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Neden Tersiyer Aminlerin N-Dealkilasyonu ?

N-dealkilasyon reaksiyonları önemli bir biyokimyasal reaksiyon tipini temsil
eder1-4.

 DNA onarımında meydana gelme

 Bilinen metabolitlere erişim sağlaması

 Sekonder aminlerin erişimine olanak sağlar

 Tersiyer aminlerin N-dealkilasyonu için tüm tersiyer amin yapılarına ve
alkil gruplarına uygulanabilen, literatürde mevcut olan tüm yöntemlerin
barındırdığı sınırlamaları ortadan kaldıran, ucuz maliyetli, kolay
uygulanabilir ve istenildiğinde kullanılan çıkış bileşiğine göre modifiye
edilebilen yeni bir yöntemin geliştirilmesi

 Geliştirilen yöntemin substrat potansiyelinin yüksek olduğunu göstermek
amacıyla tersiyer amin grubu içeren birçok moleküle uygulanması ve bu
moleküllerin özellikle literatürde mevcut çalışmalarda ürün elde
edilemeyen ya da verimlerin düşük olduğu molekülleri de barındırması

 Mekanistik çalışmalar yaparak tepkime mekanizmasının aydınlatılması ve
ileri çalışmalara yön verilmesi
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• N-dealkilasyon reaksiyonları, önemli bir biyokimyasal reaksiyon türünü temsil
eder. Bu reaksiyonlar DNA onarımında yer almalarının yanı sıra, özellikle N-
demetilasyon olmak üzere tersiyer aminlerin N-dealkilasyonu, ksenobiyotiklerin
metabolizmasında temel reaksiyonlardan biridir.

• Bu çalışma, demir katalizi yoluyla tersiyer aminlerin N-dealkilasyonu için
yumuşak (hafif) koşullarda gerçekleştirilen bir yöntem geliştirilmesini ve bu
yöntemin ilerleyen aşama fonksiyonelleştirme (late-stage functionalization)
uygulamalarını tanımlamaktadır.

• Geliştirilen yöntem kullanılarak 30'dan fazla farklı alifatik, anilin tipi ve
kompleks yapıdaki substrat, N-dealkilasyon işlemine tabi tutulmuş ve bu
yöntemle literatürdeki diğer yöntemlere kıyasla daha geniş bir fonksiyonel grup
toleransı sağlandığı gösterilmiştir.

• Kompleks yapılı tersiyer ve sekonder amin molekülleri ile ilaç substratları,
başarıyla bu dönüşüme uğratılmıştır. Kontrollü reaksiyonlara dayanarak,
reaksiyon mekanizması önerilmiştir.
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GC-MS ile tespit edildi

Dealkile edilmiş gruptan

GC-MS ile tespit edildi

Tersiyer aminlerin N-dealkilasyon tepkimesi, bu grubu içeren ilaç etken

maddelerinin metabolitlerini sentezlemek için ilaç endüstrisinde

kullanılmaktadır. Literatürdeki mevcut yöntemler çeşitli kısıtlamalara

sahipken, bu projede geliştirilen yöntem; geniş uygulama alanı, yüksek

fonksiyonel grup toleransı, kolay uygulanabilirlik ve çevre dostu yapısıyla

ilaç sektöründe önemli bir potansiyele sahiptir.

SONUÇKaynaklar


