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1.Absztrakt

Kutatasi munkam egy olyan szintetikus szerves kémiai alapokon fekvo teriilet, melyen
beliil egy szimmetrikus fotokapcsoloval funkcionalizalt [2]katendn, szupramolekularis
makrociklusokbol allnak. Munkdnk sordn eldszor az Osszehurkolt gylirlik méretének
csokkentésével kialakitott [2]katenant vizsgaljuk, melyet egy ditienil-etén tipusu molekularis

kapcsoldval terveziink funkcionalizalni.

Feltételezéseink szerint a kisebb gytirtik csokkenthetik a gylirlik egymashoz viszonyitott
rotacios képességeit, ezzel befolyasolva a molekula konformerei kozotti atalakulast. Ez
lehetdséget biztosithat a funkcionalizalt katenan (fantizia nevén fotokatenan)
fotoizomerizacidjat kovetd stabil szerkezetek kialakuldsdhoz. Ez egy irdnyitott reverzibilis
mozgast engedhet meg, melyet molekularis gépek fejlesztésében, elektronikdkban vagy

farmakologidban lehetne hasznositani.

A szintézishez eldzetesen szadmitaskémiai kisérleteket végeztiink el, melyet az alacsony
gylriitagszam® [2]katendn megtervezéséhez, majd a fotokatendn fotoizomerizacié soran

bekovetkezd konformacid valtozas vizsgalatdhoz végeztiink.

1. abra — Funkcionalizalt [2]katenan (Fotokatendn) izomerizdacio

A tovéabbiakban az alacsony gytliritagszdmu rendszer szintetikus eléallitasat tliztiik ki célul,
mely soran kidolgoztuk a katenédn szintézisét. A makrociklust felépitd naftalin- és fenantrolin
szarmazeékok grammos méretli szintézisével lehetdségiink nyilt a katenan Williamson-tipust
éter képzési reakcidjadban torténd kialakitasara. A kutatas eddigi szakaszdnak zarasa sordn
elkezdtiik a fotokapcsoldval funkcionalizalt [2]katenan kiinduldsi anyagainak szintézisét, mely

jelenlegi allapotaban egy hasznos, ditienil-etén tipusu kapcsolot sikertilt eléallitani.



Az eléallitott anyagokat szamos analitikai médszer (LC-MS, 1H-NMR, 13C-NMR, UV-VIS)
segitségével karakterizaljuk, ezeket a makrociklus €és a [2]katendn esetében az alabbiakkal

kib6vitve: NOESY.

2.Attekintés

Rovid dsszefoglald fejezet a katenanokrdl és a ditienil-etén tipust fotokapcsolokrol.

2.1. Katenanokrol

A katenan kifejezés a latin ,, catena” szobol ered, mely lancot jelent. Ez a név jeloli az
olyan szupramolekularis rendszereket, melyeket két vagy tobb gytirtialaka, un. makrociklus
molekula alkotja. Ezekre a vegyiiletekre az [n]katenan nomenklatira hasznalatos, ahol ,,n” a
gylriik szdmat adja meg. Az ilyen tipusi rendszerek jellegzetessége, hogy nem kémiai
(kovalens), hanem fizikai interlokdcioval vannak egymadashoz rogzitve. E tulajdonsig
jelentdsége, hogy a makrociklusok gytrtitagszdmatol (méretétdl) fliggden a gytirik egymashoz

viszonyitva szabadon foroghatnak és valtozo szoget zarhatnak be. A 2.1 abra ezt a jelenséget

(DR ()]
® @

2.1 abra — [2]katendn mozgadsanak abrazoldsa

abrazolja.

A gylirtik mozgésat altalaban kiilonféle reagensek hozzaadasaval vagy koriilmények
véltoztatasaval lehet elérni. Erre egy példa David B. Amabilino™ altal leirt ,,hibrid” [2]katenan
miikodésének elve. A 2.2 4bran levé reakcid a hibrid katenan kettd szerkezete kozotti
atalakulasat abrazolja. Az egyenlet bal oldalan jelzett szerkezet a katendn makrociklusain

fellelhetd fenantrolin molekularészek és Réz(I)-ionokkal kialakult komplexet jelzi. A jobb



oldalon feltiintetett szerkezet, pedig a szabad katendn, melynek szerkezetét a
molekularendszerben 1évo naftalin és 4,4-bipiridilinium egységek kozti intramolekularis n-

interakcid hatarozza meg.

2.2 dbra — David B. Amabilino és dltaluk leirt hibrid [2]katendn mozgdsdnak elve!

2.2 Ditienil-etén fotokapcsolokrol

A molekularis kapcsolok olyan vegyliletek, amelyek valamilyen energiakodzlés
kovetkeztében képesek kettd stabil szerkezet kozotti reverzibilis izomerizacidra. A
fényérzékeny molekularis kapcsolok, avagy fotokapcsolok olyan vegyiiletek, melyek bizonyos
fénybesugarzas kovetkeztében mennek 4t szerkezetbeli valtozason. A jelenség egyik
legelterjedtebb példaja a ditienil-etén tipust vegyiiletcsoport. Az 2.3. dbra az ilyen tipusu

molekuldk mitkédési mechanizmusat mutatja.

2.3. abra — Ditienil-etén tipusu fotokapcsolo fotoizomerizacioja

Ultraibolya sugarzas (#v) hatasara ciklizacio mellett alternal6 n-konjugacios mintazatot
vesz fel a molekula, melyet a lathat6fény tartomanyba es6 sugarzassal (4v’) lehet az eredeti

allapotaba visszaizomerizalni, ahol a heterociklusok visszanyerik aromaticitasukat.



3.Eredmények

A fejezetben az eddigi elért szamitasi és szintetikus eredményeket foglaltam 0ssze.

3.1.1. Elméleti kémiai szamitasok — alacsony gyiiriitagszamu katendn

A kutatas kezdeti allapotdban egy konnyen moddosithatd alacsony gytiritagszamu
[2]katendn szintézisét tliztiik ki célul, amit konnyen elérhetd kiindulasi anyagokbol terveztiink
megvalodsitani. Az irodalomban leirt szintetikus stratégidknak megfeleléen egy 2,9-diaril-1,10-
fenantrolin tipusu vegyiilet és egy 2,7-dihidroxinaftalin molekula glikol lanccal vald
Osszekottetésébdl terveztik megvaldsitani az alacsony gylritagszam® [2]katenant. Tul
alacsony gytlirlitagszdm esetében a makrociklusokban lelhetd tér nem megfeleléen nagy egy
masik gylrll athurkolddasara. Ellenkezd esetben, tul nagy gyliriiknél a makrociklusok kozotti
intermolekularis interakcidk gyengiilnek a szabad rotacié miatt. Szamitasokkal szerettiik volna
kideriteni a glikol lanc megfeleld méretét, ahol a gytlriik képesek katenan képzésre. A 3.1. abra

az eljarés elméleti hatterét abrazolja.

n=0 - Sikertelen opt.
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3.1. abra — Glikol lanc megfelel6 méretének keresése

A makrociklusokat az abradn lathato altalanos szerkezet szerint a Gaussian
programcsomag segitségével szerkesztettiik meg. A glikol lancok méretét novelve 0-tol 2-ig
vizsgaltuk a metodologia alapjan. A makrociklust el6szor megszerkesztettiik, majd
optimalizaltuk. Az optimalizalt makrociklus megdupldzasa, egymason vald athurkolasa és a
rendszer optimalizdldsa. A glikol lancot nem tartalmaz6 szerkezet esetében (n=0) az
optimalizalas tobbszords probalkozast kovetden sem fejezddott be, a szoftver rendszeres
hibatizeneteket adott vissza. Az 1 glikol egységgel rendelkezd rendszer (n=1) esetében az
optimalizalas sikeresen befejezddott, azonban a két gytirli egymasbol kiugrott és athurkolatlan

allapotban voltak jelen. 2 glikol egység (n=2) soran az optimalizalas sikeresen befejez0dott €s



a gytriik athurkolt allapotban voltak jelen a 3D-s szerkezetben, igy tovabbi méreteket nem

vizsgaltunk. A 3.2. dbra az alacsony gytiritagszamu (n=2) [2]katenan szerkezetét mutatja.

3.2. abra — Alacsony gytiriitagszamu [2]katendan rajzolt és 3D-s szerkezete

Az optimalizalas soran a megszerkesztett molekuldk optimalizalasat egy félempirikus
AMI1, majd egy empirikus iddfiiggetlen DFT B3LYP metodus és 6-31G(d) bazisszettel
végeztik el gazfazisban. Az optimalizaldsok helyességét frekvencia szamitassal és valds

értékek esetében tekintettiik sikeresnek.
3.1.2. Elméleti kémiai szamitasok — funkcionalizalt [2]katendn mozgdsa

Az alacsony gytriitagszamu [2]katenan szintézisét kovetéen a funkcionalizalt
[2]katenan szerkezeti valtozasat terveztiik vizsgélni elméleti uton. Az elméletikisérlet soran az
eredeti katenanban levd 2,7-dihidroxinaftalin molekularészt egy 3,3'-(ciklopent-1-én-1,2-

diilbisz(tiofén-4,2-diil))difenolra cserétiik le (3.3. 4bra)

3.3. abra — [2]katenan funkcionalizalasa fotokapcsoloval



A funkcionalizalt [2]katendnon lelhetdé fotokapcsold egységet valtoztattuk az eredeti és
besugarzott allapot kozott és a két izomer kozti szerkezetbeli valtozast vizsgaltuk. Az eredeti

¢s besugarzott szerkezetet a 3.4. 4bra jelzi.

Eldlnézet = -

Oldalnézet

3.4. abra — Fotokatendn eldl és oldalnézete az eredeti (bal) és besugarzott (jobb) allapotban

o

A nem besugarzott szerkezetben a két gylirli altal bezart szog kisebb, mint a
besugarzottban (jobb oldali). A jelenség magyarazatara tovabbi szamitasi kisérletek
elvégzésére lenne sziikség, azonban feltételezhetd, hogy a ditienil-etén kapcsolokon lelhetd
tiofén részek intermolekularis m- m interakcid voltdn vannak egymashoz kozel. A
fotoizomerizacio kovetkeztében egy m-konjugalt rendszer alakul ki, mely megsziinteti a tiofén
gylirlik aromacitasat, ezzel a koztiik levd a n-m interakciot is. Ilyenkor a gytliriik altal bezart
sz0g megnd. A visszasugarzas soran a molekula ujra az eredeti allapotaba kertil, igy a n-n

kotések ujra kialakulhatnak.
3.2. Alacsony gyiiriitagszamu katendn szintézise

Az alacsony gylriitagszamu rendszer szintézisét az irodalomban leirtak alapjan egy
templat alapu stratégidval végeztik el. A templat egy diaril-fenantrolin ligandummal
(rézsaszin) képzett Réz(I) komplex, melyre a makrociklusok masik felét (ciankék) egy
Williamson tipusu éterképzési reakcioval lehet 6sszekapcsolni, majd a réz-ionok (barna gomb)

eltavolitasa soran megkapjuk a szabad katenant. (dbra 3.5)



3.5 abra — A [2]katenanok szintézisének egyik (altalunk is hasznalt) stratégiaja

Eldszor le kellett gyartani a szubsztitualt fenantrolin szdrmazékot. Melyet a 3.6 abra
mutat. Ezt tobb uton is megprobaltuk, azonban az aldbbi 5 1épéses szintézisut volt a
legeftektivebb. Elso 1épésben 1,10-fenanrolint 1,3-dibromopropannal védtiik, majd kalium-
tercbutoxid jelenlétében atmoszférikus oxigénnel oxidéaltuk. Ezt kovetéen egy foszfor-
pentakloriddal torténd klorozas, majd egy Suzuki kapcsolas kovetkezett 4-bromoanizollal.
Végso 1épésben a két oxigénrdl eltavolitottam a metil csoportokat N,N-dimetilamino-2-tiol

segitségével.

2. eq. 4-MeOPhB(OH),
15 mol% Pd(PPhjz),
2.0 M Nay,CO3

Toluol, 95°C, Ar, 18 h

Z 1 Br felesleg O,
N*> 10 eq. KO'Bu

I
N 56eq.1,3-BryPr
—_—
‘BUOH, 60 °C, 3 h

_—
n PhNO,, 120°C,5h
U

2.0 eq. PCls
POCI3, 115 °C, 22 h

2.4 eq. DMAET*HCI
5.0 eq. KO'Bu

—_—_—
DMF, 130 °C, Ar, 2 h

3.6 abra — 2,9-diaril-1,10-fenantrolin szintézise

A gyliri naftalinnal felszerelt egységét, pedig az alabbi 2 1€pésbdl allé uton allitottuk
eld. Els6 1épésben 2,7-dihidroxinaftalin 2-(2-kloroetoxi)etanollal valo alkilezése, majd az
alkoholos hidroxil-csoportot jodra szubsztitudlasa segitségével jutottunk el a makrociklusok

masik feléhez. (3.7. dbra)
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6.0 eq. 2-(2-kloroetoxi)etanol 3.0 eq. PPhy
O 8.0eq.Kl, 6.42eq. K,CO3 O 3.0eq.ImH,3.0eq. I O

O (0.2 M) DMF 100-120 °C, 5h (0.2 M) DCM
0 OH Ar, szh.,3 h o) |
OH O—/_ —/ O—/_ \_/
6 7 8
5. 4bra

3.7 abra — 2,7-szubszitudlt naftalin szintézise

Ji4

A kis méretli katenan karakterizalasahoz referenciaként eléallitottuk a katenan egyedi
gylriijét, avagy csak a makrociklust, mely az 5-6s és a 8-as koztitermék Williamson tipust
¢terképzéssel valo Osszekapcsolasanak eredményeként kaptam. A reakcid szelektivitasa

érdekében magas higitast kellett alkalmazni (3.8 dbra).

14.0 eq. K,COj3, 110.5 eq. H,0

(0.005 M) DMSO, Ar, 65 °C
éjszaka

3.8 abra — Kis gytiriitagszamu makrociklus szintézise

A katendnhoz eldszor réz(I) ionokkal komplexet kellett képeznem, egy un. templatot,
melyet az 5-0s koztitermék ¢és tetrakis(acetonitril)réz(I)-hexafluorofosztat reakcidjabol
kaptam. A keletkezett komplexet kellett Williamson éterképzési reakcid segitségével
Osszekapcsolni a 8-as koztitermékkel. A réz(I)-ionok eltavolitasdhoz, pedig Kalium-cianidos
kezelés volt sziikséges, igy megkaptuk a szabad alacsony gytirlitagszamu [2]katenant. Ezen 3

1épést a 3.9. abra mutatja.

e
+ + =N N=
OH PFg \(\ o PFg O
g@ o =70
2 eq. 8, 14.0 eq. K,CO, ~ (_ o x O.
0. % 140 6a. KoLOs - O 40 eq. KCN 0 o,
0.5 eq. [Cu(MeCN),]PFq 1105 eq. H,0 ‘ & T e [ )
9:1 MeCN : H,0 0 o
MeCN:DCM (1:1), (0.005 M) DMSO <) < MeON : H20 o
30 mn Ar, 65 °C. &jszaka < 9 szonikals, sérgaig O { e o )
OH =N N= l I
1 \ Q Y,
12

3.9 dbra — alacsony gyiiriitagszamii katendn szintézise
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Az eldallitott [2]katenan tisztitdsi folyamata rendkiviil nehéznek bizonyult, ugyanis
oldhatosagi problémak és mérete végett az altalanossdgban hasznalt normalfazist Flash-
kromatografias modszerek alkalmatlannak bizonyultak az anyag tisztitdsara. A kovetkezdkben

terveziink tovabbi tisztitasi eljarasokat kiprobalni a probléma kikiiszobolése érdekében.
3.3.Fotokapcsoloval funkcionalizdlt katendn szintézise

A fotdkapcsoloval funkcionalizalt katendn szintézise ugyanazon alapszik, mint a kis
méretli katenan szintézise, azzal az eltéréssel, hogy a naftalin egységet egy ditienil-etén
fotokapcsolora cserélnénk le. El6szor le kell el kell allitani a fotokapcsoldt, melyet tovabbi
atalakitasokkal lehet rakapcsolni az 5-0s fenantrolin szarmazékra. A 18-as koztitermék mar az
irodalomban egy leirt anyag, azonban el8allitasa a leirtak alapjan nem volt reprodukalhat6!!!],
igy egy uj eldallitasi utat kellett tervezniink. Az aldbbi 4bra (3.10.) mutatja ennek a
fotokapcsolonak a szintézisét, melyen a pirossal jelzett részek a mar sikeresen elvégzett
Iépések. Az els6 1épés 2-metiltiofén klorozasa, majd glutaril-kloriddal valé Friedel Crafts
acilezése. Ezt kdvetden egy McMurry reakcidval alakitjuk ki magét a fotokapcsolhato egységet
melybdl egy pinakol-boronsav észtert képziink az ezt kdvetkezd Suzuki kapcsolasi reakcid
érdekében. A Suzuki reakcid tObbszords probalkozast kovetden sikeriilt elvégezni.
reakciokoriilménnyel is el kellett végezni, mig sikeriilt megkapni a 17-es koztiterméket.

Tovabbi elvégzendd Iépésekben ennek a molekulanak az alkilezése €s a jodozasa van hatra.

0.35 eq. (CH;)5(COCI), 2.0eq. TiCls 1) 2.5 eq "BuLi
j‘,\s) 1.0eq. NCS,_ NS 1.0 eq. AICl; __20eqzn’ A THE 45 min /
cl \ AP®
7 bcM,szh,1h 7 DCM, szh., 4 h l O o shosn 2) 2275 eq. PrO@oM eq. Pro(Bpin) (OB '«(zt
(0] O

13 szh., Ar, 60 min

2’559;?’378;{@8’“5 & . 6.0 eq. 2-(2-kloroetoxi(etanol) 3.0 eq. PPhy YR
“eq. PA(PPI 24 2. DMAETHCI 8.0 eq. KI, 6.42 eq. K,CO! 3.0 eq. ImH, 3.0 eq. |

0.1 eq. Pd(PPh,), BYR 5.0 eq. KO'BU q. B0 KI.642eq K;00; _ 30caimi.30eql, s s
—_—_ O s s O T

Toluol:H ,0 10:1 DMF, 120 C Ar, 5h

DMF, 130 °C, Ar, 2h DCM ., Ar, 3h o,

80 °C, Ar, 24 h o, 0 z IOH HO\\\ S
17 Yo 10 o

3.10 dbra — ditienil-etén fotokapcsoloval felszerelt hemiciklus szintézise

Tovabbiakban ezt a vegyiiletet tervezziik az eredeti [2]katenan szintézise soran hasznalt
réz(I)-fenantrolin komplexszel (templat) reagaltatni, majd cianid ionokkal dekomplexalni.

(3.11 abra)

11



40.0 eq. KCN ]
MeCN: H201 T
sz0 J

’ Q
& _14069.K,00;
Ao O
T0.005 MinDMSO

D Ar 60°C, éjzaka

(o]
oN, Ny .
SN NF
o \ »
<
1 s QY.
v 10 o 5,
20eq
20 21

3.11 abra — Fotokapcsoloval funkcionalizalt [2]katendn szintézise

(o]

A szintetikus 1épések pontos leirasa a kisérleti rész fejezetben megtalalhatoak. Az

elallitott anyagok 'H-NMR spektrumai is fiiggelékben lelhetéek fel.

4.Konkluzio es kitekintes

4.1.Eredmények osszefoglalasa

A kutatést az szintetikus munkat megel6zéen szdmitaskémiai modellezéssel kezdtiik.
A glikol lanc megfeleld méretének meghatarozasaval sikeriilt az alacsony gylriitagszamu
[2]katenan optimalis szerkezetét elore jelezni. Az optimalis méretii rendszer 2 glikol egységii
lancot tartalmazott, amely lehetévé tette a gylrik athurkolédasat. Tovabbi szamitasi
eredmények alapjan a fotokapcsoloval funkcionalizalt [2]katenan szignifikdns szerkezeti

valtozasokon mehet at fénybesugarzas hatasara.

A preparativ munka soran templat-alapa szintetikus stratégiat alkalmaztunk, ahol egy
réz(I)-komplex segitségével sikeriilt athurkolni a két makrociklust a kis méretti [2]katenan
esetében. A fotokapcsoloval funkcionalizalt rendszer szintézisét az eldzéekben emlitett katendn
eldallitasahoz hasznalt stratégidk szerint tervezziik elvégezni, azzal a kiillonbséggel, hogy a
naftalint egy ditienil-etén tipusu fotokapcsolora cseréljiik le. A szintézis soran a fotokapcsolo
eléallitasdnak 1) modszereit alkalmaztuk, mivel az irodalomban taldlhaté Utvonalat nem

talaltuk reprodukalhatonak.
4.2 Kitekintés

Tovabbi terveinkben szeretnénk a fotokapcsolhato [2]katenan szintézisét befejezni és a
molekula konformacios valtozasat kiilonféle analitikai modszerekkel karakterizalni. Emellett
tovabbi kisméretli [2]katenan eldallitdsat szeretnénk elvégezni a tisztitdsi folyamatok
optimalizalasa érdekében, ugyanis a [2]katenan oldhatosagi problémak miatt eddig nem tudtuk

tisztan izolalni csak kimutatni.
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7. Kiserleti resz

A felhasznalt anyagokat és miiszereket az a Magyar Kutatasi Halozat (HUN-REN)
Természettudomanyi Kutatokdzpont Szerves Kémia Intézete, illetve az itt miikodo ,,Lendiilet”

Funkcionalis Szerves Anyagok Kutatocsoport biztositotta.
7.1. Anyagok és modszerek

A kiindulasi anyagokat, reagenseket, oldoszereket ¢és egyéb vegyszereket a
SigmaAldrich, Flurochem, illetve VWR Int. cégektol szereztiik be. A szintetikus munka soran
technikai mindségii, mig az UV-VIS és NMR mérésekhez analitikai (,,opti-grade”) mindségii
oldoszereket hasznaltunk. A szerves oldatokbol rotacids vakuumbeparlassal tavolitottuk el az
oldoészereket, 4ltalanosan 40°C-on. Preparativ oszlopkromatografiat a Teledyne Isco
CombiFlash Rf+ automata rendszerével végeztiink szilikagél allofazison (25-40 um, Redisep
Gold), hexan:etil-acetdit (EtOAc) eluens megfelelé aranyu elegyével. Vékonyréteg
kromatografidhoz szilikagéllel rétegzett aluminium lapokat hasznaltunk (60778-25EA, Fluka).
Az alacsony hdmérsékleten kontrollalt reakcidkhoz aceton-szarazjég (-78°C), illetve viz-jég

(0°C) hiitéelegyeket alkalmaztunk.

Az eldallitott vegylileteket magneses magrezonancia spektroszkopiaval (NMR), Varian
Inova 300 (1H, 300 MHz; 13C, 75 MHz) vagy Varian Inova 500 (1H, 500 MHz; 13C, 125
MHz) késziiléken végeztiik Belsd referencianak a nem-deuteralt oldoszerek jeleit vettiik alapul
(CDCI3: 6H = 7,26 ppm, 6C = 77,16 ppm; CD2CI2: 6H = 5,32 §C = 54,00 ppm), a kémiai

eltolodasokat ppm-ben, a tetrametil-szildnhoz (§ = 0,00 ppm) viszonyitva adtuk meg.

A reakciok monitorizalasdhoz egy Shimadzu 2010 Ultra GC-MS (gazkromatografia

tomegspektroszkopia) késziiléket hasznaltunk (ionforras: 2200C, EI ionizacid).

Az anyagok abszorbancids spektruméat €és a fényérzékeny anyagok fotokémiai
vizsgalatat Perkin-Elmer Lambda 465 UV-Vis spektrofotométerrel végeztiik. A mintakat 1,0
cm-es oldalhosszii Hellma Analytics High Precision kvarc kiivettdkban 36 helyeztiik a
miiszerbe. A besugarzas ugyanezekben a kiivettadkban tortént 254 nm , illetve 500 nm 10 W

COB LED-ekkel.

A HR-MS (nagy felbontasu tomegspektroszkopia) méréseket a TTK MS Metabolomika
Kutaté Laboratérium munkatarsai szolgaltattak, melyhez a Sciex TripleTOF 5600+ tandem

MS, DuoSpray ion forrassal felszerelt miiszeriiket hasznaltdk. A mérésekhez pozitiv ion
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detektoros elektrospray ionizaciét (ESI+) hasznéltak, a mintdkat acetonitrilben oldva
fecskendezték be az acetonitril/viz 1:1 aranyu, 0,2 ml/perc aramlési sebességli eluensbe. A

tomegspektrométer felbontasa 35000 volt.
7.2. Szintézis leirasaok

6,7-dihidro-5H-[1,4]diazepino[1,2,3,4-Imn][1,10]fenantrolin-4,8-diium
bromid (1): Egy 250 mL-es gdmblombikban 1,10-fenantrolin-monohidratot

(10,2 g, 50,6 mmol) oldottunk 80 mL nitrobenzolban, majd 1,3-
dibromopropant (29 mL, 285,8 mmol) adtunk hozza folyamatos keverés
mellett. A keletkezett keveréket 120 °C-ra melegitettiik 5 6ran keresztiil. A reakcio befejeztével
a keveréket szobahdmérsékletre hiitottiik, és a sarga csapadékot lesziirtiik, majd vizben
feloldottuk, és 50 mL toluol és 50 mL diklérmetan segitségével kivontuk a szerves fazisban
0ldo6do szennyezddéseket. A nitrobenzol anyalugot szintén haromszor kivontuk 50 mL vizzel.
Az egyesitett vizes fazisokat leszlrtiik, hogy eltdvolitsuk a kivonas soran keletkezett fehér
csapadékot. A vizet csokkentett nyomason eltavolitottuk, majd magas vakuumban szaritottuk,

igy (18.1g) 94%-0s hozammal kaptuk meg a terméket.

6,7-dihidro-5H-[1,4]diazepino[1,2,3,4-Imn][1,10]fenantrolin-3,9-dion

N (2): Egy 250 mL-es gomblombikban 5,00 g (13,1 mmol, 1,0 ekv.) 6,7-
> dihidro-5H-[1,4]diazepino[1,2,3,4lmn][1,10]-fenantrolin-4,8-diium-
~ N bromidot és 14,68 g (131 mmol, 10,0 ekv.) KOtBu-t szuszpendaltunk 100 mL
tBuOH-ban, majd 60 °C-ra melegitettiik. Oxigéngazt buborékoltunk a

=

keverékbe 3 oran keresztiil. 300 mL desztillalt vizet adtunk a keverékhez, és a vizes keveréket
négyszer kivontuk 50 mL EtOAc segitségével. Az organikus fazist MgSOs-tal megszaritottuk,
majd rotacids beparloval koncentraltuk. A maradékot minimélis mennyiségli EtOAc-ban
feloldottuk, és szilika oszlopon atsziirtiik. Az igy kapott sarga oldatot rotacios parologtatoval

elparologtattuk, sarga szilard anyagot kaptunk. Hozam: 2,54 g (77%).

~.-Cl 2,9-dikloro-1,10-fenantrolin (3): Egy 100 mL-es Schlenk lombikba 2 (1,76
g, 6,98 mmol) és PCls (2,96 g, 14,2 mmol) keriilt, majd harom vadkuum-argon
ciklusnak volt kitéve. A szilard anyagokat 21 mL POCIz-ban szuszpendaltuk,

== >=

N ¢s a keveréket 20 percig degaztaltuk, majd 115 °C-on, folyamatos keverés

mellett, 22 6rdn keresztiil refluxaltuk. A keverék lehiitése utin a felesleges POCIs-at
desztilldltuk le (p = 500 mbar, T = 100 °C). Az igy keletkezett szuszpenziot jéggel

bomlasztottuk, majd a barna szuszpenziot 25%-os vizes ammonia oldattal semlegesitettiik (pH
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5-6) folyamatos hiités mellett. A szuszpenzidt négyszer kivontuk 50 mL DCM-mel, majd
koncentraltuk. Az igy kapott barna szilard anyagot 1:9 MeOH:DCM keverékben feloldottuk és
egy kis szilika oszlopon atszilrtiikk. Az igy kapott sarga oldatot vakuumban elparologtattuk,

sarga kristalyos szilard anyagot kaptunk. Hozam: 1,39 g (80%)

OL  2,9-bisz(metoxifenil-1,10-fenantrolin (4): Egy gomblombikba a 2,9-

I O dikloro-1,10-fenantrolin (3) (1,00 g, 4,00 mmol) és 4-metoxifenil-

O N boronsavat (1,60 g, 10,5 mmol) toluolban (80 mL) és kalium-karbonat

« I\l (8,40 g, 60,1 mmol) vizes oldatat kevertettiik 5 percig. Ezt kovetden a

O o lombikot nitrogénnel t6ltottiik meg. Pd(PPhs)s (0,69 g, 0,60 mmol)

kertilt hozzdadasra, és a keveréket 95 °C-ra melegitettiik 18 oran

keresztiil. A fazisokat szétvalasztottuk és a vizes réteget 3 x 100 mL DCM-mel kivontuk. Az

oldoszert vakuumban eltavolitottuk, majd a nyers terméket szilika oszlopon atszirtiik 1:9

MeOH:DCM keverékkel, és hexan:EtOAc 8:2 ardnyt keverékkel kristalyositottuk.
Eredményiil fehér kristalyos szilard anyagot kaptunk. Hozam: 1,27 g (81%)

OH 2,9-bisz(4-hidroxifenil)-1,10-fenantrolin (5): 750 mg (1.91 mmol, 1,0

> O ekv.) 2,9-bisz(4-metoxifenil)-1,10-fenantrolin, 650 mg (4,59 mmol, 2,4

ekv.) N,N-(dimetil-amino)-N-etan-2-tio-hidroklorid és 1,07 g (9,55

O mmol, 5,0 ekv.) KOtBu oldoédott 5 mL DMF-ben, ¢és 130 °C-on, argon

\ O alatt keverve 2 oran keresztiil reagalt. Az élénkpiros oldatot 30 mL
OH

— = —>=

desztillalt vizzel higitottuk, ami sarga szuszpenziot eredményezett, és
ezt 10%-os HCl-lel semlegesitettiik. A pH-t telitett NaHCO3s-oldattal 7-8-ra allitottuk, és az igy
keletkezett narancssdrga csapadékot leszlirtiik. A szlirén maradt maradékot acetonban
feloldottuk, majd a sziirletet rotacids beparloval eltavolitottuk. A csapadékot EtOH-ban
feloldottak, majd szintén paroltuk. Ezt a 1épést kétszer megismételtiik a maradék viz és DMF
eltavolitasara, igy livegszerili narancssarga — skarlatvoros szilard anyagot kaptunk. Hozam: 654

mg (94%)

— - [Cu(bhpf)2]PFs (10): 100 mL-es gomb lombikban 350 mg
e (0,96 mmol, 1,0 ekv.) 2,9-bisz(4-hidroxi-fenil)-1,10-fenantrolin
oldodott 50 mL acetonitril-diklormetan 1-1 keverékében. A
lombikot argonnal inertizaltuk. 179 mg (0,48 mmol, 0,5 ekv.)

tetrakis(acetonitril)-réz(I)-hexafluorofoszfat oldodott

ugyanabban a 20 mL oldoszerkeverékben, melyet a ligandum
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oldatba injektaltuk. Az élénkpiros oldatot 20 percig kevertiik, majd rotacids beparloval
koncentraltuk, ami egy sotét, lilas-vords szilard anyagot eredményezett. Hozam: 450 mg

(~100%)

2,7-bisz((2-hidroxietoxi)etoxi)naftalin (7): Egy 250 mL-es
gomblombikban 18,68 g (150 mmol) 2-(2-kloroetoxi)etanol, 4,00 g
(25 mmol) 2,7-dihidroxinaftalin, 33,2 g (200 mmol) kalium-jodid ¢és

O \
_\—O OH

99

o) OH 22,18 g (160,5 mmol) finomra 6r6lt kalium-karbonatot oldottunk 150
O—/_ g( )

mL DMF-ben, és argon alatt 120 °C-on 5 oran keresztiil kevergetve
reagaltattuk. A reakcidkeveréket 500 mL 1%-os tioszulfat-oldatba ontottiik, majd pH 3-ra
savanyitottuk 10%-os HCI segitségével. A vizes fazist 4-szer extrahaltuk 40 mL DCM-mel,
majd a keletkezett szerves fazist 2-szer 50 mL 10%-o0s NaOH-oldattal, majd 2-szer 50 mL 10%-
os HCl-oldattal mostuk. Az szerves fazist sosvizzel mostuk, aktivalt szénnel és vizmentes
MgSOs-tal kevergettiik néhany percig, majd leszlrtiik. Ezzel a szinezett szennyezdket
eltavolitottuk. Ezt kovetden egy rotacios beparloval beparoltuk. Az igy kapott maradékot Flash
kromatografia segitségével tisztitottuk egy szilikagél oszlopon, 1%-0s MeOH-DCM eleggyel
Hozam: mg (%)

o—\_ /\ 2,7-bisz((2-jodoetoxi)etoxi)naftalin (8): 2,337 g (8,91 mmol)
O © ! trifenilfoszfin, 606,6 mg (8,91 mmol) imidazol és 2,261 g (8,91 mmol)
jod oldodik 20 mL DCM-ben. Egy kiilon edényben 1,0 g (2,97 mmol)

O _/_o\_/| 2,7-bisz((2-hidroxietoxi)etoxi)naftalin oldéodik 5 mL DCM-ben,
melyet dvatosan hozzaadtunk a korabban elkészitett keverékhez. A

reakciot 3 oran 4t kevergetve hagyjuk. A reakcidelegyet ezt kovetden utan lesziirjiik. A sziirletet
tioszulfat-oldattal, majd sosvizzel mossuk, vizmentes MgSOs-tal széritjuk és rotacios
beparloval beparologtatjuk. A szennyezett terméket Flash kromatografias eljarassal tisztitottuk

egy szilikagél oszlopon DCM-mel elualva. Hozam: g (%)

Oﬁ/\ Alacsony gyiiriitagszami makrociklus (9): 20 mg (0,05
0
0

§ ) (0,05 mmol) 2,7-bisz(2-(2-jodoetoxi)etoxi)naftalin és 106,2
Q mg (0,7 mmol) kalium-karbonat oldédik 11 mL nedves

mmol) 2,9-bisz(4-hidroxifenil)-1,10-fenantrolin, 30,5 mg

\)O DMSO-ban, majd argon alatt 65 °C-on kevergetve hagyjuk egy
o)
© ¢jszakdn at. A reakcidkeveréket 50 mL desztillalt vizzel

higitjuk, és 4 alkalommal 25 mL kloroformmal extrahaljuk. Az szerves fazist vizzel mossuk,
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amig a DMSO eltavolitasra nem keriil, sosvizzel mossuk, vizmentes MgSQOs-tal szaritjuk, majd
rotaciés beparloval koncentraljuk. A maradékot minimalis mennyiségli acetonban
visszaoldjuk, és hexannal kicsapjuk. A csapadékot lesziirjiik, hexannal mossuk, és rotacios

beparloval szaritjuk. Hozam: 14 mg (34%)

*  Alacsony gyiriitagszami Cu(I)-[2]katenat
i (10): 60 mg (0,065 mmol) [Cu(bhpf)2]PFs (10),
723 mg (0,13 mmol)  2,7-bisz(2-(2-
jodoethoxi)ethoxi)naftalin és 125,8 mg (mmol)
kalium-karbonat oldodik 15 mL nedves DMSO-

ban, majd argon alatt 65 °C-on kevergetve
hagyjuk egy éjszakan at. A reakcidkeveréket 100 mL desztillalt vizzel higitjuk. A komplex
kicsapodik, amelyet lesziirlink, vizzel és dietil-éterrel mossuk. A csapadékot egy fiolaba
helyezziik, és rotacids parologtatoval szdritjuk, igy megkapva a szennyezett terméket, egy
¢lénk narancssarga szilard anyagot. Hozam: nem mérve, a kovetkezd reakcioban kozvetlen

hasznéalva.

Alacsony gyiliritagszamu [2]katenan (11): 50 mg (0,033
mmol) Cu(I)-[2]katenat komplexet és 86 mg (1,32 mmol)
kalium-cianidot oldunk fel 15 mL 9:1 acetonitril-viz
oldoszer keverékben. A keveréket ultrahangos fiirdébe
helyezziik, amig a szuszpenzid €lénk vords-narancssargarol
sargara valtozik. Miutan mar nincs tovabbi szinvaltozas, a

keveréket lesziirjiik, a sziirletet 50 mL desztillalt vizzel

higitjuk, és haromszor 50 mL DCM-mel mossuk. A szerves
fazist desztillalt vizzel, sosvizzel mossuk, vizmentes MgSQOs-tal szdritjuk, majd rotacios

parologtatoval koncentraljuk. A termék egy sarga szilard anyag. Hozam: 41 mg (93%)

A 12,13, 14 és 15-6s koztitermékek preparativ leirdsait a beadds ideje alatt nem tudom csatolni.
Azonban a 16-os koztitermék elsé eldallitasanak kisérletét mar a laborban elézdleg legyartott,

masik kutatasi projekt soran gyartott 15-6s koztitermékbol végeztem el.

1,2-bisz(2-metil-5-(4,4,5,5-tetrametil-1,3,2dioxa
borolan-2-il)tiofén-3-il)ciklopent-1-én (16): Egy

B Ng s B"O 100 mL-es 2 nyakt gémblombikba 100 mg (0.304
C O mmol, 1.0 ekv.) 1,2-bisz(5-kloro-2-metiltiofén-3-
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il)ciklopent-1-én (15) lett helyezve, majd a lombikot argonnal inertizaltuk. 15 mL abszolut
THF lett fecskendezve a lombikba, majd jégfiirdd felett hiitottiik. 0.475 mL (0.76 mmol, 2.5
ekv.) 1.6M n-buti-littum hexanos oldatat csepegtettiink lassan az elegybe, majd a jégfiirdd
eltavolitasa utan 45 percig kevertettiik. 156 mg (0.836 mmol, 2.75 ekv.) 2-izopropoxi-4,4,5,5-
tetrametil-1,3,2-dioxaborolan lett fecskendezve az elegybe, majd tovabbi 1 oran keresztiil
kevertettiik szobahdmérsékleten. A reakcio utan desztillalt vizzel higitottuk az elegyet, majd
diklormetannal extrahaltuk. A szerves fazist vizmentes MgSO4-gyel szaritottuk, majd rotacios
beparloval koncentraltuk. A szennyezett terméket Flash kromatografia segitségével szilikagél
oszlopon tisztitottuk Hexdn-EtOAc eluens gradiens segitségével. Az anyag 10% EtOAc-nal
jott le az oszloprol. Frakciok beparlasat kovetden egy bézs fehér szilard anyagot kaptunk.

Hozam: 63.5 mg (41%)

1,2-bisz(5-(3-metoxifenil)-2-metiltiofén-3-il)ciklo
pent-1-én (17): 300 mg (0.586 mmol, 1.0 ekv.) 1,2-
bisz(2-metil-5-(4,4,5,5-tetrametil-
1,3,2dioxaborolan-2-il)tiofén  -3-il)ciklopent-1-én
-0 O- (16), 405 mg (2.93 mmol, 5.0 ekv.) KoCO3 és 68 mg
(0.0586 mmol, 0.1 ekv.) Pd(PPhs)s egy 30 mL-es fioldba lett helyezve, melyet argonnal

inertizaltunk. 10 mL toluolt és 1 mL vizet fecskendeztiink a fiolaba, majd 274 mg (1.465 mmol,
2.5 ekv.) 3-bromoanizolt fecskendeztiink az elegyhez. A fiolat 80°C-on kevertettiik 48 6ran
keresztiil. A reakcio utan az elegyet vizzel higitottuk, majd egy celit padon atsziirtiik. A
sziirletet Etil-acetattal extrahaltuk, a szerves fazist MgSOs-tal széritottuk, majd rotacios
beparloval koncentraltuk. A keletkezett piros anyagot Flash kromatografia segitségével
tisztitottuk egy szilikagél oszlopon, Hexdn-EtOAc eluens gradienssel. Az anyag 10%-os
EtOAc eluens jelenlétében jott le az oszloprol. A frakciok beparlasat kovetden egy sotétlila

olajos anyagot kaptunk. Hozam: 253.5 mg (92%)
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8.2.HR-MS spektrumok

"W <TOF NS 0.8232 to 0.9090 min from Sample 1 (RM10) of SO2wilf different calibrations (DUoSpray (), subtracted (0309 10 0.515 min) Max. 6.7ed cps.

67ed 665.2639

6.5e4

6.0ed4

55ed

50ed

45e4

40ed

35e4

Intensity, cps

30ed
25ed4
20ed
15e4
10ed

50000
67 2153 1001.3782
4273778 _4493592 15,0037 063.127__ ‘l CTS29T 797064 gayapgg 9B~ |[ {1oor 53
00 4 EOE 600 B0 700 B0 80 #0900 90 1000 1050 100 1150
miz, Da

Formula Calculated mass Error/mDa Error/ppm DBE

C42 H37 N2 O6 665.2651 -1.2623 -1.8974 25.5

HR-MS — alacsony gyuiriitagszamu makrociklus (9)

W TOF WS:0.7031 00,7546 min from Sample 1 (HM11) of S04 wiff differert calibrations (DuoSpray (), sublracied (0.343 o 0,515 min) Max. 5.304 cps.

5308 6652642
52e¢d
5004
48ed
464
4404
42ed
4084
38ed
36ed
KECH
3204
30ed
28ed
26ed
24ed
2204
20ed
1804
16ed
1ded
12ed
1064
80000
6000.0

Intensity, cps

wrIs 10014218
40000 6872480

2000.0 6832748 957.39h4 __1010.3846 1391 4451
| 1220778 320164 gep2nd | | [ [ Jpoeeer i 136654880 | 14234005 17115043

0
1 200 300 400 500 600 700 800 900 1000 1100 1200 1300 1400 1500 1600 1700 1800 1900 2000
mi, Da

Formula Calculated mass  Error /mDa  Error/ppm DBE
C84 H72 N4 012 Cu 1391.4442 0.8262 0.5937 51
C42 H37 N2 06 665.2651 -0.9623 -1.4465 255

A keresett termek jelen van, de a ligandum (HMO08) magaban van a legnagyobb mennyisegben.
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HR-MS — alacsony gyiiritagszamu [2]katendan Cu(l) komplex (11)
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[ W +TOF MS-0.7374 to 0.6574 min from Sample 1 (HM12) of SO wiff different calibrations (DuoSpray ()), subtracted (0.343 fo 0.480 min)

6632650 8757303
| 0872467 _761.5899 i 8917070 10014184 10913095

Max. 3.6ed cps

00 150 200 250 300 3w

100

860
miz, Da

450 500 50 600

700 750 800 850 900 90

1000 1050 1100 50 1200

Formula

Calculated mass

Error/mDa Error/ppm

DBE

C84 H74 N4 O12
C42 H37 N2 O6
C24 H17 N2 O2

665.2646
665.2651
365.129

Ketszeresen toltott ion [M+2H]2+
A ketszeresen toltott ion m/z erteket nem lehet (ezen a muszeren) elvalasztani a monomer (nem
tudom ez ¢ a jo szo ra, jobbat nem tudok) egyszeresen toltottjetol. Az izotop-closzlasbol latszik,

0.7724
-0.1623
-0.7029

0.5805
-0.244
-1.9252

50
25.5
17.5

hogy a keresett vegyulet biztosan jelen van, de kis mennyisegben.

HR-MS — alacsony gytiriitagszamu [2]katendn (12)
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8.3.UV-VIS spektrumok
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10, 9 és 11, abszorpcios spektruma 1 0°M koncentrdcié, acetonitril oldészerben
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16-0s koztitermék besugarzasos UV-VIS spektruma. 3x107°M koncentrdcid, acetonitrilben.
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9.Képek

Kep ket koztitermékrdl. Bal oldalon a Cu(l) komplexalt [2]katenan (11. koztitermék) jobb oldalon a

szubsztituadlt fenantrolin szarmazék (5-6s koztitermék)

Ezen harom kép koziil az elsé a védett fenantrolin oxidacidja. Az oxigén gazt lufik és tiik segitségével

buborékoltattuk at a folyadékon.

A masodik képen az 5-0s koztitermék lathato, ahogy egy rotdcios bepdrilon tavolitjuk el rola az

oldoszert és kristdalyosodik ki a lombik falan.

A harmadik kép a 2,7-dihidroxinaftalin alkilezés reakciojanak a rendszerét mutatja be. Szintén

olajfiirdon keverve egy vigroux kolonnaval ellatva és inert argon atmoszféra alatt kevertetve.
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Az utolso 3 képbdl az elsé magat az UV-VIS spektrofotométert mutatja.

Az alatta lévo két kép koziil a jobb oldalon a 16-os koztitermék normal dllapotu oldatat tartalmazza.

A bal oldali kép a mar 265 nm-es fénnyel besugarzott 16-os koztiterméket tartalmazza. Az anyag

szintelenbdl rozsaszin lett, mely vizualis reprezentacioja a kapcsolo miikodésere.
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