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OZET

Bu ¢alismada, indol iskeletini igeren yeni piriivik asit tiirevleri, bazi1 furan-2,3-dion

bilesiklerine indol tiirevlerinin Michael katilmasini temel alarak sentezlendi.

Sentezlenen alt1 adet yeni indol tiirevinin yapilari ve fiziksel ozellikleri c¢esitli

spektroskopik metotlar ile (IR, *H/**C NMR, elementel analiz) karakterize edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Furan-2,3-dion, 2,3-distibstitiie indol, Michael katilmasi.
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ABSTRACT

In this study, new pyruvic acid derivatives bearing indole structure were synthesized

based on Michael addition of 2-arylindole derivatives to some furane-2,3-dione

derivatives.
The synthesized six new indole derivatives were characterized with molecular

spectroscopic methods (IR, *H/*3C NMR, elementary analyzes).

Keywords: Furane-2,3-dione, 2,3-disubstituted indole, Michael addition
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GIRIS
Indol tiirevi bilesikler bir ¢cok dogal materyallin igeriginde bulunan ve bununla

birlikte ila¢ ar-ge calismalarinin konularinda siklikla kendini gosteren 6nemli

bilesiklerdir. Bu konu ile ilgili 6ne ¢ikan literatiir bilgisi asagida verilmistir.

Tez calismalarimizin ana konusu, bircok heterohalkali bilesik sentezinde kullanilan
ve uzun yillar labaratuarimizda ¢alismalarimizda kullandigimiz furan-2,3-dion
tirevleri ile bazi indol bilesiklerini tiirevlendirmek ve bu yeni bilesiklerin bazi

optoelektronik 6zelliklerini test etmekti.

Daha once yapilmis bir reaksiyon metoduna gore elde ettigimiz yeni indol
bilesiklerinin optoelektronik 6zellikleri, fizik boliimiimiizde 6n deneme olarak test
edilmis ancak istenilen performansa sahip olmamistir. Bununla birlikte bu

bilesiklerin yapilar ileride gelistirilerek tekrar degerlendirilecektir.



1. LITERATUR BILGISI

Calismalarimiz, indollerin ¢esitli furan-2,3-dion bilesikleri ile tlirevlendirilmeleri

hakkinda oldugu i¢in bazi indol bilesiklerinin 6nemini asagida agikladik.

1.1. Indoller

1.1.1. Dogada Bulunan Baz indol Tiirevi Alkaloidler

Indoller biyolojik éneme sahip heterohalkali bilesiklerdir. Ornegin tiriptofan bir
indol tiirevi dogal aminoasittir. Ayrica seratonin, insanda mutluluk, canlilik ve
zindelik hissi veren bir ndrotransmitterdir. Diger bazi indol tiirevi olan
Physostigmine, Tryptamine, Camalexin dogal indol alkaloidlerine &rnek olarak
verebiliriz [1], Sekil 1.

NH, HN/AO NH,
OoH H
HO H;CO _N_O
CEC \ N3y &
N N N a N H
H H H \
Serotonin Melatonin Triptofan Physostigmine

NH, &
=N
A\ A\
N N
H H
Triptamin Camalexin

Sekil 1.1. Bazi indol alkaloidler.

1.1.2. Indol tiirevlerinin biyo-aktiviteleri.

Indoller genis bir yelpazede biyolojik aktiviteye sahiptir. Yapilan caligmalarda,
indollerin su Ozellikleri ortaya konmustur: Antifungal, anti-inflamator, analjezik,
antikanser, antihipertansif, antihistaminik, antaHIV, antioksidant, antidiabetik,
fotokemoterapetik, antidepresant, serkiiler,  antiviral,  antimikrobiyal,

antifungal, insektisidal [2].



Abele ve arkadaslar1 [3], bir dizi isatin ve indol oksimlerini sentezleyerek bu
bilesiklerin analgesic ve anti-inflammatory aktivelerini incelemislerdir. Bunlardan 1
bilesigi en iyi aktiviteyi saglamistir (Sekil 2).

COOCH;

N-©O
/)

HsCO

Cl

Sekil 1.2. Analgesic ve anti-inflammatory etkisine sahip bir indol tiirevi.

Radwan ve arkadaslarinin potansiyel antiinflamator ve analjezik ajanlar olarak bazi
3-siibstitiie indol tlirevlerinin sentezini yapmis ve ilgili biyoaktivitelerini
aragtirmistir. Bunlar arasinda 2 bilesigi en iyi antiinflamator aktiviteye sahipken 3

bilesigi (Sekil 3) en iyi analjezik ajanlar olarak tanimlanmis oldugunu rapor etmistir

[4].

PhHN
7 S CN
NC 2 Ph
COCH, N
A\ N S\v)hto
N N
o H 3 1

Sekil 1.3. Analgesic ve anti-inflammatory etkisine 3-siibstitiie indol tiirevleri.

Abele ve arkadaslar1 [3], baz1 isatin ve indol oksimlerinin antifungal aktivite
aktivitelerini rapor etmistir. 4 ve 5 yapisindaki bilesiklerin 6nemli mantar onleyici
aktivite gosterdigi bildirilmistir, Sekil 4. Bunula beraber Skii ve arkadaslar1 [5] da S-
(indolyl-3)dietil ~ ditiyokarbamatlarin  sentezleyerek anti-fungal etkilerini test

etmislerdir. 6 nolu bilesik yapilar1 dikkate deger etkiye sahiptir, Sekil4.



ROC Q NOH <NJ
NOR CONHN <=L

Sekil 1.4. Anti-fungal etkiye sahip indollerin oksimleri ve S- (indolyl-3) dietil
ditiyokarbamatlari.

3-Aryl ve 3-heteroaryl indollerin (7) antimikrobiyal etkiye sahip oldugu Hiari ve
arkadaglar tarafindan rapor edilmistir. En etkin bilesik 3-(4-trifluoromethyl)-2-nitro
substitue benzen oldugunda ortaya ¢ikmustir. Bu bilesikler E. coli ve S. aureus karsi
MIC 7 pglem® degerinde etkinlik gdstermistir, Sekil 5, [6]. Panvar ve arkadaslar
da[7], tiyadiazon halkas1 ile kaynasmis bazi indollerin (8 ve 9) ayni bakteriler {izerine

etkili oldugunu rapor etmistir.

9

Q NO, Ar Ar
Ty Y s
S (o< X o< &
N Voo N °

Sekil 1.5. Antimikrobiyal aktivite gosteren indol tiirevleri.

Sharma ve arkadaslar1 [8], 10 ve 11 nolu bilesiklerin sentezini ve de insektisidal

etkisini agiklamislardir, Sekil 6.

CgH4F

- R
2 Z
N N—NH
N
G NH
N 7//NH N o NG
N \
10 11

Sekil 1.6. Insektisidal etkiye sahip indoller.



Kanser Onleyici Aktivitesi: Hong ve arkadaslar1 [9] tarafindan sentezlenen bir seri
tetrasiklik indoller (12, 13, 14 15 nolu bilesikler) en yiiksek degerde antikanser
aktivite sahip oldugu belirtilmistir. Sekil 7.

O_CH3

Eehl ol

Sekil 1.7. Antikanser aktiviteye sahip tetrasiklik indoller.

Abele ve arkadaslar1 [3] tarafindan sentezlenen 16 nolu bilesigin antikanser etkisini

rapor etmistir, Sekil 8.

Sekil 1.8. Antikansorojen etkisi bulunan indol tiirevi.

Garcia ve arkadaglar [10] pyrrolo[2,3-e]indol tiirevi olan 17 nolu bilesigi sentezledi

ve tiip bebek tedavisinde sitotoksik faaliyet i¢in degerlendirdi. Sekil 9

4@%
Q

17

Sekil 1.9. Garcia ve arkadaglari tarafindan sentezlenen pyrrolo [2,3-€] indol tiirevi.

5



Merino ve arkadaslari tarafindan yapilan bir ¢alismada, [11] 18 nolu bilesigi
sentezlemis ve biyolojik olarak HIV inhibitor etkisini test etmistir, Sekil 10.

Rs
HN/A

NH

R N\

1 o}
ﬂ?f

R2
18
Sekil 1.10. HIV inhibitdr etkinligi olan Pyrimido indol tiirevi.

Enien ve arkadaslar1 [12] tarafindan sentezlenen ve biyolojik 6zellikleri incelenmis
olan 19 ve 20 nolu bilesiklerin, dikkate deger antioksidant Ozellik gosterdigi

sonucuna varilmistir, Sekil 11.

HN—-R HN—-R R=Ttiyazoil
I COo<
N O N O

X=F, H

Sekil 1.11. Antioksidan 6zellik gosteren indol-2-carboksamid ve indol-3- rboksamid
bilesikleri.

Abele ve arkadaslart1 [3] bazi indol tiirevlerinin bitki biiylime diizenleyicisi
olabilecegini kesfetmislerdir. Bu ¢aligmada en yiiksek potansiyele sahip indol tiirevi,

Sekil 12’de goriilmektedir, 21 nolu bilesik.

Sekil 1.12. Bitki biiyiime regiilatorii olarak tasarlanmig 3-siibstituelenmis indol
tiirevi.



Abele ve arkadagslari, [3] sentezledikleri bir seri indol bilesiginin (sekil 22),
antidepresant ve antiepileptik etki gosterdigini buldu, Sekil 13

H
N
/ CH3
HsC

NH
HaC 2

NOH
22

Sekil 1.13. Antidepresan ve antiepileptik etkinlige sahip bir indol tiirevi.

Abele ve arkadaslari [3] sentezledikleri isatin oxime indol tiirevinin (23 nolu bilesik)
Kardiyovaskiiler etkinligi lizerine yaptig1 calismalarda basarili sonuclar aldi ve bu

indol tiirevini antiritmik tedavi i¢in potansiyelini gosterdi, Sekil 14.

H
N
/ OH
__ OH
N

23

Sekil 1.14. Abele ve arkadaslar tarafindan sentezlenen ve potansiyel bioaktivitesi
arastirilan bir indol tiirevi.

Battaglia ve arkadaslari [13] tarafinda yapilan ¢alismada bir dizi yan zincirinde amit
porsiyonu tasiyan indol tiirevlerinin (24, 25, 26, 27, 28, 29, 30 nolu bilesikler),
fareler iizerinde denenmesi sonucunda, antihistaminik etkileri ortaya konulmustur,

Sekil 15.



f@ \
N_
N o
7 H NH
N ch, M
N NH \
1 O N

CH;
N \\©\
F

25 26

N—

° N/HJ H R
y NH o
(O~ L, (e

27 28 29

Sekil 1.15. Bir dizi amit yan zincir tasiyan ve antihistaminik etkiye sahip indol
tiirevleri.

Lee ve arkadaslar1 [14] yaptiklar1 bir ¢alismada, 30 nolu Indol tiirevinin insiilin
salgisinin artirilmast ve kandaki glukoz seviyesini diisiirilmesi tizerine potansiyelini
arastirdilar. Calismalarinda 30 bilesiginin antidiabetik aktiviteye sahip oldugunu

belirtmislerdir, Sekil 16.

30

Sekil 1.16. insiilin duyarlastiric1 ve glukoz diisiirme etkileri olan indol tiirevi.



Konkel ve arkadaslar1 [15] baz1 3-arilimino-2-indollerin, GAL3 reseptor antagonisti
olarak etkisini incelediler. En yiiksek etkiye sahip GAL3 reseptor antagonisti Sekil
17°de goriilen 31 nolu blesik oldugunu buldular.

31

Sekil 1.17. Potansiyel GAL3 reseptdr antagonisti olan bir iminoindol tiirevi.

Mewshaw ve arkadaslari, [16], tarafindan sentezlenen bazi pirano[2,3-e]indol
tiirevlerinin dopamin antagonisti etkisine sahip oldugu anlasilmigtir. 32 bilesigi, en

yiiksek degerde ve seciciliktedir, Sekil 18.

H\
N
NS
0
H-N :
0
32

Sekil 1.18. Dopamin antagonisti olan bir pirono[2,3-e]indol tiirevi.

1.2.  Furan-2,3-Dionlar

Furan-2,3-dion tiirevleri bir ¢ok heterosiklik bilesiklerin sentezlerinde baslangic
bilesigi olarak kullanilmistir. Tez calismalarimizda cesitli furan2,3-dion tiirevlerini
reaktif olarak kullandigimiz i¢in bu boliimde furan-2,3-dion bilesiklerinin sentezi ve

baz1 karakteristik tepkimeleri hakkinda literatiir incelemesi yaptik.



1.2.1. Furan-2,3-Dionlarin sentezleri
Furan2,3-dion bilesikleri, beta dikarbonil bilesiklerinin okzalil kloriir ile

halkalasmasindan elde edilebilmektedir, [17], ornek bir tepkime Sekil 1.19 da

goriilmektedir.
O O o O
O
|
JonaiRir R
) oda sicaklig1
-2 HCl 9o

Sekil 1.19. Furan2,3-dion bilesiklerinin sentezi.

1.2.2. Furan-2,3-Dion Bilesiklerinin Reaksiyonlari

Furan-2,3-dion bilesikleri yiiksek sicaklikta dimerleserek piran tiirevlerini meydana

getirirler, [18], 6rnek bir tepkime Sekil 1.20 de goriilmektedir.

Diacil keten

Sekil 1.20. Furan-2,3-dion bilesiginin keten tizerinden verdigi dimerlesme
reaksiyonu.

1.2.3. Furan2,3-Dion Bilesiklerinin Cesitli Niikleofillerle Reaksiyonlar:

Furan-2,3-dion’lar tipik lakton karbonilinin tepkimelerini verirken 3 nolu karbonil
grubununda niikleofillerle tipik kondenizasyon tepkimesi verirler, [19]. Bununla
birlikte sadece lakton karbonilinden Wittig reaksiyonu verebilmektedir, [20]. En sik
rastlanan tepkimeleri ise C-5 atomu iizerinden verdigi Michael katilmasidir, [21].
Tim bu tepkimelerin disinda da verdigi bazi1 reaksiyon tipleri olan furan-2,3-
dionlarin birgok heterosiklik bilesiklerin sentezinde kullanildig1r goriilmektedir.

Ornek tepkimelerinden bazilar1 Sekil 1.21.’de 6zetlenmistir.

10



OH
R—7 5
rR—
N
H Lit,[21]
~~1 )
N
H
o CN
O 0 CN
R o RO—< R HoN7 X
/ HC:PPh3 O NH2
R 0\ R—
9
o
Lit[20] A on
NH,NH, NH,
_NH
.

o RFOH
/R
NH RN

o . Lit,[17]

Lit,[23]

Lit,[22]

Sekil 1.21. Furan2,3-dion bilesiklerinin gesitli niikleofillerle reaksiyonlari.
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2. MATERYAL VE METOD

2.1.Tez Calismalarinda Kullanilan Kimyasallar
Tez galismalarimizda kullanilan reaktif ve solventler, Aldrich, Merck ve Sigma

markalidir. Kimyasallara herhangi bir saflastirma islemleri uygulanmamustir.

2.2.Deneylerde Kullandigimiz Araclar ve Cihazlar
Deneyler kullandigimiz cihazlar sunlardir:

-LECO-932 CHNS-O elementel analiz cihazi,

-Perkin Elmer Spectrum Two FTIR&ATR

-Heildoph Isiticili manyetik karistirici,

-Heildoph rotaryevapator,

-Bruker Avance 400 MHz NMR cihazi,
-Electrothermal 9200 marka erime noktasi cihazi,
-Niive marka FN-500 model etiiv (300°C),

-Camag marka ince tabaka kromatogram lambasi (254/366 nm),
-DC Alufolien Kiesegel 60 F 254 Merck TLC levhalar.

-Edwards vakum pompasi

2.3.Deneylerde Kullandigimiz Metotlar

Calismalarimizda reaksiyon sartlarini optimize etmek i¢in, ¢oziici, siire ve sicaklik
degerlerini degistirerek ¢alistik. Reaksiyonlarmn bittigini ve ham iiriinlerin safligini
kontrol etmek icin ince tabaka kromatografisi (TLC) kullandik. Uriinlerin saflik
derecesi, elementel analiz sonuglarina gore % =+ 0,030 kadar hata ile kabul edilmistir.
Yeni indol tiirevlerinin yap: karakterizasyonun da; mikro analiz, IR, *H ve *C NMR

analiz yontemleri kullanilmigtir.



3. DENEYSEL CALISMALAR

3.1.2-Aril Siibstitiielenmis indol Bilesiklerinin Baslangic Bilesigi Olarak Sentezi
Indollerin sentezleri hidrazin tiirevleri ile asetofenon ve diger tiirevlerinden
hazirlanmistir. Metot Fischer indol sentezidir ve reaksiyon polifosforikasit (PPA)
katalizorliigiinde direk reaksiyon olare Imistir, [24]. Genel sentez yontemi su
sekildedir: 10 mmol asetofenon ile 10 mmol fenilhidrazin karistirilir. Uzerine 15 g
PPA ilave edilir ve 110 °C’de 30 dk sitilir. Daha sonra 30-40 mL su ilavesi ile
indoller ¢oktiiriiliir. Gelen iriin bir sonraki tepkimede kullanilacak kadar saf

olmaktadr. Ilgili tepkime Sekil 3.1.” gériilmektedir.

)J\ r N° 2 _— = N

HsC™ A
H M 110 °C

HaC™ Ar
4 SAAT
BN j & l
& OCHjz

Sekil 3.1.Indol tiirevlerinin hazirlanmasi.

Iz /5
z

3.2.Furan-2,3-Dion Tiirevlerinin Hazirlanmasi

Beta-dikarbonil bilesiklerinden 10 mmol alinarak eter veya benzende c¢doziiliir.
Uzerine 10 mmol okzalil kloriir ilave edilir. 1 gece sonra ¢oken (¢okme olmadi ise
¢oziicii buharlagtirilarak eter-p.eteri eklenir) furan tiirevi siiziilerek bir sonraki

basamak igin kullanilir. Ilgili tepkime Sekil 3.2.” goriilmektedir.



Sekil 3.2. Reaksiyonlarda kullanilan furan-2,3-dion bilesikleri.

3.3.Furan-2,3-Dion Tiirevlerinin indollerle Reaksiyonlari
Indollerin, furandionlarla reaksiyonlar1 daha énce bilinmekteydi, [21]. Bu literatiire

gore Sekil 3.3.’de goriilen iirlinler elde edilmisti.

Sekil 3.3. Literatiirde furan-2,3-dionlarla tiirevlendirilmis iki indol tiirevi.

Tez ¢alismamizda, yukarida belirtilen yeni indol ve furan tiirevlerini, literatiirde
verilen metodu kullanarak reaksiyonladik. Elde edilen bilesikler orijinal olup, ilgili

tepkime ile elde edilen iirtinler ve fiziksel 6zellikleri Tablo 1°de goriilmektedir.
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Tablo 3.1. Furan-2,3-dionlarin bazi indollerle reaksiyon iriinleri.

R4
O
0 COOH
; 1) ¢
D —
R H
o (@) 2 Ar 74
‘\/ H
Bilesik Indol tiirevi Furan tiirevi Uriin EN ve
kodu % verim
NIETF _/ 209-210°C
o]
O N\ O' 4 d
: /
oo 83
NIEF O \ 204-205°C
89
NiYF _11@0
O \ OO 115-116°C
81
MIEF 184-185°C
88
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205-206°C

N o o

85

MIiYF

“ 153-154
C

77

3.4. 3-Aroil-4-(2-(4-Metoksifenil)-1h-Indol-3-1l)-2-Okso-4-Arilbut-3-Enoik
Asit Sentezi; Genel Yontem.

1 mmol furan-2,3-dion (Tablo 1°de gériilen) tiirevi bir cam balonda tartilir. Uzerine
yaklagik 20 mL benzen ilave edilir. Bu sirada katt maddenin ¢oziindiigii gozlenir.
Daha sonra bu ¢ozeltiye 1 mmol 2-arilindol (Tablo 1°de goriilen) ilave edilir ve oda
sicakliginda 2-3 saat karistirilir. Karisirken ¢okme meydana gelir. Siire sonunda

¢oken yeni liriin siiziiliir. Ham iiriin spektroskopik analiz yapilacak safliktadir.

3.4.1. 3-(Etoksikarbonil)-4-(2-(Naftalen-2-11)-1H-Indol-3-11)-2-Okso-4-Fenilbiit-
3-Enoik Asit (NIETF)

1 mmol 0.246 g etil 4,5-diokso-2-fenil-4,5-dihidrofuran-3-karboksilat ve 1 mmol
0.243 g 2-(naftalen-2-il)-1H-indol’den 0.435 g iiriin elde edildi.

Turuncu kristaller, %89, EN 204-205 °C; IR(ATR, cm™): 3308, 3281 (NH, OH),
3055, 2984 (CH, arom, alif), 1693, 1647 (C=0); *H NMR (400 MHz, DMSO-dg): &
(ppm) 12.26, 12.18 (s, 1H, NH), 8.22-6.71 (m, 16H, Ar-H), 3.95 (g, 2H, CH,), 0.94
(t, 3H, CH3); *C NMR (DMSO-dg, 100 MHz): § (ppm) 166.9, 164.3 (C=0), 144.0,
140.4, 139.3, 1137.4, 133.1, 133.0, 131.0, 130.8, 130.1, 129.8, 129.0, 128.8, 128.6,
128.4, 128.3, 128.2, 128.1, 127.1, 126.9, 126.5, 123.4, 121.3, 120.2, 112.5, 111.9,
100.0, 79.7, 79.4, 79.1 (C=C, arom., alif), 61.0, 60.6 (OCH,), 14.0, 13.3 (CHy);
Hesaplanan % Cs3;H,3NOs (489 g/mol): C, 76.06; H, 4.74; N, 2.86. Bulunan %: C,
76.26; H, 4.76; N, 2.73.

'"H NMR spektrumu Sekil.3.4.’de, *C NMR spektrumu Sekil.3.5.’de, IR spektrumu
Sekil 3.6.” da goriilmektedir.
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Sekil 3.4. NiETF bilesiginin "H NMR spektrumu.
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NiEtF
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Sekil 3.5. NiETF bilesiginin “*C NMR spektrumu.
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Sekil 3.6. NIETF bilesiginin IR spektrumu.
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3.4.2.3-Benzoil-4-(2- (Naftalen-2-11)- 1H-Indol-3-11)-2-Okso-4-Fenilbiit-3-Enoik
Asit (NIEF)

1 mmol 0.278 g 4-benzoil-5-fenilfuran-2,3-dion ve 1 mmol 0.243 g 2-(naftalen-2-il)-
1H-indol’den 0.405 g iiriin elde edildi.

Turuncu kristaller, %83, EN 209-210 °C; IR(ATR, cm™): 3305 (NH, OH), 1701,
1656 (C=0); *H NMR (400 MHz, DMSO-dg): & (ppm) 12.27, 11.78 (s, 1H, NH),
8.17-6.61 (m, 21H, Ar-H); *C NMR (DMSO-ds, 100 MHz): & (ppm) 195.1, 187.9,
164.6, 163.8 (C=0), 154.6, 144.1, 139.1, 137.6, 137.4, 137.1, 137.1, 136.9, 133.7,
133.1, 133.0, 131.3, 131.0, 130.8, 130.3, 129.4, 129.3, 129.2, 129.0, 128.9, 128.8,
128.7, 128.6, 128.5, 128.4, 128.3, 128.1, 127.9, 127.7, 127.6, 127.1, 127.0, 126.7,
126.3, 123.4, 121.3, 120.9, 120.3, 120.0, 112.8, 112.6, 112.0 (C=C, arom., alif);
Hesaplanan % CssH,3NO,4 (521 g/mol): C, 80.60; H, 4.44; N, 2.69. Bulunan %: C,
80.91; H, 4.49; N, 2.54.

'H NMR spektrumu Sekil.3.7.°de, *C NMR spektrumu Sekil.3.8.’de, IR spektrumu
Sekil 3.9.°da goriilmektedir.

Sekil 3.7. NiEF bilesiginin 1H NMR spektrumu.
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Sekil 3.8. NiEF bilesiginin *C NMR spektrumu.
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Sekil 3.9. NiEF bilesiginin IR spektrumu.



3.4.3. 3-(4-Metoksibenzoil)-4-(4-Metoksifenil)-4-(2-(Naftalen-2-11)-1H-Indol-3-
Y1)-2-Oksobiit-3-Enoik Asit (NIYF)

1 mmol 0.338 g 4-(metoksibenzoil)-5-(4-metoksifenil)furan-2,3-dion ve 1 mmol
0.243 g 2-(naftalen-2-il)-1H-indol’den 0.471 g iiriin elde edildi.

Sar1 kristaller, %81, EN 115-116 °C; IR(ATR, cm™): 3305, 3261 (NH, OH), 1693,
1666 (C=0); 'H NMR (400 MHz, DMSO-dg): & (ppm) 12.21, 11.78 (s, 2x1H, NH),
8.18-6.82 (m, 19H, Ar-H), 3.86, 3.84, 3.82, 3.80, 3.78, 3.69, 3.51 (s, 6H, OCHjy);
B3C NMR (DMSO-dg, 100 MHz): & (ppm) 188.0, 184.7, 164.9, 164.4, 163.6, 163.5,
161.4 (C=0), 137.3, 136.0, 133.1, 133.0, 131.9, 131.7, 131.6, 131.2, 130.5, 130.2,
129.9, 129.1, 128.8, 128.7, 128.5, 128.2, 128.1, 127.6, 127.1, 126.9, 123.3, 121.2,
120.4, 114.8, 114.6, 114.3, 112.9, 112.5, 92.0, (C=C, arom., alif), 65.2 (-CH-), 56.2,
56.0, 55.7 (OCHj3); Hesaplanan % Cs;H2;NOg (581 g/mol): C, 76.41; H, 4.68; N,
2.41. Bulunan % : C, 76.31; H, 4.63; N, 2.39.

'H NMR spektrumu  Sekil.3.10.’da, B¢ NMR spektrumu  Sekil.3.11.’de, IR
spektrumu Sekil 3.12.’de goriilmektedir.

Sekil 3.10. NiYF bilesiginin *H NMR spektrumu.
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Sekil 3.12. NIYF bilesiginin IR spektrumu.
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3.4.4.3-Benzoil-4-(2-(4-Metoksifenil)-1H-Indol-3-11)-2-Okso-4-Fenilbiit-3-Enoik
Asit (MIEF)

1 mmol 0.278 g 4-benzoil-5-fenilfuran-2,3-dion ve 1 mmol 0.223 g 2-(4-
metoksifenil)-1H-indol’den 0.440 g iiriin elde edildi.

Turuncu kristaller, %88, EN 184-185 °C; IR(ATR, cm™): 3281 (NH, OH), 1703,
1644 (C=0); *H NMR (400 MHz, DMSO-dg): & (ppm) 12.02, 11.52 (s, 2x1H, NH),
7.91-7.41 (m, 18H, Ar-H), 3.76 (s, 3H, OCH3); *C NMR (DMSO-ds, 100 MHz): &
(ppm) 195.3, 187.9, 164.7, 159.8, 154.8, (C=0), 144.4, 139.1, 137.7, 137.6, 137.1,
136.5, 133.6, 131.5, 131.2, 130.9, 130.6, 130.2, 130.1, 129.2, 128.9, 127.8, 127.5,
123.4, 123.2, 123.0, 122.6, 121.1, 120.7, 119.9, 119.7, 114.6, 114.4, 112.3, 111.7
(C=C, arom., alif), 55.6 (OCHpg); Hesaplanan % C3,H23NOs (501 g/mol): C, 76.63; H,
4.62; N, 2.79. Bulunan % : C, 76.79; H, 4.77; N, 2.99.

'H NMR spektrumu Sekil.3.13’de, *C NMR spektrumu Sekil.3.14.°de, IR
spektrumu Sekil 3.15.’da goriilmektedir.
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. i WiV
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Sekil 3.13. MIEF bilesiginin "H NMR spektrumu.
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Sekil 3.14. MIEF bilesiginin *C NMR spektrumu.
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Sekil 3.15. MIEF bilesiginin IR spektrumu.
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3.4.5 3-(Etoksikarbonil)-4-(2-(4-Metoksifenil)-1h-1ndol-3-11)-2-Okso-4-
Fenilbiit-3-Enoik Asit (MIETF)

1 mmol 0.246 g etil 4,5-diokso-2-fenil-4,5-dihidrofuran-3-karboksilat ve 1 mmol
0.223 g 2-(4-metoksifenil)-1H-indol’den 0.399 g iiriin elde edildi.

Turuncu kristaller, %85, EN 205-206 °C; IR(ATR, cm™): 3281,2982 (NH, OH),
1693, 1649 (C=0); *H NMR (400 MHz, DMSO-dg): & (ppm) 11.96, 11.89 (s, 1H,
NH), 7.55-6.70 (m, 13H, Ar-H), 4.98 (g, 2H, OCH,), 3.76 (s, 3H, OCHj3), 0.94 (t,
3H, CHs); *C NMR (DMSO-ds, 100 MHz): & (ppm) 186.2, 166.9, 164.4, 163.7,
159.8, 154.7 (C=0), 144.2, 140.8, 139.4, 137.1, 136.7, 130.8, 130.4, 130.2, 129.8,
129.7, 128.9, 128.8, 123.1, 122.9, 122.4, 121.0, 120.7, 119.9, 119.2, 114.4, 112.3,
112.1, 110.8 (C=C, arom., alif), 61.0, 60.6 (OCH,), 55.6 (OCHj3), 14.0, 13.7 (CHy);
Hesaplanan % C,gH,3NOg (469 g/mol): C, 71.63; H, 4.94; N, 2.98. Bulunan %: C,
71.66; H, 4.91; N, 2.88.

'H NMR spektrumu Sekil.3.16.’de, *C NMR spektrumu Sekil.3.17.°de, IR
spektrumu Sekil 3.18.’de goriilmektedir.

Sekil 3.16. MIETF bilesiginin ‘H NMR spektrumu.
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Sekil 3.17. MIETF bilesiginin **C NMR spektrumu.
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Sekil 3.18. MIETF bilesiginin IR spektrumu.
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3.4.6. 3-(4-Metoksibenzoil)-4-(4-Metoksifenil)-4-(2-(4-Metoksifenil)-1H-Indol-3-
I1)-2-Oksobiit-3-Enoik Asit (MIYF)

1 mmol 0.338 g 4-(metoksibenzoil)-5-(4-metoksifenil)furan-2,3-dion ve 1 mmol
0.223 g 2-(4-metoksifenil)-1H-indol’den 0.432 g iiriin elde edildi.

Turuncu kristaller, %77, EN 153-154 °C; IR(ATR, cm™): 3225, 2837 (NH, OH),
1725, 1651 (C=0); *H NMR (400 MHz, DMSO-dg): & (ppm) 11.92, 11.48 (s, 1H,
NH), 7.91-6.45 (m, 16H, Ar-H), 3.81, 3.76, 3.69, 3.58 (s, 9H, 30CHs); *C NMR
(DMSO-dg, 100 MHz): & (ppm) 193.9, 188.0, 165.0, 163.6, 161.9, 161.3, 159.7,
153.6 (C=0, Ar-C-OMe), 144.2, 137.0, 135.6, 132.8, 131.9, 131.6, 131.3, 130.6,
130.5, 130.1, 129.1, 128.8, 123.3, 122.8, 120.9, 120.1, 114.7, 114.6, 114.5, 114.3,
113.0, 112.2, 111.7 (C=C, arom., alif), 56.0, 55.8, 55.7, 55.6 (OCHj3); Hesaplanan %
Ca4H27NO7 (561 g/mol): C, 72.72; H, 4.85; N, 2.49. Bulunan %: C, 72.60; H, 4.97;
N, 2.56.

'H NMR spektrumu Sekil.3.19.’de, *C NMR spektrumu Sekil.3.20.°de, IR
spektrumu Sekil 3.21.’de goriilmektedir.

NIYF TURUNCU

o i

Sekil 3.19. MiYF bilesiginin "H NMR spektrumu.
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4. BULGULAR

4.1.  3-(Etoksikarbonil)-4-(2-(Naftalen-2-i1)-1h-Indol-3-1)-2-Okso-4-Fenilbiit-
3-Enoik Asit (NIETF)

1 mmol 0.246 g etil 4,5-diokso-2-fenil-4,5-dihidrofuran-3-karboksilat ve 1 mmol
0.243 g 2-(naftalen-2-il)-1H-indol’den 0.435 g iiriin elde edildi.

Turuncu kristaller, %89, EN 204-205 °C; IR(ATR, cm™): 3308, 3281 (NH, OH),
3055, 2984 (CH, arom, alif), 1693, 1647 (C=0); *H NMR (400 MHz, DMSO-d¢): &
(ppm) 12.26, 12.18 (s, 1H, NH), 8.22-6.71 (m, 16H, Ar-H), 3.95 (q, 2H, CH,), 0.94
(t, 3H, CHs); *C NMR (DMSO-dg, 100 MHz): & (ppm) 166.9, 164.3 (C=0), 144.0,
140.4, 139.3, 1137.4, 133.1, 133.0, 131.0, 130.8, 130.1, 129.8, 129.0, 128.8, 128.6,
128.4, 128.3, 128.2, 128.1, 127.1, 126.9, 126.5, 123.4, 121.3, 120.2, 112.5, 111.9,
100.0, 79.7, 79.4, 79.1 (C=C, arom., alif), 61.0, 60.6 (OCH,), 14.0, 13.3 (CHy);
Hesaplanan % Cs3;H,3NOs (489 g/mol): C, 76.06; H, 4.74; N, 2.86. Bulunan %: C,
76.26; H, 4.76; N, 2.73.

4.2.3-Benzoil-4-(2-(Naftalen-2-1l)-1h-Indol-3-il)-2-Okso-4-Fenilbiit-3-Enoik Asit
(NIEF)

1 mmol 0.278 g 4-benzoil-5-fenilfuran-2,3-dion ve 1 mmol 0.243 g 2-(naftalen-2-il)-
1H-indol’den 0.405 g iiriin elde edildi.

Turuncu kristaller, %83, EN 209-210 °C; IR(ATR, cm™): 3305 (NH, OH), 1701,
1656 (C=0); 'H NMR (400 MHz, DMSO-dg): & (ppm) 12.27, 11.78 (s, 1H, NH),
8.17-6.61 (m, 21H, Ar-H); **C NMR (DMSO-dg, 100 MHz): & (ppm) 195.1, 187.9,
164.6, 163.8 (C=0), 154.6, 144.1, 139.1, 137.6, 137.4, 137.1, 137.1, 136.9, 133.7,
133.1, 133.0, 131.3, 131.0, 130.8, 130.3, 129.4, 129.3, 129.2, 129.0, 128.9, 128.8,
128.7, 128.6, 128.5, 128.4, 128.3, 128.1, 127.9, 127.7, 127.6, 127.1, 127.0,

126.7, 126.3, 123.4, 121.3, 120.9, 120.3, 120.0, 112.8, 112.6, 112.0 (C=C, arom.,
alif); Hesaplanan % C3sH23NO4 (521 g/mol): C, 80.60; H, 4.44; N, 2.69. Bulunan % :
C,80.91; H, 4.49; N, 2.54.



4.3.3-(4-Metoksibenzoil)-4-(4-Metoksifenil)-4-(2-(Naftalen-2-l)-1h-indol-3-Y1)-
2-Oksobiit-3-Enoik Asit (NIYF)

1 mmol 0.338 g 4-(metoksibenzoil)-5-(4-metoksifenil)furan-2,3-dion ve 1 mmol
0.243 g 2-(naftalen-2-il)-1H-indol’den 0.471 g iiriin elde edildi.

Sart kristaller, %81, EN 115-116 °C; IR(ATR, cm™): 3305, 3261 (NH, OH), 1693,
1666 (C=0); 'H NMR (400 MHz, DMSO-dg): & (ppm) 12.21, 11.78 (s, 2x1H, NH),
8.18-6.82 (m, 19H, Ar-H), 3.86, 3.84, 3.82, 3.80, 3.78, 3.69, 3.51 (s, 6H, OCHj);
B3C NMR (DMSO-dg, 100 MHz): & (ppm) 188.0, 184.7, 164.9, 164.4, 163.6, 163.5,
161.4 (C=0), 137.3, 136.0, 133.1, 133.0, 131.9, 131.7, 131.6, 131.2, 130.5, 130.2,
129.9, 129.1, 128.8, 128.7, 128.5, 128.2, 128.1, 127.6, 127.1, 126.9, 123.3, 121.2,
120.4, 114.8, 114.6, 114.3, 112.9, 112.5, 92.0, (C=C, arom., alif), 65.2 (-CH-), 56.2,
56.0, 55.7 (OCHj3); Hesaplanan % Cs;H2;NOg (581 g/mol): C, 76.41; H, 4.68; N,
2.41. Bulunan % : C, 76.31; H, 4.63; N, 2.39.
4.4.3-Benzoil-4-(2-(4-Metoksifenil)-1h-Indol-3-11)-2-Okso-4-Fenilbiit-3-Enoik
Asit (MIEF)

1 mmol 0.278 g 4-benzoil-5-fenilfuran-2,3-dion ve 1 mmol 0.223 g 2-(4-
metoksifenil)-1H-indol’den 0.440 g iiriin elde edildi.

Turuncu kristaller, %88, EN 184-185 °C; IR(ATR, cm™): 3281 (NH, OH), 1703,
1644 (C=0); 'H NMR (400 MHz, DMSO-d): & (ppm) 12.02, 11.52 (s, 2x1H, NH),
7.91-7.41 (m, 18H, Ar-H), 3.76 (s, 3H, OCH3); *C NMR (DMSO-ds, 100 MHz): &
(ppm) 195.3, 187.9, 164.7, 159.8, 154.8, (C=0), 144.4, 139.1, 137.7, 137.6, 137.1,
136.5, 133.6, 131.5, 131.2, 130.9, 130.6, 130.2, 130.1, 129.2, 128.9, 127.8, 127.5,
123.4, 123.2, 123.0, 122.6, 121.1, 120.7, 119.9, 119.7, 114.6, 114.4, 112.3, 111.7
(C=C, arom., alif), 55.6 (OCHp3); Hesaplanan % C3,H23NOs (501 g/mol): C, 76.63; H,
4.62; N, 2.79. Bulunan % : C, 76.79; H, 4.77; N, 2.99.
4.5.3-Etoksikarbonil)-4-(2-(4-Metoksifenil)-1h-Indol-3-11)-2-Okso-4-Fenilbiit-3-
Enoik Asit (MIETF)

1 mmol 0.246 g etil 4,5-diokso-2-fenil-4,5-dihidrofuran-3-karboksilat ve 1 mmol
0.223 g 2-(4-metoksifenil)-1H-indol’den 0.399 g iiriin elde edildi.

Turuncu kristaller, %85, EN 205-206 °C; IR(ATR, cm™): 3281,2982 (NH, OH),
1693, 1649 (C=0); '*H NMR (400 MHz, DMSO-dg): & (ppm) 11.96, 11.89 (s, 1H,
NH), 7.55-6.70 (m, 13H, Ar-H), 4.98 (g, 2H, OCH,), 3.76 (s, 3H, OCH3), 0.94 (t,
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3H, CHs); *C NMR (DMSO-ds, 100 MHz): & (ppm) 186.2, 166.9, 164.4, 163.7,
159.8, 154.7 (C=0), 144.2, 140.8, 139.4, 137.1, 136.7, 130.8, 130.4, 130.2, 129.8,
129.7, 128.9, 128.8, 123.1, 122.9, 122.4, 121.0, 120.7, 119.9, 119.2, 114.4, 112.3,
112.1, 110.8 (C=C, arom., alif), 61.0, 60.6 (OCH,), 55.6 (OCHj3), 14.0, 13.7 (CHg);
Hesaplanan % C,gH,3NOg (469 g/mol): C, 71.63; H, 4.94; N, 2.98. Bulunan %: C,
71.66; H, 4.91; N, 2.88.

4.6. 3-(4-Metoksibenzoil)-4-(4-Metoksifenil)-4-(2-(4-Metoksifenil)-1H-Indol-3-
I1)-2-Oksobiit-3-Enoik Asit (MIYF)

1 mmol 0.338 g 4-(metoksibenzoil)-5-(4-metoksifenil)furan-2,3-dion ve 1 mmol
0.223 g 2-(4-metoksifenil)-1H-indol’den 0.432 g iiriin elde edildi.

Turuncu kristaller, %77, EN 153-154 °C; IR(ATR, cm™): 3225, 2837 (NH, OH),
1725, 1651 (C=0); 'H NMR (400 MHz, DMSO-ds): & (ppm) 11.92, 11.48 (s, 1H,
NH), 7.91-6.45 (m, 16H, Ar-H), 3.81, 3.76, 3.69, 3.58 (s, 9H, 30CH3); *C NMR
(DMSO-dg, 100 MHz): & (ppm) 193.9, 188.0, 165.0, 163.6, 161.9, 161.3, 159.7,
153.6 (C=0, Ar-C-OMe), 144.2, 137.0, 135.6, 132.8, 131.9, 131.6, 131.3, 130.6,
130.5, 130.1, 129.1, 128.8, 123.3, 122.8, 120.9, 120.1, 114.7, 114.6, 114.5, 114.3,
113.0, 112.2, 111.7 (C=C, arom., alif), 56.0, 55.8, 55.7, 55.6 (OCHj3); Hesaplanan %
Cs4H27NO7 (561 g/mol): C, 72.72; H, 4.85; N, 2.49. Bulunan %: C, 72.60; H, 4.97;
N, 2.56.
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5. TARTISMA VE SONUC

Karboksilik asit grubu ihtiva eden ve konjuge ¢ift baglar1 ile renkli yapilar1 olan
organik boyar maddeler, organik boyarmadde esasli giines hiicrelerinde sensitizer
olarak kullanilmaktadir. Bu amagla kullanilan boyar maddelerin karboksilik asit
grubu TiO; nano partikiillerine kompleks yaparak baglanir ve 1sikla uyarilan boyar

maddeler uyarilmis elektronlarin1 kolayca nano partikiillere aktarabilir.

Bu giine kadar yapilan ilgili ¢alismalarda, piriivik asit grubunun sensitizer boyar
maddeler ilizerindeki kullanimi gosterilmemistir. Bu nedenle ¢alismamizda piriivik
asit grubu ihtiva eden ve indol iskeleti ile konjugasyonu artirilmis boyar maddelerin

sentezini ve ilgili kullanima sahip olup olamayacagini arastirmay1 amagladik.

Indol tiirevlerinin, C-3 konumundan alkillenmesi igin yapilan daha onceki bir
calismay1 temel alarak alti yeni indol iskeleti iceren piriivik asit tiirevi, li¢ farklh
furan-2,3-dion ve iki farkli 2-aril siibstitiie indolliin benzende oda sicakliginda 2,3
saat karigtirllmasindan elde edilmistir. Kendiliginden reaksiyon ortaminda ¢oken
ham f{irtinler olduk¢a saf bir sekilde siiziilerek yiiksek verimlerde kazanilmistir.
Elementel analiz sonuglari ile teorik degerleri uyum iginde olan yeni iiriinlerin *H ve
BC NMR analizlerinde ¢oziicii igerisinde iki farkli tautomer yapisinda oldugu

gorilmistir, (Sekil 5.1).

- o2

Sekil 5.1. Sentezlenen {iriinlerin tautomerik yapilari.
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