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Ozet

Konjuge enin oksiranlarin alkenil ve arilboronik asit tirevleri ile Pd(0) katalizli tepkimeleri
allilik pozisyonunda bir hidroksil grubu bulunan divinilallen ve aril gruplu vinilallen bilegiklerini
olusturmustur. Yapilarin olefinik gruplan tamamen (E)-konfigirasyonunda meydana
gelmektedir. Su ana kadar yapilan ¢alismalarda tepkimelerin orta mertebede stereo segimlilik
ile yuradugu saptanmigtir. Tepkimeler baslica oksiran halkasina gore anti pozisyonunda
paladyum katilmasi ile bir m-alliipaladyum olugsmasi ile baslamaktadir. Sonraki adimlarda
paladyumun ayni konfigirasyonda uzak alkinil karbona goéc¢u ile o-allenil paladyum(ll)
kompleksine donusmesi ve sonunda organobor ile transmetallasyon islemleri

gerceklesmektedir.
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Abstract

Pd(0)-catalyzed reactions of conjugated enyne oxiranes with alkenyl-and arylboronic acid
derivatives produce divinylallenes and aryl substituted vinylallenes with a hydroxyl group on
the allylic position. The reactions yielded products exclusively in (E)-configuration. The
studies established the reaction, up to the present, to proceeded with moderate
stereoselectivity. The reactions initiate with opening of the oxirane ring via anti attack of
palladyum to lead a m-alliipaladyum complex. The following steps involve a palladium
migration to the far alkynyl carbon to form a o-allenil palladyum(ll) complex, which takes
place with retention of configuration, and transmetallation with an organoboron reagent,

respectively.
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1. Giris

Enin karbonat bilesiklerinin kullanildigi dnceki ¢alismalarimizda ilk defa paladyum
katalizli alkoksikarbonilasyon (Akpinar vd., 2011) ve organoboronlar (Ugiincii vd., 2011) ile
tepkimeler gerceklestirilmistir. Her iki tepkimede elde edilen sonuglar belirtilen allilik
reaktiflerin Pd(0) ile gOsterdigi reaktiviteye benzer sekilde ilk adimda Tr-allilpaladyum
kompleksi (A) olustugu sonrasi paladyum kaymasi ve T elektronlarin dizenlenmesi
neticesinde o-allenil paladyum(ll) kompleksine (B) dénustugu duasundlmektedir (Sema 1).
Tepkime sonunda yeni bir fonksiyonel gruba sahip allenil yapinin olusmasinda B ara yapisi

anahtar rol oynamaktadir.
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Sekil 1. Enin karbonatlarin paladyum katalizli alkoksikarbonilasyon ve arilasyon tepkimeleri

o-Allenil paladyum(ll) kompleksleri bir ¢cok ¢apraz baglanma tepkimelerinde oldukg¢a
aktif bir organometal yapidir (Tsuji, ). Bu nedenle bu kompleksleri olusturabilen propargilik
bilesikler ile oldugu gibi Heck, Sonogashira ve Suzuki tarzinda tepkimeler gerceklestirmek
mumkundir (Sekil 2).
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Sekil 2. o-Allenil paladyum(ll) kompleksleri Gzerinden ylrtyen gesitli tepkimeler

Devam eden calismalarimizda enin  karbonatlarin  alkoksikarbonilasyon
tepkimelerinde yuksek mertebede merkezi kiralitenin eksensel kiraliteye aktarimininda
mumkun oldugunu da goésterebildik (Kus vd., 2014) (Sekil 2).
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Sekil 3. Enantiyosaf enin karbonatlarin paladyum katalizli alkoksikarbonilasyon tepkimeleri.

Proje kapsaminda bir 2-en-4-in karbonat bilesigi ile etil akrilatin paladyum katalizli Heck
tipi tepkimeleri cgalisiimistir. Tepkime optimizasyonu ile ilgili ¢ok sayida denemeler
gercgeklestiriimis ancak arzu edilen divinilallen Urin olusumunda tepkime secimliligi arzu
edilen oranlara arttirnlamamistir. Bunda en 6nemli neden Heck tipi tepkimelerde genel olarak
uygulanan kismen ylUksek tepkime sicakliklarinda divinilallenlerin kararsiz olmasi nedeniyle

bozunma urinlerine donismesidir. Calismalarda alkenilasyon reaktifi olarak akrilat ya da
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stiren gibi aktif alken reaktifler yerine alkenilboronlarin kullaniimasi divinilallen yapilarin
olusmasini mimkin kilmigtir. Calismalarda enin karbonat yapilarin yerine de enin oksiran
reaktiflerinin kullanimi kararlastiriimistir. Enin oksiranlar ile olan tepkimelerde olusan
divinilallen yapilari oksiran halkasinin agilimi nedeniyle hidroksil gruplar olusturmaktadir.
Yapinin bu sekilde bir reaktif fonksiyonel gruba sahip olmasi daha fazla gesitlilikte ve
olasilikta turevlendirdiriimesini mumkuin kilacak dolayisiyla divinilallen Grinin daha degerli

olmasina neden olacaktir.

2. Arag ve Gereg

2.1. Genel

Tetrahidrofuran (THF) ve dietileter (Et,O) kullanim 6ncesi benzofenon-ketil Gzerinden
argon altinda damitilmistir. Sentezlenmis tepkenler ve divinilallen Griinler hekzan/etil asetat
¢bzgen karisimi kullanarak kolon kromatografisi ile saflastiriimistir. Sentezlenen enin
oksiranlar 200 mesh boyutuna sahip Silika jel 60 igeren kolonlarda saflastiriimistir. Diger tim
organik yapilar 35-70 ym tanecik boyutuna sahip silika jel iceren kolonlarda saflastiriimigstir.
Divinilallenol Urlnleri renksiz ya da agik sari yag gorinimiindedir. NMR spektrumlari CDCl;
ve CgDgs ¢cOzgenleri kullanilarak Varian Vnmrd 400 Spectrometer cihazi ile gergeklestirilmistir.
Elde edilen divinilallen tiirevlerinin CDCl; icerisindeki 'H NMR spektrumlarinda
diastereomerik proton sinyalleri 6rtismektedir. Oysa CgDe igerisinde alinan 'H NMR
spektrumlarinda diastereomerik proton sinyallerinin ¢6zumlendirilmesi mumkun olabilmigtir.
Bdylece Urlnlerin diastereomerik oranlarinin (d.o.) saptanmasini mimkin olabilmistir.
Pd,(dba);CHCI; (Ukai, 1974) ve Pd(PPhs3)s; (Coulson, 2007) kompleksleri laboratuvarda

sentezlenmigtir.

2.2. Reaktant Sentezi

2.2.1. (E)-metil (4-metildek-3-en-5-in-2-il) karbonat (1) Sentezi

S$1 (9,6 g, 100 mmol) ve 3,4-dihidropran (11 mL) karisimina p-toluensulfonik asit (220
mg, 0,1 mmol) eklendi ve oda sicakliginda 45 dakika karistirildi (Sekil 4). Karisim 200 mL
kuru THF ile Ar altinda seyreltildi ve -78 °C sicakliga sogutuldu. Bu sicaklikta, hekzan
icerisinde 120 mmol BuLi (1,6 M, 75 mL) bir siringa yardimi ile damlalar halinde eklendi.
Karisim 0 °C sicaklikta 1 saat karistirildiktan sonra =150 mmol butil bromir eklendi. Karigsim
65 °C sicakhkta 3 gun karistirildi. Tepkime doygun NH4Cl(aq) ekleyerek sénumlendirildi ve
eter ile ekstrakte edildi. Organik faz su ile yikandi, MgSO, Uzerinde kurutuldu, stzuldd ve

vakum altinda deristirildi. Kalinti saflagtirilmadan bir sonraki adimda kullanildi (Betzer, 1997).



Onceki ham maddenin (S3) metanol icerisindeki (300 mL) bir g¢dzeltisine p-
toluensulfonik asit (6 g, 30 mmol) eklendi ve olusan ¢6zelti oda sicakliginda 45-65 dakika
karigtirildi. Trietilamin eklendikten sonra (9 mL) ¢bzelti vakum altinda deristirildi. Karisim
diklorometan igerisine alindi ve su ile yikandi. Birlestiriimis ekstraktlar tuzlu su ile yikandi,
MgSO, Uzerinde kurutuldu, stzildi ve vakum altinda deristirildi. Silika jel Gzerinde kolon
kromatografisi ile (hekzan/etil asetat) saflastirilararak eninol S4 elde edilmistir (verim; %65)
(Purpura, 1999).
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Sekil 4. Enin karbonat 1 bilegiginin sentezi

S4’ (in (=65 mmol) 250 mL eter ¢dzeltisine 110 g aktive edilmis MnO, eklendi ve karigim
gece boyunca oda sicakhginda karistirildi. Celite ile stzlldikten sonra ¢ézelti vakum altinda
deristirildi (S5) (Betzer, 1997).

Ham aldehit (85) 140 mL kuru THF igerisinde ¢6zlldi ve -78 °C de 1,2 esdeger MeMgl’ in

(1,6-2,0 M) eterli c¢ozeltisi ile Ar altinda karigtirildi. Grignard reaktifinin eklenmesi



tamamlandiktan sonra karisim 2 saatlik bir sure karigtirilarak -40 °C ye ishitildi ve 30 mL
doygun NH;Cl(aq) eklenerek hidroliz edildi. Eter ekstraksiyonu sonunda organik fazlar
birlestirildi, su ile yikandi, MgSQO, lzerinde kurutuldu ve slzildi. Céziclu vakum altinda

uzaklastirildi ve silika jel kolon kromatografisi ile saflastirildi (hekzan/etil asetat, verim: %65).

S6 (=5,7 mmol) 70 mL CH,CI; igerisinde ¢ozundurildi ve bu ¢ozeltiye 3,7 mL (45,7 mmol)
pridin eklendi. Karisim 0 °C sicakliga sogutulan sonra karisima 1,4 mL (17,1 mmol) metil
kloroformat damlalar halinde eklendi. Cézelti 3 saat karisitirildiktan sonra su eklenerek
tepkime sonlandirildi, CH,Cl.ile ekstrakte edildi ve MgSO, Uzerinden kurutuldu. Yagimsi trin
kolon kromatografisi ile saflastirildi (silika jel, hekzan/NEt; (%1), verim: %70) (Zhao, 2012).

2.2.2. (2)-2,2-dimetil-3-(2-metilokt-1-en-3-in-1-il)oksiran (2) sentezi (Sekil 5)

Izopropil iyodur (5.5 g, 32 mmol) ve 10 g (38 mmol) trifenilfosfin karisimi teflon kapli ¢elik
reaktdr icinde 100 °C sicaklikta 5 saat karistirildi ve ham olarak Wittig tepkimelerinde
kullanildi (Smith, 1980).

Kuru THF (30 mL) igerisindeki [CH(CH3),PPhs]l Wittig reaktifine (4,32 g, 10 mmol) 0 °C
sicaklikta BuLi (4,8 mL, 12 mmo,|l 2,5 M, hekzan igerisinde) damla damla eklendi. Karisim
ayni sicaklikta 1 saat karistinildiktan sonra (Z)-S5 bilesigi (1,89, 12 mmol) damla damla
eklendi ve oda kosullarinda 1 saat karistirilip doymus NH,4CI ¢dzeltisi ile sonlandirildi, eter ile
ekstarkte edildi, MgSO, Uzerinden kurutuldu ve suzildi. Cézgen vakum altinda uzaklastirildi
ve silika jel kolon kromatografisi ile saflastirildi (hekzan/etil asetat, verim: %78) (Ming-Yuan,
2004).

Bir dnceki basamakta elde edilen dienin CH,CI; igerisindeki karisimina %25 Na,CO;(aq)
coOzeltisi eklendi vekarisima 0 °C sicaklikta m-CPBA tek seferde eklendi. Karigim ayni
sicaklikta 1 saat karnistirildiktan sonra CH,CI; ile ekstrakte edildi ve organik faz MgSQO;, ile
kurutuldu ve suzuldu. Trietil amin ile muamele edilmis silika jel kolon kromatografisi ile

saflastirildi (hekzan/etil asetat, verim: %70).
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Sekil 5. Enin oksiran 2 bilegiginin sentezi

2.2.3 (3-((Z2)-2-Metilokt-1-en-3-inil)oksiran-2-il)metanol (3) Sentezi (Sekil 6)

0 °C Sicaklikta kuru THF (50 mL) icerisindeki NaH (525 mg, 22 mmol) ¢ozeltisine (4,8 mL,
24 mmol) trietil fosfonasetat damla damla eklendi ve oda sicakliginda 1 saat karistiridi.
Daha sonra -78 °C’ ye sogutulup (Z2)-S5 (3 g, 20 mmol) damla damla eklendi ve oda
kosullarinda 1 saat karnistirilip doymus NH,Cl ¢ozeltisi ile sonlandirildi, eter ile ekstrakte
edildi, MgSOQy ile kurutuldu ve ¢ézgen vakum altinda uzaklastirildi. E/Z orani 95:5 olarak elde
edilen ham dienin Urlne silikajel kolon kromatografisi uygulanarak (E)-izomer saf olarak elde
edilmistir (hekzan/etil asetat, verim: %72) (Urabe, 1997).

Bir onceki basamakta sentezlenen dienin esterin (2,2 g, 10 mmol) CH,CIl, (30 ml)
¢ozeltisine -78 °C de DIBAL (1,0 M DCM igerisinde, 30 ml) damla damla eklendi. Karisim oda
kosullarinda kadar isitildi ve tekrar -78 °C ye sogutulup 1 M derisimde HCl(aq) ¢ozeltisi ile
sonlandirildi. DCM ile ekstrakte edildi ve MgSO, ile kurutuldu. Elde edilen dienin alkol

saflastirimadan bir sonraki basamakta kullanildi (Fischer, 2009).

Bir dnceki basamakta elde edilen dieninol 2.2.2 de belirtildigi sekilde epokside edildi ve
NEt; ile muamele edilmis kisa bir silika silika jel kolon ile saflandirildi (hekzan/etil asetat,

verim: %51).



Argon gazi altinda kuru DMF (1 mL) icerisine NaH (26,4 mg 1,1 mmol) eklendi ve -20 °C
sicakliga sogutulup S9 bilesiginin bir 1 mL DMF igerisindeki ¢ozeltisi (0,194 g, 1 mmol)
damla damla eklendi. Karisim -20 °C’de 0,5 saat karistirildiktan sonra Mel (0,04 mL, 1,2
mmol) eklendi ve 4 saat karistirildi. Daha sonra 5 mL metanol ve 5 mL su eklendi, karisim
CH.CI; ile ekstrakte edildi ve MgSQ, ile kurutuldu. Metillenmis Griin 3 NEt; ile muamele
edilmis SiO; ile saflandirildi (hekzan/etil asetat, verim: %91) (Caldentey, 2011).
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Sekil 6. Enin oksiran 3 bilegiginin sentezi

2.2.4. Alkenil bor esterlerin sentezi (Sekil 7)

Argon altinda kuru dietil eter (10 mL) igerisindeki pinakol (590 mg, 5 mmol), kuru
MgSO, (5 mmol, 600 mg) karisimina alkenil boronik asit (5 mmol) eklendi ve oda
sicakhiginda 20 saat karistirildi. Karisim sizildi ve silika gel kolon kromatografisi ile
saflanirildi (hekzan/etil asetat, verim; 4a %62, 4b %75) (Southwood, 2006).
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4a: R: -(CH2)20H3
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Sekil 7. Alkenil bor esterlerin sentezi



2.3. Reaktantlarin Karakterizasyonu

Bu
AN
Me

/

OCO,Me
Me

1: '"H NMR (400 MHz, C¢Ds) 5: 5.86 (dq, J= 9.2, 1.6 Hz 1H), 5.48 (dq, J= 8.8, 6.4 Hz, 1H),
3.31 (s, 3H), 2.10 (t, J= 6.8 Hz, 2H), 1.86 (d, J= 1.6 Hz, s, 3H), 1.37-1.24 (m, 4H), 1.10 (d, J=
6.8 Hz, 3H), 0.76 (t, J= 7.2 Hz, 3H); "°C NMR: (101 MHz, C¢Ds): d: 155.7, 134.6, 122.9, 89.6,
83.3, 71.3, 54.1, 31.1, 22.2, 20.3, 19.2, 18.4, 13.7; FTIR (Vma/ocm™): 2958, 2933, 2873, 2220,
1743, 1638, 1441, 1326, 1257, 1154, 1036, 939, 865, 792; MS (El, m/z): 224 (6, M"), 182 (9),
165 (70), 149 (50), 133 (19), 119 (41), 105 (77), 91 (100), 77 (53); HRMS: (ESI, m/z, (MH)"):
225.14873 (hesaplanan), 225.14852 (tespit edilen).

Me

AN
=
Bu Me

© Me

2: 'H NMR (400 MHz, CDCly) &: 5.38(d, J=8.8 Hz, 1H), 3.65(d, J= 8.6 Hz, 1H), 2.34(t, J= 6.8
Hz, 2H), 1.87(s, 3H), 1.56-1.36(m, 4H), 1.35(s, 3H), 1.27(s, 3H), 0.9(t, J=7.2 Hz, 3H); ©*C
NMR (101 MHz, CDCl5) &: 130.7, 125.5, 95.9, 79.1, 62.6, 60.5, 30.9, 24.9, 24.2, 22.1, 19.6,
19.3, 13.7.

Bu

AN

Me
o0/

MeO

3: 'H NMR (400 MHz, C¢Ds): 5.13 (dd, J= 8.8, 1.4 Hz, 1H), 3.98 (dd, J= 9.0, 1.6 Hz, 1H),
3.33 (dd, J= 11.2, 2.8, 1H), 3.14 (dd, J= 11.3, 5.5 Hz, 1H), 3.08 (s, 3H), 2.92-2.89 (m, 1H),
2.06 (t, J= 6.4, 2H), 1.7 (d, J= 1.6, 3H), 1.30-1.19 (m, 4H), 0.72 (t, J= 6.8, 3H); "°C NMR:
(101 MHz, CeDg) &: 132.8, 124.7, 95.5, 72.4, 64.1, 58.4, 58.1, 53.7, 30.6, 23.5, 21.8, 19.0,
13.3.
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4a: 'H NMR (400 MHz, CDCl3) &: 6.63 (m, 1H), 5.42 (d, J=17.8 Hz, 1H), 2.12 (m, 2H), 1.44
(m, 2H), 1.26 (s, 12H), 0.90 (t, J=7.2 Hz, 3H); °C NMR (101 MHz, CDCl;) &: 154.5, 83.1,
37.9,24.7,21.4,13.8.

©\/\B\/O
@]
4b: 'H NMR (400 MHz, CDCl;) &: 7.48 (d, J= 7.2 Hz, 2H), 7.40 (d, J= 18.8 Hz, 1H), 7.36-7.27

(m, 3H), 6.17 (d, J= 18.2 Hz, 1H), 1.32 (s, 12H); *C NMR (101 MHz, CDCl;) &: 149.5, 137.5,
128.8, 128.6, 127.1, 83.5, 24.8.

2.4, Paladyum katalizli tepkimelerin genel yontemleri

Etuvde kurutulmus Schlenk igerisine sirasi ile Pdy(dba);.CHCI; ve ligand, Uzerine kuru
degaze edilmis kuru THF (1 mL) eklendi ve Ar gazi altinda 25 °C de 15 dakika karigtirildi.
Daha sonra istenilen sicakliga alinip alkenil bor (3 esdeger), kuru THF (1 mL) igerisinde
oksiran bilesigi ve su ortama eklendi ve manyetik olarak karngtirildi. Katalizor olarak
Pd(PPh3), kompleksi kullanildijinda ise etivde kurutulmus Schlenk igerisine alkenil bor (3
esdeger), enin oksiran ve 1 ml kuru THF eklendi. Bu karisima Pd kompleksi eklendikten
sonra 1 ml kuru THF ve su eklendi. Daha sonra istenilen sicakliga alinip manyetik olarak
karistirildi. Tepkime sonunda ¢ézgen vakum altinda uzaklastirildi ve kalinti hekzan/etil asetat
kullanilarak silikajel Gzerinde kolon kromatografisi ile saflastirilarak alkenil vinilallenol ve alillik

katilma drunu elde edildi.



2.5. Uriinlerin Karekterizasyonu

Me
Bu

j ’ MeMe

=

OH
Pr

6: '"H NMR (400 MHz , CDCl3): 6 6.15 (d, J=15.6 Hz, 1H), 5.89 (dt, J= 16, 1.2 Hz, 1H), 5.67
(d, J= 16 Hz, 1H), 5.60 (dt, J= 16, 6.8 Hz, 1H), 2.14 (t, J= 8 Hz, 2H), 2.07 (qd, J= 7.6, 1.2 Hz,
2H), 1.81 (s, 3H), 1.45-1.32 (m, 12H), 0.93-0.88 (m, 6H); 3C NMR (101 MHz, CDCl3) o:
209.5, 135.5, 129.2, 127.5, 125.9, 104.3, 100.0, 71.0, 35.1, 29.9, 29.8, 29.8, 28.8, 22.7, 22.5,
15.7, 14.0, 13.7. MS (El, m/z): 262 (10, M+), 244(5), 201(10), 175(12), 161(30), 147(27),
133(32), 119(51), 105(100), 91(36), 77(18), 59(40)

Me

X
4 Me
Bu Me

|
Pr OH

7: 'H NMR (400 MHz, CDCly): & 5.59-5.52 (m, 2H), 5.38 (ddt, J= 16, 8, 1.2 Hz, 1H), 3.27 (1,
J= 9.6 Hz, 1H), 2.34 (t, J= 7.2 Hz, 2H), 2.02 (q, J= 6.8 Hz, 2H), 1.86 (d, J= 1.2 Hz, 3H), 1.53-
1.36 (m, 6H), 1.18 (s, 3H), 1.16 (s, 3H), 0.93 (t, J= 7.2 Hz, 3H), 0.90 (t, J= 7.2 Hz, 3H); ©°C
NMR (100 MHz, CDCls) &: 134.5, 133.6, 128.3, 120.2, 93.9, 79.9, 72.8, 55.7, 34.8, 30.9,
29.7, 27.3, 26.9, 23.8, 22.5, 21.9, 19.1, 13.7, 13.6. MS (El, m/z): 244(5), 221(10), 207(12),
162(60), 147(45), 133(45), 119(90), 105(100), 91(50), 73(48)

Me

Bu |
Z OMe
OH

Pr

8a: '"H NMR (400 MHz, CDCl): & 6.27 (d, J= 16 Hz, 1H), 5.86 (d, J= 16 Hz, 1H), 5.59 (dt, J=
16, 6.8 Hz, 1H), 5.49 (dd, J= 9.6, 6.4 Hz, 1H), 4.37 (bs, 1H), 3.47-3.31 (m, 5H), 2.12 (t, J=
7.2 Hz, 2H), 2.06 (q, J= 6.8 Hz, 2H), 1.81 (s, 3H), 1.43-1.31 (m, 6H), 0.92-0.86 (m, 6H); "°C
NMR (101 MHz, CDCls) &: 209.8, 131.7, 129.3, 127.3, 125.6, 104.4, 100.1, 76.6, 71.3, 59.1,
35.1, 29.8, 28.7, 22.6, 22.5, 15.5, 14.0, 13.8. MS (El, m/z): 278 (18, M*), 249(5), 221(10),
207(90), 193(23), 165(18), 148(15), 127(20), 85(50), 71(73), 57(100)
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OMe

OH
Ph

8b: "H NMR (400 MHz , CeDg): & 7.21 (d, J= 7.2 Hz, 2H), 7.07 (t, J=7.6 Hz, 2H), 7.00 (d, J=8
Hz, 1H), 6.78 (major) (d, J=16.4 Hz, 1H), 6.76 (minor) (d, J= 16 Hz, 1H), 6.53 (d, J=16 Hz,
1H), 6.52 (dt, J=16, 0.8 Hz, 1H), 4.30-4.26 (m, 1H), 3.12-3.03 (m, 2H), 2.96 (minor) (s, 3H),
2.95 (major) (s, 3H), 2.21 (t, J=7.6 Hz, 2H), 1.81 (s, 3H), 1.49 (quint, J= 8 Hz, 2H), 1.35-1.26
(m, 2H), 0.84 (t, J=7.6 Hz, 3H) "*C NMR (100 MHz, C¢Ds): & 211.6, 137.7, 129.6, 128.5,
127.8, 127.5, 127.1, 127.1, 126.3, 105.2, 100.9, 76.7, 70.8, 58.2, 30.1, 29.9, 28.6, 22.5, 15.4
MS (El, m/z): 312(15, M*), 294(13), 267(18), 237(14), 207(55), 180(50), 165(52), 129(30),
105(47), 91(100), 77(28), 45(50)

Me

Bu
\( | MeMe
Ph

OH

9: "H NMR (400 MHz, CDCls): & 7.35-7.15 (m, 5H), 6.21 (dd, J= 16, 2.4 Hz, 1H), 5.74 (dd, J=
15.6, 2.4 Hz, 1H), 2.43 (t, J= 7.6, 2H), 1.89 (s, 3H), 1.51-1.36 (m, 10H), 0.9 (t, J= 8.4 Hz,
3H); *C NMR (100 MHz, CDCls): & 207.9, 137.2, 136.1, 129.6, 128.3, 126.5, 126.2, 125.4,
120.7, 115.3, 105.1, 102.4, 71.1, 30.0, 29.9, 29.8, 22.4, 15.5, 13.9.; MS (El, m/z): 270 (2,
M™), 252(6), 195(10), 165(12), 153(15), 141(40), 128(23), 115(35), 91(62), 77(50), 59(100);
HRMS (ESI, C19H60 ((M-H,0)H)"): 253.19508 (hesaplanan); 253.19524 (tespit edilen).

Ph OMe
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12: 'H NMR (400 MHz , C¢D¢): & 7.41-7.38 (m, 2H), 7.16-7.11 (m, 2H), 7.04-7.00 (m, 1H),
6.52 (dd, J= 15.8, 1.4 Hz, 1H), 5.58 (major) (dd, J= 15.8, 5.6 Hz, 1H), 5.58 (minor) (dd, J=
15.6, 6 Hz, 1H), 4.29-4.25 (m, 1H), 3.10-3.02 (m, 2H), 2.95 (major) (s, 3H), 2.95 (minor) (s,
3H), 2.35 (major) (t, J= 7.2 Hz, 2H), 2.35 (minor) (t, J= 7.2 Hz, 2H), 1.81 (s, 3H), 1.51-1.44
(m, 2H), 1.33-1.24 (m, 2H), 0.82 (minor) (t, J= 7.2 Hz, 3H), 0.81 (major) (t, J= 7.2 Hz, 3H) "°C
NMR (100 MHz, CDCl3): 6 208.1, 129.7, 128.3, 127.9, 126.6, 126.3, 105.5, 102.7, 76.7, 70.9,
58.2, 30.1, 29.9, 22.4, 15.2, 13.8 MS (El, m/z): 286 (8, M), 236(8), 198(15), 169(40),
129(45), 115(52), 91(100), 77(88), 56(84) HRMS (El) CygH20, [(M+H]*, 287.20056
(hesaplanan); 287.20079 (tespit edilen)

Me

N
B Z M
u Ph e

OH
13: "H NMR (400 MHz, CDCls): & 7.36-7.21 (M, 5H), 5.74 (d, J= 10.2 Hz, 1H), 4.08 (t, J= 8.4
Hz, 1H), 3.95 (t, J= 9.6 Hz, 1H), 3.54 (dd, J=9.8, 2.7 Hz, 1H), 3.39-3.30 (m, 4H), 2.38 (t, J=
7.2 Hz, 2H), 1.82 (d, J= 1.2 Hz, 3H), 1.55-1.44 (m, 4H), 0.95 (t, J= 7.2 Hz, 3H); °*C NMR
(101 MHz, CDCls) &: 141.0, 134.7, 128.7, 128.3, 126.7, 120.2, 94.9, 79.5, 75.2, 73.0, 59.1,
50.5, 30.9, 23.7, 22.0, 19.2, 13.6.

3. Bulgular ve Tartigma
3.1. Enin Karbonat 1 Bilesiginin Etil Akrilat ile Paladyum Katalizli Tepkimeleri

Enin karbonat 1 bilesiginin etil akrilat ile paladyum katalizli tepkimelerinde ¢esitli ¢ozgen
ortami, sicakhk, paladyum bilesikleri, paladyum oranlari, fosfin ligandlari, baz ve bromur
tuzlarinin etkileri arastirimistir. Etkin bir enin karbonat donisumu icin genel olarak 70 °C
sicakhgin Uzerinde calisiimasi gerektirmektedir. Ancak daha yuksek sicakliklarda
donusumler gcogunlukla kompleks tran dagilimlari ile gergeklesmis ve arzu edilen divinilallen
urdn olugumu istenen verimlilikte elde edilememigtir (Tablo 1). Bunda en énemli nedenin
oldukca konjuge Ttr-elektron sisteme sahip olmasi nedeni ile termal kararlihdinin oldukga

dusuk olmasindan kaynaklandigi dusunulmektedir.
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Tablo 1. Enin karbonat 1 bilesiginin etil akrilat ile paladyum katalizli tepkimeleri

Me Me Bu . Me
N . Pcog — - S :Q%
Z 00 Me i EtO,C Me
Bu 2
1
No 2 Cozgen °C [Pd]% Ligand Baz Katki %Donusim
(es % (es reaktif (verim)
deger) deger) (es deger)
1 6 5:1 70  Pdy(dba)s PPhs, 4 NEts, 1 - 10(0)
DMF:H,0 5
2 6 5:1 70  Pdy(dba)s PPhs, 10 NEts, 1 15(0)
DMF:H,0 5
3 3 5:1 70  Pd(OAc), PPhs, 4 NEts, 1 KBr, 1 13(3)
DMF:H,0 5
4 6 5:1 65 Pd(OAc), PPhs, 4 NEts, 1 - 0(0)
THF:H,0O 2
5 3 NEts 60  Pd(OAc), PPhs, 10 KBr, 2 ve 10(5)
5 BusNBr, 1
6 3 25:1 80  Pd(OAc), PPhs, 10 KBr, 2 ve 100(0)
NEts: H,0 5 BuaNBr, 1
7 3 25:1 70  Pd(OAc), PPhs, 10 KBr, 2 ve 70(21)
NEtz:H20 5 BusNBr, 1
8 3 25:1 NEtz: 90  Pd(OAc). PPhs, 10 KBr, 2 ve 100(0)
H,O 5 BusNBr, 1
10 3 30:1 80  Pdx(dba)s PPhs, 10 NEts, 2 BusNBr, 1 10(0)
dioksan: 5
H>O
11 3 25:1 80  Pd(OAc), PPhs, 10 NEts, 4 BusNBr, 1 0(0)
DMF:H,0 5
12 3 25:1 80  Pd(PPhs) PPhs, 10 NEts, 4 BusNBr, 1 13(0)
DMF:H,0 5
14 3 25:1 120 Pd(OAc), PPhs, 10 NBus, 4 BusNBr, 1 15(3)
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DMF:H20 5

15 3 25:1 70  Pd(OAc), PPhs, 10 BusNBr, 30(7)
NEts:H,0 5 11

16 3 25:1 70  Pd(OAc), dppb, 5 BusNBr, 25(5)
NEts:H,0 5 11

17 3 25:1 70 Pd(OAc),  Xanthphos, 5 BusNBr, 46(11)
NEts:H,0 5 11

18 3 25:1 70  Pd(OAc),  (0-CHsCeHa)sP, BusNBr, 25(4)
NEts:H,0 5 10 11

19 3 25:1 70  Pd(OAc), PPhs, 10 Piperidin  BusNBr, 0(0)
NEts:H,0 5 11

20 3 25:1 70  Pd(OAc),  P(4-OMePh)s, BusNBr, 34(8)
NEts:H,0 5 10 11

21 3 25:1 70  Pd(OAc), P(2,6-OMePh)s, BusNBr, 34(6)
NEts:H,0 5 10 11

22 3 25:1 70  Pd(OAc),  P(2-OMePh)s, BusNBr, 0(0)
NEts:H,0 5 10 11

23 3 25:1 70  Pd(OAc); P(4-CF3Ph)s, 10 BusNBr, 100(0)
NEts:H,0 5 11

24 3 25:1 70  Pd(OAc), dppe, 5 BusNBr, 90(12)
NEts:H,0 5 11

Tablo 1 de belirtilen Heck tipi tepkimenin basarili olamamasi nedeniyle alternatif
alkenilasyon reaktifi olarak alkenilboron reaktifleri ile de paladyum katalizli tepkimelerin
denenmesine karar verilmistir. Ancak ¢alismada enin karbonat yerine enin oksiran bilesikleri
kullaniimasina karar verilmistir. Bu kararda en 6nemli neden hidroksil gruba sahip bir Grinun
fonksiyonellestirme ve tirevlendirme islemleri agisindan daha fonksiyonel olacagi
distincesidir. Ayrica bu reaktif ile portansiyel olarak iki farkl diasteromerik yapida vinilallen
yaplilari olusabilecektir ve Urlnlerin diastereomerik oranlari tamamen substatin sahip oldugu

merkezi kiralitenin eksensel kiraliteye aktarim orani ile orantilidir.
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3.2. Enin Oksiran Bilesiginin Alkenilbor ile Paladyum Katalizli Tepkimeleri

Enin oksiran 2 bilesiginin alkenilboronik asit bilesidi ile paladyum katalizli tepkimesi 1,5-
substitlisyon urind divinilallen 6 ve allilik stibstitisyon Grini 7 bilesigini olusturmustur (Tablo
2). Her ne kadar ¢alisma allen olusumunu hedeflese de 7 yapisi da degerli bir Griin olup 6 ve
7 yapilarinin se¢imli olusumlarint mamkuin kilacak anahtar gorevi gorebilen bir yontemin
saptanmasi 6nemli olacaktir. Yontemin Heck tipi tepkimeden farkl olarak daha disik
sicakliklarda da reaktivite gostermesi Urin verimi agisindan olumlu olmustur. Uygulanan 50
ve 65 °C tepkime sicakliklarinda %40-50 oranlarinda toplam 6 ve 7 Urlnleri elde edilmistir
(No 1,2).

Tepkime sicakhdinin oda sicakhidina dusurialmesi toplam verimi bir miktar arttirabilmistir
(No 3-7). Bununla birlikte nicel miktarda Urinlerin olusumu 15 °C sicaklikta mimkin
olabilmistir (No 8,9). Tepkime sicakhginin 5 °C sicakliga dusurilmesi trin secimliligini allen
6 lehine arttirmistir (No 10). Paladyumsuz ortamda tepkimenin olusmasi s6z konusu degildir
(No 11,12).

Tablo 2. Enin oksiran 2 bilesiginin alkenilboronik asit ile paladyum katalizli tepkimeleri

M
€ Me Me
=
= Bu A
Bu Me , o N BOH, _ P4 [ My Y e
0] Cozicl =
Me OH | OH
2 Pr Pr
6
7
. %verim Siire
THF:H.0
No [Pd] (%) %PPhs °c
(ml) 6:7 (saat)
1 Pd(PPha)s,(3) - 4:1 50 38:13 1
2 Pda(dba)s,(3) 12 12,5:1 65 34:7 1
3 Pd(PPhs3)s,(3) - 4:1 0S 54:13,5 3
4 Pd(PPh3)s,(1) - 4:1 0S 43:18 3
5 Pda(dba)s,(3) 12 4:1 0S 30:23 3
6 Pda(dba)s,(3) 12 10:1 oS 45:15 3
7 Pda(dba)s,(3) 12 4:1 0S 52:13 3
8 Pd(PPhs)s,(3) - 10:1 15 58:35 5
9 Pd(PPhs)s,(3) - 4:1 15 56:31 5
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10 Pd(PPha)a,(3) - 4.1:1 5 74:18,0 16

11 - - 4:1 (ON] -

12 - 6 4:1 (ON] -

Ydntemin stereosecimliligini de takip edebilmek amaci ile enin oksiran 3 kullanilarak da
tepkimelerin gerceklestiriimesi kararlastiriimistir. Oksiran 3 kullanildiginda alkenilboronik asit
ile gerceklestirilen deneyde olusmasi arzu edilmeyen alkenil bor esteri elde edilmistir. Enin
oksiran 3 substrati ile bdyle bir olusum gdézlenmesinin muhtemel nedeni, substrat 3 Un
oksiran yapisinin substrat 2 ye gore daha az kalabalik olmasi olarak dusundlmektedir. Bu
alkenilbor esteri olusumunu engellemek amaci ile farkh alkenil bor kaynaklari denenmistir.

Alkenil bor kaynagi olarak potasyum trans-fenilvinil trifloroborat kullanildiginda da sonug

degismemistir.
Me pr—XxB(OH), Me
= Pd(0) =N
BU 2 + or " . Bu
o THF/H,0 Q OMe
-0

A BF3K B
3 OMe Ph p—

R
R: -Pr
-Ph

Sekil 8. Substrat 3 ile alkenilbor esterlerin olusumu

Bununla birlikte memnun edici bir sonug olarak organobor kaynagi olarak alkenilborun
pinakol esteri ile gergeklestiriien deneylerde ne bor esteri ne de regioisomer 7 Urlnlerinin
olusumu gdézlenmistir. Sonug olarak vinilallen Grind yiksek verimlilikte elde edilebilmistir
(Tablo 3). Denenen ligandlar arasinda PPh; ve P(4-CF3;Cg¢H4); en aktif ligandlar olarak
saptanmistir. Ancak PPh; ile daha fazla d.o. seviyesine ulasilabilmistir (No 2,3 ve 5). Ana
diastereomerik Urindn goéreli konfigirasyonuna enin bilesikleri ile gergeklestiriien 6nceki
paladyum katalizli tepkimelerinin sonuglarina goére karar verilmistir (Karagoéz, 2014; Kus
2014).
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Tablo 3. Enin oksiran 3 bilesiginin alkenilboronik pinakol ester ile paladyum katalizli

tepkimeleri
Me Me
=N 9& Pd(0) Bu |
Bu * R/\/B\O - =
5 THF/H,0 _ OMe
(2ml / 0,5ml) OH
3 OMe 5a; R: Pr R
Sb; R:Ph 8a; R: Pr
8b; R:Ph

Zaman b

No R [Pd] (%3) Ligand (%12 P) °C (sa) % Verim® d.o.

sa.

1 Ph Pd(PPh3), - oS TG® 81 4,1:1
2¢ Ph Pd,(dba);CHCI; PPh; oS 4 80 3,71
3 Ph Pd(dba);CHCI; PPh; oS 4 77 57:1
4 Ph Pd,(dba);CHCI; P(4-OMeCgH,)3 0Ss 18 70 4,8:1
5 Ph Pd(dba);CHCI; P(4-CF3CeH4)3 oS 3,5 72 1:1
6 Ph Pd(dba);CHCI; P(2-OMeCgsH,)3 oS 24 42 2,31
7 Ph Pd,(dba);CHCI; P(2,6-OMeC¢H4); OS 24 35° 1,41
8 Ph Pd,(dba);CHCl3 TFP' oS 16 73 1,6:1
9° Ph Pd(PPh3), - 10 14 75" 71

2 Internal standart kullanarak 'H NMR analizi ile saptandi. ° d.o.: diastereomerik oran, 'H
NMR analizi ile saptandi.  T.G.: Tim Gece. ® %13,5 ligand kullanildi. ¢ Substrat tiikenmedi.

Tris(2-furil) fosfin. 9 %6 Pd kullanildi. " izole verim.

En ylksek diastereomerik oran (7:1) Pd(PPh;3),CHCI; katalizérinin kullanildigi 10 °C

sicaklikta gergeklesen tepkime sonucu elde edilmistir (No 9).

Enin oksiran yapilarinin alkenilbor ile alkenilasyonunun yanisira arilbor yapilar ile

dearilasyon tepkimeleri de cahlsilmistir. Bu c¢alismalarda elde edilen aril grubu bagh
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vinilallenol urlnleri de divinilallenol urlnleri gibi kompleks ve biyolojik aktif maddelerin

sentezinde degerli yapi taslaridir.

3.3. Enin oksiran bilesiginin arilbor ile paladyum katalizli tepkimeleri

Enin oksiran 2 bilegiginin fenilboronik asit ile paladyum katalizli gergeklestirilen
deneylerde fenil bagh vinilallenol 8 Urinlu elde edilmistir. Yapilan c¢alismalarda ilk olarak
kullanilan paladyumun substrata gére ylzdesi incelenmis ve en iyi sonug %3 Pd ile elde
edilmistir (Tablo 4). Daha sonra suyun etkisi arastiriimis ve ortamda su bulunmadiginda (No
5) vinilallenol Griini 9 olusumu gézlemlenmemistir. Ortamin konsantrasyonu incelendiginde
ise 2:1 oraninda THF/H,O karigiminin yeterli oldugu (No 1-3) ve bu oranin iki katina

cikarilmasi ve yariya indirilmesinin olumlu bir katkisi olmamistir.

Tablo 4. Enin oksiran 2 bilesiginin fenilboronik asit (9) ile paladyum katalizli tepkimeleri

Me Me
= B(OH),  Pd(PPhy), Bu | Me
Bu Me + ©/ - = Me
0o THF/H,O
Me 2
50 °C OH
2 9
Tepkime
No %Pd THF/H,0 Siiresi %Verim?
(saat)
1 1 2:1 18 62
2 2 2:1 2 68
3 3 2.1 1,5 73
4 3 2:2 1,5 72
5 3 2:0 24 0
6 3 4:2 1,5 71
7 3 1:0,5 1,5 58

2|nternal standart kullanilarak 'H NMR analizi ile saptanmistir.
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Enin oksiran 3 ile yapilan ¢alismalarda alkenilasyon denemelerindeki gibi fenilboronik asit
ile yapilan deneylerde substrat 3’ Gn fenilbor esteri olusmustur. Fenilboronik asitin yanisira
potasyum feniltrifloroborat ve fenilboroksin ile yapilan deneylerde de ayni Urin olusumu

g6zlenmistir (Sekil 6).

PhB(OH), Me
Me
d SN
N yada . Z
[¢) u
B . PhBF K %3 Pd, Pd(PPho); 0 OMe
o THF/H,0 B-O
3 OMe yada 50 °c
(PhBO),

Sekil 9. Substrat 3 ile fenilbor esterlerin olusumu

Substrat 3 ile fenilbor esteri olusumunu engellemek i¢in ¢alismanin devaminda fenilbor
kaynagi olarak sodyum tetrafenilborat ve fenilboronik asit neopentil glikol ester ile devam

edilmistir.

Sodyum tetrafenilborat (10) ile yapilan denemelerde su oraninin yariya indiriimesi hem
verim hemde secimlilikte artis saglamistir (Tablo 5). Su oranin THF e gére 1:8 oranina
azaltiimasi ise verim dusmesine sebep olmustur. Alkenilasyon reaksiyonlarinda oldugu gibi
arilasyon tepkimelerinde de oda sicakliginda 1,5-slbstitisyon Grtn vinilallenol (12) yanisira
1,3-substitisyon urini olan allilik katilma Grininin (13) de olusumu gdézlenmistir. Arilasyon
reaksiyonlarinin farki, allilik katilma Grininin ylksek sicakliklarda gézlemlenmemesidir.
Ortamdaki su miktarinin arttirilmasi allilik katilma urdn (13) olusumunun artmasina neden
olmustur. Kullanilan paladyum yuzdesinin azaltilmasi urin verimlerinde azalmaya sebep
olurken diastereomerik secimlilie kaydadeger bir etkisinin olmadigi gérilmustir. Reaksiyon
ortaminin derisimindeki artis ve azalig Griin olusumuna pozitif etki saglamamistir. Paladyum
kaynagi olarak Pd,(dba);CHCI; kompleksinin PPhs ligandi ile kullaniimasi vinilallenol Griintin
veriminde ve secimliliinde az miktarda disuse sebep olmustur. Ancak diastereomerik
secimlilik bakimindan ligand kullaniminin gerekliligi Pd.(dba);CHCI; kompleksinin calisma
icin daha yararli olacagina karar verilmesini saglamistir. Fenilbor kaynaginin fenilboronik asit
neopentil glikol ester (11) olarak degistiriimesi verimi arttirirken stereosecimlilikte az miktarda
distse sebep olmustur. Pd,(dba);CHCI; kompleksi ile kullanilan PPh; ligandin P/Pd orani
incelendiginde ise en iyi sonucun 4,5/1 oraninda oldugu saptanmistir. Bu P/Pd oraninda oda

sicakliginda yapilan deneyde ise verimin ve secimliligin arttidi goézlenmigtir (Tablo 5).
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Sicaklik 10 °C ye duslrildiginde, Pd(PPhs),; kompleksi ile yapilan deneyde verimin
dismesine ragmen secimlilikte artis gozlenmistir. Ayni sicaklikta Pdy(dba);CHCI; / PPh;
kompleksi ile yapilan deneyde 25 °C de gergeklestirilen deneye kiyasla verimin distigi ve

secimliligin dedismedigi saptanmistir (Tablo 5, No 17 ve 18).

Tablo 5. Enin oksiran 3 bilesiginin paladyum katalizli tepkimeleri

Me
NaBPh, 10
= _ %3P(O)
Bu + ya da
o) THF/H20
3 OMe PhBneo 11
THF/H.O Tepkime  %Verim? 12
No Fenilbor [Pd] %PPh; °C d.o.
(mL) Siiresi (saat) (13)

1 10 Pd(PPhs), - 2:1 50 2 67 3,9:1
2 10 Pd(PPhs), - 2:0,5 50 1,5 75 4,7:1
3 10 Pd(PPhs), - 2:0,25 50 2,5 40 -
4 10 Pd(PPhs)s - 21 0S 4 23(49)° -
5 10 Pd(PPh3), - 2:0,5 OS 4 31(33) -
6 10 Pd(PPh3),° - 2:0,5 50 2 70 4.,6:1
7 10 Pd(PPhs), - 2:05 50 2,5 65 4,5:1
8 11 Pd(PPhs), - 2:0,5 50 1,5 78 3,7:1
9 10 Pd(PPhs), - 1:0,25 50 1,25 34 3,7:1
10 10 Pd(PPhs), - 4:1 50 1,5 68 3,4:1
11 10 Pd,(dba);CHCI; 12 2:0,5 50 1,5 72 3,5:1
12 11 Pd,(dba);CHCI; 12 2:0,5 50 1 81 2,3:1
13 11 Pdy(dba);CHCI; 13,5 2:0,5 50 1 73 3,5:1
14 11 Pd,(dba);CHCI; 15 2:0,5 50 1 70 1,4:1
15 11 Pdy(dba);CHCI; 13,5 2:0,5 OS 4 86 3,7:1
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16 11 Pd(PPhs)4 - 2:0,5 OS 4 77 2,71
17 1 Pd(PPhs)4 - 2:0,5 10 40 58 5,4:1

18 11 Pdy(dba);CHCI; 13,5 20,5 10 40 78 3,71

2 Internal standart kullanarak 'H NMR analizi ile saptanmistir. ® izole verim. ¢ %1 Pd. ¢ %2
Pd.

Vinilallenol 12 Urinin segimlilik oranini arttirmak amaciyla yapilan ligand taramasinda,
cesitli tek digli ve cift digli fosfin ligandlari denenmistir (Tablo 6). Fenil halkasinda kuvvetli
elektron c¢ekici triflorometil grubu bagl fosfin ligandi ile oda sicakhidinda yapilan deneyde
istenilen Urun yuksek verimle elde edilmesine ragmen deneyde secimlilik gézlenmemigtir.
Ayni ligand ile 10 ve 0 °C de yapilan deneylerde ise verimin distigu fakat segimliligin arttig
goérulmustir (No 3 ve 4). Diger tek digli ligandlarin verim ve sec¢imlilik Gzerine olumlu etkisi
goérulmemistir. Cift disli fosfin ligandlan ile gergeklestirilen deneylerde ise en iyi sonuglar
dppp ve DPEPhos ligandlar ile elde edilmistir. Dppp ligandi ile oda sicakhginda
gercgeklestirilen tepkime oldukca yavas yurumesine ragmen yuksek diastereo segimlilikde
riin elde edilebilmistir (No 16). Bu ligand ile 50 °C de yapilan deneyde ise verimin arttigi
fakat segimliligin dustigu gozlenmistir (No 17). Dppp ile 50 °C sicaklikta tepkime ortaminda
bir bazin (NaHCO3) bulunmasi tepkime secimliligini olumlu yénde etkilememistir (No 18).
DPEPhos ligandi ile yapilan tepkimelerde ise ortamda bulunan bazin varligi hem verimde

hemde secimlilikte artis saglamistir (No 19 ve 20).

Tablo 6. Enin oksiran 3 bilegiginin paladyum katalizli tepkimelerinde ligand etkisi

Me Me
N o %3 Pd, Pd,(dba)s:CHCI5 Bu
= ! %13,5P
Bu + B\O >
) ©/ THF/H,0
OMe (2ml / 0,5ml)
(O]
3 1 12
Tepkime
No Ligand siiresi %Verim?® d.o.
(saat)
1 P(4-OMeCgHa)s 19 72 3,1:1
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2 P(4-CF3CeHa)s 2,5 99 1:1

3° P(4-CF3CgHa)s 4 78 4:1
4° P(4-CF3CgH4)s 11 86 5,2:1
5 P(2-OMeCgHy)3 19 55 1,6:1
6 Tris(2-furil) fosfin 15 65 5,8:1
7 P(2,6-OMeCgHs)s 40 52 1,4:1
8 P(2,4,6-MeCgHy)s 3 64 3,1:1
9 PPh,Bn 21 42 3,5:1
10 (+)-BINAP 48 38 (41)° 3:1
11 XANTPHOS 5 43 1,8:1
12 BIPHEP 20 65 2,3:1
13 dppf 20 61 2,7:1
14 dppe 30 81 5,21
15 dppb 40 48 4,9:1
16 dppp 72 70 8:1
17° dppp 14 85 6,2:1
18°f dppp 16 91 5:1
19 DPEPhos 1,5 92 4:1
20" DPEPhos 3,5 96 6,7:1

? Internal standart kullanarak 'H NMR analizi ile saptanmistir. ® 10 °C. ¢ 0 °C. °

Déniismemis substrat 3. ©50 °C "3 esdeger NaHCOj; eklendi.

Tepkime dongusu paladyum kompleksinin enin oksirana anti modunda saldirmasi ile
basladigi 6n goérilmektedir (Trost vd., 1976; Matsushita vd., 1982; Shimizu vd., 1983;
Oshima vd., 1987; Karag6z vd., 2014; Kus vd., 2014). Bu sekilde m-allilpalladyum kompleksi
A olugsacaktir.8d,9 Tum vinilallen UrGnlerin (E) konfigurasyonunda olustugu g6z o6nine
alindiginda alkanolat grubunun (CHR3;O") planar allil ligandi Uzerindeki allilik grubun
ortasindaki C-H bagina kiyasla syn pozisyonunda olmasi gerekmektedir. Bu ara yapi
Uzerinde paladyum uc¢ alkinil karbonuna goégerek bir vinilallenil paladyum kompleksi B

meydana gelecektir. Paladyumun molekl i¢i aktarimi sirasinda konfiglirasyonel bir donisum
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beklenmemektedir. Paladyum aktarimi gerceklesmeden 6nce R? ve alkenil gruplarin goreli
pozisyonlari T-o-11 donlistmlerine ugrayarak C yapisina dénusebilir. Kompleksin bu kisminin
konfiglirasyonel tercihi baslica R? grubunun yapisina baglh olacaktir (Hayashi vd., 1983;
1986; Oshima vd., 1987).

Ancak, bu tip bir konfiglirasyonel gegis tepkimenin nihayi sonucunu etkilemeyecektir.
da A gibi

allenylpalladium kompleksler organoboron reaktifi ile transmetallasyon tepkimesi vererek

Cunki C ara yapisi ayni sekilde B kompleksini olusturacaktir. Bu T1-

vinilallen drunlerini olusturacaktir.

R2

R H O
A Ri
IRy LPa=Ne §
c R, EdLn E—— WRa

R,BPin
— > 8yada12
-Pd(0)

R2
'N{O _ -N\/Ra
. / = LnPdnu//
LnPd‘“\R R
,

3 O
Ri 2 Ri

H o
R2 H R
/\:SQO\/ Pd(0) ENATR,
y H ——— PdL, -,
7 W Il
3
( R, A

Sekil 10. Onerilen mekanizma

4. Sonug

Proje kapsaminda 2,4-enin karbonat vyapilarinin etil akrilat ile paladyum katalizli

tepkimeleri calisiimigtir. Tepkime sartlarinin optimizasyonu i¢in ¢ok sayida deneme

yapilmasina ragmen divinilallen yapilari istenilen verimlerde ve secimlilikte elde

edilememisgtir.

Calismanin devaminda alkenilasyon reaktifi olarak alkenilbor turevlerinin kullaniimasi ile
istenen divinilallen yapilarinin elde edilmesini saglamistir. Alkenilbor tirevleri ile alkenilasyon
tepkimesinde substrat olarak enin karbonat yerine enin oksiran kullaniimasi olusan

divinilallenol yapilarinin daha degerli yapitaglari olmasi nedeniyle tercih edilmigtir.

Gergeklestirilen deneylerde divinilallenol vyapilari yiksek verim ve segimlilikle elde
edilebilmistir. Calisma kapsaminda alkenilasyon tepkimelerinin yanisira arilbor yapilari ile
arilasyon tepkimeleride galisiimistir. Arilasyon tepkimeleri ile aril bagh vinilallenol yapilari da
divinilallenol yapilari gibi yuksek verim ve secimlilikte elde edilebilmistir. Her iki tepkimeninde
optimizasyon c¢alismalari gergeklestiriimis yontemin genel uygulanabirligi arastiriimaya

devam edilmektedir.
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