniistiigii gozlendi (Sema 14).

Mn(lll) asetat Q
o o Cu(ll)asetat h
Y oo AT . 7 e
50°C, 3 h o o o
31
14 46 (% 32)

45 (% 18)

Mn(l1l) asetat
Cu(ll)asetat

CH3;COOH
50°C, 36 h

Q

=2

o}
46 (% 65)

Sema 14

Bu bulgu, bize homobenzobarrelenin dimedon ile oksidasyonu sonucunda meydana

gelen iriinlerin olusumu i¢in ileri siirmiis oldugumuz mekanizmanin dogru oldugunu da
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kanitlamaktadir. Ayrica bu bulgu, ikinci oksidasyon sonucunda meydana gelen radikalin
oksijen iizerinden kapandigin1 da desteklemektedir. Boyle bir reaksiyona oksijen

tizerinden halkalasma, Mn(OAc); kimyasinda ilk kez tarafimizdan gézlenmistir.
Allilik oksidasyon genelde metaller ile yapllabilmektedir.16 Mangan(Ill)asetatin
allilik oksidasyonu sonucu 47 ara iiriinii olusabilir, ortamdaki asetilaseton radikaliyle

esleserek 45 bilesigini olusturabilir. Diger bir olasilik ise asetilaseton radikalinin c¢ift

bag karbonuna atak etmesi ile 48 ara iiriiniin olusmas1 ve oksidatif eliminasyon yoluyla

t‘M

o O

TR

49

45 bilesiginin olugmasidir (Sema 15).

48

Sema 15

Homobenzonorbornadienin asetilaseton ile kooksidant kullanilmadan yapilan
reaksiyonunda ise %35 verimle allilik oksidasyon {riinii 45 ve %3 verimle normal
katilma iiriinii dihidrofuran 50 elde edildi (Sema 16). Bu reaksiyonda diizenlenme
riiniine rastlanilmamas1 yine kooksidantin ikinci oksidasyonu hizlandirdigi ve

diizenlenmede etkili rol oynadiginmi ortaya koymaktadir.
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n(lll) asetat
(0] (0]
+
50°C, 7 h

31 14
5(%5 50 (% 3)

Sema 16

2.3. Benzobarrelenin radikalik halkalasma reaksiyonlari

Arastirmanin bu boliimiinde benzobarrelen (51) radikalik siklizasyon reaksiyonlari
incelendi. Benzobarrelen sisteminde cift baga her iki taraftan da koprii bast karbon
atomlarin komsu oldugundan dolayi, katilma ve oksidasyon sonucunda olusacak olan
karbokatyon nonklasik bir karbokatyondur. Sistem diizenlenme i¢in meyillidir. Diger
bir gerekge ise; [3.2.1] sistemlerinde yapilan reaksiyonlarda [2.2.2] sistemine doniisen
tiriinler izole edildi. Benzobarelen [2.2.2] bisiklik bir yapiya sahip oldugundan, acaba bu

sistem [3.2.1] sistemine doniisecek midir?

g Nn( ) esetet l C

C C Cu( ) esetet ‘
‘O ‘ CF3CCCH O + M
+ . { o I

£¢%C 1h

10 52 (% €) 53 (%E)

54 (%2)

Sema 17
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Benzobarelen alti kademelik bir reaksiyon sonucunda sentezlendi.'” Benzobarrelen
51’in asetik asit icerisinde Mn(Ill)asetat esliginde dimedon (10) ile reaksiyonunda (3
saat, 50 °C) Wagner-Meerwein diizenlenme iiriinii piran tiirevi 52 %8, siklopropan
halkas1 iceren diizenlenme {iriinii 53 %35, normal katilma iiriinii dihidrofuran tiirevi 54
%3 ve diizenlenmeyi takiben asetil grubunun baglandig piran tiirevleri 55a ve 55b %15
verimle elde edildi (Sema 17). Uriinlerin yapilart NMR teknikleri (COSY, DEPT-90,
DEPT-135, HMQC, HMBC) ile belirlendi (Sema 17).

Benzobarrelenin dimedon ile reaksiyonunda farkl iskelet yapilaria sahip iiriinlerin
olusmasinin nedeni [2.2.2] sisteminin daha reaktif ve farkli sekilde reaksiyona
girebilecek ozellikte olmasindan kaynaklanmaktadnr.13 Bu reaksiyonda diizenlenmenin
ve normal katilma {iriiniinlerinin beklenmesine karsin farkli iskelet yapilarinda tiriinlerin

olusmasi oldukga ilgingtir.

Oks dasyor
O 5o
— BTy AN
54 59
‘ Dizer erme \
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Reaksiyon Mangan(Ill)asetatin dimedon radikalini olusturmasiyla baslamakta ve
ilgili radikalin benzobarrelen ¢ift bagina atak etmesiyle radikal ara iiriin 56 meydana
gelmektedir. Ara iiriin 56 Mangan(Ill)asetat ve/veya bakir(Il)asetat tarafindan
oksidasyona ugrayarak karbokatyon 59’a doniismekte ve siklizasyon sonucu normal
katilma iiriinii dihidrofuran tiirevi 54 olugmaktadir. Ayrica ara iiriin 56 radikalik olarak
diizenlenebilir'* (yan di-m metan diizenlenmesi) ve siklopropan halkas1 i¢ceren 57 nolu
radikale doniisiir. Bu radikalin ortamda karbokatyon 58’e yiikseltgenmesi ve ardindan
siklizasyon sonucu 53 nolu piran tiirevi olusur. Siklopropan halkasinin olugmasi
karbokatyon iizerinden de meydana gelebilir. Diger taraftan 52 nolu diizenlenme iiriinii
piranin olusumu da 59 nolu nonklasik karbokatyonun aril kaymasi sonucu diizenlenmesi

ile olugan benzilik karbokatyonun siklizasyonu ile a¢iklanabilir. (Sema 18).

§5a, 58h

Sema 19

55a ve 55b iiriinlerinin olusum mekanizmasi Sema 19°da verilmistir. Olusumu
yukarida aciklanan 60 nolu karbokatyon asetat anyonlari tarafindan yakalanarak 61 nolu

iriine doniismektedir. Bu iirtin 1,3-dikarbonil bilesigi i¢erdiginden reaksiyon ortaminda
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tekrar yiikseltgenir ve olusan 62 nolu radikal ¢ift baga oksijen iizerinden katilarak 63
nolu radikale doniisiir. Bu radikalin ortamdan bir proton koparmasi ile 55a ve 55b

tiriinleri meydana gelir.

Kooksidant olarak Cu(OAc); kullanilmadiginda ise yalniz 55a ve 55b’nin olustugu
gozlendi. Literatiirde kooksidant kullanildiginda reaksiyondaki ikinci oksidasyonun ¢ok
hizli  oldugu bilinmektedir.”® Bu reaksiyonda diger diizenlenme iiriinlerine
rastlanilmamas1 diizenlenme icin gerekli karbokatyonun bakirsiz ortamda zor

olustugunu gostermektedir (Sema 20).

o)
o) C  Nn(lNl) asetat ’
7y . cricook = ‘ 0
50°C * h
51 10 OAc
55a, 55h (%)
Sema 20

Dimedon yerine asetilaseton (14) ile reaksiyon yapildiginda diizenlenme iiriinii
piran tiirevi 64’nin %8, dihidrofuran tiirevi 65’nin %7 ve 66 karisiminin ise %18
verimle olustugu belirlendi. (Sema 21). Kooksidant olarak Cu(OAc), kullanilmadiginda
ise % 8 verimle 66 nin olustugu gozlendi. Asetilaseton katilma reaksiyonu ve dimedon
katilma reaksiyonunda farkliliklar gézlenmektedir. Dimedon reaksiyonunda asetatlanma
tirtinleri oksijen iizerinden halkalasarak 55a ve S55b’yi olustururken, asetilaseton ile
yapilan reaksiyonda benzer iirlinlere rastlanmamistir. Bu durum asetilaseton
initesindeki metil gruplarinin sterik engelinden dolay1 halkalasmanin gerceklesecegi

enol formunun kolay olusmamasi ile aciklanabilir (Sema 21).
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g Mn(lll) asetat {
Cu(OAc), O
o o)
" . CH;COOH N O L N
Y\f 50°C, 1 h o o o)

51
14 64 (% 8) 65 (%7)

1 )
OAc o
66a/66b (% 18)

Sema 21

Asetatlanma izomerleri (66a ve 66b) kromatografik yontemlerle birbirinden
ayrilamadi. Bunun {izerine kimyasal yontemlerle yap1 karakterizasyonuna gidildi. 66a
ve 66b izomer karisimi hidroliz edilir, olusan izomerik alkoller ketona yiikseltgenirse
tek bir iiriin 70 elde edilir. Izomer karisimini tek bir iiriine cevirmek iizere dnce asetat
gruplarinin metanol icerisinde amonyak gazi ile hidrolizi denendi. Bu reaksiyon
esnasinda asetat gruplarinin ilgili alkollere hidrolizinin yani sira beklenmedik bir
reaksiyon ile karsilagildi. Asetat gruplart hidroliz olurken metano kopriisiine bagh
bulunan asetilaseton grubunda bulunan asetil gruplarindan birinin yapidan ayrildigini ve
67 nolu bilesigin olustugu gozlendi. 67 nolu bilesik izomerik alkollerden olusmaktadir.
Reaksiyon karisimi taze hazirlanmis MnO; ile reaksiyona sokuldu. Bilindigi gibi alilik
veya benzilik alkol gruplar1 MnO; ile nétral ortamda kolayca ilgili karbonil bilesiklerine
yiikseltgenirler. Elde edilen iiriiniin (68) yap1 analizi spektroskopik yontemlerle yapildi.
Sonugta beklenildigi gibi molekiilde tek bir keton izomerinin oldugu ve asetil

gruplarindan birinin ortamdan uzaklastirilmis oldugu belirlendi (Sema 22).
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NH; o ‘ o)
4h, rt, MeOH CHCys
OH

60h, rt o
67a/67b 68 (%75)

Sema 22

2.4. Mangan(IIT)asetat oksidasyonunun dogal iiriin sentezlerine uygulanmasi

Mn(IIl) asetatin asetik asit igerisinde ¢ift baglar1 y-laktonlara doniistiirdiigii uzun
siiredir bilinmektedir.*'* Diger taraftan siklitoller, cesitli biyolojik aktiviteleri ve bazi
dogal bilesiklerin ve ilaglarin sentezinde kullanilabilir olmalar1 nedeniyle son yillarda
biiyiik ilgi gekmektedir.20 Karbosekerler de yapilarinda —CH,OH grubu iceren
monosakkarit benzeri yapilardir ve siklitol tiirevi bilesiklerdir. Bu calismanin bir diger
amac1 da mekanistik incelemelerin yan1 sira, -CH,OH grubu iceren tetrol ve pentol
tirevlerini, Mn(Ill)asetatin asetik asit icerisinde c¢ift baglar1 y-laktonlara doniistiirme
ozelligini kullanarak kisa yoldan sentezlemektir. Dolayisiyla arasgtirmanin bu
boliimiinde cift bag iceren iki farkli molekiile laktonizasyon reaksiyonlari uygulandi.
Arastirmanin birinci bolimiinde diasetat 71 nolu molekiiliin laktonizasyonu incelendi.
Diasetat literatiire gore bes kademelik bir reaksiyon sonucunda sentezlendi.”' Asetik asit
icerisinde, Mn(Ill)asetat ve potasyum asetat esliginde diasetat molekiiliiniin reaksiyonu

(3 giin, 90°C) sonucunda iki farkli izomerin (72 ve 73) 7:3 oraninda olustugu gdzlendi.
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Uriinlerin yapilart NMR teknikleri (COSY, DEPT-90, DEPT-135, HMQC, HMBC) ile
belirlendi (Sema 23).

OAc Mn(lll) asetat, OAc OAc
Potasyum asetat 0 o
CHyCOOH, fo . 0
90°C, Ny(g)

OAc OAc OAc

n 72(%56) 73(%24)

Sema 23

Diasetat 71’in reaksiyonu sonucunda iki farkli izomerin olusmasi ¢ift bagin her iki
yilizeyinin esit olmamasindan kaynaklanmaktadir. Asetat gruplari cis-konumunda
olduklarindan asetat radikali ¢ift baga iki farkli yonden yaklasabilmektedir. Asetat
gruplari, molekiiliin bir tarafinda sterik engel olusturdugundan, asetik asitten tiireyen
radikalin kalabalik taraftan ¢ift baga saldirma olasiligim azaltir. Dolayisiyla radikal,
molekiiliin sterik engelin daha az oldugu tarafdan ¢ift baga saldirmay1 tercih eder.
Bunun sonucunda lakton halkasinin asetat gruplara anti konumda bulundugu 72 nolu
bilesigin ana {iriin, asetat gruplara syn konumda bulundugu 73 nolu bilesigin ikincil

iiriin olarak olustugu belirlendi.

Mn(III) asetat oksidasyonu sonucunda olusan 72 nolu ana iiriin, hedeflenen
tetrol molekiiliinii elde etmek amaciyla once LiAlH4 ile THF igerisinde ve 0°C’de
indirgendi. Uriiniin saflastirilmas1 ve karakterizasyonu igin tetrol 74 tetraasetat 75%
cevrildi. Yap1 karakterizasyonu ozellikle NMR spektroskopik verileri araciligr ile
yapildi. Saf tetroliin izolasyonu igin, tetraasetat 75 metanol ic¢inde ¢oziildi ve oda
sicakliginda ¢oziicii icerisinden amonyak gazi gegirildi. Reaksiyon ortaminda olusan
asetamit ortamdan uzaklastirildi ve hedef bilesik 74 saf bir sekilde elde edildi. (Sema
24).
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OAc OH OAc

0 LAH, THF ~OH Ac,0 WOAc
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OAc OH OAc
72 74(%E7) 75(%75)
NH3
metano
OH
WOH
=" OH
OH
74(% 48)
Sema 24

Calismanin ikinci kisminda, triasetat 76’nmm Mn(IIl) asetat oksidasyonu ile
laktonizasyonu arastirildi. Triasetat literatire gore dort kademelik bir reaksiyon

.22
sonucunda sentezlendi.

OAc OAc
AcO,, .0 AcO,,
/Eo + o
) Q
OAc CAc CAc
AcC,, HAc NMn(OAc);
KOAc 77(%5€) 78(%18)
90°C Ny(g)
OAc CAc CAc
76 ACO/,, Ry ACO/,, (o]
>:O + (@
g
OAc OAc
79(%8) 80(%")
Sema 25
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Diasetat 72’ye uygulanan reaksiyon kosullari, aynen triasetata uygulandi. Triasetat
76 asetik asit icerisinde, Mn(Ill)asetat ve potasyum asetat esliginde reaksiyona sokuldu.
Dort giin igerisinde tamamlanan reaksiyon karisimi incelendigi zaman (4 giin, 90°C)
dort farkli iiriiniin 77-80, 45:35:15:8 oraninda olustugu gozlendi. Uriinlerin yapilar
NMR teknikleri (COSY, DEPT-90, DEPT-135, HMQC, HMBC) ile belirlendi (Sema
25).

Bu reaksiyon esnasinda dort farkli iiriiniin (77-80) olusmasi dogaldir. Yukarida
bahsedildigi gibi ¢ift baga komsu asetat gruplari cis-konfigurasyonunda oldugundan,
cift bagin her iki yiizii de farklidir. Cift baga atak iki farkli yonden olacaktir. Molekiilde
bulunan {igiincii asetat grubu molekiildeki simetriyi bozdugundan, asetat radikali ¢ift
bagin her iki karbon atomuna da saldirabilir, boylece iki konfigurasyon izomerinin yani
sira iki de regioizomer (konstitiisyon izomerleri) meydana gelir. Ana iiriin olarak 77
nolu bilesigin olugmasi, asetat radikalinin sterik engelin minimum oldugu yonden

(asetat gruplarina gore zit yonden) gerceklestigini ortaya koymaktadir.

QCAc QH CAc
, , \ AcC,, ~CAC
AcC.. 0 o LAK,THF HC.. ~OH Ac,C O
"” a°c “~"SOH pyrdne " SCAc

CAc OH CAc

77 81 82
NH,

mretanc

CH
HQ,, \CH
”'//\OH
CH
81
Sema 26
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Mn(Il)asetat oksidasyonu sonucunda olusan diiriinler kolon kromatografisi ve
kristallendirme sonucunda ayrildi ve {iiriinlerin yapilan etkilesme sabitleri aracilig ile
belirlendi. Regioizomerler arasinda ayirim COSY spektrumlarn araciligi ile yapildi.
Ana {iriin olarak olusan bilesigin 77 nolu bilesik oldugu belirlendi Bundan sonraki
reaksiyonlara 77 nolu bilesik ile devam edildi. Hedef bilesik olan 81’in sentezi igin
lakton 71 LiAlHy ile indirgendi. Olusan pentoliin saflastirnllmasi1 ve karakterizasyonu
icin reaksiyon {iiriinii piridin/asetik anhidrit icerisinde ilgili pentaasetata (82) ¢evrildi.
Pentaasetat kolon kromatografisi araciligi ile saflastirildi ve karakterize edildi. LiAlHy4
ile yapilan indirgenme reaksiyonu asimetrik merkez karbonlarinda vuku bulmadigindan,
molekiiliin konfigurasyonunda indirgenme esnasindan bir degisimin olmasi s6z konusu
degildir. Saflastirllan pentaasetat serbest pentole ¢evrilmek {izere metanol igerisinde

amonyak gazi ile hidroliz edildi ve pentol 85 saf olarak elde edildi.

2.5. Mangan(IIl)aset oksidasyonunda olusan ara iiriiniin HCI ile yakalanmasi ve

reaksiyonun sentetik potansiyelinin arastirilmasi

Mn(IlD)asetat katalizorligiinde yapilan radikalik siklizasyon reaksiyonlarinda,
kooksidant kullanildigi zaman siklizasyonun karbokatyon {izerinden yiiriidiigiini
yukarida yapilan reaksiyonlar sonucunda bir kag¢ kez acik bir sekilde ortaya koyduk. Bu
nedenle olusan ara iriinii baska niikleofillerle yakalayip yakalayamayacagimiz
konusunda bazi arastirmalar yapildi. Ornegin, oksabenzonorbornadien, dimedon ve

HCI ortaminda Mn(OAc); ile reaksiyona sokuldu (Sema 27).

o Mn(OAc)s o HO '
HCI, CHsCOOH

.

/ + O O

16 10

83 (% 82)

Sema 27

31



Reaksiyon karigiminin incelenmesi sonucu yiiksek verimle 83 nolu bilesigin tek
iriin olarak olustugu goézlendi. Olusan {iriiniin yapist NMR tekniklerinin ('H, “c,
COSY, HMQC, HMBC) yami sira X-ray analizi ile de incelendi ve yap1 kesin olarak
belirlendi (Sekil 3).

Sekil 4. 83 nolu bilesiginin X-1s1nlar analizi ile elde edilen yapisi

Yapidan anlasilacag tizere dimedon ve klor gruplari oksabenzonorbornadiene ekzo
yoniinden baglanmakta ve normal katilma iiriin i olusmaktadir. Bu reaksiyon esnasinda
diizenlenmis iiriine rastlanmamistir. X-1sinlar1 analizi ayrica dimedon yapisinin enol
formunda oldugunu ve enol kisminin koprii oksijen atomuyla ayn1 yonde ve hidroksil
grubunun koprii oksijeni ile hidrojen baglarn yapacak mesafede oldugunu
gostermektedir. Bu bulgu da bizim daha Onceki mekanistik calismalarda ileri
siirdiigiimiiz tezi, dimedonun kolayca oksijen atomuyla hidrojen bagi olusturacagini,

desteklemektedir.

Reaksiyon, enol olusturma 6zelligi dimedona gore daha zayif olan asetilseton ile
aynm kosullarda tekrarlandi. Bu kez de ara iriiniin diizenlenemeden klor atomuyla
yakalandig1 84 numarali bilesik elde edildi (Sema 28). Uriiniin yapis1 spektroskopik
yontemlerle belirlendi. Spektroskopik incelemeler burada da cift baga baglanan klor

atomu ile asetilaseton grubunun ekzo yoniinden baglandigin1 gostermektedir.
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Mn(OAc)s 0

HCI, CH3COOH
0 o 50°C, 2,5 h
O
/ + )l\/ll\ - Cl

16 14 84 (% 53)

Sema 28

Fakat dimedonun katilma iiriinu 83’iin tam tersine, asetilasetonun katildigi 84
numarali bilesikte asetil gruplar1 keto formunu tercih etmektedir. Bu durum asetilaseton
initesindeki metil gruplarinin olusturdugu sterik engelden dolay1 arzu edilen diizlem
yapiy1 olusturamamalarindan kaynaklanmaktadir. Enol formunda diizlem geregi metil
gruplar karsilikli gelmekte ve bu karsilikli konum, grubu donmeye zorlayarak keto

formunu tercih ettirmektedir.

Elde edilen iiriinler, mekanistik agidan oldugu gibi sentetik acidan da Snemli
riinlerdir. Bu reaksiyonlarda diizenlenme {iriinlerine rastlanmadi. Bunu iki sekilde
aciklayabiliriz. Kooksidant olarak bakir tuzlar1 kullanilmadi. Bakir tuzlarn ilk asamada
olusan radikallerin karbokatyonlara yiikseltgenmesini hizlandirmaktadir. Radikaller de
diizenlenmedigine gore, diizenlenmemis iirtinlerin olusmus olmasi dogaldir. Diger
taraftan reaksiyon ortaminda yiiksek konsantrasyonda bulunan ve niikleofilik giicii
enole gore ¢cok daha yiiksek olan klor atomu olasi karbokatyonu, diizenlenme olmadan

yakalamis olabilir. Benzer deneyler daha sonraki caligmalarda yapilacaktir.

Reaksiyon sentetik ag¢idan da son derece Onemlidir. Karbon karbon atomuna
asetilaseton ve klor atomunun baglanmasi ile, ¢ift bag fonksiyonel hale getirilmis
olmaktadir. Bu nedenle bu yontem, reaksiyonu genellestirmek amaciyla baska alkenlere
de uygulandi. Uygulanan alkenlerden birisi de norbornendir (85). Norbornenin
Mn(Il)asetat egliginde asetilaseton ve HCI ile reaksiyonunda 86 nolu bilesik %67
verimle elde edildi (Sema 29).
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Mn(OAc)s 0

HCI, CHsCOOH
0 50°C, 2 h
+ — = cl ©
85 14 86 (% 67)
Sema 29

Reaksiyon siklopentan (87) ve siklohekzan (88)’e de basariyla uygulandi ve yiiksek
verimle klor ile yakalanma {iriinleri elde edildi (Sema 30). Olusan iiriinlerin (89, 90)
izolasyonu yapildiktan sonra NMR teknikleri ile yapilar1 belirlendi. Boylelikle alken ¢ift
bagina tek kademede 1,3-dikarbonil bilesikleri ve klor atomu baglanarak sentetik

potansiyeli yiiksek bilesiklerin olusumu i¢in yeni bir yontem gelistirilmis oldu.

Mn(OAc)s O
HCI, CH3COOH
50°C, 2 h
LI § QL :
* cl
n n
87n=0 o,
14 89 n=0% 71
88 n= 1 90 n=1% 63
Sema 30

2.6. Sikloheptatrien’in (91) radikalik halkalasma reaksiyonlari

Gecis metalleri ile yapilan oksidasyon reaksiyonunun mekanizmasinin
arastirilmasinda radikal yakalayici olarak dinamik bir denge icerisinde olan
sikloheptatrien23 (SHT) 91, kullanildi. ik olarak Mn(III)asetat esliginde SHT ile
asetilaseton’un (14) reaksiyonu (12 saat 80 °C) yapildi. Reaksiyon sonucunda %350
verimle normal katilma {iriinii olan dihidrofuran 92, 1-5 hidriir kaymas1 ile olusan
dihidrofuran 93 %37, ve 642 katilma iiriinii 94 %3 elde edildi (Sema 31). Uriinlerin
yapilart NMR teknikleri (COSY, DEPT-90, DEPT-135, HMQC, HMBC) ile belirlendi.
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O A % Of ﬁ?

80°C

91 14 (%50) 3 (%37) (%3

Sema 31

Ayni reaksiyon seryumamonyum nitrat (Ce(NH4)>(NO3)s, CAN) ile metanol igerisinde
ve 0 °C’de yapildiginda Mn(IIl)asetat reaksiyonunun aksine tek iiriin olarak %92
verimle normal katilma tiriinii dihidrofuran 92’in olustugu gozlendi (Sema 34). Bu
farklihk CAN’in Mn(IlDasetat’tan daha selektif bir oksidasyon reaktifi olusu ve
reaksiyonun diisiik sicaklikta yapilisi ile agiklanabilir (Sema 32).%

O A e

0°C

14
91 92

Sema 32

92 ve 93 nolu bilesikler incelendigi zaman bu bilesiklerin regio izomerler oldugu
goriilmektedir. Her iki bilesigin asetilaseton radikalinin c¢ift baga farkli yaklagimi
sonucunda olusmus olmalar diisiiniilebilir. Ancak, CAN ile yapilan reaksiyonda tek bir
riiniin olugsmus olmasi, regioizomerlerin reaksiyon esnasinda farkli katilma sonucu
olusmus olabileceklerini gostermektedir. CAN ile yapilan reaksiyonda da azda olsa 93
nolu bilesigin olmas1 beklenirdi. Bu noktaya aciklik getirmek icin, 92 ve 93 nolu
izomerler saf olarak elde edildi ve bu bilesikler asetik asit icerisinde 80°C’de
(Mn(OAc)3’1n olmadigi bir ortamda) 1sitildi. 24 saat sonra her iki izomerin de 92 ve
93’den olusan bir denge olusturdugu ayrica isomer dagilimlarinin her iki sistemde de
esit oldugu (92 nolu bilesik %54 oraninda 93 bilesik %46 oraninda) belirlendi (Sema
33). Bu gozlemden su sonuca varmaktayiz. Sema 33’de olusan 92 nolu iiriin ilk

asamada olusmaktadir. 80°C’de sikloheptatrien sistemlerinde 1,5 hidrojen kaymasi
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gozlenir. 93 nolu iirlin primer bir triin degildir. 92’nin doniigiimii ile meydana
gelmektedir. Oda sicakliginda CAN ile yapilan reaksiyonda tek bir iiriiniin meydana
gelmesi reaksiyonun regiospesifik oldugunu acik bir sekilde ortaya koymaktadir. Bu
bulgular 93 nolu iiriiniin kismen de olsa dogrudan katilma ile de olabilecegi tezini

ortadan kaldirmamaktadir.

o) o)
Q AcOH P _
= 80°C *
0 24h (@) (@)
92 93 (%54) 92 (%46)
Sema 33

SHT’nin Mn(Il)asetat esliginde dimedon (10) ile reaksiyonunda (30 dakika,
80°C) %82 verimle normal katilma iiriinii dihidrofuran 95 ve %4.4 verimle 6+2 katilma
triinii 96’nin  olustugu gozlendi. Olusan bilesiklerin kromatografik metotlarla

izolasyonundan sonra spektroskopik yontemlerle yapilar1 belirlendi (Sema 34).

O O Mn(OAc) 0
* Licl +
—_— =

AcOH
(o]
91 10 80°C o)
95 (%82) 96 (%4.4)

Sema 34

Reaksiyon seryumamonyumnitrat (CAN) ile methanol igerisinde ve oda sicakliginda
yapildiginda ise %16 verimle normal katilma iiriinii dihidrofuran 95 ve %81 verimle

6+2 katilma {iriinii 96’nm olustugu gozlendi (Sema 35).
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()
— N
= (o)
96 (%81)

95 (%16 %81

o) o)
, CAN o)
R
MeOH = +
rt
91 10 o)
( )

Sema 35

Bu reaksiyon esnasinda 95 tek iiriin olarak olusmaktadir. Diger izomerin
olusmamasi (1,5 hidrojen kayma iiriinil) ilgingtir. Bunu su sekilde agiklayabiliriz. 1,5-
Hidrojen kaymasi yavas olan bir reaksiyondur. Katilma reaksiyonu 30 dakika igerisinde
tamamlandigindan reaksiyon hidrojen kaymasi olmadan bitmektedir. Diger taraftan
dimedon halkasinin daha rijit yapida olmasi hidrojen kaymasinin aktivasyon bariyerini

artirmis olabilir.

Bu proje kapsaminda Mn(IIl)asetat oksidasyon mekanizmasini incelerken, bisiklik
yapida olan ve heteroatom iceren oksa- ve azabenzonorbornadien sistemleri incelendi.
Monosiklik bir yapida oksijen atomunun reaksiyona, iiriin dagilimina etkisini aragtirmak
amactyla metoksisikloheptatrien (97)’in asetilaseton ile N-metilpirolidinon igerisinde

reaksiyonu incelendi ve 98 nolu bilesik %92 verimle elde edildi (Sema 36).

CAN
c O N-met prc d nen fo
@OMG * M -15°C -
C
97 14 98
Sema 36

3. SONUC ve TARTISMA
1. Bu proje kapsaminda ilk etapta Mn(OAc)s esliginde 1,3-dikarbonil

bilesiklerinden olusan radikallerin ¢ift baglara katilmast sonucu siklizasyon

mekanizmasinin nasil olustugu arastirildi. Bugiine kadar yapilan calismalarda genel
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olarak kabul edilen mekanizma; radikalin ¢ift baga katilmasi sonucunda olusan radikalin

siklizasyonudur (Rota B).

oksidasyon (o)

0 .
R—/<_j—R‘ - R e . siizasyon ne o) .
- < TR o= R

Rota A Rota B
2 3

siklizasyon oksidasyon

R +§o7 R R—<\o7—R' " R—<+ —R
5

4

Bisiklik sistemlerde yapmis oldugumuz deneyler, mekanizmanin ileri siiriildigii
gibi olmadigini, olusan 2 nolu radikalin 6nce ortamda mangan(Ill) ve/veya bakir(Il)
tuzlart tarafindan yiikseltgendigini ve siklizasyonun akabinde gergeklestigini ortaya
koymaktadir (Rota A). Bakir tuzlan kullanilmadigi zaman, diizenlenme diiriinlerinin

genelde gozlenmedigi ve verimin ciddi bir sekilde diistiigiinii gdstermektedir.

2. Bu calisma cergevesinde ilk kez Mn(OAc); kimyasinda olusan radikalde c¢ift
baga yapilan atagin oksijen molekiilii tarafinda baslatildigt Sema 11, 14 ve 19°da
gosterildigi gibi kesin olarak belirlenmistir. Oksiejn iizerinden cift baga atak ilk kez
tarafimizdan bu calisma ¢ercevesinde gosterildi. Bu konu ileride daha detayl bir sekilde

incelenecek ve reaksiyonun sentetik potansiyeli arastirilacaktir.
3. Tandem oksidasyon iiriinlerinin olusumu gézlenmistir (Sema 9, 14 ve 17).

4. Mangan(Ill)asetat ile yapilan reaksiyonlarda olusan lakton halkas1 LiAlH, ile

indirgenerek alkollere doniistiiriilmiistiir.

OH

Vn(CAC),
O + CH,CCCH ———> O
LAH, QK

Bu yontem ile bir cift bagdan hareket ederek iki kademede ¢ift baga cis-

konumunda hidroksietil ve hidroksil gruplarinin baglanabilecegi gdsterilmistir.
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Tetrol ve pentoliin sentezi ile bu yontemin —CH,-CH,-OH fonksiyonel gruplari

iceren siklitol sentezlerine basari ile uygulanacagi ortaya konmustur.

OH OH
\OH HO.,, \OH
“1~"S0H "1~ S0OH
OH OH

5. Mn(IID)asetat oksidasyonunda meydana gelen ara iiriinlerin anyon esliginde
yakalanmas1 sonucu tek bir kademede 1,3-dikarbonil grubu ile klor atomunun cis-
konfigurasyonda molekiile baglanmasi saglanmistir. Ayrica amonyak ile yapilan
hidroliz deneylerinde bir asetil grubunun molekiilden ayrilmasi ile ¢ift baglardan
cikarak iki kademede bir c¢ift baga kloroaseton {iinitesi katilarak, cift bag onemli
fonksiyonel gruplar iceren bir yap1 haline getirilmistir. Bu gdzlem cok yeni fikirlerin

ortaya ¢ikmasina da vesile olmustur.

(@)
o o Mn(OAc);
HCI, CH3COOH
@ + )J\/”\ : (@]
50°C cl

Ornegin, bu ara iiriinlerden hareket ederek siibstitiie pirrol ve diazin bilesiklerinin

kolay sentezi i¢in yeni yontemlerin gelistirilebilecegine zemin olusturmustur.

39



6. Sikloheptatrien sistemlerinde yapilan deneyler, katilma reaksiyonlarimin
mekanizmasi hakkinda bazi bilgiler vermistir. Bunlardan en 6nemlisi dien sistemlerinde
gozlenen regioselektivitedir. Diger taraftan 2+6 katilma {riiniiniin olmas1 oldukga

ilgingtir.
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4. DENEYSEL KISIM

4. 1. Benzonorbornadien’in( 9) dimedon ile reaksiyonu

Uc boyunlu bir balonda 2,7 g (10 mmol) mangan(III)asetat ve 30 ml asetik asitte
¢oziildii. Azot atmosferinde karistiritlirken 0,71 g (5 mmol) benzonorbornadien (9) ve
0,70 (5 mmol) dimedom (10) 50 °C ilave edildi. 2 saat sonra renk acild1 ve reaksiyon
durduruldu. Asetik asit uguruldu ve CH,ClI; ile ekstraksiyon yapildi. MgSO; iizerinden
kurutuldu. Coziicii uzaklastirildiktan sonra 40 g silikajel yardimiyla kolondan (hekzan-

etilasetat 4:1) ayrild1 ve katilma iiriinii 12 % 48 verimle (0,672 g) elde edildi.

6,6-dimetil-9-oksapentasiklo[9.6.1.0>'°.0°%.0.">"" ok tadeka-3(8),12,14,16-tetraen-4-
on (12): FEtilasetat/ hekzanda 1:2 kanisiminda kristallendirildi. Beyaz Renksiz
kristallerin, EN: 151-154 °C olarak bulundu. "H-.NMR (400 MHz, CDCl3) 6 7.32 (d, J =
6.9 Hz, 1H), 7.24 (d, J = 6.8 Hz, 1H), 7.10-7.16 (m, 2H), 4.87 (d, J/ = 7.2 Hz, 1H), 3.61
(br s, 1H), 3.58 (br s, 1H), 3.3 (d, J = 7.2 Hz, 1H), 2.33-2.43 (AB sistemi, J = 18.3 Hz,
2H), 2.23-2.33 (AB sistemi, J = 16.1 Hz, 2H), 1.94-2.00 (AB sistemi, J = 10.0 Hz, 2H),
1.21 (s, 6 H); C-NMR (100 MHz, CDCls) & 193.7, 179.0, 149.1, 142.7, 127.4, 126.4,
122.7, 122.2, 113.4, 91.8, 51.4, 50.5, 48.9, 46.7, 43.1, 38.4, 34.4, 29.7, 28.7; IR (KBr,
cm™) 3051, 2953, 2888, 1633, 1443, 1402, 1140, 962, 746; MS m/z 280 (M", 0.2%),
178 (0.18), 165 (72.5), 128 (0.4), 116 (100). Elementel analiz: C9H00O,; Hesaplanan:
C, 81.40; H, 7.19; Bulunan: C, 81.32; H, 7.52.

4. 2. Benzonorbornadien’in ( 9) asetilaseton ile reaksiyonu
Uc boyunlu bir balonda 2,7 g (10 mmol) mangan(Ill)asetat ve 30 ml asetik asitte
¢oziildii. Azot atmosferinde kanstirilirken 0,71 g (5 mmol) benzonorbornadien (9) ve

0,5 (5 mmol) asetilaseton (14) 50 °C ilave edildi. 6 saat sonra renk agild1 ve reaksiyon

durduruldu. Asetik asit uguruldu ve CH,Cl, ile ekstraksiyon yapildi. MgSOy, iizerinden
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kurutuldu. Coziicii uzaklastirildiktan sonra 40 g silikajel yardimiyla kolondan (hekzan-

etilasetat 4:1) ayrildi ve katilma iiriinii 5 % 6 verimle (0,072 g) elde edildi.

1-(11-Metil-10-oksatetrasiklo[6.5.1.0*".0>*]tetradeka-2,4,6,11-tetraen-12il)etan-1-

on (15) : Etilasetat/ hekzanda 1:2 karisiminda kristallendirildi. Renksiz kristallerin, EN:
122-125 °C olarak bulundu. 'H-NMR (400 MHz, CDCl3) & 7.05-7.3 (t (iki dublet
iistiiste cakismis) J = 6.9 Hz, 2H), 7.11 (dt, J = 6.5, 1.3 Hz, 1H), 7.09 (dt, J = 6.9, 1.2,
1H), 4.72 (d, J = 7.7 Hz, 1H), 3.55 (br s, 1H), 3.40 (br s, 1H), 3.30 (d, J = 7.7 Hz, 1H),
2.31 (s, 3H); 2.28 (s, 3H), 1.95 (AB sistem, J =10 Hz, 2H). “C-NMR (100 MHz,
CDCls) 6 193.6, 171.5, 148.9, 143.2, 127.3, 126.5, 122.0, 121.8, 114.5, 88,5, 53.0, 50.8,
48.3, 42.8, 29.6, 15.8. IR (KBr, cm™) 3009, 2955, 2928, 2868, 1731, 1658, 1620, 1398,
1213, 960, 823, 741; MS m/z 240 (M" 1%), 153 (2), 125 (30), 116 (100), 109 (4);
Elementel analiz: C1¢H;60,; Hesaplanan: C, 79.97; H, 6.71. Bulunan: C, 79.52; H, 6.97.

4. 3. Oksaenzonorbornadien’in ( 16) dimedon ile reaksiyonu

Uc boyunlu bir balonda 2,7 g (10 mmol) mangan(Ill)asetat 30 ml asetik asitte
coziildii. Azot atmosferinde karistirilirken 0,72 g (5 mmol) oksabenzonorbornadien
(16) ve 0,70 (5 mmol) dimedom (10) 50 °C ilave edildi. 5 saat sonra renk agild1 ve
reaksiyon durduruldu. Asetikasit uguruldu. CH,CI, ile ekstraksiyon yapildi. MgSO4
lizerinden kurutuldu. Uriinler ¢oziicii uzaklastirildiktan sonra 40 g silikajel yardimiyla
kolondan (hekzan-etilasetat 3:1) ayrildi. Katilma iiriinleri 17 % 56 verimle (1,139 g),
18 % 16 verimle (0,197 g) elde edildi.

7-Hidroksi-5,5,11,11-tetrametil-8,24-dioksahekzasiklolo[15.6.1.0>7.0%.0*4,0'3%3]-

tetrakosa-9(14),18,20,22-tetraen-3,13-dion (17): Etilasetat/ hekzanda 1:2 karisiminda
kristallendirildi. Renksiz kristallerin, EN: 145-146 °C olarak bulundu. "H-.NMR (400
MHz, CDCl;) 8 7.06-7.16 (m, 2H), 6.96 (dt, J = 7.4, 2.3 Hz, 1H), 6.66 (d, J = 7.4
Hz,1H, 6.4 (s, 1H), 5.48 (s, 1H), 5.25 (d, J = 3.3 Hz), 1H); 2.58 (dd, / =11.0 Hz, / = 6.6
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Hz 1H), 2.35 (d, A-part of AB-system, J =13.5 Hz, 1H), 2.21 (d, AB sisteminin A
kismi, J = 15.0 Hz, 1H), 2.18 (dd, AB sisteminin A kismi, J = 14.0, 6.6 Hz, 1H), 2.09
(d, A-part of AB-system, J = 17.2 Hz, 1H), 2.02 (d, AB sisteminin B kism1 , J = 13.5
Hz, 1H), 2.01 (d, AB sisteminin B kismu, J = 15.0 Hz, 1H), (1.87-1.98 (AB-sistemi, J =
16.0 Hz, 2H), 1.78 (d, AB sisteminin B kismi, J = 17.2 Hz, 1H), 1.69 (ddd, J = 14.0,
11.5, 3.3 Hz, 1H), 0.99 (s, 3H), 0.81 (s, 3H), 0.69 (s, 3H), 0.65 (s, 3H); *C-NMR (100
MHz, CDCl3) 6 202.8, 196.5, 163.9, 142.3, 137.9, 129.4, 128.0, 121.4, 120.5, 112.3,
102.9, 81.1, 80.1, 55.3, 52.1, 51.2, 48.1, 42.7, 33.9, 32.9, 32.8, 31.7, 29.8, 28.1, 27.2,
21.2; IR (KBr, cm™) 3556, 3053, 2957, 2732, 2868, 1716, 1648, 1467, 1380, 1286,
1149, 847, 770, 635, 585; MS m/z 429 (M*, 1%), 414 (0.15), 384 (6.2), 282 (37.5), 267
(18), 254 (50), 239 (7), 222 (9), 198 (20), 181 (8), 164 (40), 141 (22), 128 (28), 108
(100); Elementel analiz: CyH30Os; Hesaplanan: C, 73.91; H, 7.16.Bulunan: C, 74.15; H,
7.17.

3,3-Dimetil-3,4,6,6a,11,11a-hekzahidro-6,11-epoxyindenol [1,2-c]kroromen-1(2H)-
on (18): Etilasetat/ hekzanda 1:2 karisiminda kristallendirildi. Renksiz kristallerin, EN:
117-118 °C olarak bulundu. "H-NMR (400 MHz, CDCls) & 7.38 /d, J = 7.2 Hz, 1H),
7.31 (d, J = 7.0 Hz, 1H), 7.28-7.14 (m, 2H), 5.41 (s, 1H), 5.26 (s, 1H), 3.42 (s, 1H),
3.28 (s, 1H), 2.39 AB sisteminin A kismu1 (, J = 17.6 Hz, 1H), 2.31 (AB sisteminin A
kismi, J = 16.2 Hz, 1H) 2.26 (AB sisteminin B kismi, J = 17.6 Hz, 1H), 2.20 (AB
sisteminin B kismi, J = 16.2 Hz, 1H), 1.14 (s, 3H), 1.07 (s, 3H). BC-NMR (100 MHz,
CDCls) 6 195.3, 168.2, 146.8, 142.7, 128.1, 126.9, 123.5, 121.8, 113.9, 98.6, 91.8, 51.7,
50.7, 46.8, 41.3, 32.9, 29.8, 28.0. IR (KBr, cm™) : 3441, 2891, 2961, 1644, 1458, 1390,
1252, 988, 941, 812, 969, 716. Elemental analiz C;3H;303; Hesaplanan: C, 76.57; H,
6.43. Bulunan: C, 75.89; H, 6.28.

4. 4. Oksaenzonorbornadien’in ( 16) asetilaseton ile reaksiyonu

Uc boyunlu bir balonda 2,7 g (10 mmol) mangan(Ill)asetat 30 ml asetik asitte

coziildii. Azot atmosferinde karistirilirken 0,72 g (5 mmol) oksabenzonorbornadien
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(16) ve 0,5 (5 mmol) asetilaseton (14) 50 °C ilave edildi. 9 saat sonra renk agildi ve
reaksiyon durduruldu. Asetikasit uguruldu. CH,CI, ile ekstraksiyon yapildi. MgSQO4
iizerinden kurutuldu. Uriinler ¢oziicii uzaklastirildiktan sonra 40 g silikajel yardimiyla
kolondan (hekzan-etilasetat 3:1) ayrildi. Katilma {iriinleri 26 % 34 verimle (0,414 g),
27 % 8 verimle (0,09 g) elde edildi.

3-(1,2,34-Tetrahidro-1,4-epoksinaftalen-2yl)pentan-2,4-dion (26): Etilasetat/
hekzanda 1:3 karisitminda kristallendirildi. Renksiz kristallerin, EN: 171-174 °C olarak
bulundu. 'H-NMR (400 MHz, CDCl; /CCLy) & 7.14-7.33 (m, 4H ), 5.31 (d, J = 4.8
Hz, 1H), 4.87 (s, 1H), 3.78 (d, J = 11.3 Hz, 1H), 2.51 (ddd, J=11.3 Hz,J=7.8 Hz, J =
4.11 Hz, 1H), 2.29 (s, 3H), 2.12 (s, 3H), 1.60 (dd, AB sisteminin A kismi, J = 11.6 and
7.8 Hz, 1H), 1.53 (dt, AB sisteminin B kismi, J = 11.6 ve 4.4 Hz, 1h). *C-NMR (100
MHz, CDCls) 6 203.3, 202.2, 145.8, 145, 127.2, 127.2, 119.6, 119.1, 81.8, 79.5, 74.4,
40, 32.7, 30.3, 28.8. IR (KBr, cm™): 2994, 2851, 1685, 1623, 1390, 1203, 1005, 941,
852, 966, 646, 617. Elementel analiz C;sH;s03; Hesaplanan: C, 73.75; H, 6.60.
Bulunan: C, 73.49; H, 6.66.

1-(3-Metill-1,4a,5,9b-tetrahidro-1,5-epoxyindenol[1,2-c]piran-4-)etanon (27): Sari
yagimsi madde; "H-NMR (400 MHz, CDCl3) 6 7.33 (d,J =7.1 Hz, 1H), 7.23 d, J =
7.1 Hz, 1H), 7.17-7.08 (m, 2H), 5.33 (s, 1H), 5.08 (s, 1H), 3.36 (s, 1H), 3.01 (s, 1H),
2.22 (s, 3H), 2.20 (s, 3H). >*C-NMR (100 MHz, CDCl5) & 195.4, 163.0, 146.5 142.8,
128.2, 126.9, 123.7, 121.7, 114.9, 97.3, 91.7, 56.5, 46.4, 29.9, 20.1. IR (KBr, cm™):
2894, 2812, 1674, 1423, 1370, 1236, 1046, 953, 851, 876, 642, 559. Elementel analiz:
Hesaplanan:C;sH;403: C, 74.36; H, 5.82.Bulunan: C, 74.21; H, 6.01.

4.5. Azabenzonorbornadien’in ( 28) dimedon ile reaksiyonu

Uc boyunlu bir balonda 1.35 g (10 mmol) mangan(Il)asetat ve 30 ml asetik asitte

¢coziildi. Azot atmosferinde karistirilirken 0,535 g (5 mmol) azabenzonorbornadien
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(28) ve 0,35 g (2.5 mmol) dimedon (10) 50 °C ilave edildi. 2 saat sonra renk acildi ve
reaksiyon durduruldu. Asetikasit ucuruldu ve CH,ClI, ile ekstraksiyon yapildi. MgSQO4
tizerinden kurutuldu. Coéziicii uzaklastirildi ve katilma iiriinii 29 % 41 verimle (0,361 g)

elde edildi.

29 icin veriler: izomer A: Etilasetat/ hekzanda 1:3 karisiminda kristallendirildi.
Renksiz kristallerin, EN: 176-178 °C olarak bulundu 'H-NMR (400 MHz, CDCl3) &
7.1-7.3 (m, 4H), 5.62 (s, 1H), 5.06 (s, 1H), 4.07 (bq, J = 6.8 Hz, 2H), 3.35 (s, 1H), 3.32
(s, 1H), 2.41 (d, AB sisteminin A kismi, J = 17.4 Hz, 1H), 2.34 (d, AB sisiteminin B
kismi, J = 17.4 Hz, 1H), 2.32 (d, AB sisteminin A kismi, J = 15.3 Hz, 1H), 2.18 (d, AB
sisiteminin B kismi, J = 15.3 Hz, 1H), 1.22 (t, J/ = 6.8 Hz, 3H), 1.11 (s, 3H), 1.06 (s,
3H). izomer B: 5.51 (bs, 1H), 5.15 (bs, 1H), 4.01 (bq, 2H), 1.20 /t, 3H), diger sinyaller
A izomeri ile ¢cakismig durumda. BC.NMR (100 MHz, CDCl3) 6 195.1, 168.3, 155.2,
146.5, 141.8, 127.2, 126.6, 123.6, 122.0, 113.6, 86.3, 70.6, 61.6, 51.1, 50.3, 45.7, 41.0,
32.5,29.7,27.2, 14.6. IR (KBr, cm™): 3026, 2967, 2891, 1714, 1646, 1617, 1463, 1394,
1334, 1282, 1192, 1132, 1010, 775, 538. Elementel analiz C;;H23NOy4; Hesaplanan:
C11H23NOy C, 71.37; H, 6.56; N, 3.96. Bulunan: C, 71.35; H, 6.53, N, 4.24.

4.6. Azabenzonorbornadien’in ( 28) asetilaseton ile reaksiyonu

Uc boyunlu bir balonda 1.35 g (10 mmol) mangan(IIl)asetat ve 30 ml asetik asitte
¢oziildi. Azot atmosferinde karnistirilirken 0,535 g (5 mmol) azabenzonorbornadien
(28) ve 0,25 g (2.5 mmol) asetilaseton (14) 50 °C ilave edildi. 18 saat sonra renk agildi
ve reaksiyon durduruldu. Asetik asit ucuruldu ve CH,CI, ile ekstraksiyon yapildi.
MgSO, iizerinden kurutuldu. Coziicii uzaklastirildiktan sonra 40 g silikajel yardimiyla
kolondan (hekzan-etilasetat 3:1) ayrild1 ve katilma iiriinii 30 % 34 verimle (0,260 g)
elde edildi.

30 icin veriler: izomer A: Etilasetat/ hekzanda 1:3 karisiminda kristallendirildi.
Renksiz kristallerin, EN: 166-168 °C olarak bulundu. '"H-.NMR (400 MHz, CDCl3) &
7.1-7.4 (m, 4H), 5.54 (bs, 1H), 5.10 (s, 1H), 4.08 (bd, J = 7.1 Hz, 2H), 3.37 (s, 1H),
3.15 (s, 1H), 2.31 (s, 3H), 2.29 (s, 3H), 1.23 (t, J = 7.1 Hz, 3H). izomer B: 5.43 (bs,
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1H) 5.21 (bs, 1H), 4.04 (bq, 2H), 3.11 bs, 1H), 1.17 (t, 3H), diger sinyaller A izomeri ile
cakismig durumda. BC.NMR (100 MHz, CDCl3) & 196.1, 163.8, 155.5, 146.2, 141.9,
127.4, 126.6, 123.9, 121.3, 114.5, 85.2, 70.9, 61.7, 55.9, 45.3, 29.7, 20.0, 14.5. IR (KBr,
cm™): 3046, 2980, 2909, 1710, 1670, 1579, 1415, 1379, 1300, 1157, 1008, 949, 760,
679, 513. Elementel analiz C;sH9NO4; Hesaplanan: C;sH9NO4: C, 68.99; H, 6.11; N,
4.47. Bulunan: C, 68.96; H, 6.04, N, 4.71.

4.7. Homoenzonorbornadien’in(31) dimedon ile reaksiyonu

Uc boyunlu bir balonda 2,7 g (10 mmol) Mn(Ill)asetat ve Cu(OAc),.2H,0 (0.18 g, 1
mmol) 30 ml asetik asitte ¢oziildii. Azot atmosferinde karistirilirken 0,78 g (5 mmol)
homoenzonorbornadien (31) ve 0,70 (5 mmol) dimedon (10) 50 °C’de ilave edildi. 3
saat sonra renk acildi ve reaksiyon durduruldu. Asetik asit u¢uruldu ve CH,CIL, ile
ekstraksiyon yapildi. MgSOy iizerinden kurutuldu. Coziicii uzaklastirildiktan sonra 160
g silikajel yardimiyla kolondan (hekzan-etilasetat 4:1) ayrildi. Furan bilesigi 4 % 13
verimle (0.195g), katilma iiriinii § % 10 verimle (0.146g) ve diizenlenme iiriinii 3 % 30

verimle (0.440g)elde edildi.

3,3-dimetil-2,3,4,6,7,12-hekzahidro-1H-7,12-metanobenzo[b]benzo[ 5,6]siklolohepta
[1,2-d]furan-1-one (33) : Renksiz kati, E.N:129-131°C; "H-NMR (400 MHz, CDCls)
o (ppm): 6.91-7.20 (m, 4H, aromatik.), 4.26 (d, J=4.7 Hz, 1H,), 3.5 (t, J=4.7 Hz, 1H)
3.0 (dd, AB sisteminin A kismu, J=15.3-4.7 Hz, 1H), 2.48 (d,AB sisteminin B kismu,
J=15.3 Hz, 1H) 2.32 (dt, AB sisteminin A kismi, J=10.2-4.7 Hz, 1H), 1.95 (d, AB
sisteminin B kismi, J=10.2 Hz, 1H), 2.2 (bs, 2H, -CH>) 2.45 (bs, 2H, -CH,), 2.5 (AB-
sistemi, J=18 Hz, 2H, -CH,), 2.2 (AB-sistemi, J=16 Hz, 2H, -CH,), 1.01 (s, 3H, -CHs)
1.05 (s, 3H, -CH3); "C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 193.7, 163.8, 151.8, 147,
144.1, 126.6, 126.1, 123.5, 123, 121.2, 117.5, 52.4, 42.3, 40, (bs, 37.6), 35.1, 30.7, 29.1,
28.5; IR (KBr, cm™): 3063.3, 3020.9, 2963, 2941, 2830, 1668, 1565, 1461.88, 1348.18,
1280, 1230, 1041, 976, 762. Elementel Analiz: Cyy Hyy O, Hesaplanan: C, 82.16; H,
6.89. Bulunan: C, 82.56; H, 7.07.
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3,3-dimetil-2,3,4,5a,6,7,12,12a-oktahidro-1H-7,12-metanobenzo[b]benzo[5,6]cyclo-
hepta[1,2-d]furan-1-one (34): Renksiz kati, E.N: 132.7-133.9°C; 'H-NMR (400 MHz,
Cg¢Dg) O (ppm): 6.95-7.25 (m, 4H, aromatik), 4.36 (dd, J=8.6 Hz, 1H), 3.7 (bs, 1H ),
3.27 (d, J=8.6 Hz, 1H), 3.0 (bs, 1H), 1.72 (d, J=11.9 Hz, 2H), 2.1 (m, 2H, -CH,), 2.20
(m, 4H, -CH,), 0.95 (s, 3H, -CH3), 1.1 (s, 3H, -CH;); "C-NMR (100 MHz, CDCl;)
o (ppm): 189.9, 172.0, 142.6, 141.7, 122.6, 122.6, 118.6, 118.3, 109.5, 78.3, 47.1, 40.6,
36.7, 34.0, 33.9, 33.2, 31.9, 29.9, (bs, 24.46); IR (KBr, cm™): 3381.6, 3281, 3065,
30195, 2957, 28685, 1720.5, 1621, 1467, 1400, 1278, 122.9, 1043, 968, 756, 565, 552.
Elementel Analiz: Cy Hy; O, Hesaplanan:C, 81.6; H, 7.04. Bulunan: C, 82.12; H, 6.40.

3,3-dimetil-3,4,5a,6,11,11a-hekzahidro-6,11-etenobenzo[b]naftoto[2,3-d]furan-
1(2H)-one (32): Renksiz kati, E.N:132.7-133.9°C; '"H-NMR (400 MHz, CDCls)
0 (ppm):7.05-7.14 (m, 4H, aromatik), 6.36 (quasi t, J=7.1 Hz, 1H), 6.44 (quasi t, J=7.1
Hz, 1H), 4.92 (dd, J=8.9-3.7 Hz, 1H), 3.34 (bd, J=8.9 Hz, 1H), 4.35 (quasi t, J=3.7 Hz,
1H), 4.45 (bd, J=3.9 Hz, 1H), 2.13 (AB-sistemi, J=18 Hz, 2H, -CH,), 2.1 (AB-sistemi,
J=16 Hz, 2H, -CH,) 1.12 (s, 3H, -CH3), 1.08 (s, 3H, -CH3); "C-NMR (100 MHz,
CDCl3) 6 (ppm): 193.2, 178.1, 143.8, 138.4, 135.7, 130.3, 126.4, 125.5, 124.4, 123.8,
113.6, 88.1, 50.9, 47.0, 45.1, 42.2, 37.8, 34.1, 29.6, 27.9; IR (KBr, cm™): 3431, 3286,
3051, 2961, 2924, 1633 (C=0), 1461, 1402, 1365, 1215 (C-O-C), 1140, 1047, 966, 712,
586. Elementel Analiz Cyy Hyp O, Hesaplanan: C, 82.09; H, 6.90. Bulunan: C, 81.23; H,
7.09.

4.8. Homoenzonorbornadien’in( 1) ve dimedonun sadece Mn(IIl)asetat ile
reaksiyonu

Uc boyunlu bir balonda 2,7 g (10 mmol) Mn(IIl)asetat 30 ml asetik asitte ¢oziildii.
Azot atmosferinde karistirilirken 0,78 g (5 mmol) homoenzonorbornadien (31) ve 0,70
(5 mmol) dimedon (10) 50 °C’de ilave edildi. 8 saat sonra renk acildi ve reaksiyon
durduruldu. Asetik asit uguruldu ve CH,ClI; ile ekstraksiyon yapildi. MgSOy, iizerinden
kurutuldu. Coziicii uzaklastirildiktan sonra 160 g silikajel yardimiyla kolondan (hekzan-
etilasetat 4:1) ayrildi. dihidrofuran bilesigi 5 % 4.4 verimle (0.07g), diger dihidrofuran
bilesigi 14 % 3 verimle (0.04g) elde edildi.
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3,3-dimetil-2,3,4,6,11,12-hekzahidro-1H-6,11-metanobenzo[b]benzo[4,5]siklohepta-
[1,2-d]furan-1-one (44): Sar1 kati, E.N: 134.2-136.9°C; 'H-NMR (400 MHz, CDCl3)
o (ppm): 7.15-7.25 (m, 4H, aromatik), 1.9 (AB-sistem, J=11.2 Hz, 1H), 3.1 (dt, J=3.3
Hz, 1H), 3.4 (t, J=4.0-3.2 Hz, 1H), 1.39-1.47 (ddd, J=12.4-3.4-3.3 Hz, 1H), 2.6 (quasi q,
1H), 4.49 (dd, J=8.0-3.2 Hz, 1H), 2.13 (AB-sistem, 4H,2-CH>), 1.10 (s, 6H, 2-CHs);
BC-NMR (100 MHz, CDCl3) & (ppm): 194.5, 176.0, 146.5, 142.8, 127.8, 126.6, 123.2,
123.1, 119.3, 86.8, 51.0, 43.4, 38.3, 37.9, 36.5, 36.4, 34.0, 32.8, 29.3, 27.8; IR (KBr,
cm™): 3416, 3065, 3046, 3020, 2953, 2868, 1772, 1722, 1646, 1629, 1511, 1469, 1402,
1367, 1278, 1222, 1194, 1138, 1055, 945, 928, 735, 704, 673, 563. Elementel Analiz
Ca0 H, O,: Hesaplanan: C, 81.6; H, 7.48. Bulunan: C, 82.28; H, 6.78.

4.9. Homoenzonorbornadien’in ( 31) asetilaseton ile reaksiyonu

Ug boyunlu bir balonda 2,7 g (10 mmol) Mn(IID)asetat ve Cu(OAc),.2H,0 (0.18 g,
1 mmol) 30 ml asetik asitte ¢oziildii. Azot atmosferinde karistirilirken 0,78 g (5 mmol)
homoenzonorbornadien (31) ve 0,50g (5 mmol) asetilaseton (14) 50 °C’de ilave edildi.
3 saat sonra renk acildi ve reaksiyon durduruldu. Asetik asit uguruldu ve CH,CI, ile
ekstraksiyon yapildi. MgSOy iizerinden kurutuldu. Coziicii uzaklagtirildiktan sonra 160
g silikajel yardimiyla kolondan (hekzan-etilasetat 4:1) ayrildi. Allilik oksidasyon iiriinii
45 9% 18verimle (0.22g) ve diizenlenme iiriinii iiriinii 46 % 32 verimle (0.40g) elde
edildi.

3-(6,9-dihydro-5H-5,9-methanobenzo [a] [7] annulen-6-yl) pentane-2,4-dione (45):
Sar1 vaskoz madde, "H-NMR (400 MHz, CDCl3) 6 (ppm):7.0-7.33 (m, 4H, aromatik),
2.22 (dd, J=10.4-4.6 Hz, 1H), 1.98 (d, J=10.4 Hz, 1H), 3.4 (dd, J=7.2-4.6 Hz, 1H), 2.85
(d, J=4.6 Hz, 1H), 4.95 (m, 1H), 6.24 (quasi t, J=16.2-7.2 Hz, 1H), 3.91 (d, J=11.0 Hz,
1H), 2.99 (dd, J=11.0-1.45 Hz, 1H), 2.4 (s, 3H, -CH3), 2.2 (s, 3H, -CH3); *C-NMR (100
MHz, CDCl3) o (ppm): 202.5, 202.2, 151.2, 144.8, 137.0, 126.3, 123.7, 123.2, 120.6
(bs) 72.2, 42.7, 41.1, 40.9, 37.1, 29.5, 29.1; IR (KBr, cm™): 3431, 3286, 3051, 2961,
2924, 1633, 1461, 1402, 1215, 1140, 1047, 966, 712, 586. Elementel Analiz: C;7H;3 O
Hesaplanan: C, 80.31; H, 7.08; O, 12.61. Bulunan: C, 81.82; H, 6.78
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1-(2-metil-3a,4,9,9a-tetrahidro-4,9-etenonaphtho[2,3-b]furan-3-yl)etanone (16):
Sar1 kati, E.N: 143.3-144.1°C; H-NMR (400 MHz, CDCl3) ¢ (ppm): 7.0-7.20 (m, 4H,
aromatik), 6.34 (quasi t, J=6.8 Hz, 1H), 6.43 (quasi t, J=6.8 Hz, 1H), 4.74 (dd, J=9.3-8.3
Hz, 1H), 4.34 (bd, J=3.9 Hz, 1H), 4.3 (t, J=8.3-5.5 Hz, 1H) 3.36 (bd, J=3.9 Hz, 1H),
2.12 (s, 3H, -CH3), 2.25 (s, 3H, -CH;); "“C-NMR (100 MHz, CDCl3) & (ppm): 192.3,
169.8, 143.7, 138.8, 135.2, 130.7, 126.3, 125.5, 124.3, 123.6, 115.7, 84.8, 51.0, 45.2,
43.0, 29.1, 15.4; IR (KBr, cm™): 3456, 3217, 3059, 2974, 2926, 1627, 1610, 1386,
1220, 1147, 989, 943, 760, 704, 602. Elementel Analiz: C;7H ;s O, Haplanan: C, 80.9; H,
6.35; O, 12.75 Bulunan: C, 80.2; H, 6.68

4.10. Homoenzonorbornadien’in( 1) ve asetilasetonnun sadece Mn(IIl)asetat ile

reaksiyonu

Uc boyunlu bir balonda 1.35 g (10 mmol) Mn(Ill)asetat 30 ml asetik asitte ¢oziildii.
Azot atmosferinde karnistirilirken 0,39 g (2.5 mmol) homoenzonorbornadien (31) ve
0,25g (2.5 mmol) asetilaseton (14) 50 °C’de ilave edildi. 7 saat sonra renk agildi ve
reaksiyon durduruldu. Asetik asit uguruldu ve CH,Cl, ile ekstraksiyon yapildi. MgSQO,
tizerinden kurutuldu. Coziicii uzaklastirildiktan sonra 80 g silikajel yardimiyla kolondan
(hekzan-etilasetat 4:1) ayrildi. Allilik oksidasyon iiriinii 46 % Sverimle (0.03g) ve
katilma iiriinii it 50 % 3.3 verimle (0.02g) elde edildi.

2-methyl-1-(4,9,10,10a-tetrahydro-3aH-4,9-methanobenzo[4,5]cyclohepta[1,2-
b]furan-3-yl)ethanone (50): Sar1 kati, E.N: 178-181.3 °C H-NMR (400 MHz, CDCls)
o (ppm): 7.05-7.38 (m, 4H, aromatik), 4.32 (m, 1H), 3.52 (d, J=3.8 Hz, 1H), 3.35 (bd,
J=9.2 Hz, 1H), 3.10 (bs, 1H), 1.85 (d, J=11.2 Hz, 2H), 2.44 (dd, J=11.4-7.5 Hz, 1H),
2.31 (d, J=11.4 Hz, 1H), 2.15 (s, 3H, -CH3), 2.35 (s, 3H, -CH3); Eelementel Analiz:
C7H;30; : Hesaplanan:C, 80.3; H, 6.35; Bulunan : C, 80.52; H, 6.7

4.11. Benzobarelen’in( 51) dimedon ile reaksiyonu
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Ug boyunlu bir balonda 2,7 g (10 mmol) Mn(IID)asetat ve Cu(OAc),.2H,0 (0.18 g,
1 mmol) 30 ml asetik asitte ¢oziildii. Azot atmosferinde karnistirilirken 0,7 g (5 mmol)
benzobarelen (51) ve 0,7 g (5 mmol) dimedon (10) 50 °C’de ilave edildi. 1 saat sonra
renk acildi ve reaksiyon durduruldu. Asetik asit uguruldu ve CH,CI, ile ekstraksiyon
yapildi. MgSO; iizerinden kurutuldu. Coziicii uzaklastirildiktan sonra 160 g silikajel
yardimiyla kolondan (hekzan-etilasetat 4:1) ayrildi. Piran bilesigi 52 % 8 verimle
(0.1g), siklopropan grubu igeren piran iiriinii 53 % 10 verimle (0.068g), normal katilma
tiriinii dihidrofuran 54 %3 verimle (0.04g) ve asetatlanma iiriinu 6a/6b % 15 verimle

(0.25g) 1:2 oraninda elde edildi.

3,3-dimethyl-2,3,4,6,11,12-hexahydro-1H-11,6,12-prop[1]ene[1,3,3]triyldibenzo[b,f]
oxocin-1-one (52): Renksiz kati E:N:135-138°C ; "H-NMR (400 MHz, CDClI3)
o (ppm): 6.96-7.11 (m, 3H, aromatik), 6.8 (m, 1H, aromatik) 6.58 (dd, J=5.7-7.1 Hz,
1H, Hy4) 5.83 (dd, J=5.7-3.2 Hz, 1H, H;s) 5.06 (d, J=2.3 Hz, 1H, Hg) 3.52 (t, J=4.3-3.2
Hz, 1H, Hy) 3.24 (t, J=4.5-4.3 Hz, 1H, Hj») 2.68 (dt, J=4.5-3.2-3.1 Hz, 1H, Hi3) 2.2
(AB-sistemi, J=18 Hz, 2H, -CH») 1.38 (AB-sistemi, J=16 Hz, 2H, -CH;) 0.94 (s, 3H, -
CH3) 0.61 (s, 3H, -CH3) "C-NMR (100 MHz, CDCl3) & (ppm): 196.4, 168.7, 147.3,
143.6, 131.6, 130.9, 128.7, 128.0, 127.0, 125.4, 113.9, 74.1, 50.4, 49.8, 42.0, 41.9, 41.0,
32.2, 28.1, 28.0; IR (KBr, cm™): 3281, 3057, 2957, 2953, 2924, 2866, 1652, 1621,
1456, 1386, 1342, 1244, 1207, 1170, 1118, 939, 901, 797, 766, 733, 650, 480
Elementel analiz: C,y Hyp O, Hesaplanan: C, 82.1; H, 6.85; O, 11.05 Bulunan: C, 81.51;
H, 7.25

8,8-dimethyl-4b,5,7,8,9,10b,11,12-octahydro-10H-5,11,12-methanetriylnaphtho-
[1,2-c]chromen-10-one (53): Beyaz kati, E:N: 143-145°C; '"H-NMR (400 MHz,
CDCl3) J (ppm): 7.04-7.26 (m, 4H, aromatik), 1.77 (quasi dd, J=7.2-5.5 Hz, 1H, Hy,),
1.99 (quasi dd, J=5.5 Hz, 1H, Hi3), 2.06 (t, J=7.2 Hz, 1H, H,,) 2.73 (bs, 1H, Hs) 3.0 (bs,
1H, Hap), 4.34 (bs, 1H, Hjqb) 1.08 (s, 3H, -CH3) 1.1 (s, 3H, -CH3);

BC-NMR (100 MHz, CDCl3) & (ppm): 195.2, 168.7, 134.4, 134.1, 127.0, 125.4, 125.2,
125.1, 116.4, 82.0, 50.4, 41.8, 41.7, 32.5, 29.6, 28.6, 28.2, 25.7, 20.9, 17.9; IR (KBr,
cm’™): 3414, 3069, 3028, 2951, 2916, 2849, 1646, 1614, 1490, 1465, 1380, 1303, 1202,
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1120, 1037, 980, 760, 721, 506. Elementel analiz: Hesaplanan: Cy9 Hy O, : C, 82.19; H,
6.85; O, 11.05 Bulunan: C, 82.19; H, 7.87

3,3-dimetil-3,4,5a,6,11,11a-hekzahidro-6,11-etenobenzo[b]nafto[2,3-d [furan-1(2H)-
one (54): Renksiz kati, E.N:132.7-133.9°C; "H-NMR (400 MHz, CDCl3) & (ppm):7.05-
7.14 (m, 4H, aromatik), 6.36 (quasi t, J=7.1 Hz, 1H), 6.44 (quasi t, J=7.1 Hz, 1H), 4.92
(dd, J=8.9-3.7 Hz, 1H), 3.34 (bd, J=8.9 Hz, 1H), 4.35 (quasi t, J=3.7 Hz, 1H), 4.45 (bd,
J=3.9 Hz, 1H), 2.13 (AB-sistemi, J=18 Hz, 2H, -CH), 2.1 (AB-sistemi, J=16 Hz, 2H, -
CH>) 1.12 (s, 3H, -CH3), 1.08 (s, 3H, -CH3); *C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm):
193.2, 178.1, 143.8, 138.4, 135.7, 130.3, 126.4, 125.5, 124.4, 123.8, 113.6, 88.1, 50.9,
47.0, 45.1, 42.2, 37.8, 34.1, 29.6, 27.9; IR (KBr, cm™): 3431, 3286, 3051, 2961, 2924,
1633 (C=0), 1461, 1402, 1365, 1215 (C-O-C), 1140, 1047, 966, 712, 586. Elementel
Analiz CyyHyp O, Hesaplanan: C, 82.09; H, 6.90. Bulunan: C, 81.23; H, 7.09.

8,8-dimethyl-10-0x0-4b,7,8,9,10,10b,11,12-octahydro-5H-5,11-methanonaphtho-
[1,2-c]chromen-12-yl acetate (endo-izomer) (55a): Beyaz kati, E.N: 154.2-155.4°C;
'H-NMR (400 MHz, CDCl3) & (ppm): 7.07-7.20 (m, 4H, aromatik), 6.15 (d, J=4.3 Hz,
1H, Hj»), 4.60 (d, J=5.4 Hz, 1H, Hs), 3.27 (bs, 1H, Higp) 2.91 (bs, 1H, Hap) 2.87 (quasi
dd, 4.3, 1H, Hy;) 2.20 (d, J=5.4, 1H, Hisexo) 1.77 (dd, J=15.7-7.4 Hz, 1H, Hi3endo) 2.17
(AB-sistemi, J=18 Hz, 2H, -CH;) 2.04 (AB-sistemi, J=16 Hz, 2H, -CH,) 0.99 (s, 3H, -
CH3) 1.01 (s, 3H, -CH3); *C-NMR (100 MHz, CDCls) & (ppm): 194.0, 169.6, 167.0,
136.8, 132.7, 127.1, 127.1, 126.9, 126.7, 115.2, 83.2, 72.6, 49.3, 46.3, 44.0, 40.5, 35.7,
31.4,30.4, 27.7, 26.9, 20.2; IR (KBr, cm™): 3439, 3283, 3067, 3032, 2963, 2886, 2864,
1729, 1648, 1623, 1390, 1253, 1234, 1051, 1030, 989, 929, 754, 606, 559. Elementel
analiz: Hesaplana:Cy, Hy4 O4: C, 75.07; H, 6.82; O, 18.11 Bulunan: C, 76.07; H, 7.25

8,8-dimethyl-10-o0x0-4b,7,8,9,10,10b,11,12-octahydro-5H-5,11-methanonaphtho-

[1,2-c]chromen-12-yl acetate (exo-izomer) (55b): Renksiz kati, E.N: 160.9-161.4°C;
'"H-NMR (400 MHz, CDCls) o (ppm): 7.18-7.30 (m, 4H, aromatik), 2.07 (dd, AB
sisteminin A kismai, J=15.7-5.3 Hz, 1H, Hjzexo), 1.60 (dd, AB sisteminin B kismu,
J=15.7-7.0 Hz, 1H, Hj3endo), 4.63 (d, J=5.3 Hz, 1H, Hs) 2.8 (bd, J=7.0 Hz, 1H, H;;) 5.58
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(d, J=3.1, 1H, Hj») 3.10 (bs, 1H, Hap) 3.41 (bs, 1H,H;q) 2.17 (AB-sistemi, J=18 Hz, 2H,
-CH,) 2.04 (AB-sistemi, J=16 Hz, 2H, -CH,) 1.07 (s, 3H, -CH3) 1.08 (s, 3H, -CH3); "*C-
NMR (100 MHz, CDCls) J (ppm): 195.2, 170.8, 167.8, 138.5, 132.0, 130.9, 128.7,
128.4, 127.9, 116.1, 83.1, 73.3, 50.4, 47.2, 44.8, 41.4, 33.3, 32.5, 31.9, 28.7, 27.9, 21.4;
IR (KBr, cm™): 3429, 3273, 3069, 3022, 2953, 2936, 2886, 2866, 1725, 1646, 1616,
1390, 1238, 1122, 1020, 985, 926, 756, 606, 546.

4.12. Benzobarelen’in( 1) ve asetilasetonnun sadece Mn(III)asetat ile reaksiyonu

Uc boyunlu bir balonda 2,7 g (10 mmol) Mn(Ill)asetat 30 ml asetik asitte ¢oziildii.
Azot atmosferinde kanstirilirken 0,77 g (5 mmol) benzobarelen (51) ve 0,7 (5 mmol)
dimedom (10) 50 °C ilave edildi. 8 saat sonra renk acildi ve reaksiyon durduruldu.
Asetik asit uguruldu ve CH,CI, ile ekstraksiyon yapildi. MgSO;, iizerinden kurutuldu.
Coziicii uzaklastirildiktan sonra 160 g silikajel yardimiyla kolondan (hekzan-etilasetat

4:1) ayrildi. Asetatlanma iiriinii 55a/55b % 9 verimle (0.12g) elde edildi.

4.13. Benzobarelen’in ( 1) asetilaseton ile reaksiyonu

U(; boyunlu bir balonda 2,7 g (10 mmol) Mn(IIl)asetat ve Cu(OAc),.2H,0 (0.18 g,
1 mmol) 30 ml asetik asitte ¢oziildii. Azot atmosferinde karistirilirken 0,77 g (5 mmol)
benzobarelen (51) ve 0,50g (5 mmol) asetilaseton (14) 50 °C ilave edildi. 3 saat sonra
renk acildi ve reaksiyon durduruldu. Asetik asit uguruldu ve CH,CI, ile ekstraksiyon
yapildi. MgSO; iizerinden kurutuldu. Coziicii uzaklastirildiktan sonra 160 g silikajel
yardimiyla kolondan (hekzan-etilasetat 4:1) ayrildi. Diizenlenme iiriinii piran 64 % 8
verimle (0.1g), normal katilma iiriinii dihidrofuran 65 % 7 (0.088g) ve asetatlanma

tirlinii 66a/66b izomer karigimi halinde % 13 verimle (0.23g) elde edildi.

1-(3-methyl-5,6-dihydro-1H-6,1,5-prop[1]ene[1,3,3]triyl-2-benzoxocin-4-

ylethanone (64): Bayaz kristal EN: 118-120°C; 'H-NMR (400 MHz, CDCl;)
o (ppm): 7.07-7.18 (m, 3H, aromatik), 6.63 (dd, J=5.6-3.1 Hz, 1H, aromatik) 5.96 (dd,
J=5.6-3.2 Hz, 1H, H,4), 5.09 (d, J=3.0 Hz, 1H, He) 3.53 (t, J=4.2-3.2 Hz, 1H, H;;) 3.34

52



(t, J=4.4-4.2 Hz, 1H, H)») 2.76 (dt, J=4.4-3.0 Hz, 1H, H;3) 2.1 (s, 3H, -CH3) 2.27 (s, 3H,
-CH3); "C-NMR (100 MHz, CDCl3) & (ppm): 196.6, 164.1, 146.3, 142.7, 131.3, 131.1,
129.1, 128.0, 127.4, 125.2, 114.1, 72.7, 50.9, 46.2, 41.0, 29.6, 20.6; IR (KBr, cm™):
Elementel analiz: Hesaplanan: C;7 Hi60,: C, 80.9; H, 6.35. Bulunan: C, 80.28; H, 6.54

1-(2-metil-3a,4,9,9a-tetrahidro-4,9-etenonaphtho[2,3-b]furan-3-yl)etanone (65):
Sar1 kati; E.N: 143.3-144.1°C; H-NMR (400 MHz, CDCl3) ¢ (ppm): 7.0-7.20 (m, 4H,
aromatik), 6.34 (quasi t, J=6.8 Hz, 1H), 6.43 (quasi t, J=6.8 Hz, 1H), 4.74 (dd, J=9.3-8.3
Hz, 1H), 4.34 (bd, J=3.9 Hz, 1H), 4.3 (t, J=8.3-5.5 Hz, 1H) 3.36 (bd, J=3.9 Hz, 1H),
2.12 (s, 3H, -CH3), 2.25 (s, 3H, -CH3); "“C-NMR (100 MHz, CDCl3) & (ppm): 192.3,
169.8, 143.7, 138.8, 135.2, 130.7, 126.3, 125.5, 124.3, 123.6, 115.7, 84.8, 51.0, 45.2,
43.0, 29.1, 15.4; IR (KBr, cm™): 3456, 3217, 3059, 2974, 2926, 1627, 1610, 1386,
1220, 1147, 989, 943, 760, 704, 602. Elementel Analiz: C;7H ;s O, Haplanan: C, 80.9; H,
6.35; O, 12.75 Bulunan: C, 80.2; H, 6.68

4.14. Asetat izomerlerinin (66a/66b) hidrolizi ve yiikseltgenmesi

Iki boyunlu bir balonda 50 mg 66a/66b izomer karistmi 50 ml metabol igerisinde
¢oziildii. Boyunlardan birine CaCl, tiipii takildi. Diger boyundan NH3 gazi gecirildi.
TLC ile kontrol edildi ve 4 saat sonra reaksiyon tamamlandi. Coziicli uzaklastirild1 ve
40 mg alkol 67 elde edildi.

Ham iiriin 67 kloroformda ¢oziildii ve bir balonda magnetik olarak karistirilirken yeni
hazirlanmis MnQO; ilave edildi. Reaksiyon oda sicakliginda 60 saat sonra tamamlandi.
Kati muhteviyat siiziildu ve ¢oziicii uzaklastirildiktan sonra EtOAc/ hekzandan (1: 3)

kristallendirildi.

68 nolu bilesigin spektroskopik verileri: Beyaz kati, E:N: 112-114.2°C "H-NMR (400
MHz, CDCl3) ¢ (ppm): 7.89 (m, 1H, aromatik), 7.1-7.38 (m, 3H, aromatik), 2.59-2.78
(dq of AB-sistemi, J=17.2-7.2 Hz, 1H, H, J=17.2-5.8 Hz, 1H, H,) 6.55 (dd, J=5.1-2.7
Hz, 1H, Hy), 5.96 (dd, J=5.1-3.1 Hz, 1H, He) 3.46 (d, J=2.7 Hz, 1H, Hg) 3.24 (d, J=3.1
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Hz, 1H, Hs) 3.29 (bdd, J=7.2-5.8 Hz, 1H, Ho) 2.1 (s, 3H, -CH3); *C-NMR (100 MHz,
CDCl3) d (ppm): 206.5, 194.3, 147.5, 143, 132.6, 128.8, 128.4, 127.4, 127.3, 124.9,
60.9, 54.4, 51.8, 45.4, 30.9. Elementel analiz: Hesaplanan: C;sH;40,: C, 79.65; H, 6.19;
O, 17.15 Bulunan: C, 79.86; H, 6.35

4.15. 5 nolu diasetat bilesiginin Mn(III) asetat ile reaksiyonu

Uc boyunlu bir balonda 1.65 g (8 mmol) 71 nolu bilesik, 15 g (56 mmol) Mn(III)asetat
ve 5 g (51 mmol) potasyum asetat 250 ml asetik asitte ¢oziildii. Reaksiyon karisimi azot
atmosferinde 90°C’de karistirildi. 3 giin sonra renk beyaza dondii ve reaksiyon
durduruldu. Karisim CH,Cl, ile ekstrakte edildi. Doymus NaHCO; ¢ozeltisi ve suyla
yikanip, MgSQ; iizerinden kurutuldu. Coziicii uzaklastirildiktan sonra 160 g silikajel
yardimiyla kolondan (hekzan-etilasetat 1:1) ayrildi. 72 nolu bilesik %56 verimle, 73
nolu bilesik ise %24 verimle elde edildi.

(3aR,4S,7R,7aR)-2-0xo0octahydrobenzofuran-4,7-diyl diacetate (72) : Beyaz kat1
E:N:130.3°C; '"H NMR (400 MHz, CDCl3) & 5.03-4.99 (m, 1H), 4.85 (dt, J=6.5-3.3 Hz,
1H), 4.53 (t, J=6.0, 1H) 2.77 (quintet, J=6.9 Hz, 1H), 2.61 (dd AB-sistemi, J=17.2-7.7
Hz ), 2.41 (dd AB-sistemi, J=17.3-7.3 Hz ), 2.09 (s,-CH3), 2.08 (s,-CH3), 1.93-1.75 (m,
4H). C NMR (100 MHz, CDCl3) & 174.2, 170.0, 169.8, 79.2, 70.2, 69.6, 39.7, 32.7,
23.6,23.2,21.1, 21.0. IR (KBr, cm™) 2959, 1776, 1731, 1376, 1173, 1021 Elementel
analiz: Hesaplanan: Cj; His Og: C, 56.24; H, 6.29. Bulunan: C, 56.03; H, 6.18.

(3aS,4S,7R,7aS)--2-0xooctahydrobenzofuran-4,7-diyl diacetate (73) : Beyaz kat1
E:N:151.5°C; '"H NMR (400 MHz, CDCl3) § 5.11-5.07 (m, 2H), 4.65 (t, J=4.8 Hz, 1H),
2.91 (quintet, J=5.9 Hz, 1H), 2.53 (dd AB-sistemi, J=17.3-6.3 Hz ), 2.48 (dd AB-
sistemi, J=12.3-2.9 Hz ), 2.09 (s,-CH3), 2.06 (s,-CH3), 2.0-1.9 (m, 2H), 1.72-1.6 (m,
2H) *C NMR (100 MHz, CDCl3) & 175.7, 169.9 (2C), 76.8, 68.9, 68.2 (2C), 38.5, 31.7,
23.8,20.9, 20.8 (2C) IR (KBr, cm™) 2963, 1783, 1729, 1377, 1213 Elementel analiz:
Hesaplanan: Cj; Hjs O¢: C, 56.24; H, 6.29. Bulunan: C, 56.04; H, 6.19.
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4.16. 6 nolu laktonun indirgenmesi

2 boyunlu bir balonda 165 mg LiAlHj, 32 ml kuru THF igerisinde ¢oziiliip karisim 0°C’
ye sogutuldu. Ortam azot gaziyla doyuruldu. 500 mg (1.96 mmol) 72 nolu bilesik 25 ml
kuru THF de ¢oziildiikten sonra damla damla reaksiyon karistmina 3 saatte eklendi.
Ekleme islemi bittikten sonra 10 silika jel ve eter karisima eklendi ve bir gece
karistirlldi. Hidrolizin tamamlanmast i¢in 35 ml metanol eklendi ve siiziildi. Coziicii

uzaklastirildiktan sonra 285 mg 74 nolu bilesik %57 verimle elde edildi.

4.17. 74 nolu tetrolun asetatlanmasi

285 mg (1.76 mmol) tetrol 74 5 ml piridinin icerisinde ¢oziildii. Uzerine 800 mg
asetik anhidrit eklenip oda sicakliginda 6 saat karigtirildi. Karistm 200 ml’lik 0°C’deki 1
N HCI ¢ozeltisine dokiildii ve eter ile ekstrakte edildi. Organik faz 6nce doymus
NaHCOj; ¢ozeltisiyle daha sonra suyla yikanip, Na,SO, iizerinden kurutuldu. Coziicii

uzaklastirildiktan sonra 250 mg 75 nolu bilesik %87 verimle elde edildi.

(1R,2R,3R,4S)-3-(2-acetoxyethyl)cyclohexane-1,2,4-triyl triacetate (75): Sar1 sivi
'H NMR (400 MHz, CDCls) & 5.08 (t, J=3.8 Hz, 1H), 4.85-4.79 (m, 2H), 4.09-3.98 (m,
2H), 2.13-2.05 (m,1H), 2.01 (s, 3-CH3), 1.97 (s, -CH3), 1.84-1.76 (m, 3H), 1.70-1.51
(m,3H) *C NMR (100 MHz, CDCl3) & 170.8, 170.3, 169.6, 169.7, 72.0, 71.1, 68.1,
62.5,38.1, 26.1, 25.1, 24.0, 21.2, 21.0, 20.9, 20.8 IR (KBr, cm™) 2957, 1737, 1369,
1233, 1027 Elementel analiz: Hesaplanan: Ci¢ Hy4 Og: C, 55.81; H, 7.02. Bulunan: C,
55.49; H, 6.74.

4.18. 75 nolu tetraasetatin hidrolizi
Iki boyunlu bir balonda 250 mg tetraasetat 75 50 ml metanol icerisinde ¢oziildii.
Boyunlardan birine CaCl, tiipii takildi. Diger boyundan NH3 gazi gecirildi. 3 giin sonra

reaksiyon tamamlandi. Coziicii uzaklastirildi ve 120 mg alkol 74 %48 verimle elde

edildi.
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(1R,2R,3R,4S)-3-(2-hydroxyethyl)cyclohexane-1,2,4-triol (74): sar1 s1v1 '"H NMR
(400 MHz, D,0) 6 3.74-3.72 (m, 1H), 3.68-3.64 (m, 1H), 3.63-3.54 (m, 3H), 1.77-1.47
(m, 7H) PC NMR (100 MHz, D,0) 8 71.7, 69.4, 68.9, 60.1, 41.0, 29.0, 27.2, 25.6 IR
(KBr, cm™) 3339, 2938, 1664, 1287, 1054, 1010.

4.19. 76 nolu triasetat bilesiginin Mn(III) asetat ile reaksiyonu

Uc boyunlu bir balonda 1.28 g (5 mmol) 76 nolu bilesik, 7.75 g (29 mmol)
Mn(Il)asetat ve 3.2 g (32.6 mmol) potasyum asetat 160 ml asetik asitte ¢oziildi.
Reaksiyon karisimi azot atmosferinde 90°C’de karistirildi. 4 giin sonra renk beyaza
dondii ve reaksiyon durduruldu. Karisim CH,Cl, ile ekstrakte edildi. Doymus NaHCO;
cozeltisi ve suyla yikanip, MgSO;, iizerinden kurutuldu. Coziicii uzaklastirildiktan sonra
160 g silikajel yardimiyla kolondan (hekzan-etilasetat 35:65) ayrildi. 77 nolu bilesik
%56 verimle, 78 nolu bilesik ise %18 verimle, 79 nolu bilesik ise %8 verimle ve 80

nolu bilesik ise %1 verimle elde edildi.

(3aR,4S,6S,7R,7aR)-2-oxooctahydrobenzofuran-4,6,7-triyl triacetate (77): Beyaz
kat1 E:N:130.1°C; '"H NMR (400 MHz, CDCl3) & 5.12-5.08 (m, 3H), 4. 67 (t, J=6.9 Hz,
1H), 2.81 (quintet, J=3.5 Hz, 1H), 2.67 (dd AB-sistemi, J=17.3-8.2 Hz ), 2.45 (dd AB-
sistemi, J=17.3-10.5 Hz ), 2.13 (s,-CH3), 2.12 (s,-CH3), 2.07 (s,-CH3) *C NMR (100
MHz, CDCls) 6 173.4, 169.9, 169.7, 169.4, 79.1, 71.5, 67.8, 67.5, 39.8, 31.4, 29.8, 20.9,
20.8,20.7 IR (KBr, cm™) 2944, 1787, 1733, 1430, 1235, 1051, 1015 Elementel analiz:
Hesaplanan Cy4 H;g Og: C, 53.50; H, 5.77. Bulunan: C, 52.58; H, 5.60

(3aR,4S,5S8,7S,7aR)-2-oxooctahydrobenzofuran-4,5,7-triyl triacetate (78): Beyaz
katt E:N:150°C; "H NMR (400 MHz, CDCl3) § 5.24 (dd, J=4.8-9.8 Hz,1H), 5.10 (dt,
J=8.5-3.9 Hz, 1H), 4.91 (q, J=7.6 Hz, 1H), 4.42 (t, J=5.2 Hz, 1H), 2.74 (quintet, J=5.3
Hz, 1H) 2.60 (dd AB-sistemi, J=7.2-6.6 Hz ), 2.56 (dd AB-sistemi, J=7.3-5.5 Hz ),
2.05 (s,-CH3), 2.01 (s,-CH3), 1.98 (s,-CH3) '*C NMR (100 MHz, CDCl3) & 173.7, 169.8,
169.7, 169.4, 78.2, 71.2, 68.6, 67.6, 39.5, 33.5, 29.3, 20.9, 20.8, 20.7 IR (KBr, cm™)
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2958, 1787, 1744, 1377, 1234, 1158, 1054 Elementel analiz: Hesaplanan:C4 H;s Og: C,
53.50; H, 5.77. Bulunan: C, 53.22; H, 5.65

3aS,4S,58,7S,7aS)-2-oxooctahydrobenzofuran-4,5,7-triyl triacetate (79): Sar1 sivi;
'H NMR (400 MHz, CDCl3) & 5.24 (dt, J=9.8-3.9 Hz, 1H), 5.11 (dt, J=6.1-2.7 Hz, 1H),
5.05 (t, J=5.8 Hz, 1H), 4.66 (t, J=4.7 Hz, 1H), 3.02 (quintet, J=5.7 Hz, 1H ) 2.46 (dd
AB-sistemi, J=17.2- 7.8 Hz ), 2.41 (dd AB-sistemi, J=17.2-5.5 Hz ), 2.19 (ddd, J=14.2,
9.8, 2.8 Hz, 1H) 2.04 (s,-CH3), 2.01 (s, 2-CH3), 1.82 (ddd, J=13.9, 6.3, 4.2 Hz, 1H) "°C
NMR (100 MHz, CDCls) 6 175.0, 169.9, 169.8, 169.7, 68.0, 67.6, 67.5, 66.6, 36.7, 31.8,
26.1, 20.8, 20.7, 20.5 IR (KBr, cm™") 3505, 2916, 2848, 1788,1743, 1372, 1226, 1033,
768.

(3aS,4S,6S,7R,7aS)-2-oxooctahydrobenzofuran-4,6,7-triyl triacetate (80): Renksiz
katt E:N:141°C; '"H NMR (400 MHz, CDCl3) § 5.27 (dt, J=8.4-3.6 Hz, 1H), 5.24-5.20
(m, 1H), 5.09 (dd, J=8.2-4.4 Hz, 1H), 4.78 (t, J=4.9 Hz, 1H), 2.90 (quintet, J=5.7 Hz,
1H) 2.45 (dd AB-sistemi, J=17.2-7.7 Hz ), 2.39 (dd AB-sistemi, /J=17.3-5.3 Hz ), 2.16
(ddd, J=14.3, 7.0, 3.8 Hz, 1H) 2.04 (s,-CH3), 2.02 (s,-CH3), 1.99 (s,-CH3) 1.76 (ddd,
J=13.7, 8.6, 3.4 Hz, 1H) °C NMR (100 MHz, CDCl;) § 175.0, 170.0, 169.7, 169.4,
76.8, 69.6, 67.4, 66.3, 33.0, 31.6, 30.1, 20.8, 20.7, 20.7 IR (KBr, cm™") 3462, 2359,
1786, 1740, 1373, 1228, 1051, 913, 743 Elementel analiz: Hesaplanan C;4 H;s Og: C,
53.50; H, 5.77. Bulunan: C, 53.27; H, 5.80

4.20. 77 nolu laktonun indirgenmesi

Iki boyunlu bir balonda 110 mg LiAIH,, 20 ml kuru THF icerisinde coziiliip
karisim 0°C’ ye sogutuldu. Ortam azot gaziyla doyuruldu. 350 mg (1.11 mmol) 77 nolu
bilesik 25 ml kuru THF de coziildiikten sonra damla damla reaksiyon karisimina 3
saatte eklendi. Ekleme islemi bittikten sonra 10 silika jel ve eter karisima eklendi ve bir
gece karistirildi. Hidrolizin tamamlanmasi i¢in 35 ml metanol eklendi ve siiziildii.

Coziicii uzaklastirildiktan sonra 190 mg 81 nolu bilesik %55 verimle elde edildi.
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4.21. 81 nolu pentolun asetatlanmasi ve hidrolizi

70 mg (0.36 mmol) pentol 81 1 ml piridinin igerisinde ¢oziildii. Uzerine 200 mg asetik
anhidrit eklenip oda sicakliginda 6 saat karistirildi. Karigtm 75 ml’lik 0°C’deki 1 N HCI
cozeltisine dokiildii ve eter ile ekstrakte edildi. Organik faz once doymus NaHCO;
cozeltisiyle daha sonra suyla yikanip, Na,SOs {iizerinden kurutuldu. Coziici

uzaklastirildiktan sonra 82 nolu bilesik 40 mg % 57 verimle elde edildi.

4-(2-acetoxyethyl)cyclohexane-1,2,3,5-tetraacetate: (82)1H NMR (400 MHz, CDCls)
3 5.19-5.06 (m, 4H), 4.05 ( t, J=6.6 Hz, 2H), 2.30-2.22 (m, 1H), 2.04 (s, -CH3), 1.99 (s,
-CHs), 1.98 (s, -CH3), 1.97 (s, -CH3), 1.96 (s, -CH3), 1.86-1.79 (m, 1H), 1.56 (dq, J=8.0
and 6.7 Hz, 1H). >C NMR (100 MHz, CDCl3) § 169.8, 168.8, 168.6 (2C), 69.5, 69.4,
68.7, 68.3, 61.5, 37.7, 28.9, 24.4, 20.1, 19.9, 19.8, 19.7, 19.6. IR (KBr, cm™) 3467,
2963, 1740, 1260, 1094, 1025, 800.

Iki boyunlu bir balonda 40 mg penta asetat 82 20 ml metanol icerisinde ¢oziildii.
Boyunlardan birine CaCl, tiipii takildi. Diger boyundan NH; gazi gecirildi. 3 giin sonra
reaksiyon tamamlandi. Coziici uzaklastirildi ve 15 mg pentol 83 %38 verimle elde

edildi.

4-(2-hydroxyethyl)cyclohexane-1,2,3,5-tetraol (83): '"H NMR (400 MHz, D,0) 6 3.98
(dd, J=5.3 and 3.1 Hz, 1H), 3.81 (dd, J=9.6 ve 5.2 Hz, 1H), 3.73-3.63 (m, 1H), 3.61-
3.54 (m, 2H), 3.65 (t, J=9.2 Hz, 1H), 1.93 (q, J=4.1, 1H), 1.85 (dt, J/=13.4 ve 3.7, 1H),
1.80 (ddd, J=14.6, 7.3 ve 2.5 Hz, 1H), 1.67 (dt, J=11.6 and 2.8 Hz, 1H), 1.22 (dq, J=8.0
ve 6.5 Hz, 1H).

3C NMR (100 MHz, D;0) § 74.5, 72.1, 70.3, 68.3, 60.7, 48.8, 33.9, 27.9

4.22. Oksabenzonorbornadien’in (16) HCI ortaminda dimedon ile teaksiyonu
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Uc boyunlu bir balonda 2,7 g (10 mmol) mangan(Ill)asetat 30 ml asetik asitte ¢coziildii.
Azot atmosferinde karistirilirken 0,72 g (5 mmol) oksabenzonorbornadien (16), 0,70 (5
mmol) dimedon 50 °C’de ilave edildi ve 9 damla % 37’lik HC1 damlatildi. Renk 2 saat
sonra acgildi ve reaksiyon durduruldu. Asetikasit ucuruldu. CH,CI, ile ekstraksiyon
yapildi. MgSOy, iizerinden kurutuldu. Uriinler ¢oziicii uzaklastirildiktan sonra 40 g
silikajel yardimiyla kolondan (hekzan-etilasetat 3:1) ayrildi. Katilma tiriinii 83 % 82
verimle (1,139 g) elde edildi.

Bilesik 83 icin veriler: Etilasetat/ hekzanda 1:2 karisiminda kristallendirildi. Renksiz
kristallerin, EN: 144-145 °C olarak bulundu. '"H-NMR (400 MHz, CDCl53) 6 10 (s, OH),
7.2-7.35 (m, 4H), 5.61 (s, 1H), 5.33 (s, 1H), 425 (d, J = 7.59 Hz, 1H), 3.95 (d, J = 7.59
Hz, 1H), 2.45 (AB sistemi , J = 17.4 ve 11.2 Hz, 2H), 2.36 (bs, 2H), 1.05 (s, 6H). "*C-
NMR (100 MHz, CDCls) & 197, 174, 128.8, 128.1, 144.1, 140.3, 120.7, 120.2, 111,
89.5, 84.2, 62.8, .7, 50.7, 44.8, 41.3,32.8, 29.8, 28.1 IR (KBr, cm™) : 3441, 2891, 2961,
1644, 1458, 1390, 1252, 988, 941, 812, 969, 716. Elementel analiz C;gH;9ClOs3;
Hesaplanan: C, 67.82; H, 6.01. Bulunan: C, 67.42; H, 6.27.

4.23. Oksabenzonorbornadien’in (16) HCI ortaminda asetilaseton ile reaksiyonu

Uc boyunlu bir balonda 2,7 g (10 mmol) mangan(Ill)asetat 30 ml asetik asitte ¢coziildii.
Azot atmosferinde karistirilirken 0,72 g (5 mmol) oksabenzonorbornadien (16), 0,5 g (5
mmol) asetilaseton 50 °C’de ilave edildi ve 9 damla % 37°1lik HCI damlatildi. Renk 2.5
saat sonra acildi ve reaksiyon durduruldu. Asetikasit uguruldu. CH,ClI; ile ekstraksiyon
yapildi. MgSOy iizerinden kurutuldu. Uriinler ¢oziicii uzaklastirildiktan sonra 40 g
silikajel yardimiyla kolondan (hekzan-etilasetat 3:1) ayrildi. Katilma iirtinii 84 % 53
verimle (0.712 g) elde edildi.

Bilesik 84 icin veriler: Etilasetat/ hekzanda 1:2 karisiminda kristallendirildi. Renksiz
kristallerin, EN: 122-124 °C olarak bulundu. "H-NMR (400 MHz, CDCl;3) & 7.15-7.32
(m, 4H), 5.28 (s, 1H), 4.54 (s, 1H), 3.83 (d, J = 11.9 Hz, 1H), 3.7 (d, J = 6.9 Hz,, 1H),

59



3.1(q,J =119 ve 6.9 Hz, 1H), 2.37 (s, 3H), 2.34 (s, 3H). "C-NMR (100 MHz, CDCl;)
0 201.7, 201.2, 145.8, 141.2, 128.2, 127.4, 120.6, 119.1, 87.8, 81.8, 70.8, 61.4, 46.2,
30.01, 30.0. IR (KBr, cm™) : 2984, 2831, 1675, 1623, 1390, 1201, 1005, 949, 852, 965,
646, 623. Elementel analiz CsH;sClO3; Hesaplanan: C, 64.64; H, 5.42. Bulunan: C,
64.58.42; H, 6.01.

4.24. Norbornen’in (85) HCI ortaminda dimedon ile teaksiyonu

Uc boyunlu bir balonda 2,7 g (10 mmol) mangan(IIT)asetat 30 ml asetik asitte
¢oziildii. Azot atmosferinde karistirilirken 0,5 g (5 mmol) oksabenzonorbornadien (85),
0,5 g (5 mmol) asetilaseton 50 °C’de ilave edildi ve 9 damla % 37’lik HCI damlatildi.
Renk 2 saat sonra agildi ve reaksiyon durduruldu. Asetikasit ucuruldu. CH,CI, ile
ekstraksiyon yapildi. MgSO, iizerinden kurutuldu. Uriinler ¢oziicii uzaklastirildiktan
sonra 40 g silikajel yardimiyla kolondan (hekzan-etilasetat 3:1) ayrildi. Katilma iiriinii

86 % 67 verimle (0.321 g) elde edildi.

3-((2S,3S)-3-klorbisiklo[2.2.1]heptan-2-il)pentan-2,4-dion (86): Etilasetat/ hekzanda
1:2 karisitminda kristallendirildi. Renksiz kristallerin, EN: 94-96 °C olarak bulundu. 'H-
NMR (400 MHz, CDCls) 6 4.10 (dd, j=1.2 ve 7 Hz, 1H), 3.9 (d, j=12 Hz, 1H), 2.75
(ddd, J =1.2,7 ve 12 Hz, 1H), 2.35 (d, J = 4.8 Hz, 1H), 2.15 (s , 3H), 2.10 (s, 3H), 1.75
(m, 1H), 1.61 (m, 1H), 1.43 (m, 1H), 1.13 (m, 4H). *C-NMR (100 MHz, CDCl;) &
203.5,203.3, 72.8, 67, 48.8, 47.2, 42, 33.8, 30.3, 29.9, 29.5, 26.2.

3.25. Siklopenten’in (87) HCI ortaminda asetilaseton ile reaksiyonu

Uc boyunlu bir balonda 2,7 g (10 mmol) mangan(III)asetat 30 ml asetik asitte ¢oziildii.
Azot atmosferinde karistirilirken 0,4 g (5 mmol) oksabenzonorbornadien (87), 0,5 g (5
mmol) asetilaseton 50 °C’de ilave edildi ve 9 damla % 37°lik HCI damlatildi. Renk 2
saat sonra acildi ve reaksiyon durduruldu. Asetikasit uguruldu. CH,ClI; ile ekstraksiyon

yapildi. MgSO, iizerinden kurutuldu. Uriinler ¢oziicii uzaklagtirildiktan sonra 40 g
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silikajel yardimiyla kolondan (hekzan-etilasetat 3:1) ayrildi. Katilma tirtinii 89 % 71
verimle (0.274 g) elde edildi.

3-(2-klorsiklopentil)pentan-2,4-dion (89): Etilasetat/ hekzanda 1:2 karisiminda
kristallendirildi. Renksiz kristallerin, EN: 85-88 °C olarak bulundu. 'H-NMR (400
MHz, CDCls) & 4.43 (t, j=3.9 Hz, 1H), 3.90 (d, j=10.7 Hz, 1H), 2.68 (m, 1H), 2.20 (s,
3H), 2.13 (s, 3H), 2.05 (m, 2H), 1.91 (m, 1H), 1.65 (m, 2H), 1.43 (m, 1H). "C-NMR
(100 MHz, CDCls) 6 203.4, 202.8, 71.7, 66.2, 45.9, 36.2, 31.1, 29.6, 26.4, 21.5.

3.25. Siklohekzen’in (88) HCI ortaminda asetilaseton ile reaksiyonu

Uc boyunlu bir balonda 2,7 g (10 mmol) mangan(Ill)asetat 30 ml asetik asitte
¢oziildii. Azot atmosferinde karnstirilirken 0,4 g (5 mmol) oksabenzonorbornadien (88),
0,5 g (5 mmol) asetilaseton 50 °C’de ilave edildi ve 9 damla % 37’lik HCI damlatildi.
Renk 2 saat sonra agildi ve reaksiyon durduruldu. Asetikasit ucuruldu. CH,CI, ile
ekstraksiyon yapildi. MgSO, iizerinden kurutuldu. Uriinler ¢oziicii uzaklastirildiktan
sonra 40 g silikajel yardimiyla kolondan (hekzan-etilasetat 3:1) ayrildi. Katilma iiriini

90 % 63 verimle (0.296 g) elde edildi.

3-(2-klorsiklohekzil)pentan-2,4-dion (90): Etilasetat/ hekzanda 1:2 karisiminda
kristallendirildi. Renksiz kristallerin, EN: 112-114 °C olarak bulundu. "H-NMR (400
MHz, CDCl3) 6 4.25 (bs, 1H), 3.85 (d, j=10.7 Hz, 1H), 2.46 (m, 1H), 2.2 (s, 3H), 2.12
(s, 3H), 1.91 (m, 1H), 1.69 (m, 3H), 1.42 (m, 2H), 1.22 (m, 2H).

4.27. Sikloheptatirienin (91) Mn(IIT)asetat esliginde asetilaseton ile reaksiyonu

Mn(II)Asetat (7.23g, 27 mmol) ile karistirnlmig Cu(Il)Asetat (0.55g, 3 mmol)
asetik asit (100 ml) icerisine ilave edildi. 100 ml lik damlatma hunisine 50 ml asetik asit
icerisinde SHT 91, (10 mmol, 0,92 g) ve asetilaseton (10 mmol, 1.0 g) cozeltisi

hazirlandi. Sistemden azot gaz1 gecirildikten sonra 30 dakika icerisinde damlatma islemi
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tamamlandi. 80°C de 30 dakika karistirildiktan sonra tepkime kesildi. Karisima CH,Cl,
ve su eklendikten sonra organic faz ayrildi ve su faz1 tekrar CH,Cl, ile yikandi (3x50
ml). Toplanmis organic fazlar doygun Na,COs ile yikandi. CaCl, iizerinden kurutulan
organic faz diisilk basing altinda uzaklastirildi. Elde edilen ham iirtin 1/9 Etil
asetat/hekzan karisiminda 50 gr silika jelde siiziildii. Dihidrofuran 92 (%50, 0.95g), 1-5-
hidriir kayma iiriinu 93 (%37, 0.79g) ve 6+2 katilma tiriinii 94 (%3, 0.057g) elde edildi.
1-(2-metil-4,8a-dihidro-3aH-siklohepta[b]furan-3-yl)etanon (92): "H-NMR (400
MHz, d-CHCl3) 6:6.09 (dd, Js,s = 9.8 Hz, J4,5 = 5.4 Hz, 1H, H-5), 6.05 (dd, J;,s = 11.9
Hz, Jg,3. = 2.9 Hz, 1H, H-8), 5.95 (dd, J7,s = 11.9 Hz, J¢,; = 5.3 Hz, 1H, H-7), 5.88 (ddd,
Js,6 =9.8 Hz, J4,6 = 1.2 Hz, J6,7 = 5.3 Hz, 1H, H-6), 4.92 (br d, 1H, H-8a), 3.18 (br t, 1H,
H-3a), 2.21 (m, 1H, H-4’), 2.18 (s, 3H, H-2), 2.16 (d, J;,3. = 0.9 Hz, 3H, H-1), 1.92 (tdd,
Jas = 5.4 Hz, J46 = 1.2 Hz, 1H, H-4); *C-NMR (100 MHz, d-CHCl3) § 193.1, 166.9,
134.5, 129.9, 127.1, 126.9, 118.1, 84.5, 51.8, 30.0, 29.0, 15.3

1-(2-metil-4,8a-dihidro-3aH-siklohepta[b]furan-3-il)etanon, 1-(2-metil-8,8a-
dihidro-3aH-siklohepta[b]furan-3-il)etanon (93): "H.-NMR (400 MHz, d-CHCI;) é:
6.19 (dd, J4,5=11.2, J4,3a = 3.5 Hz, 1H, H-4), 5.98 (dd, J6,7 = 10.2, J5,6 = 4.4 Hz, 1H,
H-6), 5.90 (ddd, J4,5 = 11.2, J5,6 = 4.4 Hz, J3a,5 = 2.5 Hz, 1H, H-5), 5.82 (dt, J6,7 =
10.2 Hz, J7,8 =J7,8’ = 6.8 Hz, 1H, H-7), 4.66 (dt, J3a,8a = 10.5 Hz, J8a,8 =J8a,8° = 7.8
Hz, 1H, H-8a), 3.71 (br d, J3a,8a = 10.5 Hz, 1H, H-3a), 2.42 (t, J8a,8 = J8a,8” = 7.8 Hz,
1H, H-8) 2.04 (s, 3H, H-2), 2.00 (d, J3a,1 = 1.2 Hz, 3H, H-1); ®C-NMR (100 MHz, d-
CHCl3) 6 192.2, 167.3, 136.9, 131.0, 127.6, 127.3, 117.0, 92.9, 46.1, 31.6, 29.1, 14.8.

1-((2Z ,4E)-8-metil-7-oksabisiklo[4.3.1]deka-2,4,8-tirien-9-yl)etanonno(94):
"H-NMR (400 MHz, d-CHCl3) &: 6.25 (dd, J»,3 = 10.8 Hz, J;,, = 8.6 Hz, 1H, H-2), 5.73
(dd, J3,4 = 7.1 Hz, J»,3 = 10.8 Hz, 1H, H-3), 5,94 (ddd, J3,4 = 6.9 Hz, J4,5 = 11.8 Hz, J4,6
= 0.5 Hz, 1H, H-4), 5,81 (dd, J4,5 = 11.8 Hz, Js,s = 6.1 Hz, 1H, H-5), 4.81 (tdd, Js,6 =
6.1 Hz, Je,10 = J6,10 = 1.7 Hz, J4,6 = 0.5 Hz, 1H, H-6), 3.54 (br t, 1H, H-1),2,20 (s, 3H,
H-2a), 2,11 (br d, Js,10 = 9.5 Hz, 1H, H-10"), 2.11 (d, Ji,1. = 1.3 Hz,3H, H-1a), 1,86
(ddd, Je,10 = 1.7 Hz, J1,10 = 13,9 Hz, J 10,10 =1,3 Hz, 1H, H-10); ®C-NMR (100 MHz, d-
CHCl3) 6 198.7, 163.0, 138.2, 130.0, 128.9, 124.3, 114.6, 71.3, 32.5, 31.4, 27.7, 21.0.
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4.28. Sikloheptatirienin (91) CAN esliginde asetilaseton ile reaksiyonu

Seryum Amonyum Nitrat’in (20 mmol, 10,96g) metanolda (100 ml) ki c¢ozeltisi
100 ml lik damlatma hunisine alind1 ve 250 ml lik balonda methanol (50 ml) igerisinde
¢oziilmiis SHT 91, (10 mmol, 0.92g) ve asetilaseton 14 (10 mmol, 1.0g), karisimina
sistemden azot gazi gegirildikten sonra 30 dakika icerisinde damlatildi. 0°C de 30
dakika daha kanstirildi. Metanol ¢ektirildi ve karigtma CH,Cl, ve su eklendikten sonra
organic faz aynldi ve su faz1 tekrar CH,Cl; ile yikandi (3x50 ml). CaCl, iizerinden
kurutulan organic faz diisiik basing altinda uzaklastirildi ve ham iiriin 92 (%92, 1.75g,
acik sar1 viskos) elde edildi. Elde edilen ham iiriin 1/9 Etil asetat/hekzan karisiminda 50

gr silika jelde siiziildii.

4.29. Sikloheptatirienin (91) Mn(IIT)asetat esliginde dimedon ile reaksiyonu

Mn(III)Asetat (7.23g, 27 mmol) ile karistirilmis LiCl (0.126g, 3 mmol), asetik asit (100
ml) igerisinde karigtirildi. SHT 91, (10 mmol, 0,92 g) ve dimedon (10 mmol, 1.4 g),
asetik asit (50 ml) icerisinde azot gecirilmis sisteme damlatma hunisi ile 30 dakika siire
ile damlatildi. 80°C de 30 dakika karistirildi. Karistma CH,Cl, ve su eklendikten sonra
organic faz ayrildi ve su faz1 tekrar CH,Cl, ile yikandi (3x50 ml). Toplanmis organic
fazlar doygun Na,COs ile yikandi. CaCl, tizerinden kurutulan organic faz diisiik basing
altinda uzaklastirildi ve ham iiriinler 95 (1.88g, %82) ve 96 (0.1g, %4.4) elde edildi.
Yapilar H-NMR yardimiyla ¢6ziildii. Elde edilen ham iiriin 1/9 Etil asetat/hegzan
karisiminda 50 gr silika jelde siiziildii.

3,3-dimetil-2,3,4,5a,10,10a-hekzahidro-1H-benzo[d]siklohepta[b]furan-1-on  (95):
"H-NMR (400 MHz, d-CHCl5) &: 6.13 (td, Jg,0 = 10.3 Hz, Jo,10 = Jo,1 = 5.3 Hz, 1H, H-
9), 6.10 (dd, J¢,7 = 12.0 Hz, Hs,,6 = 2.7 Hz, 1H, H-6) 5.99 (ddd, J;,3 = 5.4 Hz, J¢,7 = 12.0
Hz, Js,,7 = 1.8 Hz, 1H, H-7), 5.91 (ddd, J7,s = 5.4 Hz, Js,0 = 10.3 Hz, Jg,10 = 1.3 Hz, 1H,
H-8), 5.13 (br d, Js,,10 = 9.2 Hz, 1H, H-10a), 3.38 (br t, Jsa,10. = 9.2 Hz, 1H, H-5a) 2.45
(ddd, Ji0,10a = 8.3 Hz, Js,10 = 2.0 Hz, Ji0,10 = 13.4 Hz, 1H, H-10), 2.24 (d, J4,10. = 0.8
Hz, 2H, H-4), 2.16 (s, 1H, H-2’), 2.14 (s, 1H, H-2), 1.89 (dddd, Js,10- = 1.9 Hz, Ji0,10 =
13.4 Hz, Jo,10 = 5.3 Hz, 1H, H-10"), 1.05 (s, 3H, H-1a), 1.02 (s, 3H, H-1); “C-NMR
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(100 MHz, d-CHCl3) 5 194.6, 175.0, 134.8, 130.1, 127.7, 127.2, 115.7, 87.5, 51.2, 50.2,
37.7,34.1,29.4,29.2, 27.0;

6+2 Katilam iiriinii: "H-NMR (400 MHz, d-CHCl5) &: 6.35 (br t, Js,s = 11.0 Hz, 1H,
H-6), 5.92 (dd, J4,5 = 7.3 Hz, J3,4 = 11.8 Hz, 1H, H-4), 5.79 (dd, J3,4 = 11.8 Hz, J2,3 = 6.2
Hz, 1H, H-3), 5.67 (dd, J5,c = 11.0 Hz, J4,5 = 7.3 Hz, 1H, H-5), 4.89 (m, 1H, H-2), 3.39
(br t, 1H, H-7), 2,16 (m, J12,12 = 14 Hz, 1H, H-12"), 2.15 (s, 2H, H-9), 2.09 (d, 2H, H-
11), 1.85 (br d, J12,12 = 14 Hz, 1H, H-12), 0.95 (s, 3H, H-1), 0.93 (s, 3H, H-1a); *C-
NMR (100 MHz, d-CHCI3) & 194.7, 166.1, 137.1, 127.6, 126.1, 121.3, 111.2, 70.4,
48.6,40.3, 30.1, 27.1, 26.1, 25.7, 25.6;

4.30. Sikloheptatirien’in (91) CAN esliginde dimedon ile reaksiyonu

Seryum Amonyum Nitrat’in (20 mmol, 10,96g) metanolda (100 ml) ki ¢ozeltisi 100 ml
lik damlatma hunisine alindi ve 250 ml lik balonda methanol (50 ml) igerisinde
¢oziilmiis SHT 91, (10 mmol, 0.92g) ve dimedon (10 mmol, 1.4g), karisimina
sistemden azot gazi gegirildikten sonra 30 dakika icerisinde damlatildi. 0°C de 30
dakika daha kanstirildi. Metanol ¢ektirildi ve karistma CH,Cl, ve su eklendikten sonra
organic faz aynldi ve su faz1 tekrar CH,Cl; ile yikandi (3x50 ml). CaCl, iizerinden
kurutulan organic faz diisiik basing altinda uzaklastirildi ve ham {iiriin 95 (0.37g, %16,
renksiz viskos sivi) ve 96 (1.86g, %81, beyaz kati1) elde edildi. Elde edilen ham iiriin
1/9 Etil asetat/hegzan karigiminda 50 gr silika jelde siiziildii.

4.31. 3-(siklohepta-2,4,6-trienil)pentan-2,4-dion’un sentezi(98)’nin sentezi

7-metoksisiklohepta-1,3,5-trien (97), (1.22g, 10 mmol) ve asetilaseton (1.0g, 10 mmol)
N-metilpirolidon (50 ml ) icerisinde ¢6ziildii ve sicakligi -10°C ye diisiiriidii. Bu karigima
damlatma hunisinde N-metilpirolidon (50 ml) icerisinde ¢oziilmiis Seryum amonyum
nitrat (10.96 g, 20 mmol) ¢ozeltisi 30 dakika icerisinde eklendi ve karisim 15 dakika
daha karistirlldi. Tepkime bittikten sonra su ile birlikte dietil eter eklendi. Organic faz
ayrildi ve su faz1 eter ile ekstrakte edildi (3 x 50 mL). Toplanan organic fazlar CaCl,

izerinden kurutuldu. Coziiciiniin uzaklastirilmasiyla elde edilen ham {iriin 50 g silika
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jelden 9:1 oraninda Hekzan/Etil acetate karisiminda siiziildii ve elde edilen iiriin yine 9:1
oraninda Hekzan/Etil acetate karisiminda kristallendirildi ve (1.78g, %92, beyaz kati,
e.n. 118-120) elde edildi. "H-NMR (400 MHz, d-CHCl3) &: 6.71 (t, Js,6 = 3.2 Hz, 2H, H-
6), 6.26 (dt, Js,s = 3.2 Hz, J4,5 = 9.2 Hz, 2H, H-5), 5.18 (dd, J3,4 = 6.6 Hz, J4,5 = 9.2 Hz,
2H, H-4), 4.05 (d, J»,3 = 11.4 Hz, 1H, H-2), 2,92 (dt, J»,3 = 11.4 Hz, J3,4 = 6.6 Hz, 2H, H-
3), 2,19 (s, 6H, H-1); ®C-NMR (100 MHz, d-CHCl3) & 203.1, 131.1, 126.4, 121.9, 69.9,
38.1, 29.5.
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