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OZET
Yiiksek Lisans Tezi

DISIYANOVINIL GRUBU ICEREN 2-(KARBAZOL-3-IL)PIRIDIN TABANLI
LIGANDIN TASARIMI VE SENTEZI

Burcu BUYUKKORU
Uludag Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Kimya Anabilim Dali
Danmisman: Prof. Dr. Mustafa TAVASLI

Tez kapsaminda disiyanovinil grubu igeren ligand 1 karbazolden (1) yola ¢ikilarak
bromlama, alkilleme, Vilsmeier-Haack, Knoevenagal ve Stille reaksiyonlar1 takip
edilerek 5 adimda sentezlendi ve H NMR, C NMR ve FT-IR ile karakterize edildi.
Ayrica tez kapsaminda;

Karbazol (1) ilk defa dimetilformamit ve N-bromsiiksinamit kullanilarak mono-
bromlandi. Gelistirilen bu yeni yontemle tek porsiyonda ve kisa siirede (90 dk.) yaklasik
10 g 3-bromokarbazol (2) iyi bir verimle (%67) elde edildi.

Karbazol halkasina aldehit grubunun Vilsmeier-Haack reaksiyonu ile takilmasinda,
kullanilan POCI3 esdegerinin miktarinin (7.8 esdeger) 6nemli oldugu bulundu.

Knoevenagel reaksiyonunun kullanilan baza (pirolidin) karsi duyarli oldugu ve bazin
katalitik miktarda (%10) kullanilmas1 gerektigi goriildii.

Standart Stille kenetlenme reaksiyonunun kiigiik porsiyonlarda etkin oldugu ancak
bliylik porsiyonlarda ise {iriin vermedigi gozlemlendi.

Anahtar Kelimeler: 2-(Karbazol-3'-il)piridin, bromlama, alkilleme, hidroborasyon,
Vilsmeier-Haack, Knoevenagal, Suzuki ve Stille reaksiyonlari.

2013, vii, +60 sayfa.



ABSTRACT
MSc Thesis

DESIGN AND SYNTHESIS OF DICYANOVINYL CONTAINING
2-(CARBAZOL-3-YL)PYRIDINE LIGAND

Burcu BUYUKKORU
Uludag University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Chemistry
Supervisor: Prof. Dr. Mustafa TAVASLI

By this thesis, ligand 1 which contains “dicyanovinyl” side group was synthesized in 5-
steps starting from carbazole (1) by the following reactions: bromination, alkylation,
Vilsmeier-Haack, Knoevenagal and Stille reactions. Ligand 1 was also characterized by
H NMR, C NMR ve FT-IR spectroscopies.

In addition;
Carbazole (1) was for the first time mono-brominated by using dimethylformamide and
N-bromosuccinimide. New method allows to prepare 10 g of 3-bromocarbazole (2) in

one portion in a short period of time (90 min.) and in good yield (67%).

For the successful introduction of aldehyde group by Vilsmeier-Haack reaction an
equivalance (7.8 eq.) of POCI; used was an important factor.

Knoevenagel reaction was sensitive to the base (pyrolidine) used and the amount of
which had to be catalytic (10%).

Standard Stille reaction was only worked in small portions, however, big portions had
given no products at all.

Keywords: 2-(Carbazol-3-yl)pyridine, bromination, alkylation, hydroborylation,
Vilsmeier-Haack, Knoevenagal, Suzuki and Stille reactions.

2013, vii, +60 pages.
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1.GIRIS

2-(N-Hekzilkarbazol-3’-il)piridin’in (ana ligand) (Sekil 1) Ir(acac)s [acac: asetilasetonat]
ile homoleptik olarak siklometallenmesinin basarilmasiyla (Tavashi ve ark. 2005) ana
ligand modiilleri igeren molekiillerin sentezleri ile ilgili ¢alismalar baslamistir. Bu
molekiiller karbazoliin artt yiikk tasima Ozelliginden dolayi OLED uygulamalarinda
genellikle ya host molekiil olarak ya da art1 yiik (bosluk) tasiyici katman olarak gorev
almaktadir. Ayrica bu molekiiller siklometallendiginde 151k yayic1 (fosforesans) katman

olarak da kullanilmaktadir.

CeH13

2-(N-Hekzilkarbazol-3'-il)piridin
(Ana Ligand)

Sekil 1. 2-(N-Hekzilkarbazol-3’-il)piridin (Ana ligand)

Ana ligand iridyum ile siklometallendiginde, en yiiksek dolu molekiiler orbital (HOMO)
negatif yiik tasiyan karbazol birimi iizerinde; en diisiik bos molekiiler orbitaller (LUMO)

ise noétral piridin birimleri tizerinde bulunmaktadir (Ho ve ark. 2009).

Bu komplekslerin genel 6zellikleri;

1) 151k yayimi ligant-merkezli CLC) ve metal-ligant yiik transfer (MLCT) triplet hallerinin
karigimi ile olmaktadir.

i) emisyon rengi ana ligand ya da benzeri ligandlara baglanan elektron gekici veya elektron
verici gruplar tarafindan ayarlanabilir (Orselli ve ark. 2007, You ve ark. 2005, You ve ark.
2008).



Ana ligand sistemi igeren farkli ligandlar kullanilarak 506 nm ile 558 nm dalga boyu
araliginda yesil renkte 151k yayan homoleptik ya da heteroleptik kompleksler literatiirde
rapor edilmistir (Wong ve ark. 2006, Yang ve ark. 2007, Ho ve ark. 2008, 2009, Tavasli ve
ark. 2010).

Ancak OLED’lerde, iridyum ile siklometallendiginde mavi 11k yayan organik malzemeler
sinirlt olup bu malzemelere hala biiyiik ihtiyag duyulmaktadir (Dedeian ve ark. 2005). Bu

konu bilimsel topluluk tarafindan cazip bir arastirma konusu olmaktadir.

Biz de tez kapsaminda ana ligandin 6-pozisyonuna disiyanovinil grubu baglayarak
siklometallendiginde mavi 1s1k yayma ihtimali bulunan ligand 1’i sentezlemeyi hedefledik
(Sekil 2).

NC CN 74 \

O

CeHis

2-((6-Piridin-N-hekzilkarbazol-3-il)metilen)malononitril
(Ligand 1)

Sekil 2. Tez kapsaminda sentezi tasarlanan ligand 1



2. KAYNAK ARASTIRMASI

2.1. Karbazol

Karbazol (1) aromatik bir bilesik olup (Sekil 3) yapisinda bulundurdugu azot atomundan
dolay1 orto (1 ve 8) ve para (3 ve 6) pozisyonlari elektronca kismen zengindir. Karbazol bu
pozisyonlarda kolaylikla elektrofilik aromatik yer degistirme reaksiyonlarina tabi
tutulabilir. Ayrica, karbazol pirol halkasi i¢erdiginden azot hidrojeni asidiktir ve buradan da
asit-baz reaksiyonlart verir (Yang ve ark. 2007). Karbazol sekonder amin yapisi da tasidigi
icin aril halojentirler ile paladyum katalizorliiglinde kenetlenme reaksiyonlar1 verir. Bu

reaksiyonlar Buchwald-Hartwig reaksiyonlari olarak bilinmektedir (Boucle ve ark. 2011) .

Sekil 3. Karbazol (1) yapisi

2.2. Ana Ligand Sentezi

Ana ligand [2-(N-Hekzilkarbazol-3’-il)piridin] Tavash ve ark. (2005) tarafindan
karbazolden (1) yola cikilarak asagidaki reaksiyonlarn takip edilmesi ile 4-adimda
sentezlenmistir (Sekil 4). Ik adimda karbazol (1) elementel brom ile elektrofilik aromatik
yerdegistirme reaksiyonuna sokularak 3-bromokarbazol (2) elde edilmistir. Ikinci adimda 2
bazik ortamda n-hekzil bromiir ile alkillenerek 3-bromo-N-hekzilkarbazol (3)
sentezlenmistir. Uciincii adimda 3 énce n-BuLi ile etkilestirilmis sonra da triizopropilborat
ilavesi ve asidik hidroliz sonucu N-hekzilkarbazol-3-ilboronik asit (4) elde edilmistir.
Dordiincti ve son adimda 4 paladyum(0) katalizorii varliginda 2-bromopiridin ile Suzuki

kenetlenme reaksiyonuna tabii tutularak ana ligand sentezlenmistir.



Br Br

1) Br,, DMF 2) tBuODK'\,Mrzl-HekBr,
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Karbazol (1) 3-Bromokarbazol (2) 3-Bromo-N-helzilkarbeazol (3)
%67 | 3) n-BuLi, (iPrO)3B,
THF, b) HCI
7
=N 4) 2-Bromopiridin, B(OH),
O Pd(PPh3),, Na,CO3:Su O O
-
\ %70 N
CoFas CeHiz
2-(N-Hekzilkarbazol-3'"il)piridin (N-Hekzilkarbazol-3-il)boronik asit (4)
(Ana ligand)

Sekil 4. Ana ligand sentezi

Ana ligand Ir(acac)s [acac: asetilasetonat] ile homoleptik olarak siklometallendiginde, en
yiiksek dolu molekiiler orbital (HOMO) negatif yiik tasiyan karbazol halkasi iizerinde; en
diisiik bos molekiiler orbital (LUMO) ise nétral piridin halkasi iizerinde bulunmaktadir
(Sekil 5).

Sekil 5. Ana ligandin HOMO ve LUMO enerji seviyeleri



2.3. Ana Ligand Uzerinde Yapilan Degisiklikler

Literatiirde ana ligand Tlzerinde degisiklikler yapilarak smirli sayida siklometalleme
ligandlar1 sentezlenmis ve iridyum komplekslerine donistiiriilerek genellikle yesil

renklerde 151k yayan malzemeler elde edilmistir.

Ana ligand tizerinde ilk degisiklik Wong ve ark. (2006) tarafindan ana ligandin karbazol
azotuna hekzil yerine p-florfenil baglanarak yapilmistir. Elde edilen ligand-A, Ir(acac); ile

homoleptik olarak siklometallendiginde yesil renkte 151k yayan kompleks-A elde edilmistir
(Sekil 6).

O N Ir(acac)s
O gliserol, isi

Z "N
)

Ligand-A Aem: 514 nm
Kompleks-A

Sekil 6. Kompleks-A sentezi

Ana ligand {izerinde ikinci degisiklik Yang ve ark. (2007) tarafindan ana ligandin karbazol
azotuna hekzil grubu yerine etil grubu takilarak yapilmistir. Ligand-B ana ligandin aksine
Suzuki kenetlenmesi ile degil 2-(N-etilkarbazol-3’-il)piridinin 2-bromopiridin ile Negishi
kenetlenme reaksiyonuna sokulmasi ile sentezlenmistir. Elde edilen ligand, oncelikle IrCl;
ile sonra da Na,CO; varhiginda asetilasetonat ile reaksiyona tabii tutularak

siklometallendiginde yesil renkte 151k yayan kompleks-B elde edilmistir (Sekil 7).



2-bromopiridin, Ve .
romop O N i) IrCla.nH,0
r n-Buli, -78 "C, ZnClj,

B
Pd(PPhg), THF O 2-etoksietanol:su
N

ii) asetilaseton, Na,CO3

Z "N
= | 2-etoksietanol
Ligand-B Aem: 511 nm
Kompleks-B

Sekil 7. Kompleks-B sentezi

Ana ligand tlizerinde daha karmasik olan t¢iincii degisiklik Ho ve ark. (2009) tarafindan
rapor edilmistir. Bu degisiklik, ana ligandin hem karbazol azotuna fenil, p-florfenil ve p-
metil fenil gruplart hem de piridin halkasinin farkli pozisyonlarina flor veya metil grubu
takilarak yapilmistir. Elde edilen ligandlar (C1-C4), hem Ir(acac); ile gliserol varliginda
homoleptik olarak siklometallenmis hem de IrCl; ile 2-ctoksietanol igerisinde 6nce klor
kopriilii iridyum dimerlerine doniistiiriilmiis sonra da asetilaseton ile heteroleptik olarak
siklometallenmistir. Boylece farkli renklerde 151tk yayan homoleptik (C1-C4) ya da
heteroleptik (C5-C8) kompleksler elde edilmistir (Sekil 8).

X

. 1 2

L|gand X X X © |r(acac)3 x2 Aem (nm)
cl: F H H N —_— H 513
C2 Me H H O O gliserol, isi H 514
C3: H H F F 528
C4 H Me H =\_x! H 506

N.
X2
IrCl3.nH,O

2-etoksietanol:su
Kompleks X xt x? Aem (NM)

C5: F H H 514
C6: Me H H 515
C7: H H F 531
C8: H Me H 506
asetilaseton, Na,CO3

Cl - =

- ™~ 4 2-etoksietanol >|r/o )

o o

2 2 2

Sekil 8. Kompleks C1-C8 sentezi



Ana ligand iizerinde dordiincii ve son degisiklik Tavasli ve ark. (2011) tarafindan ana
ligandin piridin halkasinin farkli pozisyonlarina metoksi veya triflorometil gruplari
takilarak yapilmistir. Elde edilen ligandlar (D1-D3) homoleptik olarak siklometallendiginde
yesil renkte 151k yayan kompleksler (D1-D3) elde edilmistir (Sekil 9).

Ir(acac)s
gliserol, isi —
N ——

Ir(acac)s
gliserol, isi
Ligand-D1: R=5-OMe 3
Ligand-D2: R=5-CF3 4
Ligand-D3: R=4-CF5 R

Ir(acac)s
gliserol, isi

3 ~ 7] - -3

Aem: 558 nm
Kompleks-D3

Aem: 514nm
Kompleks-D1

Aem: 514nm
Kompleks-D2

Sekil 9. Kompleks D1-D3 sentezi

Yapilan literatiir taramasi1 sonucu ana ligand tizerinde yapilan degisikliklerin oldukga sinirlt
oldugu ve bu degisikliklerin karbazol azot atomu ve/veya piridin halkasi iizerinden
yirtitiildiigli goriilmiistiir. Ana ligandin karbazol halkasi ilizerinden degisikligi ise hi¢ rapor
edilmemistir. Bu eksikligi gidermek iizere, tez kapsaminda ana ligandin karbazol halkasinin
6-pozisyonuna “disiyanovinil” grubunun takilmasi ile ligand 1’in sentezi tasarland1 (Sekil
2). Boylece tez kapsaminda HOMO-LUMO enerji araligimi  genisleterek

siklometallendiginde mavi 151k yayma ihtimali olan ligand 1’i sentezlemeyi hedefliyoruz.



3. MATERYAL ve YONTEM
3.1. Materyal
3.1.1. Kullamlan kimyasal maddeler

Tez kapsaminda sentezlerde kullanilan kimyasallarin markasi Alfa Aesar, ¢oziiciilerin

markasi ise Merck’tir.

e Karbazol

e Brom

e N-bromosiiksinimit

e Hekzilbromiir

e Tetrabiitilamonyum iyodiir

e n-biitillityum ¢ozeltisi

e 2-isoproksi-4,4,5,5 tetrametildioksaborolen
e Magnezyum siilfat

e 2-bromopiridin

o transdiklorobis(trifenilfosfin)paladyum(ll)
e 2-(Tri-n-butilstannil)piridin

e Malanonitril

e Pirolidin

e Hidroklorik asit

e Sodyum siilfat

e Sodyum tiyosiilfat

e Sodyum karbonat

e Potasyum terbutoksit

e Sodyum hidroksit

e Fosfor oksikloriir

e Silika-jel 60 (kolon kromatografi igin)



N,N-dimetilformamit
Susuz N,N-dimetilformamit
Aseton

Kloroform

Etanol

Metanol
Tetrahidrofuran
Toluen

Diklorometan

Etil asetat

Petrol eteri

Hekzan

Susuz toluen

Dimetil siilfoksit
Kloroform D6



3.1.2. Kullanilan cihazlar

¢ Erime Noktas1 Cihaz1
Sentezlenen kat1 bilesiklerin erime noktalar1 Uludag Universitesi Kimya Béliimii’'nde

bulunan Electrothermal Digital Erime Noktasi Cihazi ile bakilmistir.

e FT-IR Spektrometresi

Sentezlenen bilesiklerin FT-IR spektrumlar1 Perkin Elmer FT-IR cihazinda alinmistir.

e NMR Spektrometresi
Sentezlenen bilesiklerin *H NMR ve 'C NMR spektrumlari i¢in Varian Mercury Plus 400
MHz NMR Spektrometresi kullanilmigtir.
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aev

3-Bromokarbazol (2)

¢

N-Hekzilkarbazol-3-ilboranikasitin
pinokolat esteri (4b)

|
CeHi13

N-Hekzil-6-(piridin-2-il)karbazol-
3-ilkarbaldehit (6)

NC
CN

50

N
CeHis

Br

asv]

|
CeH13

3-Bromo-N-hekzilkarbazol (3)

CeHis
2-(N-Hekzilkarbazol-3*-il)piridin (5)

(@]
H/Q Br
N
CeHis

6-Bromo-N-hekzilkarbazol-
3-karbaldehit (7)

NC/ CN 74 \
=N

|
CeH1s

2-((6-Bromo-N-hekzilkarbazol-
3-il)-metilen)malononitril (8)

2-((6-Piridin-N-hekzilkarbazol-
3-il)metilen)malononitril (Ligand 1)

Sekil 10. Tez kapsaminda sentezlenen bilesikler
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3.2. YONTEM

3.2.1. 3-Bromokarbazol (2) sentezi:

o

Metot A: Karbazol (1) (1.00 g, 5.98 mmol) dimetilformamit (15 ml) igerisinde ¢oziildi.

Reaksiyon karisimi 0 °C’ye sogutuldu ve DMF igerisindeki brom (2.8 ml, 24.15 mmol)
ilave edildi. Reaksiyon karisimi oda sicakliginda 22 saat karistirildiktan sonra damla damla
%15°1ik sodyumtiyosiilfat ile saf su ilave edilerek reaksiyon sonlandirildi ve siit-beyazi
renginde ¢okelek elde edildi. Ham iiriin vakum altinda (20 mm-Hg) siiziildii, sirasiyla saf su
ve hekzan ile yikandi. Cokelek etil asetat icerisinde ¢oziilerek sodyum siilfat ile kurutuldu
ve siiziildii. Organik faz vakum evaporatorii altinda (450 mm-Hg, 60 °C) ugurularak ham
iriin kahverengi kat1 olarak elde edildi. Ham {iriin kloroform igerisinde kristallendirilerek 2
nolu bilesik (230 mg, %15.6) beyaz renkli kat1 olarak elde edildi. Elde edilen bilesik H
NMR ve FT-IR spektroskopisi ile karakterize edildi, verilerin Tavasli ve ark. (2005) ile

uyumlu oldugu goriildii.
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Metot B: Karbazol (1) (2.04 g, 12.2 mmol) dimetilformamit (15 ml) igerisinde ¢oziildii ve
N-bromosiiksinimit (2.15 g, 12.1 mmol) kati1 olarak porsiyonlar halinde ilave edildi.
Reaksiyon karigimi oda sicakliginda 1.5 saat karistirildiktan sonra saf su ilave edilerek
reaksiyon sonlandirildi ve siit-beyazi renginde ¢okelek elde edildi. Ham {irtin vakum altinda
(20 mm-Hg) siiziildii, sirasiyla saf su (3x60 ml) ve DMF:su karigimi (1:14 v/v, 2x30ml) ile
yikandi. Cokelek etil asetat igerisinde ¢oziilerek sodyum siilfat ile kurutuldu ve siiziildii.
Organik faz vakum evaporatorii altinda (450 mm-Hg, 60 °C) ugurularak ham iiriin
kahverengi kati olarak elde edildi. Ham iiriin, 6nce karbontetrakloriir daha sonra kloroform

icerisinde kristallendirilerek 2 nolu bilesik (1.73 g, %58) beyaz kristaller olarak elde edildi.

2 C12HgBrN, molekiil agirligt: 246.10

Verim 1.73 g (7.03 mmol, %58)

e.n. 195.7°C

R¢ (etil asetat:hekzan, 1:6 v/v) =0.43

FT-IR (KBr): (v, cm™): 3402 cm™ (N-H), 3048 cm™ (Aromatik C-H), 810 cm™ (C-
Br)

'HNMR (400 MHz, CDCls): & ppm : 8.19 (d, J = 2.0 Hz, 1 H), 8.10 (s, 1 H), 8.03 (d,
J=8.0Hz, 1 H), 7.50 (dd, J = 8.8, 2.0 Hz, 1 H), 7.44 (t, J = 7.2 Hz, 1 H), 7.35 (d, J = 14.4
Hz, 1 H), 7.27 (d, J =14.0 Hz, 1 H), 7.24 (t, = 7.2 Hz, 1 H).
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3.2.2. 3-Bromo-N-hekzilkarbazol (3) sentezi :

Br

N
CeH13

3-Bromokarbazol (2) (1.50 g., 6.0 mmol), hekzilbromiir (4.02 g., 24.3 mmol),
tetrabiitilamonyum iyodiir (225 mg., 0.6 mmol) ve sulu NaOH (26 ml, %50) karisim1 geri
sogutucu altinda 77 °C’de 8 saat 1sitildi. Organik maddeler diklorometan (3x20 ml) ile
ekstrakte edildi. Toplanan organik faz sodyum siilfat ile kurutuldu. Organik fazin, kati
stiziildiikten sonra, vakum evaporatorii altinda (450 mm-Hg, 50 °C) ugurulmasi sonucu ham
iirlin (4.24 g) agik sar1 sivi olarak elde edildi. Ham {irlin, silikajel dolgulu vakum kolon
kromatografisi ile saflagtirilarak (hekzan ve hekzan:diklorometan karigimi, 8:2 v/v) 3 nolu

bilesik (1.84 g, %91) berrak siv1 olarak elde edildi. Uriin bekletildiginde katilasti.

3 Ci1gH20BrN, molekiil agirligt: 330.26

Verim 1.84 g, (5.57 mmol, %91)

e.n. 454 °C

R (diklorometan: hekzan, 8:2 v/v) = 0.29.

FT-IR (KBr): (v, cm™): 3402 cm™, 1443 cm™, 787 cm™

IHNMR (400 MHz, CDCly): & ppm 8.2 (d, J = 1.6 Hz, 1 H), 8.04 (d, J = 7.6 Hz, 1 H),
7.53 (dd, J=8.8, 2.0 Hz, 1 H), 7.48 (t, J = 7.2 Hz, 1 H), 7.39 (d, J = 8.0 Hz, 1 H), 7.27 (d, J
=84 Hz, 1 H), 7.23 (t, J=7.2 Hz, 1 H), 4.26 (t, J = 7.2 Hz, 2 H), 1.84 (p, J = 7.2 H, 1 H),
1.38-1.24 (m, 6 H), 0.85 (t, J = 7.0 Hz, 3 H).
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3.2.3. N-Hekzil-karbazol-3-ilboronik Asitin Pinokolat Esteri (4b) sentezi :

7Y

|
CeH1s

3-Bromo-N-hekzilkarbazol (3) (2.00 g., 6.06 mmol) susuz THF (57 ml) igerisinde ¢6ziildii
ve karisim -78 °C’ye sogutuldu. Karisima n-biitillityum (2.91 ml, 7.28 mmol) ilave edildi
ve 30 dak. karistirildi. Ardindan 2-isoproksi-4,4,5,5 tetrametildioksaborolen (6.49 ml, 31.8
mmol) ilave edildi. Reaksiyon -78 °C’den oda sicakligina kendi halinde birakilarak 22 saat
karistirildiktan sonra saf su ile reaksiyon sonlandirildi. Organik maddeler diklorometan
(3x150 ml) ile ekstrakte edildi. Toplanan organik faz magnezyum siilfat ile kurutuldu.
Organik faz, kati siiziildiikten sonra, vakum evaporatorii altinda uguruldu. Ham iiriin silika-
jel dolgulu vakum kolon kromatografisi ile (petrol eteri:etil asetat, 15:1 v/v) saflastirilarak

4b nolu bilesik (1.34 mg, %59) koyu kahverengi yagimsi olarak elde edildi.

4 C24H32,BNO, , molekiil agirligi: 377.33
Verim 1.34 g (3.55 mmol, %59)
R¢ (petrol eteri:etil asetat, 15:1 v/v) = 0.41.

'HNMR (400 MHz, CDCls): 5 ppm 8.60 (s, 1 H), 8.13 (d, J = 7.6 Hz, 1 H), 7.92 (dd,
J=80,1.2Hz, 1 H), 7.45 (t, J = 7.2 Hz, 1 H), 7.39 (d, J = 8.8 Hz, 1 H), 7.24 (t, J = 7.4 Hz,
1H),4.29 (t, J=7.2 Hz, 2 H), 1.84 (p, J = 7.4 Hz, 2 H), 1.42-1.23 (m, 6 H), 0.85 (t, J = 7.2
Hz, 3 H).

BCNMR  (CDCly): & ppm 142, 140, 132, 128, 126, 124, 123, 121, 120, 109, 108, 84,
77,43, 32, 29, 27, 25, 23, 14.
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3.2.4. 2-(Karbazol-3'-il)piridin (5) sentezi :

|
CeH13

Metot A: N-Hekzilkarbazol-3-ilboronik asitin pinokolat esteri (4) (0.1 g., 0.26 mmol),
toluen (5 ml) igerisinde ¢oziildiikten sonra karigima 2-bromopiridin (0.08 ml) ve 2M
Na,CO3; (2ml) eklendi. Reaksiyon yarim saat boyunca argon ile degaz edildi. Ardindan
transdiklorobis(trifenilfosfin)paladyum(ll) (15.1 mg, 0.02 mmol) ilave edildi. Reaksiyon
karisimi argon atmosferi altinda 90 °C’de geri sogutucu altinda 40 saat 1sitildi. Organik
maddeler diklorometan ile ekstrakte edildi. Toplanan organik faz sodyum siilfat ile
Kurutuldu, kat1 stiziildiikten sonra ¢oziicii vakum altinda ugurularak ham iriin (260 mg)
acik turuncu-sart sivi olarak elde edildi. Ham iiriin silika-jel dolgulu vakum kolon
kromatografisi (petrol eteri:etil asetat, 7:1 v/v), ardindan vakum destilasyonu ile
saflastirilarak 2-(N-hekzilkarbazol-3-il)piridin (5) (90mg, %60) sari-kahverengi yagimsi
olarak elde edildi.

5 Ca3H24N2, molekiil agirhigi: 328.45
Verim 90 mg, %60

R (hekzan:diklorometan, 1:2 v/v) : 0.45
FT-IR (stv1): (v, cm™): 2971, 1589, 1372.

'HNMR (400 MHz, CDCl3): 5 ppm 8.76 (s, 1 H), 8.73 (d, J = 4.8 Hz, 1 H), 8.18 (d, J
=7.6Hz, 1 H),8.13(d, J=8.6 Hz, 1 H), 7.86 (d, J = 7.2 Hz, 1 H), 7.77 (t, J = 7.0 Hz, 1 H),
7.51-7.42 (m, 3 H), 7.28-7.19 (M, 2 H), 4.34 (t, J = 7.2 Hz, 2 H), 1.90 (p, J = 7.2 Hz, 2 H),
1.41-1.25 (m, 6 H), 0.92-0.85 (m, 3 H).
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Metot B: 3-Bromo-N-hekzilkarbazol (3) (0.1 g., 0.6 mmol), susuz toluen (15 ml) igerisinde
¢ozildi. Tri-n-butilstannilpiridin (167.2 mg, 0.9 mmol) eklendi. Reaksiyon, yarim saat
boyunca argon ile degaz edildi. Degaz isleminin  ardindan  trans-
diklorobis(trifenilfosfin)paladyum(Il) katalizori (21.25 mg, 0.06 mmol) ilave edildi.
Reaksiyon karisimi argon atmosferi altinda geri sogutucu altinda 110 °C’de 2 giin 1sitildu.
Reaksiyon karisimi sogutularak organik maddeler diklorometan (3x50 ml) ile ekstrakte
edildi. Toplanan organik faz magnezyum siilfat ile kurutuldu. Organik fazin kati
stizlildiikten sonra vakum evaporatorii altinda ugurulmasi sonucu ham iiriin (290 mg) elde
edildi. Ham iriin silika-jel dolgulu kolon kromatografisi ile saflastirilarak
(hekzan:diklorometan, 1:2 v/v) 5 nolu bilesik (70mg, %70) sar1 renkte yagims: halde elde
edildi.

5 Ca3H24N2, molekiil agirligi: 328.45
Verim 70 mg, %70

R¢ (hekzan:diklorometan, 1:2 v/v) : 0.45
FT-IR (stv1): (v, cm™): 2927, 1585, 1458, 1257.

'HNMR (400 MHz, CDCl3) & ppm: 8.76 (s, 1 H), 8.73 (d, J = 4.0 Hz, 1 H), 8.18 (d, J
= 7.6 Hz, 1 H), 8.13 (d, J = 8.6 Hz, 1.6 Hz, 1 H), 7.86 (d, J = 7.2 Hz, 1 H), 7.81-7.71 (m, 1
H), 7.51-7.42 (m, 3 H), 7.28-7.19 (m, 2 H,), 4.34 (t, J = 7.4 Hz, 2 H), 1.90 (p, J = 7.2 Hz, 2
H), 1.43-1.26 (m, 6 H), 0.92-0.85 (m, 3 H).
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3.2.5. 3-(Piridin-2’-il)-karbazol-6-karbaldehit (6) sentezi:

6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-karbaldehit (7) (0.9 g., 2.52 mmol), susuz toluen (15 ml)
icerisinde ¢ozildi. Tri-n-butilstannilpiridin (1.221 ml, 3.78 mmol) eklendi. Reaksiyon,
yarim saat boyunca argon ile degaz edildi. Degaz isleminin ardindan trans-
diklorobis(trifenilfosfin)paladyum(Il) katalizérii (177 mg, 0.24 mmol) ilave edildi.
Reaksiyon karisimi argon atmosferi altinda 110 °C’de geri sogutucu altinda isitildi.
Reaksiyon t.l.c. (hekzan:diklorometan, 1:2 v/v) ile takip edildi. Reaksiyon 2 giin sonunda
sonlandirildi. Reaksiyon karigimi sogutularak organik maddeler diklorometan (3x50 ml) ile
ekstrakte edildi. Toplanan organik faz magnezyum siilfat ile kurutuldu, kat1 siiziildiikten
sonra, ¢oziicii vakum altinda ugurularak ham firiin (650 mg) elde edildi. Silika-jel dolgulu
kolon kromatografisi (%100 diklorometan, etil asetat:diklorometan 1:99 v/v) ile
saflagtirildiktan sonra 6 nolu bilesik kiremit renginde yagimsi halde (520 mg, %58) elde
edildi.

6 C24H24N20, molekiil agirhigi: 356.46

Verim 520 mg (%58)

R¢ (etil asetat:diklorometan, 2:98 v/v) : 0.58

FT-IR (stv1): (v, cm™): 2955, 2925, 2858, 1684, 1626, 1592.

IHNMR (400 MHz, CDCl3) & ppm: 10.11 (s, 1H), 8.81 (d, J= 1.2 Hz, 1H), 8.74 (dd,
J=4.8 Hz, 1H), 8.69 (d, J= 1.2 Hz, 1H), 8.21 (dd, J=8.2, 1.6 Hz, 1H), 8.04 (dd, J = 8.8, 1.6
Hz, 1H), 7.87 (d, J= 8.4 Hz, 1H), 7.80 (td, J= 6.8, 2.0 Hz, 1H) 7.54 (d, J = 8.4, Hz, 1H),
7.50 (d, J=8.4 Hz, 1H), 7.30-7.20 (m, 1H), 4.29 (t, J= 7.2 Hz, 2H), 1.81-1.90 (m, 2H), 1.23-
1.38 (M, 2H), 1.23-1.38 (m, 4H), 0.85 (t, J= 9.6 Hz, 3H).
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3.2.6. 6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-karbaldehit (7) sentezi:

|
CeH13

3-Bromo-N-hekzilkarbazol (3) (5.0 g., 15.13 mol), susuz DMF (5 ml) igerisinde, argon
atmosferi altinda ¢6ziildii. Reaksiyon karisimi 0 °C’ye sogutuldu ve POCI; (11 ml, 118
mol) damla damla ilave edildi. Reaksiyon karisiminin rengi POClsilavesi ile dnce sari-agik
kahverengi ardindan kirmizi-koyu kahverengi oldu. Reaksiyon 80 “C’de 19 saat karistirildi.
Karisim buzlu ortamda 2M sulu Na,COs; (170) ml ilave edilerek 1 saat boyunca
karistirilarak nétiirlestirildi. Organik maddeler diklorometan (3x 30 ml) ile ekstrakte edildi.
Toplanan organik faz tuzlu su (3x50 ml) ile yikandi. Organik faz sodyum siilfat ile
Kurutuldu, kat1 stiztildiikten sonra vakum altinda organik ¢6ziicii ugurularak ham {iriin siyah
s1vi olarak elde edildi. Ham {irlin 6nce silika-jel dolgulu vakum kolonu ile (6nce 1:20, Etil
asetat:hekzan, sonrasinda 1:7, Etil asetat:hekzan) daha sonra da 1:7, Etil asetat:hekzan
icerisinde kristallendirilerek saflastirildi. Bunun iizerine 7 nolu bilesik (2.8 g, %52 verim)

beyaz kati olarak elde edildi.

7 C19H20BrNO, molekiil agirligi: 358.27

Verim 2.8 g (%52)

e.n. 99.3°C

R¢ (etil asetat:hekzan, 1:7 v/v) = 0.48

FT-IR (kat1): (v, cm™): 2918, 2855, 2739, 1687, 1618, 1585.

IHNMR (400 MHz, CDCls) & ppm: 10.08 (s, 1H), 8.53 (d, J= 1.2 Hz, 1H), 8.24 (d,
J= 1.6 Hz, 1H), 8.03 (dd, J = 8.8, 1.2 Hz, 1H), 7.60 (dd, J =8.4, 2.0 Hz, 1H), 7.47 (d, J =
8.8 Hz, 1H), 7.33 (d, J = 8.4 Hz, 1H), 4.29 (t, J= 7.2 Hz, 2H), 1.81-1.90 (m, 2H), 1.23-1.38
(m, 2H), 1.23-1.38 (m, 4H), 0.85 (t, J= 9.6 Hz, 3H).

BCNMR  (CDCl3): & ppm 192, 144, 140, 130, 129, 128, 125, 124, 122, 113, 110, 109,
77,43, 32, 29, 27, 23, 14,

19



3.2.7. 2-(6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-ilmetilen)-malononitril (8) sentezi:

N
c CN

|
CeH1s

6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-karbaldehit (7) (597 mg., 1.67 mmol), diklorometan (4 ml)
icerisinde ¢6ziildli. Ardindan malanonitril (132.12 mg, 2 mmol) 1 ml diklorometan igerisine
alinarak reaksiyon karisimina eklendi. Reaksiyon karigiminin rengi malanonitril ilavesinden
sonra saridan turuncuya doniigiirken karigima pirolidin (1 damla) ilave edildikten 10 dakika
sonra sar1 renkte ¢okelek olustu. Reaksiyon t.l.c. ile takip edilerek 40 dakika karistirildi.
Reaksiyon karigimina CH,Cl; ilave edilerek, organik faz 1 M HCI (3x25 ml) ile yikandi,
Na,SO;, ile kurutuldu ve siiziildii. Diisiik basin¢ altinda ¢oziicii uzaklastirilarak ham {iriin
sar1 kati olarak elde edildi. Ham iiriin, soguk etanol ile yikanarak saflastirildi ve 8 nolu
bilesik sar1 renkte kat1 olarak ( 560 mg, %83 verim) elde edildi.

8 C22H20BrNs, molekiil agirligi: 406.32

Verim (560 mg, %83 verim)

e.n. 158.9 °C

R¢ (1:7, Etil asetat:hekzan) : 0.4

FT-IR (KBr): (v, cm™): 2958, 2925, 2847, 2218, 1621.

'HNMR (400 MHz, CDCls) & ppm: 8.51 (s, 1H), 8.17 (s, 1H), 8.03 (d, J = 9.2 Hz,
1H), 7.77 (s, 1H), 7.57 (dd, J =8.8, 1.6 Hz, 1H), 7.40 (d, J = 8.8 Hz, 1H), 7.27 (d, J = 8.0
Hz, 1H), 4.24 (t, J= 6.8 Hz, 2H), 1.80 (t, J= 7.6 Hz, 2H), 1.27-1.19 (m, 6H), 0.79 (t, J= 6.2
Hz, 3H).
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3.2.8. Ligand 1 sentezi:

NC CN /\

sevl

|
CeHi3

N

2-(6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-ilmetilen)-malononitril (8) (588.5 mg., 1.448 mmol), susuz
toluen (7 ml) igerisinde ¢oziildiikten sonra tri-n-butilstannilpiridin (799 mg, 2.174 mmol)
eklendi. Reaksiyon karisimi yarim saat boyunca argon ile degaz edildi, ardindan trans-
diklorobis(trifenilfosfin)paladyum(Il) katalizérii (101.63 mg, 0.145 mmol) ilave edildi.
Reaksiyon karigimi argon atmosferi altinda 110 °C’de geri sogutucu altinda 2 giin 1sitild.
Reaksiyon karisimi sogutularak organik maddeler diklorometan (3x50 ml) ile ekstrakte
edildi. Toplanan organik faz magnezyum siilfat ile kurutuldu. Organik fazin kati
stiziildiikten sonra vakum evaporatorii altinda ugurulmasi sonucu ham iiriin elde edildikten
sonra ham iriin silika-jel dolgulu kolon kromatografisi ile saflastirilarak (hekzan:etil asetat

karigimlari) Ligand 1 sari-turuncu renkte yagimsi halde 250 mg, %43 elde edildi.

Ligand 1 Co7H24N4, molekiil agirligi: 404.51

Verim 250 mg (%43)
R¢ (1:7, Etil asetat:hekzan) : 0.15
FT-IR (yagimsi): (v, cm™): 2954, 2924, 2854, 2218, 1610, 1465.

IHNMR (400 MHz, CDCls) & ppm: 8.69 (d, J = 4.0 Hz, 1H), 8.67 (m, 1H), 8.61 (d,
J= 1.6 Hz, 1H), 8.17 (dd, J = 8.14, 1.6 Hz, 1H), 8.08 (dd, J = 9.0, 1.8 Hz, 1H), 7.80 (t, 1
H), 7.8 (s, 1H), 7.74 (td, J = 8.0, 1.6 Hz, 1H), 7.49 (d, J= 8.4 Hz, 1H), 7.43 (d, J = 8.8 Hz,
1H), 7.20 (m, J= 8.0 Hz, 1H), 4.31 (t, J= 6.8 Hz, 2H), 1.85 (t, J= 7.6 Hz, 2H), 1.26-1.18 (m,
6H), 0.80 (t, J= 6.2 Hz, 3H).
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4. BULGULAR ve TARTISMA
4.1. Giris

Tez kapsaminda ligand 1’in sentezi ve karakterizasyonu oncelikli hedef olarak belirlendi.
Literatiir aragtirmalar1 sonucunda ligand 1’in karbazolden ¢ikilarak Sekil 11°deki gibi alt1
adimda (bromlama, alkilleme, hidroborasyon, Suzuki kenetlenmesi, Vilsmeier-Haack ve

Knoevenagel) sentezlenmesi diisiiniildii.

B ) tBUOK, n-HekBr, Br  3a) n-BuLi, (iPrO),B, B(OH),
O 1) ) Bry, DMF “ o O O THF, b) HCI O O
_ >
0/35 N %91 N %67 N
H 65H13 CeHiz
(N-Hekzilkarbazol-3-il)boronik
Karbazol (1) 3-Bromokarbazol (2) 3-Bromo-N-hekzilkarbazol (3) asit (4a)

%70 4)2-Bromopiridin

Pd(PPhs),,
Na,CO3:Su
o 7\ 7
6) Malononitril, H =N =N
O O NaOH (kat.), EtOH D O POk o O O
X N
C6H13 CgH1s CeHis
2-(6'-Disiyanovinilkarbazol-3"-il)piridin 3-(Piridin-2-il)-karbazol-6'-karbaldehit (6) 2-(Karbazol-3-il)piridin (5)
Ligand 1 (TAVASLI ve ark., 2005.

Synthesis, 10: 1619-1624).
Sekil 11. Tezde onerilen Ligand 1’in karbazolden ¢ikilarak alt1 adimda sentezi

Bu ¢ergevede sentezler; dncelikle karbazo/iin (1) DMF (dimetilformamit) icerisinde brom
ile elektrofilik aromatik yerdegistirme reaksiyonu ile baslayacaktir (1.Basamak-bromlama).
Karbazol azot atomu, rezonans etkisinden dolay1 halkanin orto- ve para-pozisyonlarinin
etkinligini arttirdigindan hedeflenen 3-bromokarbazol iiriiniine ilave olarak, 3,6-
dibromokarbazol vb. yan iirlinler de elde edilmektedir. Ancak 3-bromokarbazol, kloroform
igerisinde kristallendirilerek yaklagik %90 saflikta elde edilebilmektedir. Ardindan 3-
bromokarbazol igeren karisim, kuvvetli baz igerisinde standart alkilasyona tabi tutularak
ana iiriin olarak 3-bromo-N-hekzilkarbazol elde edilecektir (2.Basamak-alkilasyon). Uriin
karigimi n-biitillityum ile etkilestirilerek, triizopropilborat ilavesi, ardindan da asidik
hidroliz  ile  (N-hekzil-karbazol-3-il)boronik  asit  sentezlenecektir  (3.Basamak-

hidroboralasyon).  Sentezlenen (N-hekzil-karbazol-3-il)boronik asit ve 2-bromopiridin,
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standart Suzuki-Miyaura kenetlenmesine sokularak, 2-(karbazol-3’-il)piridin ana ligandi
hazirlanmis olacaktir (4.Basamak-Suzuki kenetlenmesi). Buraya kadar olan basamaklar
Tavasli ve ark. (2005) tarafindan rapor edilmistir. Hazirlanan ana ligand kullanilarak ve
daha Once rapor edilen benzer reaksiyonlar takip edilerek (Shi ve ark. 2005, Yoon ve ark.
2007) karbazol halkasimin 6-pozisyonuna 6nce Vilsmeier-Haack reaksiyonu (POCl;, DMF)
ile karboksialdehit yan grubu takilacak (5.Basamak-Vilsmeier-Haack) sonra da bu grubun
Knoevenagel kondenzasyonu ile (malononitril, katalitik NaOH, EtOH) disiyanovinil’e
doniistiiriilmesi (6.Basamak-Knoevenagel) ile ligand 1’in sentezi tamamlanacaktir (Sekil
11).

4.2. Hedef Molekiillerin Sentezi

Hedef molekiiliin sentezindeki ilk adim bromlama reaksiyonu olup Tavash ve ark. (2005)
tarafindan rapor edilen yontem (Metot A) takip edilerek karbazoliin (1) DMF igerisindeki
elementel brom ile reaksiyona sokulmasi ile reaksiyona baslandi (Sekil 12). Bromlama
yonteminin uzun siirmesi, elementel bromun korozif olusu, reaksiyonun ekzotermik olusu,
verimin diisiik olmasi ve karigim vermesi gibi nedenlerden dolay1 yeni mono-bromlama
metodu arayisina girildi. Yapilan literatiir taramasi sonucunda Raheem ve ark. (2010)
tarafindan  gelistirilen metodun (Metot B) karbazolin  mono-bromlanmasinda
uygulanmasina karar verildi. Metot B takip edilerek karbazol 1 dimetilformamit icerisinde
N-bromosiiksinimit (NBS) ile etkilestirildi ve 90 dk. sonunda 3-bromokarbazol 2 karisim
halinde elde edildi (Sekil 12). 2 kloroform ve karbontetrakloriir igerisinde
kristallendirilerek saflastirildi. *H NMR spektroskopisinde aromatik bolgede 7 adet H
gozlemlenmesi ayrica FT-IR spektrumunda 810 cm™deki C-Br titresiminin gézlemlenmesi
bilesigin basar ile sentezlendigini ortaya koydu. "H NMR spektrumunda 11.2 ppm ve 8.08
ppm’de ekstra piklerin gézlemlenmesi, 2’nin az da olsa 3,6-dibromokarbazol ile karigim

halinde bulundugunu gdstermektedir.

23



Br 1) DMF, Bry, 1) DMF, NBS,

22 S., 0.S.
karisim + 90dk., 0°C + karisim
%15 6

N %67
(Metot A) H (Metot B)

3-Bromokarbazol (2) Karbazol (1) 3-Bromokarbazol (2)

Sekil 12. 3-Bromokarbazol 2 sentezi

Susuz ortamda (kuru DMF, tBuOK) oOnerdigimiz alkilasyon metodu (Metot A) yerine
Saikia ve ark. (2010) tarafindan literatiirde belirtilen metot (Metot B) takip edilerek, 3-
bromokarbazol 2 faz transfer katalizorii (BugNI) igerisinde %50 sulu NaOH ve n-
hekzilbromiir kullanilarak alkillendi (Sekil 13). Boylece 3-bromo-N-hekzilkarbazol 3 daha
ucuz ve yiiksek verimle (%91.8 g) elde edildi. 3 destilasyon ve kromatografi ile saflastirildi.
'"H NMR spektrumunda 4.4 ppm’de azota baghi metilen gruplarmimn varligi ayrica FT-IR
spektrumunda 3402 cm™’de gdzlenen N-H titresiminin kaybolmasi 3’iin basari ile

sentezlendigini gosterdi.

B
Br 2) tBUOK, DMF, 20 °C, 2s. Br 2) ad. NaOH (50%), Bu,Nl, '
LGNS oY
SR )
N (Metot A) N %91 N
CeHis (Metot B) 6113
3-Bromo-N-hekzilkarbazol (3) 3-Bromokarbazol (2) 3-Bromo-N-hekzilkarbazol (3)

Sekil 13. 3-Bromo-N-hekzilkarbazol 3’iin iki farkli sentezi (Metot A ve Metot B)
Ardindan, oncelikle 4a nolu bilesigin, Tavasli ve ark. (2005)’nin rapor ettigi prosediir
(Metot A) kullanilarak sentezlenmesi igin n-biitillityum ile susuz THF igerisindeki 3-
bromo-N-hekzilkarbazol 3’tiin -78 °C’de reaksiyona sokulmasi, daha sonra da (i-PrO);B

ilave edilerek oda sicakliginda 22 saat karistirtlmas1 gerekmektedir (Sekil 14).
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%) n-BuLi,THUF, —78:0; 38) n-BULi THF )\ O‘B>-§< O\>g<
BoH), (PrO)sB, -78°C-20°C B 78%, 225, o B-0
b) HCI, 20 °C, 2s.
N N (Metot B)

(Metot A)

) ‘ %59 ‘
CoHis CgHis CeHys

(N-hekzilkarbazol-3™il)boronik asit (4a) 3-Bromo-N-hekzilkarbazol (3) N-Hekzilkarbazol-3-ilboronik asit pinokolat esteri (4b)
(sentezlenemedi!)

Sekil 14. Ongoriilen N-Hekzilkarbazol-3-ilboronik asit 4a (Metot A)
ve alternatif N-Hekzilkarbazol-3-ilboronik asit pinokolat ester 4b sentezi (Metot B)

Boronik asit 4 sentezi i¢in;

1-) Deney diizeneginin -78 °C’ye kadar sogutulmasi gereklidir. Ihtiyag duyulan kuru

karbondioksitin diizenli ve giivenli bir sekilde temin edilmesi ise zaman aldi.

2-) Kuru THF gereklidir. Laboratuarda kuru THF elde etmek i¢in metalik sodyumun tel
haline getirilebilmesi zorunludur. Sodyum baski aletinin satisinin olmamasi sebebiyle
deney diizenegini istenilen hassasiyette kuramadik. Mevcut imkanlarla (falgata yardimiyla)
kiiciik parcalara ayrilan sodyumun yiizey alani yeteri kadar genisletilemedi. Bu yiizden
THF’in %100 kurutulamadigi gercegi goz Oniinde bulundurularak reaksiyonlari yapmak
zorunda kaldik. (Not: ticari olarak satilan kuru THF nin maaliyeti yiiksek ve teslimat siiresi

uzun!)

Yukaridaki prosediir takip edilerek yapilan bes farklt denemenin herbirinde (4a) iriiniiniin
elde edilemedigi i.t.k. ve 'H NMR analizleri ile anlagildi. Ve her defasinda baslangic

maddesinden brom ayrilarak baslangi¢ maddesi N-hekzilkarbazol’e doniistii.

Bunun {izerine ilk yontem degisikligine gidildi ve Mathews ve ark. (2004) tarafindan
literatiirde belirtilen metot (Metot B) takip edilerek 4a bilesigine alternatif olarak pinokolat
esterinin (4b) sentezlenmesine karar verildi (Sekil 14). 4b sentezi de benzer sekilde
oncelikle n-biitillityumun, susuz THF igerisindeki 3-bromo-N-hekzilkarbazol 3 ile -78
°‘C’de reaksiyona sokulmasi ile baslatildi. Ardindan bir saat sonra 2-isoproksi-4,4,5,5-
tetrametildioksaborolen ilave edilerek oda sicakliginda 40 saat karistirtldi. Ham {iriin

karisimi izole edildi ve silika-jel dolgulu kolon kromatografisi (hekzan:etil asetat, 40:1 v/v)
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ile saflastirildi. 4b kahverengi yagimsi sivi olarak %59 verimle elde edildi. 4b numarali
bilesik "H NMR spektroskopisi ile karakterize edildi, 4 tane metil grubu i¢in 1.40 ppm’de

gorilen singlet piki bilesigin basari ile sentezlendigini gostermektedir.

Sentezlenen 4b daha sonra toluen igerisinde 2-bromopiridin  ile  trans-
diklorobis(trifenilfosfin)paladyum(ll) ve 2M Na,COj3 varliginda standart Suzuki-Miyaura
kenetlenmesine sokulmustur (Sekil 15). Ham iiriin 6nce kolon kromatografisi ardindan
vakum destilasyonu ile saflastirilarak 5 nolu trtin iyi verimle (%60) elde edildi. 5 numarali
bilesik "H NMR spektroskopisi ile karakterize edildi ve literatiirdeki veriler (Tavasli ve ark.
2005) ile uyumlu oldugu goriildii. Bu madde ¢ogaltilirken ham iiriiniin vakum destilasyonu
ile saflastirilmasi sirasinda, mevcut vakum pompasimin eski olmasi sebebiyle vakum

seviyesindeki ani diisiis ile ham {iriin bozulmaya ugradi ve 5 ¢ogaltilamadi.

OM 4) toluen, 2-bromopiridin, J \

5-° Na,CO3, Pd(PPhs),Cl, —
ool (Y
N %60 N
Coflas CeHaz
N-Hekzilkarbazol-3-ilboranik asit N-Hekzilkarbazol-3"ilpiridin (5)
pinokolat esteri (4b) (Cogaltilamadi)

Sekil 15. Ongoriilen 2-(N-Hekzilkarbazol-3'-il)piridin 5 sentezi (Metot A)

Yasanan bu zorluklar (4a ve 4b sentezinde yasanan zorluklar - kuru THF diizeneginin
kurulmasi, -78 °C’ye sogutma ve 5’in g¢ogaltilmasinda yasanan zorluklar — elimizdeki
imkanlarla yiiksek vakum destilasyon diizeneginin kurulamamasi) ilizerine 5 numarali

bilesigin sentezlenmesinde alternatif bir yol izlenmesine karar verildi.

Bu c¢ergevede, oncelikle 3-bromo-N-hekzilkarbazol 3 tri-n-butilstannilpiridin ile susuz
toluen ve transdiklorobis(trifenilfosfin)paladyum(Il) varhiginda Stille kenetlenme
reaksiyonuna sokuldu (Sekil 16). Ham iiriin sadece silika-jel dolgulu kolon kromatografisi
ile saflagtirilarak 5 nolu iiriin yiiksek verimle (%70) elde edildi. 5 numarali bilesik *H NMR
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spektroskopisi ile karakterize edildi ve Onceki veriler ile (Tavash ve ark. 2005) uyumlu

oldugu goriildii.
3) tri-n-butilstannilpiridin, J \
Br toluen, Pd(PPh,),Cl, =N
110 °C, 2 giin O
%70 O
\ ’ N
CoHls CeHis
3-Bromo-N-hekzilkarbazol (3) 2-(N-Hekzilkarbazol-3'-il)piridin (5)

Sekil 16. Alternatif 2-(N-Hekzilkarbazol-3’-il)piridin 5 sentezi (Metot B)

Boylelikle 5 numarali bilesik iki yontemle de sentezlenebilmistir. Her iki yontemle
sentezlenen 1.84 g 5 numarali bilesigin 68 mg’lik kism1 Tang ve ark. (2011)’nin yontemi
kullanilarak susuz DMF igerisinde 1.1 esdeger POCIl; ile Vilsmeier—Haack reaksiyonuna
sokuldu (Sekil 17). Ancak H NMR spektrumunda 10 ppm civarinda beklenilen
karakteristik aldehit piki gézlemlenmedi.

o 7\
7\ 5a) susuz DMF, POCI; (1.1 esd.), H =N
=N 0-80°C, 6's. b) 2M Na,COs5 O O
() y
\ CeHis
CeHi13z
2-(N-Hekzilkarbazol-3*-il)piridin (5) N-Hekzil-6-(piridin-2-il)karbazol-3-ilkarbaldehit (6)

(sentezlenemedi!)
Sekil 17. Ongoriilen N-Hekzil-6-(piridin-2-il)karbazol-3-ilkarbaldehit 6 sentezi

Bunun iizerine dikkatler 3-bromo-N-hekzilkarbazol 3 iizerine yogunlastirildi ve Vilsmeier—
Haack reaksiyonunun 6n denemelerinin 3 {izerinde yapilmasina karar verildi. Farkli
literatlir yontemlerinde (Tang ve ark. 2011, Yoon ve ark. 2007) yapilan degisiklikler
sonucu 3 POClI; ile dort farkli (1.3, 2.6, 3.9, 5.2) esdegerde Vilsmeier—Haack reaksiyonuna
sokuldu (Sekil 18). Ve higbirinde 7 elde edilemedi. Ancak POCI; miktar1 1.3 esdegerden
7.8 esdegere cikarilarak 3 Vilsmeier—Haack reaksiyonuna sokuldugunda 7 yiiksek verimde
sentezlendi (%94). 7 kromatografi ile saflastirildi. ‘H NMR spektrumunda aromatik
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halkaya ait 6 adet proton ve 10.1 ppm’de aldehit pikinin gozlemlenmesi, ayrica FT-IR
spektrumunda 2855, 2740 cm™de aldehit grubuna ait C-H titresimi ve 1688 cm™’de C=0
titresimlerinin  gézlemlenmesi 7’nin bagar1 ile sentezlendigini gdsterdi. Optimizasyon
caligmalar1 sonucu 7 her seferde yaklasik 5 gram sentezlenerek toplamda 35 g olarak elde
edildi.

3) DMF, POCl, (7.8 esd.),

O
Br o H Br
0-80 °C, 19's; 2 M Na,CO; O O
Il\l N

0094 \
CeHi1sz CeHu3

3-Bromo-N-hekzilkarbazol (3) 6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-karbaldehit (7)

Sekil 18. Alternatif 6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-karbaldehit 7 sentezi

Ardindan sentezlenen 7 nolu bilesik tri-n-butilstannilpiridin ile toluen igerisinde ve trans-
diklorobis(trifenilfosfin)paladyum(Il) katalizorii varliginda Ho ve ark. (2012)’nin yontemi
ile standart Stille kenetlenme reaksiyonuna sokuldu (Sekil 19). Ham iiriin kolon
kromatografisi ile saflastirilarak 6 nolu iirlin kiremit renginde yagimsi sivi olarak diigiik
verimle (%34) elde edildi. 6 numarali bilesik *H NMR spektroskopisi ile analiz edildi ve
10.1 ppm de karakteristik aldehit piki gézlemlendi. Boylece ligand 1’in sentezinde dnemli

bir ara iiriin olan 6 nolu bilesik sentezlenmis oldu.

4) 2-(tri-n-butilstanil)piridin,

O
O O 110°C, 2 gin
N

\ %58
CeH1s (';GH13

6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-ilkarbaldehit (7) N-Hekzil-6-(piridin-2-il)karbazol-3-ilkarbaldehit (6)
Sekil 19. N-Hekzil-6-(piridin-2-il)karbazol-3-ilkarbaldehit 6 sentezi

Kazanilan tecriibeler, tezde Onerilen ve Sekil 11°de verilen yontemler iizerinde ti¢ farkli
degisiklik yapilmasin1 zorunlu kildi. Bu degisiklikler sonucunda ligand 1’in asagidaki
yontemler takip edilerek 5 adimda sentezlenebilecegi diistiniildi (Sekil 20).
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1) DMF, NBS,
2) ag. NaOH (50%),

0,
90dk.,0°C B BUNI, n-HekBr Br
O (Metot B) ‘ . (Metot B)
.O . 67% O
N N N
H H CeHiz
3-Bromokarbazol (2)
Karbazol (1) 3-Bromo-N-hekzilkarbazol (3)
3) DMF, POCl, (7.8 esd.), 0-80 °C,
%94
19s; 2 M Na,CO4
NC,
. ) S CN
0o = ‘ 4) 2-(tri-n-butilstanil)piridin, 0 / 5
N N Pd(PPhy),Cly, toluen  H Br 4) Knoevenagel '
aevl O - O
N %58 N D
ée"ﬁa . CeH1s CeHi3
o 2-((6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-il)-
3-(Piridin2.11)-karbazol- 6-Bromo-N-hekzilkarbazol- ( metilen)malononitril (8) )
6-karbaldehit ( 6) 3-karbaldehit (7)
5)Knoevenagel .. e
Reaksiyonu o ) P 5) Stille
Ligand 1 Kenetlenmesi
Yontem A: 1) bromlama, 2) alkilleme, 3) Vilsmeier-Haack, Yontem B: 1) bromlama, 2) alkilleme, 3) Vilsmeier-Haack,
4) Stille ve 5) Knoevanagel 4) Knoevanagel ve 5) Stille

Sekil 20. Ligand 1’in iyilestirmeler sonucu dngoriilen yeni sentez yontemi

Bunun {izerine oncelikli olarak karbazolden (1) yola c¢ikilarak bromlama, alkilleme ve
Vilsmeier-Haack sonucu 7 nolu bilesik 2.2 grama kadar ¢ogaltildi. On denemesi basarili
olan Stille kenetlenme reaksiyonunun (Sekil 19) optimizasyonu iizerinde yogunlastik.
Cogaltilan 7 tri-n-butilstannilpiridin ~ ile  toluen  igerisinde = ve  trans-
diklorobis(trifenilfosfin)paladyum(Il) katalizorii varlifinda ¢ farkli standart Stille
kenetlenme reaksiyonuna sokularak optimize edildi (Sekil 20, 4.adim). Ve verim %34 ten
%358’e cikarilarak 6 nolu bilesik, kolon ile saflastirildiktan sonra, toplamda 0.78 g olarak
elde edildi. Boylece bu asamaya kadar yontem hem madde cogaltilmasina hem de
tekrarlanabilirlige elverigli hale getirildi. Daha sonra 6 nolu bilesik malononiril ile farkl
bazlar (piperidin ve pirolidin) ve ¢oziiciiler kullanilarak (metanol: su, 4:1 v/v, susuz etanol)
Knoevenagel reaksiyonuna sokuldu. Ancak *H NMR ve FT-IR analiz sonuclarma gore
ligand 1’in sirasiyla bromlama, alkilleme, Vilsmeier-Haack, Stille ve Knoevenagel

reaksiyonlari takip edilerek elde edilemedigi anlasildi (Sekil 20, Yontem A).

Bu basarisizlik tizerine ligand 1’in sirasiyla bromlama, alkilleme, Vilsmeier-Haack,

Knoevenagel ve Stille reaksiyonlari takip edilerek (Sekil 20, Yontem B) sentezlenmesine
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karar verildi. Yontem B’ye gore 7 Once Knoevenagel reaksiyonuna ardindan da Stille

kenetlenme reaksiyonuna sokulursa ligand 1 sentezlenmis olacaktir.

Oncelikle madde ve zaman israfin1 6nlemek i¢in Knoevenagel reaksiyonu farkli iki model
bilesik (benzaldehit 9a ve 4-metoksibenzaldehit 9b) tizerinde farkli bazlar ve farkli ¢oziicii

sistemleri kullanilarak denendi (Sekil 21). Elde edilen sonuglar Tablo 1°de 6zetlenmistir.

Malononitril, baz, ¢6zicd, NC
o) 0.S., 60 dk ) CN
R—< >—4 R
H
9 10
R=H (a), OMe (b) R=H (a), OMe (b)

Sekil 21. Model bilesikler (9a ve 9b) ile Knoevenagel reaksiyonlari

Model bilesikler kullanilarak elde edilen basar1 iizerine, 7 nolu bilesik farkli literatiir
yontemleri takip edilerek (Shi ve ark. 2005, Indumathi ve ark. 2011, Gupta ve ark. 2011,
Coskun ve Erden, 2011) malanonitril ile susuz etanol igerisinde {i¢ farkli bazla (piperidin,
pirolidin, sodyumhidroksit) reaksiyona sokuldu. Knoevenagel iiriinii 8 bazi reaksiyonlarda
sar1 ¢Okelek halde elde edilirken bazilarinda ise baslangic maddesi ile beraber karigim

halinde turuncu yagimsi olarak elde edildi.

Cizelge 1. Model bilesikler (9a ve 9b) ile farkli bazlar ve farkli ¢6ziicii sistemleri

icerisinde malononitril ile gergeklestirilen Knoevenagel reaksiyonlari.

No MODEL BAZ cozucu Uriin
BILESIKLER
1 %9a Piperidin Susuz etanol -
(2.9 mmol) (0.38 mmol)
2 %9a Amonyum Susuz etanol -
(1.9 mmol) asetat
(0.019 mmol)
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3 %9a Piperidin Etanol -
(1.9 mmol) (0.38 mmol)

4 9b Pirolidin Metanol:su 10b
(5 mmol) (3 damla) (4:1viv) Sar1 kati

5 9b Pirolidin Etanol 10b
(5 mmol) (3 damla) Sar1 kati

6 9b Pirolidin Diklorometan 10b
(5 mmol) (3 damla) Sar1 kat1

7 9b Pirolidin Kloroform 10b
(5 mmol) (3 damla) Sar1 kati

Knoevenagel reaksiyonu ile ilgili optimizasyon g¢alismalari kapsaminda 7 nolu bilesik,
COSKUN ve ERDEN (2011)’in metodu takip edilerek diklorometan igerisinde malononitril
ve Kkatalitik miktarda (%10) pirolidin ile tekrar Knoevenagel reaksiyonuna sokuldu (Sekil
22). Knoevenagel iriinii 8 basarili bir sekilde yiiksek verimle (%83) elde edildi. 8 etanol
icerisinde kristallendirilerek saflagtirildi. *H NMR spektrumunda aromatik bolgede 7 adet
hidrojen gdzlemlenmesi (7.77 ppm’deki singlet piki disiyanovinil hidrojenine ait) ayrica
FT-IR spektrumunda 2218 cm™’de disiyanovinil grubuna ait C=N titresim frekansinin

gozlemlenmesi 8’in bagarili bir sekilde sentezlendigini ortaya koydu.

NC
o 4) CH,Cl,, malanonitril (1.2 esd.), / CN
HJ% | II ;Br pirolidin (%10), 0.s., 60 dk. Br
I N %83 N i
CeHi3 CeHis
6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-ilkarbaldehit (7) 2-((6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-il)

metilen)malononitril (8)
Sekil 22. 2-((6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-il)metilen)malononitril 8 sentezi

Elde edilen bu basari ilizerine Knoevenagel iiriinli 8’in ¢ogaltilmasina ihtiya¢ duyuldu. Bu
cergevede 30 g karbazolden (1) yola ¢ikildi ve Sekil 20, Yontem B takip edilerek

Knoevenagel iiriinii 8 toplamda 4 gram sar1 kat1 olarak elde edildi.
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Basarili bir sekilde ¢ogalttigimiz 8 nolu bilesik kiigiik porsiyonlarda (98 mg) kuru toluen
icerisinde  2-(tri-n-butilstannil)piridin ile standart Stille kenetlenme reaksiyonuna
sokuldugunda ligand 1 diisiikk verimle (%11) de olsa basariyla elde edildi (Sekil 23).
Ligand 1 FT-IR ve *H NMR ile karakterize edildi. FT-IR spektrumunda 2218 cm-1°de C=N
grubuna ait karakteristik titresim frekansinin gézlemlenmesi ayrica 'H NMR spektrumunda
aromatik bolgede 11 adet hidrojen (disiyanovinil grubuna ait metilen 7.80 ppm’de singlet

verdi) pikinin varligi ligand 1’in basari ile sentezlendigini gostermektedir.

NC NC
CN : : L CN =
/ Br 5) Toluen, 2-(tri-n-butilstannil)piridin (1.5 esd.), i - |
O O Pd(PPh3)2C|2 y 110 OC. y 48 s. O O N
N %11 N
C6H13 CGH13
2-((6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-il)- Ligand 1

metilen)malononitril (8)

Sekil 23. Ligand 1 sentezi
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5. SONUC

Ligand 1, tezde Onerilen sentez yonteminde yapilan dordiincii degisiklikle beraber
bromlama, alkilleme, Vilsmeier-Haack, Knoevenagel ve Stille reaksiyonlar1 takip edilerek

5 adimda basarili bir sekilde sentezlenmistir (Sekil 24).

|
CeH1s

Karbazol 1
@ 3 Bromokarbazol @ 3-Bromo-N-hekzilkarbazol (3)
0494 | 3) Vilsmeier-Haack
Reaksiyonu
NG oy ~ NC o
4 \_~ 5)Stille Kenetlenme 4) Knoevenagel Br
N Reak5|yonu O O Reaksiyonu O O
O O T e T wes N
N
(‘:6H13 C6H13 Cota
Licand 1 2-((6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-il) 6-Bromo-N-hekzilkarbazol-
19an metilen)malononitril (8) 3-ilkarbaldehit (7)

Sekil 24. Ligand 1’in sentez yontemi

Ligand 1’in sentez yontemindeki (Sekil 24) bromlama, alkilleme, Vilsmeier-Haack ve
Knoevenagel reaksiyonlari optimize edilmis ve 30 g karbazolden yola ¢ikilarak 4.2 g

Knoevenagel iiriinti 8 ve 90 mg Ligand 1 elde edilmistir.

Tez kapsaminda;
e Giivenli, reaksiyon siiresi kisa (90 dk.) ve verimi yiiksek (%67) yeni mono-bromlama
yontemi  (dimetilformamit/N-bromsiiksinamit)  gelistirildi. Yeni yoOntemle tek

porsiyonda yaklasik 10 g (%67 verimle) 3-bromokarbazol elde edildi.

e Kilasik Vilsmeier-Haack reaksiyonundaki POCI; esdegerinin 1.3’ten 7.8’¢ artirtlmasinin

aldehit grubunun takilmasinda 6nemli oldugu bulundu.

e Knoevenagel reaksiyonunda, ¢oziiciiniin onemli olmadigi, baz olarak sadece pirolidinin

etkin oldugu ve katalitik miktarda (%10) kullanilmasi gerektigi bulundu.

e Standart Stille kenetlenme reaksiyonunun kiigiik porsiyonlarda etkin oldugu

gozlemlendi.
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EKLER
EK-1: Sentezlenen Bilesiklerin NMR Spektrumlari

Sekil 1: 3-Bromokarbazol 2’nin *H NMR spektrumu

Sekil 2: 3-Bromo-N-hekzilkarbazol 3’iin *H NMR spektrumu

Sekil 3: N-Hekzilkarbazol-3-ilboronik asit pinokolat ester 4b’nin *H NMR spektrumu
Sekil 4: N-Hekzilkarbazol-3-ilboronik asit pinokolat ester 4b’nin *C NMR spektrumu

Sekil 5: Suzuki kenetlenmesi ile sentezlenen N-Hekzilkarbazol-3-ilpiridin 5’in *"H NMR
spektrumu

Sekil 6: Stille kenetlenme reaksiyonu ile sentezlenen N-Hekzilkarbazol-3*-ilpiridin 5’in *H
NMR spektrumu

Sekil 7: N-Hekzil-6-(piridin-2-il)karbazol-3-ilkarbaldehit 6’nin *H NMR spektrumu

Sekil 8: 6-Bromo-N-hekzil-karbazol-3-karbaldehit 7’nin *H NMR spektrumu

Sekil 9: 6-Bromo-N-hekzil-karbazol-3-karbaldehit 7’nin *C NMR spektrumu

Sekil 10: 2-((6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-il)metilen)-malononitril  8’in *H NMR
spektrumu

Sekil 11: Ligand 1’in *H NMR spektrumu
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burcu-2

Archive directory: sexport/home/vnmrl/vnmrsys/data
Sample directory: burcu-2.2011-03-08

Pulse Sequence: s2pul

Relax. delay 2.000 sec
Pulse 45.0 degrees
Acq. time 1.985 sec
Width 6389.8 Hz

16 repetitions
OBSERVE H1, 399.77279
DATA PROCESSING

FT size 32768

Total time 1 min

52 WHz

\
i

-

ppm

Sekil 1: 3-Bromokarbazol 2 nin *H NMR spektrumu
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burcu-38

Archive directory:
Sample directory:

/export/home/vnmrl/vnmrsys/data
burcu-9_2011-03-31

Pulse Sequence: s2pul

Relax. delay 1.000 sec
Pulse 45.0 degrees
Acg. time 1.935 sec

Width 6389.8 Hz
16 repetitions
OBSERVE H1,
DATA PROCESSING
FT size 32768

Total time 0 min

PNV,

399.7727956 MHz

I

kil r{lw \

——

Sekil 2: 3-Bromo-N-hekzilkarbazol 3’iin *H NMR spektrumu
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I
BB~3-04052011 i

Archive directory: sexport/home/vnmri/vnmrsys/data Il
Sample directory: BB-3-040520112011-05-04 |

Pulse Sequence: s2pul 1

Relax. delay 2.000 sec
Pulse 45.0 degrees

Acq. time 1,385 sec

Width 6389.8 Hz

16 _repetitions

BSERVE  H1, 399.7727983 MHz
DATA PROCESSING

FT size 32768

Total time 1 min

Sekil 3: N-Hekzilkarbazol-3-ilboronik asit pinokolat ester 4b’nin *H NMR spektrumu
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BB-3-04052011

Archive directory: /export/home/vnmri/vnmrsys/data
Sample directory: BB-3-04052011_2011-05-04

Pulse Sequence: s2pul

Relax. delay 5.000 sec

Pulse 45.0 degrees

Acq. time 1.199 sec

Width 25125.6 Hz

128 repetitions

OBSERVE C13, 100.5229483 MHz
DECOUPLE H1, 399.7748452 MHz
Power 42 dB

continuously on

WALTZ-16 modulated

DATA PROCESSING

Line broadening 1.0 Hz

FT size 65536
Total time 53 min

o
WUMMJJMW m««mmwmw

e e e e S R B a2 o S L o o e IR P R e v e e o o B [ 2 s 2

=K
180 160 140 120 100 80 60 40 20 ppm

Sekil 4: N-Hekzilkarbazol-3-ilboronik asit pinokolat ester 4b’nin *C NMR spektrumu
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BB4-060212
Archive directory: /export/home/vnmrl/vnmr
Sample directory: BB4-060212_2012-02-

ys/data

Pulse Sequence: szpul

Relax. delay 2. ODD sec

\J!(Ith 7183. z

16 repetitions

O0BSERVE H1, 398.7532472 MHz
DATA PROCESSIN

FT size 32768

Total time 1 min

Sekil 5: Suzuki kenetlenmesi ile sentezlenen N-Hekzilkarbazol-3-ilpiridin 5’in *H NMR spektrumu
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BB2-sti11e-120412 [
Archive directory: sexport/home/vnmfl/vnmrsys/data
Sample directory: BB2-stille-120412]2012-04-16
|

Pulse Sequence: s2pul
‘ /

Relax. delay 2.000 sec
Pulse 45.0 degrees

Acq. time 1.995 sec

Width 6389.8 Hz

16 repetitions

0BSERVE H1, 398.7532465 MHz
DATA PROCESSING

FT size 32768

Total time 1 min

,‘ | j,! | A ))
| RN
1 | i J\ “l 'IK L h l p‘ | (| J
| nat | W\
sapim _u“‘.. J(\\qu‘v&‘ '»..J" ‘\J L A I\ J L/"N U\") \*'\»-"'L o, itk
— — ——— T A B I S B e e e e — T = R S s T T T
9 8 Z 6 5 4 3 2 i 0 ppm

Sekil 6: Stille kenetlenme reaksiyonu ile sentezlenen N-Hekzilkarbazol-3*ilpiridin 5’in *H NMR spektrumu
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BB6-010512

Archive directory: /export/home/vnmrl/vnmrsys/data
Sample directory: BB6-010512_2012-05-17

Pulse Sequence: s2pul

Relax. delay 2.000 sec
Pulse 45.0 degrees

Acq. time 1.995 sec

Width 6389.8 Hz

16 repetitions

OBSERVE H1, 399.7532461 MHz
DATA PROCESSING

FT size 32768

Total time 1 min

#
£ flr
L[
‘ | f
i‘
(f I
4
.
] 4 A/
| LN R
M Jnh_ i AN M LL L
10 9 8 ‘ 3 2 1 ppm

Sekil 7: N-Hekzil-6-(piridin-2-il)karbazol-3-ilkarbaldehit 6’nin *H NMR spektrumu
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BB2-VH

Archive directory: /export/home/vnmrl/vnmrsys/data
Sample directory: BB2-VH_2013-01-30

Pulse Sequence: s2pul

Relax. delay 2.000 sec
Pulse 45.0 degrees
Acg. time 1.995 sec
Width 6389.8 Hz

16 repetitions
OBSERVE H1, 399.75B2481 MHz
DATA PROCESSING
FT size 32768
Total time 1 min

a
|
‘.
1)
me o) LL LJL_Wh

Sekil 8: 6-Bromo-N-hekzil-karbazol-3-karbaldehit 7’nin *H NMR spektrumu
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8B2-VH I

Archive directory: /export/home/vnmri/vnmrsys/data
Sample directory: BB2-VH_2013-01-30

Pulse Sequence: s2pul

Relax. delay 3.000 sec
Pulse 45.0 degrees

Acq. time 1.199 sec

Width 25125.6 Hz

512 repetitions

OBSERVE C13, 100.5180342 MHz
DECOUPLE M1, 399.7552134 MHZz
Power 39 db

continuously on

WALTZ=16 modulated

DATA PROCESSING

Line broadening 1.0 Hz

I'T size 65536

Total time 36 min

L B L JGIL IS I G i o Do T I T N S 1 7 L S e s A o e o T T T T T
T T T T T T T

— T
200 180 160 140 120 100 80 60 40 20 ppm

Sekil 9: 6-Bromo-N-hekzil-karbazol-3-karbaldehit 7°nin *C NMR spektrumu




BB2-VHKN-1

Archive directory: /export/home

vomrl/vnmrsys/data
Sample directory: BB2-VHKN-1_20 2-06

f2-1
Pulse Sequence: s2pul

Relax. delay 2.000 sec
Pulse 45.0 degrees

Acq. time 1.995 sec

Width 6389.8 Hz

16 repetitions

OBSERVE H1, 399.7532742 MHz
DATA PROCESSING

FT size 32768

Total time 1 min

p ! J, . J ( }I/ | J] ‘i | “
| = | : AN
\ /U w

] 44
|

1 M |
RN TR 1% O 0.0

2 1 ppm

8 7

Sekil 10: 2-((6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-il)metilen)-malononitril 8’in *H NMR spektrumu
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B-3
Archive directory: /export/home/vn
sample directory: B-3_2012-12-31

mri/vomrsys/data

Pulse Sequence: s2pul

Relax. delay 2.000 sec
Pulse 45.0 degrees

. time 1.995 sec
Width 6389.8 Hz

16 repetitions
399.7532742 MHz

OBSERVE H1,
DATA PROCESSING
FT size 32768

Total time 1 min

1 L i

T | \
T T

e

7

Sekil 11: Ligand 1’in *H NMR spektrumu
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EK-2: Sentezlenen Bilesiklerin FT-IR Spektrumlar:

Sekil 1: 3-Bromokarbazol 2’nin FT-IR spektrumu

Sekil 2: 3-Bromo-N-hekzilkarbazol 3’iin FT-IR spektrumu

Sekil 3: N-Hekzilkarbazol-3-ilboronik asit pinokolat ester 4b’nin FT-IR spektrumu

Sekil 4: Suzuki kenetlenmesi ile sentezlenen N-Hekzilkarbazol-3*-ilpiridin 5’in FT-IR
spektrumu

Sekil 5: Stille kenetlenme reaksiyonu ile sentezlenen N-Hekzilkarbazol-3™-ilpiridin 5’in FT-
IR spektrumu

Sekil 6: N-Hekzil-6-(piridin-2-il)karbazol-3-ilkarbaldehit 6’nin FT-IR spektrumu

Sekil 7: 6-Bromo-N-hekzil-karbazol-3-karbaldehit 7°nin FT-IR spektrumu

Sekil 8: 2-((6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-il)metilen)-malononitril 8’in FT-IR spektrumu
Sekil 9: Ligand 1’in FT-IR spektrumu
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Sekil 3: N-Hekzilkarbazol-3-ilboronik asit pinokolat ester 4b’nin FT-IR spektrumu
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Sekil 4: Suzuki kenetlenmesi ile sentezlenen N-Hekzilkarbazol-3'-ilpiridin 5’in FT-IR spektrumu
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Sekil 5: Stille kenetlenme reaksiyonu ile sentezlenen N-Hekzilkarbazol-3'-ilpiridin 5’in FT-IR spektrumu
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Sekil 7: 6-Bromo-N-hekzil-karbazol-3-karbaldehit 7°nin FT-IR spektrumu
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Sekil 8: 2-((6-Bromo-N-hekzilkarbazol-3-il)metilen)-malononitril 8’in FT-IR spektrumu
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OZET
Yiiksek Lisans Tezi

DISIYANOVINIL GRUBU ICEREN 2-(KARBAZOL-3-IL)PIRIDIN TABANLI
LIGANDIN TASARIMI VE SENTEZI

Burcu BUYUKKORU
Uludag Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Kimya Anabilim Dali
Danmisman: Prof. Dr. Mustafa TAVASLI

Tez kapsaminda disiyanovinil grubu igeren ligand 1 karbazolden (1) yola ¢ikilarak
bromlama, alkilleme, Vilsmeier-Haack, Knoevenagal ve Stille reaksiyonlar1 takip
edilerek 5 adimda sentezlendi ve H NMR, C NMR ve FT-IR ile karakterize edildi.
Ayrica tez kapsaminda;

Karbazol (1) ilk defa dimetilformamit ve N-bromsiiksinamit kullanilarak mono-
bromlandi. Gelistirilen bu yeni yontemle tek porsiyonda ve kisa siirede (90 dk.) yaklasik
10 g 3-bromokarbazol (2) iyi bir verimle (%67) elde edildi.

Karbazol halkasina aldehit grubunun Vilsmeier-Haack reaksiyonu ile takilmasinda,
kullanilan POCI3 esdegerinin miktarinin (7.8 esdeger) 6nemli oldugu bulundu.

Knoevenagel reaksiyonunun kullanilan baza (pirolidin) karsi duyarli oldugu ve bazin
katalitik miktarda (%10) kullanilmas1 gerektigi goriildii.

Standart Stille kenetlenme reaksiyonunun kiigiik porsiyonlarda etkin oldugu ancak
bliylik porsiyonlarda ise {iriin vermedigi gozlemlendi.

Anahtar Kelimeler: 2-(Karbazol-3'-il)piridin, bromlama, alkilleme, hidroborasyon,
Vilsmeier-Haack, Knoevenagal, Suzuki ve Stille reaksiyonlari.

2013, vii, +60 sayfa.



ABSTRACT
MSc Thesis

DESIGN AND SYNTHESIS OF DICYANOVINYL CONTAINING
2-(CARBAZOL-3-YL)PYRIDINE LIGAND

Burcu BUYUKKORU
Uludag University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Chemistry
Supervisor: Prof. Dr. Mustafa TAVASLI

By this thesis, ligand 1 which contains “dicyanovinyl” side group was synthesized in 5-
steps starting from carbazole (1) by the following reactions: bromination, alkylation,
Vilsmeier-Haack, Knoevenagal and Stille reactions. Ligand 1 was also characterized by
H NMR, C NMR ve FT-IR spectroscopies.

In addition;
Carbazole (1) was for the first time mono-brominated by using dimethylformamide and
N-bromosuccinimide. New method allows to prepare 10 g of 3-bromocarbazole (2) in

one portion in a short period of time (90 min.) and in good yield (67%).

For the successful introduction of aldehyde group by Vilsmeier-Haack reaction an
equivalance (7.8 eq.) of POCI; used was an important factor.

Knoevenagel reaction was sensitive to the base (pyrolidine) used and the amount of
which had to be catalytic (10%).

Standard Stille reaction was only worked in small portions, however, big portions had
given no products at all.

Keywords: 2-(Carbazol-3-yl)pyridine, bromination, alkylation, hydroborylation,
Vilsmeier-Haack, Knoevenagal, Suzuki and Stille reactions.

2013, vii, +60 pages.



