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Dolgozatban hasznalt roviditések jegyzéke

SILP supported ionic liquid phase (rogzitett ioggalek fazis)
dba dibenzilidénaceton

DBU 1,8-diazabiciklo[5,4,0]undec-7-én

NHC N-heterociklusos karbén

CP MAS-NMR Cross-Polarization Magic Angle Spinning

ICP-AES Induktiv csatolasu plazma atom emisszié@ktsoszkopia



Bevezetés

A palladium katalizalt karbonilezési és kapcsol&sikciok széles korben elterjedtek,
mivel szelektivek és enyhe reakciokorilmények kozigt lejatszodnak. A reakcidk
kivitelezhetk homogén vagy heterogén fazisban.

A homogén fazisban tort8rkatalizis hatranya, hogy a reakcidelédjyd katalizator
nehezen elvalaszthato és a katalizator tobbszdnadenalasara sincs lebség. Erre
megoldast jelenthet, ha a katalizatort valamilyeitded hordozé fellletéhez rogzitik. Egy
lehetséges eljaras a SILP (supported ionic liqhiasp) technika, ahol a katalizatort a hordozo
fellletére vitt ionfolyadékban oldjak.

Tudomanyos diakkéri munkdam soran feladatom atmogef® nyomason tortén
aminokarbonilezési reakciok vizsgalata volt, Slldehnikaval készilt pallddium tartalmu
katalizatorral.

Tanulmanyoztam az ionfolyadék rogzitésének koriyedn az oldoszerek és a
homérséklet befolyasold szerepét a megdiésre. A 3-klorpropil-trietoxiszilan és az 1-metil-
imidazol megkdaidését szilard fazisi NMR vizsgalattal etieimtem.

A katalizatorokat kezdetben jédbenzol és anilincgglval vizsgaltam. A kisérletek
elvégzése utan kivalasztottam a legjobb katalizateraz optimalis reakciokorilményeket.
Ezutan bizonyitottam, hogy a katalizator egyéb-jadidok, illetve anilinszarmazékok
karbonilezési reakcioiban is alkalmazhatd. A katdbr palladium-tartalmat, és a reakcié
soran tortéé palladium lemosédésat ICP-AES mddszerrel allagitotmeg.



1. Irodalmi 6sszefoglald

1.1. Az aminokarbonilezési reakcio altalanos ismert  etése

Az utdbbi idbben a palladium katalizalt aminokarbonilezési réaia egyre nagyobb
figyelmet forditanak. Az aminokarbonilezési reakeb kialakithatd amidcsoport fontos
szerkezeti eleme egyes biologiailag aktiv molekuddd peptideknek és novénywéd
szereknek. [1]

A primer és szekunder amidok nitrogénatomjan haldl szabad hidrogénatom
segitségével H-hid kialakitasara képesek. Ez magyar azt a tulajdonsagukat, hogy
egyszerre viselkedhetnek hidrogéndonorként és aidemt. A hidrogénkoétések kialakitasa
nagyon fontos tényéza biologiailag aktiv molekulak esetén, ezért agygaerkutatas soran
gyakran allitjak €l egy-egy ,vezérmolekula” amid anal6gjat.

Az aromas és heteroaromas amidokat legegfshen karbonsavak és aminok
kapcsolo reagensek jelenlétében lejatszodd redkad), vagy karbonsavszarmazékok
(karbonsavkloridok, -anhidridek, észterek) és amsegitseégével nyerhetiink.[2]

Kilonbdz fémorganikus reagensek (cink-, magnézium-, litiuwegylletek)
segitségével az amidok szintén konnyéléthatok. llyen modszer az izocianatok reakcioja
szerves litium- vagy magnézium- vegyuletekkel,[8)y karbamoil-klorid reakcioja szerves
litum vagy réz vegyuletekkel. [4] Ezek ma mar l@litedsan alkalmazott eljarasok szekunder
vagy tercier aromas- vagy heteroaromas amidé&ll@hsara.

Bar az ebbbi példakban bemutatott fémorganikus vegyuletglesg@setekben valéban
hatékonynak bizonyultak, altalaban nem alkalmaziatégy tobblépéses szintézis wegs
szakaszaban, mert sok funkciés csoport nem visak alkalmazott ésen bazikus/nukleofil
korilményeket. Ezzel ellentétben a palladium kaédli reakciok szadmos szubsztituens
érintetlendl hagyasaval jatszodnak le, igy a tdibddés reakcidosor barmely pontjan
megvalosithatok. [5]

A 70-es években Heck ismertettédsdor a palladium katalizalt aminokarbonilezési
reakciot. Primer és szekunder amidokat allitait &y, hogy aromés halogenideket primer
aminokkal reagaltatott szén-monoxid gazzal atmozfe kordlmények kozott. A
reakcioelegyhez tercier amint adott, hogy a kelgikelBr-ot semlegesitse. [6] AzoOta a
modszer széles korben elterjedt, amit a témabarelealt iddszakban megjelent tébb

0sszefoglalé kdzlemény is bizonyit. [5, 7, 8]
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1. abra
Az aminokarbonilezés altalanos reakcidegyenlete

A reakcié soran — etsorban nagy szén-monoxid nyomas alkalmazasa esetén
amidok mellett ketoamidok is képadhetnek (1. &bra).

1.2. Az aminokarbonilezés mechanizmusa [8]

Az aminokarbonilezés altalanos mechanizmuséat (&) &stalaban Pd(Il)-komplexb
és valamilyen — A&ltaldban foszfan — ligandumbdl & Pd(0) katalizator példajan
szoktak bemutatni. A kovetkézfejezetben targyalt kilonbézkatalizatorok jelenlétében
lejatszodo reakcio mechanizmusa nagyon hasonlgarekeet el.

A: EIs5 Iépésként a katalitikus ciklusban egy oxidativ ianid jatszédik le az aril-

halogenid és a Pd(0)-komplex kdzott.

B: Az el Iépés eredményeként kialakult Pd(ll) komplexbekb&éik a szén-

monoxid és egy acil-palladium komplex keletkezik.

C: A beékebdést az amin koordinacioja koveti, a keletkdadrogén-halogenidet a

bazis koti meg.

D: Reduktiv eliminacioval ké@gdik a termék, ezzel egydtlen a Pd(l1)-komplexd

visszakapjuk a katalitikusan aktiv Pd(0) vegyuletet

Az aminokarbonilezési reakci6 nem minden esetbeslektdv, el$sorban nagy
nyomason az acil-komplexhez Ujabb szén-monoxid din&tédhat, ekkor ketoamidok is
keletkezhetnek (1. abra).
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2. abra
Az aminokarbonilezés mechanizmusa

1.3. Az aminokarbonilezés soran alkalmazott kataliz ~ ator tipusok

Az aminokarbonilezés lejatszodhat homogén vagyrbgém fazisban, attol fliggn,
hogy a katalizatorként tkodo Pd-komplex és a reakciéban részt &emolekulak azonos
fazisban vannak-e.

A heterogén folyamatok kozott taldlunk folyadékyfndék vagy folyadék/szilard
kétfazisu rendszereket. Az é&lsesetben két olyan folyadékrol van sz, melyek nem
elegyednek egymassal. Az egyik fazis tartalmazzgaléadium-komplexet, mig a masik
fazisban talalhatok a reakciépartnerek. A reakdiéteolyadék fazis hataran jatszodik le.

A masodik esetben a palladium vegyuletet valamilgzilard hordozo6 fellletén

rogzitjuk, (pl.: szilikagél) és az igy elkészitedtalizatort adjuk hozza a reakciéelegyhez.



1.3.1. Homogén fazisu Pd katalizatorok

A homogén kdzegben hasznalt palladium-komplexakbbféle szempont szerint
csoportosithatjuk.

Figyelembe vehetjik a Pd oxidacios allapotat. EKkillonbséget teszink Pd(0) és
Pd(Il) vegyiletek kozoétt. A Pd(0)-komplexek a reaktegyben feloldva, kozvetlendl
katalizaljdk az aminokarbonilezési reakciot, migd{ll) vegyuleteknél egy redukciés lépés
szlikséges ahhoz, hogy a katalitikusan aktiv Pd§@)ptex kép#djon (3. abra). [9]

H
ligandumesere : 3 T ;
PAL,X, — oo :---)\@/':"’LZ‘>< béta-hidirid- - feduktiv- _ pgr, 4+ HX
Et;N N ‘!{Ej eliminicio = elimindcio
Et, °
3. abra

Pd(Il)-komplex redukciéja amin jelenlétében

A katalitikusan aktiv Pd(0) komplex stabilizaldasahvalamilyen szerves ligandum,
leggyakrabban foszfan jelenlétére van szikség. gantlum beépitése szempontjabdl is
megkulonbodztethetlink insitu &dllitott Pd katalizatorokat (PdCk 2 PPB, Pd(OAc) + 2
PPh, Pd(dba) + n PPH), vagy ebre elkészitett Pd-komplexeket (Pd@Ph),, PA(PPH),).

1.3.2. Heterogén fazisu Pd katalizatorok

A katalizatorok visszanyerésének egyik lehetségédjam ha a katalitikus reakcio
olyan kétfazisu (folyadék/folyadék) rendszerben yne§gbe, ahol a katalizator az egyik, a
reakciopartnerek és a termék a masik fazisban kanihgenek az ionfolyadék/szerves,
fluoros/szerves vagy vizes/szerves kbzegben |€désreakciok.

A masik lehetség a katalizator szilard hordozon toftgngzitése. A hordozoéra vitt
fémkatalizatorok, vagy heterogenizalt fémkomplexefonye, hogy ezek koénnyen
elvalaszthatdk a termékeledlyes Ujra felhasznélhatok, feltéve, hogy a reakaigaman nem
vesztik el aktivitdsukat. Ezen talmiamn a pallddium a heterogén katalizatorokban adtil
diszpergalt allapotban van, igy palladium-kivalaemn tapasztalhat6. A heterogén
katalizatorok szelektivitAsa egyes esetekben |ésgy kisebb homogén tarsaiknal és a
reakciot gyakran kiséri a palladium kiold6dasa, aktivitds-vesztéshez vezet. [10]

A tobbi palladium-katalizalt folyamathoz (pl. HecBuzuki kapcsolas) viszonyitva az
aminokarbonilezési reakciok esetében kevés pélthatd az irodalomban heterogén

rendszerek alkalmazasara [1Tudomanyos diakkéri munkam soran szilikagélhez itétz



katalizatorokat vizsgaltam, ezért a tovabbiakbaszidrd hordozéhoz kotott katalizatorokat
mutatom be.

Tobb mobdszer is ismert a palladium hordozé fediilettorté rogzitésere.
Legegyszeaibb a szén hordozora vitt Pd/C katalizator. Altagsémgban elmondhato, hogy a
szénhez rogzitett katalizatorok aktivitasa nemetdényegesen a homogén katalizatoroktol:
az alkalmazott fém/szubsztratum arany, a reaké&éménséklete, a reakcid@ds a hozam nem
kulonbozik lényegesen a két katalizator-tipus esdtE2] Ugyanakkor a Pd/C katalizatorok
esetén gyakori mellékreakcié az aril-halogenidekrddehalogénezése, és a palladium
lemosodasa is gyakran megfigyethdtl 3]

J. Salvadori és munkatarsai mikrohullamui reaktona@geztek el aminokarbonilezési
reakciOkat 9 bar nyomason szén-monoxid atmoszférdPad/C katalizator jelenlétében.
BaziskéntDBU-t hasznaltak és oldészernek a DMF-t valasztotEimondasuk szerint ezzel a
mobdszerrel a jodbenzol alkoxi- €s aminokarbonilezpsrcek alatt lejatszddott. A katalizatort
kétszer tudtak felhasznalni anélkil, hogy az akéisa csokkent volna (jodbenzol &talakulasa 1.
kisérlet: 99%, 2. kisérlet: 98%, 3. kisérlet: 798). modszer primer és szekunder aminok
atalakitaséra is hasznélhat6 volt, a kis reakcidé&g 2-nitro-5-kloranilin reakcidjdban azonban
csak nyomokban keletkezett a vart amidy][

Tambade és csoportja a szén-monoxid mentes ambwkiezési reakcidkat
tanulmanyozta. Modell vegytiletnek a jédbenzolt sZlattak €s karbonilézszerként DMF-t
alkalmaztak Pd/C katalizator jelenlétében. TobbOREBZD aromas jodszarmazékot is
vizsgaltak és sikeresen dllitottak &,N-dimetil-amidokat. [15]

Egy masik lehéiség, ha a palladiumot egy mezopoérusos szilard kordgl:
szilikagél) feliletén rogzitjuk. A szilikagéldlye, hogy kdnnyen hozzaférliestabil, nagy a
porozitasa, és a felszinén kilonféle szerves ctapatabilan rogzithék. A szilikagélhez
rogzitett katalizatorok készitésekor a szilikaghlifetét modositjak ugy (Id. 4. abra), hogy az
képes legyen a palladium komplex formaban vagy rémzecskek formajaban torten
megkotésere.

Altalaban a palladium vegyiiletek megkétése —RBbportokon keresztiil torténik, de
egyéb csoportokat is lehet alkalmazni erre a célla. és munkatarsai olyan rogzitési
lehetségBbl szamoltak be, ahol a palladiumot kénatomot és,RiBoportot tartalmazo
kétfogu ligandum segitségével lehet megkoétni. Ay épallitott palladium katalizatort
tobbszdr is felhasznaltak. Atmoszférikus nyomasoN-autil-benzamid 82%-ban, as-fenil-
benzamid 86%-ban keletkezett a reakcio soran. Adikitkor utan a palladium kismértigk

lemosodasat tapasztaltak. A katalizator hosszabkci@d (8 ora helyett 15-20 oOra) és
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magasabb dmérséklet (100C helyett 130°C) alkalmazaskor aril-bromidok atalakitasara is

hasznalhat6 volt.1[6]

OSiMes,
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Merrifield gyanta

4. abra
Hordozo felliletének moédositasa



Egy masik példaban kétfogu arzin ligandummal kétbtheg a palladium vegytiletet.
Az elkészitett katalizator kdnnyen elvalaszthatdt o reakcidelegyil, hatdsossagat tobb
koron (5 alkalom) keresztll vizsgaltak. A reakcidzken a katalizator aktivitasa kissé
csokkent, amit a palladium lassu lemosddéasa okdAaft

Lagashi és munkatarsa olyan modositott szilika@jéitbttak eb tetraetoxiszilan és a
megfeleb trietoxiszilil csoportokat tartalmazé vegyiletedakciojaban, amelynek fellletén a
nitrogén tartalmua funkcios csoportok kotik meg dguhumot. Teszt reakcionak jodbenzol és
metanol karbonilezési reakciojat valasztottak, atam@ egyben az olddszer szerepét is
betoltotte. Az elkészitett katalizatort 20 koronrdsztll vizsgaltdk, ekdzben az atalakulas
60%-r6l 40%-ra csokkenflp].

Egy masik eljarassal Pd-NHC komplex kialakitasangértek heterogén katalizatort.
Bhanage és munkatarsai 3-klorpropil-trimetoxiszil&@s 1-metilimidazol reakciojaval
eloallitott ionfolyadékot rogzitettek szilikagélhez ézutan adtak hozza a PgClIAz igy
kapott heterogén katalizatort 10 bar szén-monoyaimason, 86C-on, és kilonbdzbazisok
(KoCOs;, DBU, EgN) jelenlétében vizsgéltak, oldoszerként DMF-t atkaztak. Jodbenzol és
anilin reakciéjaval 90%-0s hozammal kaptak a kitannéket. 19|

Kutatocsoportunkban Papp Maté olyan palladium alkgtalizatorokat allitott é|
ahol a 3-klorpropil-trietoxiszilan és az 1-metilohaizol reakcidjdban kapott ionfolyadéknak a
CI" ellenionjat BE ellenionra cserélte éldépésben, és ezutan rogzitette a szilikagél fiile
llyen modon tébb kilonb@dz katalizatort allitott € és vizsgaltasket aminokarbonilezési
reakciokban. Modell reakcionak a morfolin és jodtmnreakcidjat valasztotta. Bazisként
EtN-t alkalmazott, oldoszernek DMF-t hasznalt. A m@ak atmoszférikus nyomason és 30
bar-on is vizsgalta szénmonoxid jelenlétében°Cadn. Az altala elkészitett katalizatorok
atmoszférikus korilmények kdzoétt alacsony konvermatattak (34%), mig nyomas alatt a
jodbenzol atalakulasa és a reakcio szelektivitdkat@amid termékre nézve csaknem 100%
lett. [20]

Bhanage és munkatarsai imidazolium-ion segitségédtitték meg a palladiumot
Merrifield gyantan. Modell vegylletnek a jodbenzolélasztottdak és kilonb&zamin
szarmazeékok jelenlétében vizsgaltdk az aminokaldmdst. Olddszerként vizet, bazisként
NaCOs-ot alkalmaztak, a reakci@d8 6ra, a nyomas 7 bar volt. Szamos amid szarmazeéko
eléallitottak j6 hozammal primer- és szekunder, alédsaromas aminok felhasznaldsaval is.
[21] A viz mint oldoszer alkalmazésa azért kiloekegmert jelenléte altaldban inkdbb a

karbonsavhoz vez&mellékreakcionak kedvez.
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Egyedil Seayad és munkatarsai szamoltak be atmmisifekorialmeények kozott
lejatsz6d6 aminokarbonilezési reakciérol olyan ftegr katalizator jelenlétében, mely nem
tartalmazott foszfan-ligandumot. Palladium nanceéskéket kotdttek meg an. fém-organikus
vazrendszerrel rendelké&zanyagokban (Metal Organic Frameworks, MOF). A&akitott
katalizatort ezutan sikeresen tesztelték aminokuldmeési reakciokban 12C-on, toluolban,
K,CO; bazis jelenlétében. Beszamoltak arrol is, hogyatallkzator aktivitasa a tobbszori
felhasznalas soran csdkkent, megteletedményeket csak 2 bar nyomason tudtak elérni.
Amikor reagenskeént anilint alkalmaztak, a j6 atalakhoz nagyobb mennyigégatalizatorra
€s 24 oras reakciGidalkalmazéasara volt szikség. [22]

Egy késbbi cikkikben arra is utaltak, hogy a katalizatasimalata nehézkes, mert a
hordoz6 nedvességre érzékeny. Ezért a palladiurarésrecskéket zeoliton rogzitették. Az
igy eballitott katalizator csak foszfan-ligandumok hozi@sakor mkodott, de nagyon
hatékony volt aril- bromidok és —jodidok aminokamidezési reakciojaban. A reakcid 4 bar
szén-monoxid nyoméason jatszédott 1eCO; jelenlétében, toluolban. A katalizatoeye,
hogy konnyedén 8dllithatd, vizben stabil, és szélesonférsékleti tartomanyban
felhasznalhatd. [23]

Osszességében elmondhatd, hogy az eddigi vizské@atint az imidazolium-ionok
segitségével rogzitett katalizatorok esetében gfalatlast csak atmoszférikusnal magasabb

nyomason sikerult elérni.
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2. Kisérleti eredményik és kiértékelésik

Korabbi munkédm soran [24] megallapitottam, hogy esgy szilikagélre vitt
ionfolyadék segitségével rogzitett palladium katabrok nagyon eredményesen
hasznalhaték Heck reakciéban: mind szakaszos, natghmatos kortlmények kozott
megfeleb aktivitast mutatnak. Szakaszos Gizemmaddban tobbiskttasznalhatok, folyamatos
reaktorban 10 orat meghalado Uzetradhtt is stabilan ikddnek.

Az elokisérletek azt mutattdk, hogy a fenti katalizatoraokar atmoszférikus
kortlmeények kozott is alkalmazhatok jodbenzol arkarbonilezési reakcidjaban. Jelenlegi
kutatdmunkam e reakciétipus vizsgalatara iranyult.

El6szor a korabbinal részletesebben tanulmanyoztamondalyadék megkdtdéseét a
szilikagélen: vizsgaltam a kulonb®zolddszerek és dmérséklet hatasat, a korédbbinal
részletesebben jellemeztem a SILP fazist.

Az elballitott SILP hordozékon kilénféle prekurzorok fafiznalasaval rogzitettem a
palladiumot. Meghataroztam a palladium megkiését és dsszehasonlitottam a katalizatorok
hatdsossagat aminokarbonilezés soran. Modell r@@éddkia jodbenzol és anilin reakciojat
valasztottam. Megallapitottam az optimalis reakdrGknényeket, vizsgaltam a katalizator
tobbszori felhasznalasat. ICP-AES modszerrel médagralladium lemosddas mértekét.

Az eloallitott heterogén katalizatorok kozul a legaktivab j6dbenzol és tovabbi
anilin-szarmazékok-, aril-jodidok és anilin, valanjédbenzol és alifas aminok reakciéjaban

is teszteltem.

2.1. Katalizator el 64llitasa

A Kkatalizator elkészitésénél olyan modszert vétdsm, ahol az ionfolyadék a
szilikagél hordoz6 feliletéhez kovalensen van itéygzihogy az ionfolyadék lemosodasat
elkertljem. Ebszor az ionfolyadék fazist alakitottam ki a szigikhfellletén és csak ezutan

adtam hozzé a palladium sot.
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Katalizator készitése

2.1.1. Olddszer hatasa az ionfolyadék rogzitésére

Elss Iépésben 3-klorpropil-trietoxiszilantAf rogzitettem a szilikagélen, majd ezt
kovetven egy alkilezési reakcidban 1-metil-imidazoll8l) (reagaltattam, igy megkaptam a
rogzitett ionfolyadék fazisQ). [25]

Korabbi munkam sordn az ionfolyadékot toluolbarzitejtem a szilikagél fellletére.
Az irodalomban leirt rogzitési mddszerekben is azt oldészert alkalmaztak, de mas
oldészerben torténrogzitésre nem talaltam példat. Ezért kilonfétksterekben vizsgaltam
a 3-klérpropil-trietoxiszilan megkédését, és mértem a mobdositott szilikagél
tomegndvekedését. Ezt azért tartottam fontosnak, maetobb ionfolyadékot tudunk a szilard
hordozo feliletén megkaotni, akkor az feltéfeet jobban stabilizalja a palladium katalizatort.

Az alkalmazott oldoszereket és a mért totmegnovekteate 1. tablazatban foglaltam
O0ssze. A Klérpropilezést minden esetben az oldéseuxhbmérsékletén végeztem. A
reakcid eredményességét befolyasolhatia az oldogodaritasa vagy az alkalmazott
homérséklet. A polaritas és a tomegnodvekedés koedtt talaltam egyeérteltindsszefliggest.

A kisérlet soran megallapitottam, hogy az alacsémypontl oldészerek nem
alkalmasak a rogzitésre, mert a megkés mértéke alacsony.

Végul a legmegfelébb oldészernek a toluol bizonyult. A témegnovekédErthato,

hogy viszonylag magas a megkdés. Az 1-metil-imidazol kapcsolasa utan az iorddBk
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szilikagél feluletén tortéhmegkobdését szilard fazistiC CP MAS-NMR spektroszkopiaval

(6. abra) és elemanalizis segitségével igazoltam.

1. tdbldzatA 3-klorpropil-trietoxiszilan rogzitése soran méitmegnovekedés
1 gramm szilikagél esetén

oldészer forraspont tomegnovekedés (mg)

metanol 64 49
kloroform 61 33
acetonitril 82 49

2,2,4-trimetilpentan 100 50
toluol 110 114

cimol 177 177
xilol 138 92

kumol 152 181

Reakcidkorilményekt, 66 mmol 3-klérptopil-trietoxiszilan, 6 ml oldész24 h reflux

A 3C CP MAS-NMR spektrumban a legmagasabb kémiaiceltainal (136,8 ppm) az
imidazol gyiri 2-es szénatomjanak (f) jele, majd 124,5 ppm-ngté@slvadva a 4-es és 5-0s
szenek (d,e) jelei talalhaték. Az imidazol tg§jéeben 1éw nitrogénatomhoz kapcsol6do
metilén (c) 46,6 ppm-nél, még a masik nitrogénhegazckolddd metilcsoport (g) 36,6 ppm-nél
jelentkezett. A propilcsoporthoz tartoz6 két toviaiketilén szén jele 26,7 ppm-nél (b) és 9,6
ppm-nél (a) mutatkozott. Emellett a spektrumbannasdhatdé szabad etoxicsoport (h, i)
jelenléte is. A spektrum megfelel az irodalombdalta@té adatoknak. [26]

A cimolban rogzitett ionfolyadék NMR felvételén (@bra) is azonosithatok a

megkotott ionfolyadékdbb jelei.
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6. dbra
Fent: Toluolban rogzitett ionfolyadék szilard f&ztdC CP MAS-NMR spektruma
Lent: Cimolban régzitett ionfolyadék szilard fazidd CP MAS-NMR spektruma
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7. abra

Cimolban régzitett ionfolyadék proton lecsatolt&zi fazisd*C MAS-NMR spektruma

Ugyanennek a mintanak szilard fazispproton lecsatolassal kész&i€ MAS-NMR
felvételén (7. 4bra) azonban jél lathatok az oldashan Iéé cimolnak megfelél éles jelek.
A legnagyobb kémiai eltolodasnal az aromasgr@yelei latszodnak a spektrumban (119,2
ppm - 138,6 ppm). A kisebb kémiai eltolodasu jetdkaz el$ (26,7 ppm) az izopropil
csoportban l&y metin (b) jele, mig a kdvetkézntenziv jel (16,9 ppm) a két egyenériek
metilcsoport(c,a) jele. A legkisebb kémiai eltolédal (13,6 ppm) a para helyzetbendlév
metilcsoport (j) jele lathaté. Meg kell jegyeznehogy a toluolban régzitett ionfolyadék
esetén a toluolnak megfalejelek nem mutatkoztak a spektrumban, tehat oterélk az
oldoszert eltavolitani.

Mindezek alapjan megallapitottam, hogy a magas$pwnti oldészerek a vakuum és
a magas émerseklet ellenére sem tavolithatok el maradéekthlanszilikagél fellletél az
alkalmazott korulmények kozt. A mért nagy tomegrk@d®s a visszatartott oldészernek

kdszonhet.
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8. ébra
Szilikagélen rogzitett ionfolyadéiSi CP MAS-NMR spektruma

A %°Si CP MAS-NMR spektrumban (8. abra) két jelcsopaittatd. A kisebb kémiai
eltolédasnal a szilikagébb szarmazo6 csucsok jelentkeztek. Az irodalmi adattapjan [27]
-110,4 ppm-nél (Si(0OSj), mig -101,2 ppm-nél (Si(OSIPH) Osszetételnek megfedel
sziliciumatomok jelei talalhatok.

A -66,05 ppm-es jel SI(OSR, az -58,4 ppm-nél jelentk&zpedig Si(OSHROEL
Osszetétdl csoportokhoz rendelhiet

Az ionfolyadék megkdidését a nitrogén adszorpcidos-deszorpciés vizsgalato
igazoltak. A BET felulet az eredeti 466, 7/mértéksl 400,9 nf/g-ra, az atlagos porusatriér
6,10 nm-6l 5,56 nm-re csokkent.
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2.1.2. Heterogén palladium katalizator kialakitasa

Ezutan kilonbdéa palladium sék segitségével alakitottam ki a kaéddirokat, és
vizsgaltam hatékonysagukat az atmoszférikus nyomdsgatszodd aminokarbonilezési
reakcioban.

A palladium sok rogzitésénél a korabban Heck rédiasi alkalmasnak bizonyult
katalizatorok [24] dlallitasaval azonos korilményeket hasznaltam. Okt&ént etanolt
alkalmaztam, hogy a palladium redukal6édasésegitsem, és KBu-t is adtam az elegyhez,
hogy a palladium-karbén komplex kénnyebben kialiul

Az igy elkészitett katalizatorok palladium tartatrad. tdblazatban foglaltam dssze. A
mennyiségi meghatarozast salétromsavas feltarastidan ICP-AES mddszerrel végeztem

el.
2. tAblazatPalladium megkétése a szilikagél hordozon
L bemért mert L
katalizator palladium palladium palladium- | palladium tartalom megkoisdés (%)
s6 . tartalom (mmol/g)
s6 (mQ)
(mg/g)

CAT-1 | Pd(OAc) 17,5 65,964 0,62 79
CAT-2 PdSQ 15,8 39,220 0,37 47
CAT-3 PdBK 20,7 58,522 0,55 70
CAT-4 PdCl, 13,8 51,792 0,49 63

kériilmények: 100 mg modositott szilika, 0,078 mmalladium sé, 10 ml etanol, 0,156 mmol 180, 24 h kevertetés

A mérési eredmények alapjan lathatd, hogy a Rd80Ok6dott meg a legkevesebb
0,37 mmol/g, mig Pd(OAg)dl a legtdbb: 0,62 mmol/g.

Ezutdn O6sszehasonlitottam az elkészitett katafiaiét aktivitasat jodbenzol2) és
anilin (1) atmoszférikus nyomason lejatszé6ddé aminokarboédiezeakcidjaban (9. abra)
Termékként kizarolag\-fenil-benzamid 8) keletkezett, az amin formilezése, vagy &ett
karbonilezés nem jatszodott le.

A méréshez annyi katalizatort mértem be, hogy Egiaim tartalmuk azonos legyen.
Az 3. tablazatban feltiintettem a bemérési adatékat karbonilezési reakciéban kapott

termék hozamat.
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NH., [ .
M
katalizator, CO
_|_ )
Et;N, DMF 0

9. 4bra
Jédbenzol karbonilezése anilin jelenlétében

3. tdblazatKulonbod katalizatorok 6sszehasonlitasa

bemé;rt hozam (3) (%)
., katalizator
katalizator "y
mennyisége 1. Kér 2. kor
(mg)
CAT-1 10,0 100 100
CAT-2 16,7 83 45
CAT-3 11,3 66 53
CAT-4 12,7 100 63

reakciokorilményekd,2 mmol jédbenzol, 0,5 mmol anilin, 0,7 mmaNEt
katalizator (0,0062 mmol Pd-tartalom) 1 ml DMF, Céna, 100°C, 8 6ra

A Pd(OAc)-tal és PdChdal keészilt katalizatorok voltak a legaktivabbak.
katalizator tobbszdri felhaszndlasanak lébégét vizsgalva megallapitottam, hogy a
Pd(OAc) a legalkalmasabb palladium vegyilet a rogzitettisth heterogén katalizator

elkészitéséhez, hiszen ekkor a masodik korben sékkent az atalakulas.

2.2. Optimalis oldészer kivalasztasa

Miutan kivalasztottam a legalkalmasabb katalizatowvizsgaltam, hogy az
aminokarbonilezési reakcié lejatszédasanak melyildészer kedvez a legjobban.
Modellreakcioként a 9. abran feltiintetett reake@sztottam, oldészerként DMF-t, DMSO-

t, acetonitrilt, toluolt, dioxant és THF-t alkalmam (4. tablazat).
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4. tdbldzat Aminokarbonilezés kulonb®nldészerekkel

reakcioelegy 6sszetétele
oldoszer jodbenzol (2) termék (3)
(%)* (%)*
toluol 83 17
dioxan* 100 -
acetonitril* 81 19
THF 100 -
DMF 0 100
DMSO 0 100

reakciokorilményekd,2 mmol jédbenzol, 0,5 mmol anilin, 0,7 mmaNEt

10 mgCAT-1, 1 ml oldészer, CO atm., 16G, 8 éra,a: gazkromatografias mérés alapjan
* 80 °C ment a reakcid

A mérés soran azt tapasztaltam, hogy az jodbém@bbnilezési reakcidja dioxanban
és THF-ban egyéltalan nem jatszodott le. Acetdn{fi®%) és toluol (17%) oldbészerben
kismértéki atalakulas tortént. Ezzel ellentétben DMF-ban @4SD-ban teljes volt az
atalakulas, igy az utébb emlitett két oldészer thotak a legalkalmasabbnak az
atmoszférikus nyomason lejatsz6do aminokarbonilegzégcio kivitelezéséhez.

A tovabbiakban a kivalasztott olddszerekben viltaga az eballitott katalizator
tobbszdri felhasznélhatosagat, valamint a pallddiermosddas mértekét az egyes korokben.
Azt tapasztaltam, hogy mindkét oldészerben tel@s az atalakulas még a harmadik kérben
is (5. tadblazat). A kapott reakcidelegyek feltav@sameg tudtam hatarozni a palladium
lemosddas mértékét. Ehhezosddr az adott mintardl ledesztillaltam az oldészentjd
tomegallanddsagig szaritottam vakuumban. Az igyszamaradt anyagot cc.HN®an

feltartam és ICP-AES segitségével meghataroztaatl@dpum tartalmukat (5. tablazat).
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5. tAblazatDMF-ben és DMSO-ban kapott eredmeények 6sszehasanlit

reakcioelegy
oldészer kor reakcididé (h) ho?;)r)na ®) Figlrlg?ri# ;n n:g:?:feé?;;
(mmol)®
1 kor 8 100 0,0001378 2,2
DMF 2 kor 8 100 0,0002224 3,6
3 kor 8 100 0,0002206 3,5
1 kor 16 100 0,0000777 1,2
DMF 2 kor 16 100 0,0001987 3,2
3 kor 16 100 0,0002145 3,4
1 kor 8 100 0,0009301 14,9
DMSO | 2kor 8 100 0,0007671 12,3
3 kor 8 100 0,0004156 6,7

reakciokorilményekd,2 mmol jédbenzol, 0,5 mmol anilin, 0,7 mmgNEL0 mgCAT-1 (Pd tartalom: 0,0062 mmol), 1 ml
DMF/DMSO, CO atm., 108C, 2 gazkromatografias mérés alapjan,ICP elemzés alapjan,
% mmol Pd a rekacidelegyben/mmol Pd az eredetilizataron

A két oldbszert dsszehasonlitva azt tapasztaltamgy DMSO-ban mosédott le a
legtbbb palladium. Mar az €él«orben is kozel 15% volt a palladium leoldddas.

A szilikagél felliletén az imidazolium kation demwoélasa révém-heterociklusos-
karbén (NHC) komplexek képdhetnek. Az is ismert, hogy ha ezeket az NHC-korgKet
melegitjik, ligandum vesztéssel palladium-nanoméskaEk alakulhatnak ki. [28] Ezek a
nanorészecskék a hordozo felulétédemosodhatnak, illetve az oldatbol ismételten
kivalhatnak a fellletre.

Tudjuk, hogy a dimetil-szulfoxid palladium-kompldxéialakitdsara hajlamos. [29]
Feltételeztem, hogy a lemosdédott palladium egyaészolddszerrel komplexet képez, igy a
reakcio lejatszédasa utan sem képes kivalni akagél feluletére. Mivel a hosszabb
reakcioid kedvez a nanorészecskék szilard hordozora tHkédlasanak, és enneksalyos
hatasat a kutatdcsoportban is tapasztaltdk mar, [R@gvizsgaltam, hogy DMF-ben a
reakcioid (8 6ra, 16 Ora) mennyire befolyasolja a palladilemosodasat. A mérési
eredmények azt mutatjak, hogy bar a 16 oras reakciEsetén a palladium lemosédas kis
meértékben valéban csdkkent, nincs jebsnkilonbség a lemosddasban. Ha azonos ciklusok
kozott nézzik a lemosddas mértékét, akkor azt régdhatjuk, hogy a két érték kdzott szinte
elhanyagolhaté az eltérés. Ezért aokds kisérletekben az aminokarbonilezést 8 oras

reakcioidsvel végeztem.
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2.3. A rogzitett katalizator vizsgéalata

A tovabbiakban megprébaltam felderiteni, hogy \@é@n milyen tipusu palladium
részecskék katalizaljak a reakciot. Egyrészt aqiéalsegithetik a palladium nanorészecskék
vagy a reakcié kozben kéfott palladium komplexek. A reakcio lejatszédhaha@dozo
fellletén, vagy az oldatba jutott palladium nanpeeéskék/komplexek hatasara.

Ennek ellefirzésére az egyik lehlitég, hogy a reakcid teljes lejatszodaséit el
eltavolitjuk a szilard katalizatort és vizsgaljukpgy annak tavollétében tapasztalhaté-e
tovabbi termékképiés. Ha igen, akkor az oldatba kerult palladiunzeéske is részt vesz a
katalizisben.

Ha a reakciot valoban nanorészecskéek kataliza&kor a reakcidelegyhez adott
higany katalizatorméregkentikodik, ugyanis amalgamot képez velik. Mig ha agolim
komplexformaban van jelen, akkor a higany nem lyéfalja a reakcid lejatszédasat. [30]

Ennek tisztazdsara a kovetkekisérleteket végeztem el mind DMF-ben, mind
DMSO-ban (6. tablazat). A korabbiakhoz képest le&tsz mennyisdg reakcidelegyeket
meértem 0ssze. A szokasosnal rovidelibatlelte utan a kevertetést lekapcsoltam és hagytam
hogy a meleg olajfukiben a katalizator kitlepedjen a reakcioeldgykozben ebkészitettem
két Schlenket az egyikbe tettem egy higanycsemsetnindkét reakciéedényt szénmonoxid
atmoszféra ala helyeztem .

A forré reakcidelegydl kivettem 0,5-0,5 ml-t, majd bemértem azokaszitett
reakcioedéenyekbe, és tovabbi 4 6ran at melegitetizralegyeket, majd gazkromatografias

elemzéssel meghataroztam o6sszetételiket. A mészinényeket a 6. tablazatban tintettem

fel.
6. tablazatForro szirési és higannyal végzett kisérletek
oldoszer reakcioidé (h) | jédbenzol (2) (%) | termék (3) (%)
2 54 46°
DMF 4 49° 51°
4 54° 46°
0,75 38 62
DMSO 4 15° 85’
4 25° 75°¢

reakciokorilményekd,4 mmol jédbenzol, 1,0 mmol anilin, 1,4 mmaNE20 mgCAT-1,2 ml oldészer,
CO atm., 106C, & 6sszetétel a szilard katalizator eltavolitasakotsszetétel tovabbi melegités utan,
“ Osszetétel tovabbi melegités utan higany jeléhkn
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A mérési eredmények alapjan lathatd, hogy DMSO-aareakcié gyorsabb, mint
DMF-ben. A szilard katalizator eltavolitdsa utdkamverzié novekszik, de DMF-ben sokkal
kisebb mértékben, mint DMSO-ban. DMF old6szerbdalip nanorészecskék képnek,
mivel ha higanyt adunk a reakciéelegyhez, akkoaldw atalakulas nem tapasztalhato.

DMSO oldészer esetében valosit@g nanorészecskék mellett méeg palladium
komplex is képédik. Ezt aladtdmasztja, hogy higany jelenlétébevois atalakulas, bar kisebb
mértéki, mint higany tavollétében. A palladium-komplexekplsidése magyarazhatja a
DMSO-ban megfigyelt nagyobb palladium lemosodast.

2.4. J6dbenzol aminokarbonilezési reakcioja anilin-  szarmazékokkal

Az ebkisérletek soran megallapitottam, hogy a Pd(Q#al) készllt katalizator a
legalkalmasabb tovabbi aminokarbonilezési reakdidktelezésére DMF old6szerben. A
kivalasztott katalizatort a modell reakcioban atkarott anilin utan tovabbi anilin-
szarmazékok és jodbenzol karbonilezési reakcidjabasgaltam (10. abra). A mérési

eredményeket a 11. abran tlntettem fel.

NHo I
= katalizitor, CO .
/ | + Et;N, DMF / | o
o oy
R

=T

R

1R=H 2 IJR=H

4 R=2-NO, 5R=2-NO;

6 R=3-NO, 7 R=3-NO,

8§ R=4-NO, 9R=4-NO;
10 R = 4-C H, 11 R = 4-C4H,
12 R = 2,6-(CH;), 13 R = 2,6-(CH3)»
14 R = 4-C(0)CH,4 15 R =4-C(O)CH;
16 R =4-OCH,; 17 R = 4-OCH;
18 R = 2-CH;, 19 R = 2-CH;,
20 R = 4-CH;,4 21 R=4-CH,4
22 R = C4H, (2-naftilamin) 23R=C,H,

10. abra

Joédbenzol karbonilezése kulonB@milin szarmazékokkal

23



11. &braAz anilin-szarmazékok jelenlétében kapott termbkema

100

Qo

B0

70

&0

50

40

konverzlo (%)

30

20

10

reakciokorilményekd,2 mmol jodbenzol, 0,5 mmol anilin szarmazéknthl EsN, 10 mgCAT-1, 1 ml DMF,
CO atm., 100C, 8 éra.a: gazkromatografias mérés alapjan

A keletkezett termékek szerkezetét GC-MS vizstdllagazoltam. Melléktermék
keletkezését, kdis karbonilezést egyik esetben sem tapasztaltam.

Azon anilin-szarmazékok, amelyek elektrondonor osmp tartalmaznak az
aromasgyriin, az anilinhez hasonlo reakciékészséget mutatték6-dimetil-anilin esetén az
aminocsoport kozelében taldlhatd metilcsoportolkeérgais géatld hatdsa miatt kisebb a
vegyllet reakciokészsége, a termék hozama aladsbnya

Az elektronszivd csoportokat tartalmaz6 anilinrszékok esetén a vartnak
megfeleben a reakciokészség csokkent az anilinhez képe3tnito vegyulet kivételével
nem kaptam teljes atalakulast.

2.5. Anilin aminokarbonilezési reakcioja jodbenzol-  szarmazékokkal

Ezutan teszteltem az anilin aminokarbonilezésikaiggat kilonb6sd jodbenzol
szarmazékokkal (12. 4bra). Ebben az esetben a&#nvdhogy az aromés gyin taldlhato
elektrondonor csoportok csokkentik a jodbenzol ceakészségét, még az elektron akceptor
csoportok novelik azt. A mérési eredményeket slbgan abrazoltam.

24



=
| NH, ’ |
N “““x\
= katalizator, CO R
|+ >
/ Et;N, DMF O/ O
e
R
2R=H 1 3IR=H
24 R = 3-NO, 25 R = 3-NO,
26 R=4-NO, 27 R =4-NO,
28 R = 4-OCH;, 29 R = 4-OCH;,
30R=3-F 31R=3-F
32 R=3-Cl 33 R=3-Cl
34 R=3-Br 35 R=3-Br
36 R = 3.4-(CH3), 37 R = 3,4-(CH;),
38 R = C,H, (1-jédnaftalin) JI9R=CH,
40 R = 2,4-Cl, 41 R = 2,4-Cl,
42 R = 2,5-Cl, 43 R =2,5-Cl,

12. 4bra
Jédbenzol-szarmazékok karbonilezése anilinnel

13. abraA jodbenzol-szarmazékok karbonilezése soran kegratekek hozama

100 -
90 -
80 -
70 ~
60 -
50 -
40 -
30 +

konverzié (%)

reakciokorilményekd,2 mmol jédbenzol, 0,5 mmol anilin szarmazékn@nbl EsN, 10 mgCAT-1,
1 ml DMF, CO atm., 106C, 8 éra.a: gazkromatografias mérés alapjan
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Az eredmények a varakozasnak megtasl alakultak. Erdemes megemliteni, hogy a
klor- (32, 40, 42), illetve a brémszarmazékoR4) esetében kizardlag a jod cseréjét figyeltem
meg.

A tablazatban felsorolt vegyuletek kozul egy kivétel (3,4-dimetil-jodbenzol)
mindegyik elektronszivo csoportot tartalmazott.

Teszteltem tébb olyan jodbenzol-szarmazékot is, yehkelelektronkild csoporttal
rendelkeznek (o-, m-, p-jodfenol). A gazkromatograiizsgélatok azt mutattak, hogy az aril-
jodid atalakult, de a kromatogramon a ké&gitt termékek nem latszodtak. Feltételezésiink
szerint valamilyen oligomer szarmazék kégtt a vegylletekld, de ezek szerkezetét nem

vizsgaltuk. igy ezeket a mérési eredményeket nenetiem fel.

2.6. J6dbenzol aminokarbonilezési reakcioja alifas aminokkal

Aromas aminok és jodbenzol-szarmazekok utan vitesgaa katalizatort kialonbéz
szekunder aminok, &z6r morfolin 44) és jodbenzol2) reakciojaval (14. abra). Az amid
(45) mellett ketoamid46) és a morfolin formilezésével k&fak melléktermék 47) jelenlétét

is megfigyeltem. A 7. tablazatban feltintettem pAéott termékek aranyat.

! —C— ! n
+ HN’,’ \'D katalizator, CO - Ci N ,- + ” i ~. .f + Hrﬁ_N 0
\__/  DMF,EuN Q o o
2 44 45 47

14. dbra
Jodbenzol és morfolin karbonilezési reakcidja

7. tAblazatA jodbenzol és morfolin karbonilezésének eredményei

jodbenzol (2) termékaranyok (%) termékaranyok (%)®morfolin
kor atalakulasa jédbenzol karbonilezése karbonilezése
(%) 45 46 45 46 47
1 67 80 20 61 16 23
2 74 66 34 42 21 37
3 54 63 37 39 22 39

reakciokorilményekd,2 mmol jodbenzol, 1 mmol morfolin, 0,7 mmaNEL0 mgCAT-1, 1 ml DMF,

CO atm., 1006C, 2 éra,CAT-l,a: gazkromatografias mérés alapjan
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A tablazat adatai alapjan lathatd, hogy a jodberdtalakulasa a harmadik kérben
csokkent. A katalizator Gjrafelhasznaldsa soraraedképsdés szelektivitdsa romlott, a

formilezett melléktermék ardnya névekedett.

Bizonyitottam, hogy a formilezett termékd7] szén-monoxid tavollétében, az
oldészerként alkalmazott DMF hatasara is keletke&iknorfolint (44) DMF-ben melegitve
100°C-on 2 6ra utan formilezett termék7j képzdott.

Ezutan dioxanban és DMSO-ban is vizsgaltam a lrdéndleltlintetett reakciot. Ebben
a két oldészerben nem képintt ketoamid 46) sem a morfolin formilezésével keletkez
melléktermek 47). A 8. tadblazatban dsszefoglaltam a mérési ereglekdn, a tablazatban

csak a keletkezett termé4&H) hozamét tiintettem fel.

8. tAblazatDMSO-ban DMF-ben és dioxanban elvégzett
aminokarbonilezés eredményei

hozama (45) (%}
oldészer
1. kor 2. kor 3. kor
DMSO 92 75 53
dioxan* 77 53 22
DMF 67 74 54

reakciokorilményekd,2 mmol jédbenzol, 1 mmol morfolin, 0,7 mmgNEfLml olddszer,
CO atm., 106C, 2 (’Jra,CAT-l,a: gazkromatografias mérés alapjan

* 80 °C ment a reakcio

Dioxanban a katalizator aktivitasa gyorsan csokkénkeletkezett termék hozama

77%-r0l 22%-ra valtozott a harom kisérlet soran.
DMF oldoszer esetén is az tapasztalhatd, hogy astili felhasznalas soran a

katalizator folyamatosan veszit az aktivitdsabal.
Ezutan a morfolinon kivil tovabbi alifdas aminok keidkészségét is vizsgaltam.

Eldszor DMSO olddszerben teszteltem a karbonilezéselmbben az oldészerben nem volt
tapasztalhato mellékreakcid lejatszédasa. Utana Ddltfoszerben is megismételtem a

méréseket. Az eredményeket a 9. és a 10. tablawaipkltam dssze.
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l 2 —r upipE
+ NHR1R2 katalizitor, CO 'ﬁ_“R'R 4 ﬁ- l|3| NR'R’
DMSO, EGN ©/0 ©/o 0

2 48 RLR* = C4H; 49 Ry,R, = C4H;
50 R' R? =- CH(C,Hs)«(CH,), 51 R' R*=- CH(C,Hs)«(CHy)y 52 R'R? = - CH(C,Hg)-(CH,)4
53 R! = R? = C;H; 54 R, =R}=C,H;
55R'=R*=C,H, 56 R = R? = C,H, 57R' = R? = C,H,
15. dbra

Jédbenzol aminokarbonilezési reakcidja alifas arkiab

9. tAblazatA jodbenzol és alifas aminok karbonilezésének etagiei DMSO olddszerben

" : jodbenzol (2) termék aranyok

alifas amin kor ’ 5
atalakulasa (%) amid (%)® | ketoamid (%)°

1 43 100 0

pirrolidin(48) 2 34 100 0

3 29 100 0

1 87 98 2

2-etilpiperidin 60) 2 59 84 16

3 43 60 40

1 88 100 0

dietilamin 63) 2 64 100 0

3 48 100 0

1 83 79 21

dibutilamin 65) 2 39 64 36

3 29 32 68

reakciokorilményekd,2 mmol jédbenzol, 0,5 mmol alifas amin, 0,7 migwN,1 ml DMSO,
CO atm., 100C, 8 c')ra,a: gazkromatografias mérés alapjan

Megallapithatd, hogy a katalizator aktivithsa tdtilvs felhasznalasa utan
nagymértékben csokken. Pirrolidin esetén mar a® &&rben is alacsony konverziot
tapasztaltam, mely a katalizator tovabbi felhaszs@lal tovabb csotkkent. A jelen
reakciokorilmények kozoétt két esetben is megfiggBlhvolt ketoamid kép&dése.

Formilezést DMSO-ban nem tapasztaltam.
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Jodbenzol és morfolin reakciojaban elvégeztem aalkmhoz hasonlo higany

mérgezéses kisérletet. Azt tapasztaltam, hogykaidatt is legalabb részben Pd-komplexek

katalizaljak.
10. tdbldzatA jodbenzol és alifas aminok karbonilezésének etaglei DMF olddszerben
termékaranyok _ " _
» s termékaranyok (%)®alifas amin
jodbenzol (2) (%) “ jodbenzol -
. : o karbonilezeése
alifds amin | kor atalakuldsa karbonilezése
(%) amid ketoamid amid ketoamid | formilezés
(%)* (%)* (%)* (%)* (%)*
1 81 70 30 46 21 33
pirrolidin(48) 2 57 78 22 41 11 48
3 38 68 32 29 14 57
1 78 100 0 100 0 0
2-etilpiperidin
2 51 100 0 100 0 0
(50)
3 15 100 0 100 0 0
1 63 83 17 83 17 0
dietilamin
2 17 79 21 79 21 0
(53
3 5 100 0 100 0 0
1 91 100 0 100 0 0
dibutilamin
2 44 100 0 100 0 0
(59)
3 24 100 0 100 0 0

reakciokorilményekd,2 mmol jédbenzol, 0,5 mmol alifas amin, 0,7 mil,1 ml DMF, CO atm., 108C, 8 éra

A DMF oldoszerben végzett reakciok eredményei {dblazat) alapjan lathatd, hogy a
varttal ellentétben nem minden esetben jatszédothzl adott amin formilezési reakcigja.
Formilezéssel jaré mellékreakciot pirrolidin esetépasztaltam. A masik két vegyulet (2-
etilpiperidin, dibutilamin) esetében kizardlag ami@ keletkezését figyeltem meg. Az
atalakulas azonban gyorsan csokkent az Ujrafeldészsoran.

Elképzelhet, hogy mar az ets kdrben tapasztalt, a korabbiakhoz képest kisebb
atalakulas miatt a nanorészecskék nem tudnak ketieivisszavalni, ez okozza a rohamos
csokkenést az atalakulasban. Ezért a tovabbiakhzsszhbb reakciold és magasabb
homérséklet alkalmazasaval szeretnék probalkozni. ukzbbi valdszitileg az amid-

szelektivitast is javitani fogja.
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3. Metodikai rész

3.1. Felhasznalt anyagok

A hordozoként alkalmazott szilikagél Merck gyartmarolt (szemcseméret: 0,063-
0,200 mm). Az ionfolyadékok &hllitAsahoz Sigma-Aldrich altal forgalmazott 1-rheti
imidazolt és 3-klorpropil-trietoxiszilant hasznd&ta Az aminokarbonilezési reakcio
kivitelezéséhez a jodbenzolt a Fluka, a tobbi jadidot és a trietilamint a Sigma-Aldrich
cégbl szereztik be. Az anilint (Sigma-Aldrich) pirolidj diizopropilamint (Fluka), 2-etil-
piperidint, dietilamint (Merck) és a dibutilamintLtdba Chemie) a felhasznéalasotel
atdesztilldltam és inertenitében taroltam. A 2-, 3- és 4-nitroanilin a Reanal®ltobbi
anilin-szarmazeék a Fluka cégszarmazott.

A palladium-acetat Fluka termék volt. A DMF-et ésDMSO-t (Sigma-Aldrich)

kiizzitott aluminiumoxidon sartem at, és 4 A-6s molekulas#n, inerten taroltam.

3.2. Analitikai vizsgalatok

A Kkarbonilezési reakciokat gazkromatografias medst kovettem nyomon. A
gazkromatogréfias vizsgalatok HP 4890D készulékemdes HP-1 kolonnan végeztem.

Az elbdllitott vegyuletek azonositasa Agilent 6890N tipgazkromatografhoz csatolt
Agilent 5973N tipusu tdmegspektrométer segitségéwdént. Az elvalasztashoz DB-5MS
tipusut (30 m hosszu * 0,25 mm kietmeésjia * 250 um filmvastagsagu) kapillaris oszlopot
alkalmaztam.

Az ionfolyadék megkdidését a szilikagél fellletén Bruker Avance 400 NMR
készulékkel ellebriztik, a mébfej BL4 (4mm) szilardfazisu méfej volt.

A mintadk palladium-tartalmat salétromsavas roncsaléan ICP méréssel hataroztuk

meg az Analitikai Kémia Intézeti Tanszéken.

3.3. Kisérletek kivitelezése

3.3.1. Arogzitett ionfolyadék elkészitése

A szilikagélt 6 6ran at 256C-on izzitottam szaritdszekrényben, majd exszikkdio
argon alatt hagytam visszdhi. 1 g kiizzitott szilikagélt egy szeptummal, amglabdahoz
csatlakoztatott golyositsvel és keveaibottal ellatott Schlenkbe mértem és inert korulnsdny
k6zott hozzdadtam 6 ml inert toluolt, majd 1,66 rhr@®0 ul) 3-klérpropil-trietoxiszilant.
Majd 120 °C-on forraltam az elegyet 24 6éran keresztil. A c&illo lejarta utan inert

korilmeények kozoétt lesatem a szilikagélt, mostam 2-2 ml toluollal, dikidetannal,
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metanollal. Majd tovabbi 1 éran keresztll vakuumbaaritottam. Szaritas utan a szilikagélt
visszameértem. A tdmegnovekedés alapjan 0,74 mn¥dl,$1mg) 3-klérpropil-trietoxiszilan
kotodott meg. Az igy modositott szilikagélt egy szeptuah Ar-labddhoz csatlakoztatott
golyoshitével és keveivel ellatott Schlenkbe mértem, hozzdadtam 5 mltireluolt.
Folyamatos keverés kdzben cseppenként adagolvadddtzan 5 mmol (397l) 1-metil-
imidazolt, majd 24 6ran at 8C-on reagaltattam az elegyet. A reakcid lejarta @dzilard
anyagot inert 9g6n les#irtem, mostam 2-2 ml toluollal, metanollal, dikl6ri@enal, és végul
8 oran keresztul vakuumban szaritottam. Az igy Wagmilikagél tomegét visszamértem, a
feliletén 0,77 mmol (63.1 mg) 1-metil-imidazol &3btt meg. (Elemanalizis: C, 7,66; H,
1,18; N, 1,58.)

A 2.1.1. fejezetben felsorolt oldészerek esetérmi®.1l fejezetben leirt receptet
kovettem, a forralas kilonbéhomérsékleten tértént az oldoszerek éltirraspontja miatt.

A lesZirt szilikagélt 2 éraig 108C-on vakuumban szaritottam.
3.3.2. Arogzitett katalizatorok ( CAT-1, CAT-2, CAT-3, CAT-4) készitése

A rogzitett ionfolyadék elkészitése a 3.3.1 fejeantleirt modontortént. A palladium
rogzitésénél kilonbézpallddium sokat alkalmaztam. A bemérési adatok &allazatban
talalhatok.

A médositott szilikagéll kimértem 100 mg-ot egy szeptummal és kéver ellatott
Schlenkbe, és hozzaadtam 10 ml etanolt. Folyankatosres kozben hozzaadtam 0,156 mmol
(17,5 mg) kalium-tercbutoxidot és tovabbi 10 peteégyytam keveredni. Ezutan hozzatettem
0,078 mmol palladium-sot és 24 6ran keresztil dxwbarsékleten kevertem az elegyet. A
reakcioid lejarta utan inert sgén leszirtem az elkészilt katalizatort, mostam 1-1 ml

etanollal és éterrel, majd 4 6ran at vakuumbaritstam.
3.4. Aminokarbonilezési reakcio kivitelezése

3.3.3.1. Aminokarbonilezés kulonbdéz 6 aminokkal
Egy Schlenkbe bemértem 10 mg rogzitett kataliz4t0AT-1), majd az edényt egy
Anschutz-feltéttel, szeptummal, labdaval lattamEzlutan az edényt kivakuumoztam és szén-
monoxid gazzal feltdltbttem. Ezt kovein bemértem a szeptumon keresztil 0,2 mmojuR2
jodbenzolt 2), 0,5 mmol amint4, 6, 8, 10, 12, 14, 16, 18, 20, 22, 44, 48, 50,553 0,7
mmol (100ul) trietilamint és 1 ml olddszert. Az igy elkéstiteeakcidelegyet 106C-on
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olajfirdon 8 oran at melegitettem. Az atalakulast gazkrograf@s elemzéssel allapitottam

meg, ferrocén betsstandard segitségével.

3.3.3.2. Aminokarbonilezés kulénb6z 6 jodbenzol-szarmazékokkal

Egy Schlenkbe bemértem 10 mg rogzitett kataliza{GAT-1), majd az edényt egy
Anschitz-feltéttel, szeptummal, labdaval lattamEziutan az edényt kivakuumoztam és szén-
monoxid gazzal feltéltottem. Ezt kdovein bemértem a szeptumon keresztil 0,2 mmol
jodbenzol szarmazéko24, 26, 28, 30, 32, 34, 36, 38, 40,,4@,5 mmol (46ul) anilint (1),
0,7 mmol (100ul) trietilamint és 1 ml DMF-et. Az igy elkészitettakcidelegyet 100C-on
olajfirdon 8 oran at melegitettem. Az atalakulast gazkrograf@s elemzéssel allapitottam

meg, ferrocén belsstandard segitségével.

3.3.3.3. Higany jelenlétében elvégzett kisérlet

Egy Schlenkbe bemértem 10 mg rogzitett kataliza{GAT-1), majd az edényt egy
Anschutz-feltéttel, szeptummal, labdaval lattamEzlutan az edényt kivakuumoztam és szén-
monoxid gazzal feltoltéttem. Ezt kovein bemértem a szeptumon keresztil 0,2 mmojuR2
jodbenzolt 2), 0,5 mmol anilint, 0,7 mmol (10Ql) trietilamint és 1 ml olddszert. Az igy
elkészitett reakcidelegyet 10C-on olajfiirdn 2 6ran at melegitettem, majd a katalizatort
Ulepitettem, majd évatosan kivettem 0,5-0,5 ml-toldat fazisbol. Az oldatokat bemértem
masik két elkészitett Schlenkbe. Az egyik reakciéedénybe tettiggncsepp higanyt, és utana
tovabbi 4 6ran at reagaltattam. Az atalakulast gamktografias elemzéssel allapitottam meg,

ferrocén bel§ standard segitségével.

s

3.4. Az el 6dllitott vegyiletek tomegspektruma

(3) MS (m/z/rel. int.): 197(W)/42; 105/100; 77/52; 51/14

(5) MS (m/z/rel. int.): 242(M)/9; 198/23; 105/100; 77/47; 51/9

(7) MS (m/z/rel. int.): 242(NN/6; 105/100, 77/42; 51/8

(9) MS (m/z/rel. int.): 242(M)/6; 105/100; 77/42; 51/8

(11) MS (m/z/rel. int.):  253(M)/57; 210/32; 105/100; 77/46; 51/5
(13) MS (m/z/rel. int.):  225(M)/25; 120/8; 105/100; 91/4; 77/40; 51/6; 40/17
(15 MS (m/z/rel. int.):  239(M)/25; 105/100; 77/39; 51/6; 43/3

(17) MS (m/z/rel. int.):  227(M)/51; 122/5; 105/100; 95/4; 77/38; 51/6
(19) MS (m/z/rel. int.):  211(M)/47; 105/100; 77/45; 51/8

(21) MS (m/z/rel. int.):  211(M)/39; 105/100; 77/47; 51/9

32



(23) MS (m/z/rel. int.):  247(M)/46; 105/100; 77/42; 51/6

(25) MS (m/z/rel. int.):  242(M)/32; 150/100; 104/38; 92/8; 76/27; 65/8; 50/8

(27) MS (m/z/rel. int.):  242(M)/38; 150/100; 120/16; 104/39; 92/19; 76/25;
65/8; 50/8; 39/4

(29 MS (m/z/rel. int.):  227(M)/12; 135/100; 107/6; 92/12; 77/14; 65/5

(31D MS (m/z/rel. int.):  215(M)/32; 123/100; 95/48; 75/10; 65/5

(33) MS (m/z/rel. int.):  233(W)/9; 231(M)/28; 141/31; 139/100; 113/13; 111/42; 75/13;
65/6

(35 MS (m/z/rel. int.):  277(M)/33; 275(M)/33; 185/100; 183/100; 157/39; 155/39;
104/6; 76/26; 65/14; 50/8

(37) MS (m/z/rel. int.):  225(M)/25; 133/100; 105/27; 77/15; 65/6; 51/4

(39) MS (m/z/rel. int.):  247(M)/18; 155/100; 127/72; 101/5; 77/6; 65/5; 51/3

(41) MS (m/z/rel. int.):  269(M)/3; 267(M)/18; 265(M+)/26; 177/10 175/64; 173/100;
149/3; 147/17; 145/26; 109/12; 75/6; 65/8

(43) MS (m/z/rel. int.):  269(M)/3; 267(M)/19; 265(M)/27; 177/10; 175/65; 173/100;
149/3; 147/19; 145/30; 109/13; 65/8

(45): MS(m/z/rel. int.):  191(M)/11; 190/34; 176/9; 160/6; 105/100; 86/12; 776824

(46): MS(m/z/rel. int.):  219(M)/6; 114/11; 105/100; 86/4; 77/54; 70/26; 51/22

(47): MS(m/z/rel. int.):  115(M)/87; 100/62; 86/49; 72/20; 56/100

(49) MS (m/z/rel. int.)  175(M)/44; 174/28; 146/28; 105/100; 77/57; 51/16

(51) MS (m/z/rel. int.)  217(M)/67; 188/37; 105/100; 77/42; 51/8

(52) MS (m/z/rel. int.)  245(M)/3; 216/3; 188/3; 140/100; 112/15; 105/58; 83/3/5D;
55/42

(54) MS (m/z/rel. int.)  177(M)/13; 176/42; 148/3; 134/3; 105/100; 77/49; 51/10

(56) MS (m/z/rel. int.):  233(M)/10; 232/10; 190/14; 148/6; 134/4; 105/100; 77283

(57) MS (m/z/rel. int.)  261(M)/3; 218/3; 156/85; 139/8; 128/5; 105/74; 100/30/4T;
57/100; 51/11
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Osszefoglalo

Tudomanyos diakkéri munkam soran feladatom az atféokus nyomason tortén
aminokarbonilezési reakciok vizsgalata volt, Slldehnikaval készilt pallddium tartalmu
katalizatorral.

Vizsgaltam a 3-klorpropil-trietoxiszilan megkdtesét kilonbdz oldészerekben, és
megallapitottam, hogy a magas forraspontu oldokzeesn alkalmasak a rogzitésre, mert
megkobdnek a szilikagél fellletén.

A kataliztor kialakitasanal kulonb®palladium-sokat alkalmaztam és meghataroztam
a palladium megkétlését a szilikagél hordozoén.

Az eddig aminokarbonilezésre alkalmazott SILP kaédbrokhoz képest az alapéet
eltérés az volt, hogy a régzités soran oldoszertamolt alkalmaztam és KBu-t is adtam az
elegyhez.

Ezutan vizsgaltam a katalizatorok aktivitasat gaol és anilin reakciojaban.
Megallapitottam, hogy a Pd(OAdelhasznalasaval készult katalizator a legaktivabb.

Azt tapasztaltam, hogy mind DMF, mind DMSO oldoseer a forron git
reakcioelegyekben a heterogén Kkatalizator tavdlesté is jatszodott le atalakulas.
Bizonyitottam higany-mérgezéses kisérletek segitsglg hogy DMSO-ban palladium-
komplexek is vannak a édetben, mig DMF-ben nincsenek.

A reakciok soran a palladdium lemosédaséat ICP-AE8snérrel llapitottam meg.

Megallapitottam, hogy az altalam ééllitott katalizator atmoszférikus nyoméason
alkalmas  jédbenzol  szarmazékok aromas aminok  giemén  lejatsz6do
aminokarbonilezésére.

Alifds aminok reakcidjdban kisebb atalakulast ésuUgafelhasznélas soran gyorsan
csokkerd aktivitast figyeltem meg. Egyes esetekben ketoarfiietve N-formil termékek

képadesét is tapasztaltam.
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