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Absztrakt

Az aszimmetrikus szintézis a zold kémia fontos teriilete, hiszen a finomkémiai
eljarasokban minden sikeres szelektiv 1épéssel felezhetd a szintézisben felhasznélt anyag
mennyisége. Az aszimmetrikus katalitikus reakcidk tovabbi elénye, hogy a kiralis informéciot
kis mennyiségii katalizator képes atadni nagy mennyiségli terméknek. A kiralis katalizator lehet
példaul optikailag aktiv ligandumot tartalmaz6 atmenetifém-komplex.

Az aszimmetrikus katalitikus allil-helyzetli szubsztitiicid szén-szén és szén-heteroatom
kotés enantioszelektiv kialakitasara alkalmas eljaras. Munkam soran axialis kiralitasu binaftil-
vazzal rendelkez6 egyfogt foszfit ligandumokat allitottam eld, majd elkészitettem ezek [Pd(n-
C3Hs)(L*)2]BFs Osszetételii komplexeit. Palladium-katalizalt aszimmetrikus allil-helyzetii
szubsztiticios reakcioban vizsgaltam a katalizatormoddositd ligandum elektronikus

tulajdonsagainak hatasat a reakci6 aktivitasara és enantioszelektivitasara.
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1. abra: Palladium-katalizalt aszimmetrikus allil-helyzetl szubsztitacid

Tanulményoztam tovabba a ligandum-kombinaciés moddszer alkalmazhatosdgat a
vizsgalt katalitikus reakcioban. Kiilonb6z6 egyfogl katalizatormodositd ligandumok 1:1
molaranyt, egyidejii alkalmazasaval igen jo aktivitassal és szelektivitassal sikeriilt eléallitani a
katalitikus reakcio termékeét.

A ligandumok elektronikus tulajdonsagainak jellemzésére rodium-karbonil és
szelénszarmazékokat is elballitottam, melyek IR- és NMR-spektroszkopiai elemzésével
egyértelmli Osszefiiggést allapitottam meg a vegyiiletek szerkezete és a foszforatom

donorsajatsaga kozott.
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Bevezetés

Mar csaknem két évszazada ismert, hogy vannak olyan vegyiiletek, amelyek a sikban
polarizalt fény rezgési sikjat elforgatjak, igy ezeket optikailag aktiv vegytiileteknek nevezziik.
Azokat a molekulékat, amelyek nem hozhatok fedésbe tiikkorképiikkel kiralis vegyiileteknek, az
ilyen viszonyban 1év6 szerkezeteket pedig enantiomer vegyiiletparoknak hivjuk. Az
enantiomerek a sikban polaros fény sikjat azonos mértékben, de ellentétes iranyokban forgatjak
el. Skalaris fizikai és termodinamikai tulajdonsagaik megegyeznek, kémiai tulajdonsagaik
kiralis reagensekkel szemben eltéréek.

A Kkatalitikus folyamatok a z6ld kémia fontos teriiletét képezik, hiszen az
atomhasznositasi tényezd és a szelektivitds ndvelésével csokkenthetd mind a felhasznalt
kiinduldsi anyagok, mind a képzdédott melléktermékek mennyisége. Az aszimmetrikus
katalitikus reakciok tovabbi eldnye, hogy a kiralis informéciot kis mennyiségii katalizator képes
atadni nagy mennyiségli terméknek. A kirdlis katalizator lehet példaul optikailag aktiv
ligandumot tartalmazo6 atmenetifém-komplex.

Munkam soran axialis kiralitasu binaftil-vazzal rendelkez6 egyfogt foszfit ligandumokat
(L*) Allitottam eld, majd elkészitettem az wj vegyiiletek [Pd(n3-CsHs)(L*)2]BFs és
[RhCI(L*)2(CO)] osszetételii komplexeit, valamint szelénszarmazékait. Palladium-katalizalt
aszimmetrikus allil helyzeti szubsztiticios reakcidban vizsgaltam a katalizator-modositd
ligandumok  elektronikus  tulajdonsdgainak  hatasdt a  reakcid  aktivitisara €s

enantioszelektivitasara.



1. Irodalmi osszefoglalas

1.1. Torténeti attekintés

Az optikai aktivitas jelenségének felfedezése Arago nevéhez flizodik, aki 1811-ben
hemiéderes kvarckristalyokat tanulmanyozva megfigyelte, hogy a kristalyok elforgatjak a
linearisan polarozott fény sikjat. igy kétféle kristalyszerkezet alakul ki, melyek forgatisa
azonos nagysagu, de ellentétes iranyd. A jelenséget kezdetben a kristdlyos anyagok
aszimmetrikus szerkezetének tulajdonitottak.

Biot késdbb igazolta, hogy a forgatoképesség nem csak a kristalyos anyagokra jellemzo,
mivel kisérletei soran kidertilt, hogy a borkdsav vizes oldata is rendelkezik optikai aktivitassal.
Pasteur volt az elsd, aki 1848 és 1853 kozott feltételezte, hogy a szerves vegyiiletek
forgatoképessége a molekulak aszimmetrikus felépitésével kapcsolatos. Késébb Kekulé, Le Bel
¢s van't Hoff munkassaga révén nyilvanvalova valt, hogy a molekuldk aszimmetriaja a

Optikailag tiszta vegyiiletek szintézisére altalanosan harom modszer ismeretes.
Természetes, Optikailag tiszta kiindulasi anyagok alkalmazasa csak ritkan kivitelezhetd, mert
ezek a természetben korlatozott mennyiségben allnak rendelkezésre. Az aszimmetrikus szintézis
segitségével prokiralis szubsztratum alkalmazasa mellett biokatalitikus vagy kemokatalitikus
uton allithatok eld optikailag tiszta vegyiiletek. Az aszimmetrikus katalitikus szintézisek nagy
elénye, hogy a kis mennyiségben jelen 1évd katalizator nagy mennyiségli optikailag aktiv
termék eldallitasara képes. A racém elegyek komponenseinek elvalasztasaval is eléallithatok
optikailag tiszta vegyiiletek. Az elvalasztds harom modszerrel valosithato meg: preferalt
kristalyositas, kinetikai rezolvalas vagy diaszterecomer kristalyositas segitségével [2]. A racém
elegyek elvalasztasakor altaldban a nem kivant enantiomer elvész, igy a mddszer hozama
legfeljebb 50%, amennyiben a sziikségtelen enantiomert nem racemizaljuk.

Az aszimmetrikus katalizis legfontosabb felhasznalasi teriiletéhez tartozik a gyogyszerek,
novényvédodszerek bioldgiailag és optikailag aktiv hatdoanyagainak eldallitdsa, mivel a
kiilonboz6 enantiomerek eltéré hatdst mutathatnak az €16 szervezetekben. A hasznos
tulajdonsag gyakran csak az egyik enantiomerhez kotédik, mig a masik izomer olyan
mellékhatasokat okozhat, amik feleslegesen terhelik mind a szervezetet, mind a kdrnyezetet,
igy annak keletkezési valosziniiségének a csokkentésére kell torekedni. Tragikus példaként
emlithet6 az 50-es években Nyugat-Németorszagban megjelent Contergan elnevezésii (1. abra)

recept nélkiil kaphaté nyugtatd hatdsa, mely stlyos fejlddési és idegrendszeri karosodast


http://hu.wikipedia.org/wiki/Nyugat-N%C3%A9metorsz%C3%A1g

okozott a magzati fejlodés soran. KésoObb kideriilt, hogy a racém formaban gyartott
hatdanyagnak csak egyik enantiomerje felel6s a torténtekért. Ez a tragédia felhivta a figyelmet
az enantiomerek eltérd viselkedésére és a racematok elvalasztdsdnak a fontossagara, illetve a

katasztrofa utan a gyogyszerek forgalmazhatésaganak szigorubb feliilvizsgalatara [3].
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1. abra: Thalidomid, a Contergan hatéanyaga

Ha az aszimmetrikus reakciot atmenetifémmel katalizaljuk, a fémorganikus komplex
koordinacids Ovezetében jatszodik le a folyamat. A ,,wilkinsoni-komplex” ([Rh(PPhs)sCl])
felfedezésével lehetové valt szamos vegyiilet atmoszférikus nyomason vald hidrogénezése [4],
tisztazotta valtak a katalitikus ciklus alapvet6 0sszefliggései. A komplex szamos szerves kémiai
reakcioban, igy izomerizacioban, karbonilezésben, oligomerizacioban sth. kiemelked6en nagy
aktivitast mutatott [5,6].

E kivalé homogén katalizatort Horner és Knowles egymastol fliggetleniil modositotta. Az
akiralis trifenil-foszfin helyett optikailag aktiv foszfint alkalmazva Kismértéksi aszimmetrikus
indukciot értek el [7,8], majd felismerték, hogy a [Rh(dién)Cl]2 komplex és a megfeleld foszfin
reakciojaval in situ is eléallithato a katalitikusan aktiv rodium-komplex.

A foszfortartalmt katalizatorok fejlédésében nagy szerepet jatszott Kagan ¢és
munkatarsainak tevékenysége, akik kiralis ditercier foszfinok alkalmazéasaval prokiralis
dehidroaminosavak hidrogénezésében 74%-os enantioszelektivitast értek el. Az egyfogu
foszfortartalma ligandumok mellett igy megjelentek a tobb koordinativ kotést kialakitd
kelatképzd ligandumok, melyek alkalmazasaval jelentdsen csokkenhet a lehetséges
konformerek szama, novelve ezzel a katalitikus folyamat szelektivitasat [9].

A kelatképz6 ditercier foszfin ligandumok alkalmazasa elterjedt palladium-katalizalt

aszimmetrikus allil helyzet(i szubsztiticios reakciokban is (2. abra) [10,11].



0
EtO,C CO,Et
NH HN o p OMe ‘ S
Z o® 3
Ph2P - == “ R
PPh, Ph,P OMe , /j
—

¢

O"""\/Pphz é—F‘F“hz
O\/”“ Ru

Ct S

COOCR

2. abra: Aszimmetrikus allil helyzetii szubsztitliciés reakciokban alkalmazott kirélis ditercier foszfin
tipusu katalizator-mddosité ligandumok [41]

Alkének palladium-katalizalt oxidaciojat 1962-ben Smidt publikélta el6szdr, mely soran
a palladiumkatalizator aktivalja az alként a hidroxid nukleofil timadasaval szemben [12]. 1965-
ben Tsuji csatlakozva a munkahoz allil-palladium-klorid dimert reagaltatott dietil-malonat Na-

sojaval, igy monoalkilezett és dialkilezett termékek keverékét kapta (3. abra) [13].
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3. abra: Allilezési reakcio

Kés6bb Trost trifenil-foszfin hozzaadasaval nagyobb aktivitasa €s stabilitasu katalizatort
allitott eld, majd felfedezte, hogy kirdlis foszfin ligandumok alkalmazasaval a reakcid
enantioszelektiven is megvaldsithatd. Napjainkban oriasi jelentéséggel bir az aszimmetrikus
allil helyzetti szubsztittcios reakci6 a szintetikus kémia teriiletén [14].

Az aszimmetrikus allil helyzetli szubsztitucids reakcioban egy allil helyzetli tavozo
csoport szubsztiticidjara keriil sor oly modon, hogy az 0j koétés enantioszelektiven alakul ki.
Gyakran alkalmazott modellreakcio a difenilallil-acetat és dimetil-malonat palladium-katalizalt

reakcidja (4. abra).
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4, abra: Difenilallil-acetat aszimmetrikus allil helyzetii szubsztitucios reakcidja



Kivalé eredményeket értek el tovabba azaszemikorrin (95% ee) (a), bisz-oxazolin (97%
ee) (b) és diaziridin (>99% ee) (c) ligandumokkal moddositott palladium-katalizatorokkal is,
valamint az aszimmetrikus allilezési reakciokban a kiemelkedd szelektivitast és aktivitast

biztosito foszfinooxazolin (d) ligandumokkal is egyre gyakrabban foglalkoznak (5. abra) [14].
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5. abra: C,-szimmetriaju, nitrogén donoratomot tartalmazé ligandumok

Az aszimmetrikus allil helyzeti szubsztitGcios folyamatokban kiemelked6en jo
szelektivitast sikertilt elérni egyfogu foszfortartalmu ligandumok felhasznalasaval is (6. abra)
[15]. Az a jelii aszimmetriacentrumokkal rendelkez6 egyfogu foszfin ligandummal difeniallil-
acetat dimetil-malonattal torténd allilezési reakcidjaban teljes konverzio mellett 97%-0s
enantioszelektivitas mérhetd [16]. Ugyancsak kivaldo eredményeket értek el axialis (b) és
planaris kiralitasu (c) egyfogu foszfortartalmu ligandumokkal. Az el6bbi esetben 99%-0s [17],

mig az utobbiban 90%-o0s enantioszelektivitassal [18] nyerték a reakcid termékét.

. Qo

6. abra: Egyfogu kiralis foszfortartalmu ligandumok

Kevésbé elektronkiildé, jobb m-akceptor donoratomokkal rendelkezé Kkiralis
ligandumokkal, igy foszfinit, foszfonit vagy foszforamidit tipusu vegyiiletekkel modositott Pd-
komplexeket sikeresen alkalmaztak aszimmetrikus allil helyzet(i szubsztiticios reakciokban
[19]. A di- és monofoszfit ligandumok alkalmazasara azonban csak igen kevés példa ismeretes
a rendkivili katalitikus sajatsagaik ellenére (7. abra) [20]. E vegyiiletcsaladok igen értékes
tulajdonsaga, hogy egyszerlien eldallithatok, olcsé kiindulasi vegyiiletekb6l — [21].
Monoszacharid vazas difoszfitokkal (a) kiemelkedd enantioszelektivitassal (99% ee) és
aktivitassal (TOF > 22000 h 1) valésithatok meg aszimmetrikus allilezési reakciok [20a]. A

monoszacharid alapu monofoszfitokkal (b) elért eredmények azonban messze elmaradnak



ezektol az értékektdl, hiszen segitségilikkel difenilallil-acetat aszimmetrikus allilezési

reakciojaban csak maximalisan 46%-os szelektivitast tapasztaltak [20e].

tBUPh,PSi OF\ tBu tBu
0
O\/
SIS E
o o
O\ .
o-p-O SitBuPh; tBu O O  (Bu
|
o
a
o)
S Y@
0O o
p/O O MesSiT O O  SiMes
\_d
b

7. abra: Monoszacharid-alapu egyfogu foszfit ligandumok

1.2. Az aszimmetrikus allil helyzetii szubsztitici6 mechanizmusa

Az aszimmetrikus katalitikus allil helyzeti szubsztitlicié szén-szén és szén-heteroatom
kotés enantioszelektiv kialakitasara alkalmas eljaras. Az els6 ilyen reakciot Trost és Sterge irta
le 1977-ben, akik kiralis difoszfinnal modositott Pd-komplexet alkalmazva kismértékii
enantioszelektivitast értek el [22]. Manapsag egyre jobban elterjed a kiilonboz6 kiralis
foszfortartalmt ligandumokkal modositott palladium-komplexek alkalmazasa. A reakcid
elénye, hogy a katalitikus ciklus intermedierjei jol vizsgalhatok spektroszkopiai modszerekkel,
igy a mechanizmus részletesen is megismerhetd. A leggyakrabban hasznalt dtmenetifém a
palladium, de rédium, nikkel, ruténium, iridium, molibdén és réz alkalmazdsa is ismeretes,
azonban ezek sokkal nehezebben vizsgalhatok, a ciklus 1lépései nem minden esetben
tisztazottak. Tovabbi elénye a palladium-katalizalt reakcioknak, hogy kiilonb6z6 kemo-, regio-
¢s enantioszelektivitas mellett enyhébb koriilmények kozott megvalodsithatok, mint egy alifas
Sn1 vagy Sn2 reakcio.

A pallddium-katalizalt aszimmetrikus allil helyzetli szubsztiticiés reakcio
intermedierjeinek szama jelent('Ss mértékben ﬁigg az alkalmazott szubsztratum és ligandum

A reakci6 kiindulasi vegyiilete valamilyen racém szubsztratum, mely tehat 50-50%-ban

tartalmazza a két enantiomert. Az X ligandum valamilyen tavozo csoportot jelol, mely



leggyakrabban acetat- vagy karbonatcsoport. E16szor a szubsztratum kettds kotése segitségével
koordinalédik a katalizator-komplexhez, létrehozva ezzel egy sikhdromszoges n?-komplexet.
Ezutin az Sn2 mechanizmus mintdjara a Pd%-komplex kiszoritja az acetatot a molekula
ellentétes oldalarol. Oxidativ addicié jatszodik le, mely soran a Pd® atalakul Pd"-vé és —
amennyiben LL* példaul egy kétfogti Ci-szimmetridju, vagy két kiilonbozo, egyfogu kiralis
ligandumot jeldl — két diasztereomer viszonyban 1évé n*-komplex jon létre, melyek szintén
siknégyzetes szerkezetiiek. Ha azonban a kiralis ligandum Cj-szimmetriaval rendelkezd
kétfogu, vagy két azonos, kiralis egyfogu vegyiilet, csak egyféle n3-komplex kialakulasara van
lehetéség. A Pd" kozponti atom aktivalja a terminélis helyzetii, egymassal diasztereotop
viszonyban 1év0 szénatomokat, amelyek valamelyikéhez a nukleofil reagens koordinéalodik.
Majd a reduktiv eliminacié utan ismét n?-n-allil-Pd® komplexek alakulnak ki, szintén az Sn2
mechanizmus mintajara a nukleofil reagens leszoritja a komplexet, igy eljutunk a reakciod

termékéhez, illetve a kiindulasi katalizator komplexhez [41].
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8. dbra: Palladium-katalizalt aszimmetrikus allil helyzet(i szubsztiticioés reakcio mechanizmusa (LL*:
Ci-szimmetriaju kétfogu ligandum) [41]

A diasztereotop allil helyzetii szénatomok eltérd reaktivitasanak hatasara a termékek
kiilonboz6 képzodési sebességgel keletkeznek, ezért enantioszelektiv lesz a reakcio.
Amennyiben a Pd-komplexhez két azonos egyfogu kiralis ligandum koordinalédik, akkor

a diasztereotop viszonyban 1évd termindlis allil-szénatomok kozotti eltérd reaktivitas a



ligandum 4altal kifejtett un. sztérikus deszimmetrizalasnak koszonhetd. Ekkor a reakciod
enantioszelektiv jellege csupan sztérikus okokkal magyarazhatd, a ligandum ugyanis egy kiralis
,,zsebet” (chiral pocket vagy chiral cavity) hoz 1étre a komplex koriil.
Ha a palladium-komplexben 1év6 ligandumok egymastol kiilonb6zo6 egyfogu ligandumok
(az egyikiik lehet akar akiralis is), akkor a transz-befolyas érvényesiilésével is szamolnunk kell,
mely soran a termindlis allil helyzetli szénatomok kozott elektronikus kiilonbség is kialakul. A
sztérikus kiillonbség mellett ezekben az esetekben egy elektronikus eltérés is megjelenik tehat
az allil-szénatomok kozott, mely tovabb ndvelheti azok reaktivitasanak kiilonbségét. Ez az tn.
elektronikus  deszimmetrizacid  jelentésen  megnovelheti a  katalitikus  reakcio
enantioszelektivitasat.
A transz-befolyas jelentéségét szemléltetendd, Vidal-Ferran és munkatérsai kiilonb6zo
elektronkiild6 sajatsagu foszfino-csoportot tartalmazé foszfin-foszfit ligandumokat allitottak
eld (9. abra) ¢s vizsgaltdk a vegyiiletek katalitikus sajatsagait palladium-katalizalt

aszimmetrikus allil helyzetii szubsztitcios reakciokban [23].
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9. abra: Klilénb6z6 elektronklildé sajatsagu donoratomokkal rendelkezé foszfin-foszfit ligandumok

(E)-1,3-Difenilallil-acetat benzil-aminnal torténé enantioszelektiv allil helyzetii
amindlasi reakcidjaban a para-szubsztituensek elektronkiildd tulajdonsdganak novelésével nd
a reakciok optikai hozama (CFs: 46%, H: 61%, OCHas: 81%). A jelenség a foszfinocsoport
transz-befolyasdnak ndvekedésével magyarazhatd. Az elektronkiildé karakter novelésével
ugyanis megno a koordinalddé donoratomok kozotti elektronikus kiilonbség, mely a terminalis
szénatomok kozott jelentdsebb elektronikus deszimmetrizaciot okoz.

Lényeges megemliteni azonban, hogy a sztérikus és elektronikus sajatsdgok nem
kiilonithetdk el egymadstdl szigoruan, e két tulajdonsag valdjdban egymdst nagymértékben
befolyasolhatja. Elkiilonitésiik a katalizatorok szerkezet-reaktivitds Osszefiiggéseinek
egyszeriibb értelmezése miatt célszerti.

A nukleofil agens az allilcsoport ugyanazon oldalan 1ép be, mint ahol az X tavozo
csoport kilépett. Az aszimmetrikus szubsztitucid egyik érdekes sajatossadga, hogy a reakcid

minden egyes 1épése feleldssé tehetd az enantioszelektivitasért. Ha feltételezziik, hogy a reakcio



sebesség-meghataroz6 1épése a nukleofil agens tamadasa, és eltekintiink az egyéb
izomerizaciés folyamatoktdl, akkor a reakcio enantioszelektivitasa az intermedier n®-m-allil-
Pd" komplex egyensulyi Osszetételétol, ezek reaktivitasdnak kiilonbségétdl (mivel

diasztereomerek), illetve a nukleofil timadasénak regioszelektivitasatol fiigg.
1.3. Elektronikus tulajdonsagok vizsgalata

1.3.1. A Hammett-0sszefiiggés

A kémiai kutatasok egyik legfobb célja, hogy kideritsék, milyen mértékben hatnak az
egyes reakcioparaméterek — szubsztratum és reagens szerkezete, reakciokdzeg mindsége — a
reaktivitasra. A kvalitativ modon mar jol megismert reakcidkat kvantitativ szempontbdl is meg
kell vizsgalni, mivel a reakciosebességre, termékmegoszlasra vonatkozé ismereteink rendkiviil
kezdetlegesek. Szamos empirikus egyenlet ismeretes azonban, melyek elénye, hogy
hasznalatuk sordn csak egy-két valtozot kell figyelemmel kisérni, mig a tobbit konstansként
kezelhetjiik.

Felrajzolva a benzoesav-szarmazékok disszociacios allanddinak (K) logaritmusat a
benzoesavészter-szarmazékok  hidrolizisére jellemzd reakciosebességi  allandok (k)
logaritmusénak a fliggvényében, csak a meta és para helyettesitok figyelembevételével,

kozelitéleg egy egyenest kapunk, melynek egyenlete:

lgk = plgK+c 1)
A hidrogén szubsztituens esetében a ko és Ko jeloléseket hasznalva, a (2) egyenlethez
jutunk.
lgk, = plgKy+c 2
Az (1) és (2) formulak kiilonbségét képezve és felhasznalva a Ig(K/Ko) = o dsszefliggést,
a (3) egyenlethez jutunk, mely a Hammett-egyenlet jol ismert alakja,

lg;= = op 3)
ahol k a szubsztitualt vegyiilet reakcidjanak sebességi allandoja, ko a sebességi allando
hidrogén szubsztituens esetén, ¢ a szubsztituens konstans és p a reakcido konstans. Minél
elektronszivobb a szubsztituens, annal pozitivabb lesz a szubsztituens konstans a hidrogénhez
(o = 0) viszonyitva (1. tablazat), ezért a pozitiv toltéssel rendelkez6 csoportok rendelkeznek a

legnagyobb o-val.



1. tablazat. Hammett-féle szubsztituens konstansok

Szubsztituens ?
meta para
-OCHs +0,115 -0,268
-H 0 0
-ClI +0,373 +0,227
-NO2 +0,710 +0,778

Amennyiben a Ig(k/ko)-t a o értékek fiiggvényében abrazoljuk, egy egyeneshez jutunk,
amelynek a hajlasszogét a p adja, mely a reakcidtipustol és a reakciokoriilményektdl fligg. A
Hammett-egyenlet meta és para helyettesitok esetében alkalmazhatd, mivel az Gsszefiiggés
csak akkor érvényes, ha a sztérikus tényezdk és a kozvetlen delokalizacios kolcsonhatas
elhanyagolhat6 [24].

A szubsztituens hatasa rendkiviil nagy szerepet jatszik az aszimmetrikus Katalitikus
reakciok enantioszelektivitdsanak meghatarozasaban. Az allilezési reakciok aktivitdsa ¢és
enantioszelektivitasa az elektronikus tulajdonsagok finomhangolasaval novelhet6. RajanBabu
¢s munkatarasai megallapitottak, hogy a Pd-katalizalt allilezési reakciok enantioszelektivitasa
jelentds mértékben fiigg a ligandumok elektronikus tulajdonsagait6l. Bizonyitottak, hogy az
elektronban gazdagabb és nagyobb sztérikus igényii ligandumok sok esetben jobb
enantioszelektivitast biztositanak [25].

Bakos és csoportja megallapitotta, hogy a dimetil-itakonat rédium-katalizalt
aszimmetrikus  hidrogénezésében az elektronban gazdag foszfinokkal nagyobb
enantioszelektivitas és reakciobeli aktivitas érhetd el, mint az elektronszivo ligandummal
rendelkezékkel (10. abra) [26]. A ligandum elektronikus tulajdonsagai tehat kiemelkedd

jelentdségliek lehetnek a katalitikus reakcio aktivitasa és szelektivitasa szempontjabol.

OMe OMe

10. abra: Kiralis ditercier foszfin ligandumok

1.3.2. A ligandum elektronikus sajatsagai

A foszfor-fém kotés koordinativ jellegét két fogalommal kozelithetjiik meg. A o-donor
kapcsolat a foszfor magéanos elektronparja €s a fém {ires d-palyéja, a viszontkoordinaci6 a

fématom egyik betoltott és a foszfor iires palyaja kozott alakul ki (11. abra). A foszforatom
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elektronikus jellemzo6it a hozza kapcsolddo szubsztituenssel befolyasolhatjuk, igy a negativ
induktiv effektussal rendelkezd csoportok esetében az elektronkiildd jelleg csokken, mely a
viszontkoordinaciénak kedvez, ellenkezd esetben az elektronkiildé csoportok elhelyezkedése
miatt a o-donor sajatsag er6sodik. Megfigyelhetd, hogy a viszontkoordinacid (n-akceptor) és a

o-donor kapcsolat egymassal forditott aranyossagban jelentkezik [41].

o-kotés 7 -viszontkoordinacio
MR, %Ra
iires d- betoltott
vagy p- c-palya betoltott iires
palya d-palya o*-palya

11. abra: A foszfor-fém kétés koordinativ jellege

A foszforatom bazicitasat elemi szelén €s a foszforvegyiilet szobahdémérsékleten végzett
reakcidjaval vizsgalhatjuk. A keletkez6 szelenofoszfat vagy foszfin szelenid tipusu vegyiiletek
SIPLIH}NMR spektruméabol meghatarozhaté a LJ(3!P,”’Se) csatoldsi allando, mely nagysaga a
n-akceptor sajatsag erdsségére utal [27]. A "'Se izotop 7,63%-0s gyakorisaggal fordul el a
természetben, valamint a szelénnek kizarolag ezen izotdpja NMR-aktiv, igy a csatolési allando
a megfeleld szatelitjelek tavolsagabodl hatarozhatdé meg. Foszfitok esetében a foszforatom o-
donor tulajdonsaga kisebb, nagyobb m-akceptor jelleggel rendelkeznek, igy a csatolasi allando
nagyobb a foszfinokhoz képest. A csatolasi allandok és a megfelelé P(III) vegyiiletek kozotti
Osszefiiggést az NMR spektroszkopiaban ismert Fermi-kontaktus kolcsonhatassal [28] és a
Bent szaballyal magyarazhatjuk [29]. A foszfor az sp® hibridiz4cié miatt tetraéderes szerkezetet
alakit ki, az egyes hibridorbitalok s és p karakterei azonban kiilonbozhetnek attol fliggden, hogy
milyen atommal alakitanak ki kotést. A Bent-szabaly szerint, az orbitalok s-karaktere ott
novekszik, ahol elektropozitiv elem kapcsolddik. A Fermi-kontaktus kdlcsonhatas kimondja,
hogy minél nagyobb az el6bb emlitett s-karakter, anndl nagyobb lesz a magok kozotti csatolasi
allando nagysaga. Példaként emlithetok a foszfinok, melyeknél a foszforhoz kapcsol6do
alkilcsoportok fel¢ a palyak s-karaktere nagyobb szerepet jatszik, igy a nemkotd palyan a szelén
kapcsolodéasakor a csatolasi allando csokken a p-karakter érvényesiilésével. Ezzel szemben
foszfitok esetén az oxigén nagy elektronegativitasa miatt a nemkotd palya s-karakterének
novekedése — amellyel a szelén kotést 1étesit — a csatolasi allandd novekedését eredményezi (2.

tablazat).
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2. tablazat: Tercier foszfinok szelenidjeinek 1J(3'P,””Se) csatolasi allandéi [30]

Foszfin Csatolasi allando (Hz)

PPhs 729,4

PPhQO— 725,6

PPhZ_@ 723,3
o) 722

PPhZ—Q 723,6

PPh 721,7
2
P 718,0
3
P(OPh)z 1024
P—0 1010
3

A foszforatom elektronikus tulajdonsaga kvantitativ modon vizsgalhatdo a megfeleld
karbonil-komplexek CO-vegyértékrezgésének IR-spektroszkopiai tanulmanyozasaval. A CO-
A jelentds o-donor tulajdonsaggal rendelkezd ligandumok, novelik a fém elektronstirliségét,
ezaltal csokkentik a CO kotés erdsségét és alacsonyabb IR rezgési frekvenciat mérhetiink. Ezzel
szemben a m-akceptor ligandumok esetén az elektronszivo hatds a CO kotés erdsségének
novekedését eredményezi, igy az IR spektrumban magasabb vegyértékrezgéssel szembesiiliink.
Strohmeier és Horrocks CrL(CO)s, Tolman NiL(CO)s vegyiiletekben vizsgaltak a CO kotés

rezgési frekvenciajat. Tolman bevezetett egy y elektronikus paramétert is, mely megmutatja az
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IR frekvenciak kiilonbségét az L=P(t-Bu)s-hoz képest. Foszfinok esetében 0-20, foszfitoknal
20-40 értékeket vehet fel a paraméter (3. tablazat) [31].

3. tablazat: Példak az elektronikus tulajdonsag valtozasara

Ligandum PR3, R=: x, értékek Hullimszam (cm™)
t-Bu 0 2056
n-Bu 4 2060
Ph 13 2069
CHsO 20 2076
PhO 29 2085
CF3CH20 39 2095

1.4. A transz-befolyas

A linearis, siknégyzetes vagy oktaéderes téralkati komplexek esetén a transz-helyzetben
a fémhez koordinalodo ligandumok nagy hatassal vannak egymas kotéseinek stabilitasara. A
transz-helyzetli koordinéci6 soran a ligandumok a fém azonos orbitaljahoz kapcsolodnak (12.
abra), ennek kovetkezménye, hogy minél erésebben kapcsolodik az egyik molekula, annal
gyengébb lesz a vele szemben elhelyezkedd ligandum kotésének erdssége [32]. Ezt 1929-ben
Chernyaev figyelte meg eldszor [33], aki az effektust felbontotta két Osszetevore, a

termodinamikai eredetii transz-befolyasra és a kinetikai transz-hatasra.

12. abra: A transz koordinacié szemléltetése

A transz-befolyas esetében a transz-helyzetli ligandumok alapallapota, fém-ligandum
kotéshosszak, csatolasi allando értékek, vibracids energia-értékek valtoznak meg, igy a jelenség
jol vizsgalhato a megfelelé spektroszkopiai modszerekkel (NMR, IR) [34,35]. A transz-
befolyas szoros kapcsolatban all az elektronegativitassal: minél kisebb a ligandum
donoratomjanak az elektronegativitdsa, illetve minél erésebb c-kotést tud létrehozni, annal
gyengébb lesz a transz-helyzetben 1évd ligandum kotéserdssége, megndvekszik annak

kotéshossza, mely a kotés gyengiilését eredményezi. Ezzel szemben a transz-hatas a ligandum
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egy atmeneti allapotara fejti ki a hatasat, ez a jelenség elsdsorban reakciokinetikai vizsgalatok
segitségével tanulmanyozhato.

A transz-hatas ¢és transz-befolyas jelentdségét az aszimmetrikus allil helyzetl
szubsztitucio mellett az aszimmetrikus hidrogénezésben ¢és beékelddési reakciokban is

felismerték [36,37].
1.5. Ligandum-kombinaciés moédszer

Korabban a kelatképzo ligandumok jobban elterjedtek az egyfogu analdgjaikhoz képest,
mivel a kétfogh ligandumokkal képzett komplexek gyakran nagyobb optikai hozam elérését
tették lehetévé. 2000-ben Pringle és Reetz kutatasai nyoman kideriilt, hogy bizonyos egyfoga
foszfortartalmi ligandumokkal modositott rodium-komplexek jobb enantioszelektivitast
mutatnak kétfoghi tarsaiknal [38]. (Z)-N-acetil-a-amino-fahéjsav-metil-észterrel végzett
hidrogénezés soran a monofoszfonittal 92%-0s enantioszelektivitast, mig kétfogu analogjaval

19%-os optikai hozamot értek el (13. abra).

co, , o, T

P _P Pl
YT O g

13. abra: Binatftil-vazzal rendelkezé egy- és kétfogu foszfonit igandumok

A kiilonbség legfébb oka lehet az egyfogti ligandummal mddositott komplex esetében a
korlatozott fém-foszfor rotacio, a foszfor-szén kotések eltéré orientacioja és a foszfonit
ligandumok cisz-koordinaciora vald hajlama.

Reetz és Feringa 2000-ben attorést értek el az aszimmetrikus katalizis teriiletén, mivel
kirdlis, egyfogt foszfortartalmu ligandumok keverékét hasznaltdk kiilonb6z6é aszimmetrikus
rodium-katalizalt reakciokban [39]. Két kiilonboz6 ligandum (L? és L) Rh-mal valé reakcidja
soran a komplexek kozotti egyensulyi folyamatoknak kdszonhetéen homokomplexek (RhLAL?
és RhLPLP) és heterokomplexek (RhL2LP) keletkezhetnek (14. abra). A heterokomplex gyakran
sokkal reakcioképesebb, illetve nagyobb regio-, Sztereo- és enantioszelektivitast biztosit, mint
a két homokombinacié. Ezen feliil, a termodinamikai szabdlyozas sordn tapasztalt

heterokomplex-homokomplexek aranya feliilmulja a statisztikai értéket (2:1:1).
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M + Ly + Lg*

14. abra: Egyfogu ligandumok kombinéciojaval keletkez6 komplex-elegy

Gennari csoportja 2009-ben kiralis foszfit és akiralis foszfin enantioszelektivitasat
vizsgalta N-acetamido-akrilatok Rh-katalizalt aszimmetrikus hidrogénezési reakcioiban.
Megallapitottak, hogy a foszfin-foszfit heterokomplex joval stabilabb, mint a két
homokomplex. Kiralis foszfittal és Ci-szimmetriaja foszfin-amin ligandummal médositott Rh-
komplexek katalitikus tulajdonsagainak vizsgalatakor a foszfitnal 96% ee-t, foszfin-aminnal
12% ee-t, mig a heterokombinacional 60% ee-t értek el [40].

Palladium-katalizalt aszimmetrikus allil helyzeti szubsztitiicio soran dimetil-malonat
alkalmazasa mellett, a homokombinaciok enantioszelektivitasat - kis mértékben (foszfit 58%
ee, foszfin-amin 68% ee) - meghaladta a heterokombinacioé (69% ee). A modszer tovabba
kivaloan alkalmas a katalitikus rendszerek egyszeriien €és olcson megvalosithatd sztereo-
elektronikus finomhangolasara, hiszen az alkalmazott egyfogi ligandumok konnyen
eléallithatok, és tetszleges molarany mellett, tetszéleges kombinacioban alkalmazhatok [41].
Emellett, amennyiben az egyik ligandum akiralis, csokkenthet6 a reakcidban alkalmazott draga
kiralis ligandum mennyisége. Megfigyelheté azonban, hogy a ligandum-kombinacios modszer

a kimagaslo eredmények ellenére mégsem terjedt el a tudomanyos vilagban [40].
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2. Eredmények és értékelésuk

Munkdm soran axialis kiralitasa, binaftil-vazzal rendelkez6, egyfogu foszfit
ligandumokat Allitottam elé (15. abra), majd elkészitettem ezek [Pd(n3-CsHs)(L*)2]BFs és
[RhCI(L*)2(CO)] osszetételli komplexeit, valamint szelénszarmazékait. Palladium katalizalt
aszimmetrikus allil helyzetii szubsztiticiés reakcidban vizsgaltam a katalizatormodositd
ligandum elektronikus tulajdonsagainak hatasat a reakci6 aktivitasara €s enantioszelektivitasara
[42]. Tanulmanyoztam tovabba a ligandum-kombinacios modszer alkalmazhatosagat a vizsgalt

katalitikus reakcioban.

O @ O
y? O
O 0 P
T Oy

15. abra: Axidlis kiralitasu, binaftil-vazzal rendelkezé, egyfogu foszfit ligandumok

2

A munkam sordn eldallitott axialis kiralitasu binol-vazzal rendelkezd egyfogt foszfit
ligandumok segitségével célom volt bizonyitani a ligandum elektronikus tulajdonsagainak
jelentdségét a katalitikus reakcid aktivitdsara és szelektivitasara. Ugyanakkor célom volt
bemutatni e ligandum-csalad alkalmazasanak el6nyeit aszimmetrikus allil helyzeti

szubsztitucios reakcidkban.
2.1. Aligandumok és palladium-komplexeik szintézise

A ligandumokat két 1épésben allitottam eld. Eloszor a megfeleld klor-foszfitot
szintetizaltam foszfor(lll)-klorid és Ho-Binol reakciojaban (16. abra). A reakciot

tetrahidrofuranban (a késobbiekben THF) hajtottam végre, protonakceptorként trietil-amint (a
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késébbiekben EtzN) alkalmazva. A EtsN trietil-ammonium-hidroklorid formajaban megkdoti a

keletkezd savat, mely jol sziirhetd csapadékként eltavolithaté a THF-os oldatbol.

‘ OH " pci, EtN OC Q
EtsN

P—Cl
CO on THF,0°C OO o

16. abra: Klor-foszfit-szarmazék elballitasa.

A szintézis masodik 1épésében az eldallitott klor-foszfitot reagaltattam a megteleld
fenollal (17. abra). A fenolos hidroxilcsoport a klor-foszfittal addicids-eliminacios
mechanizmust reakcioban reagal, a megfeleld foszfit keletkezése kozben. A reakcidban

ugyancsak hidrogén-klorid keletkezik melléktermékként, mely azonban tercier-ammoniumso

X
) Et;N, Et,0, 0°C OO QP OQ
P-Cl + Ho~< >—x > P-

O i S -EtzN.HCI OO o

X = NO, (87%)
X = Cl (75%)
X = H (60%)
X = OMe (69%)

formajaban ismét egyszerlien eltavolithato.

17. abra: Klor-foszfit és fenol reakciéja

A ligandumok szintézisének kiemelkedd tulajdonsaga, hogy minddssze két 1€pésben,
egyszerlien megvaldsithato, olcso kiindulasi vegyiiletek felhasznalasaval.

Az eldallitott ligandumokbol [Pd(n3-C3Hs)(COD)]BFs komplex felhasznalasaval
eldallitottuk a megfelelé Pd-komplexeket. A ligandum és a komplex 2:1 aranyu reakciojaban a
palladiumhoz kétfogi ligandumként koordinalédoé ciklooktadiént (COD) szubsztitualja a
ligandum (18. abra). A keletkez6 komplexek halvanysarga szinli porszerli vegyiiletek,

melyeket késobb allil helyzetli szubsztitucios reakciok katalizatoraiként alkalmaztunk.
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o) CH,Cl, ArO—P’
AN \ rO—P.
@Pd—)) BFC + 2Q P-OAr ————— de—)) BF,
o -COD ArO-P
o ©O
N4

Ar = OzNC6H4 (72%)
Ar = ClCGH4 (65%)
Ar = CgHs (89%)

Ar = MeOCgH, (89%)

18. @bra: A Pd-komplexek elballitasa
2.2. A ligandumok elektronikus tulajdonsagainak jellemzése
A ligandumok elektronikus tulajdonsagait Rh-karbonil komplexeik és szelén-

szarmazékaik spektroszkopiai vizsgalataval tanulmanyoztam. Elséként a kiilonb6z6

ligandumok [RhCI(L*)2(CO)] 6sszetételli komplexeit allitottam el6 (19. abra).

oC Cl\ cO 4L* OC\ /L*
>Rh/\ /Rh/ — 2 R
oc c” TSco CHLCl, L* cl

RT, 1h

19. abra: Rédium-karbonil komplexek el6allitasa (L*: 1-4 kirdlis egyfogu fosZfit ligandum)

A vegyiiletek [Rh(CO)2Cl]2 komplex és négy ekvivalens foszfit ligandum reakcidjaban
keletkeznek. Lényeges, hogy a képz6dott mononuklearis, siknégyzetes Rh-komplexekben
kétféle izomer kialakuldsara van lehetéség. A foszfit ligandumok egymashoz viszonyitott

helyzete alapjan beszélhetiink cisz- és transz-komplexekrél (20. abra).

Cl Cl
L*—Rh—L* OC—Rh—L*
CO L*
transz-komplex cisz-komplex

20. abra: A Rh-karbonil komplexek lehetséges izomerjei

A vegyliletek IR spektrumaban azonban csak egyetlen CO-sav volt lathato, igy
feltehetden csak egyféle komplex keletkezett a reakcioban. Feltételezésiink szerint a transz-
szarmazeék képzddik, ugyanis a nagy térigényii binaftil csoportok ekkor keriilnek egymastol a
legtavolabb. Fontos azonban megjegyezni, hogy ismeretesek olyan Rh-komplexek, ahol a két
nagy térigényl binaftil csoport egymashoz képest Cisz-pozicioban helyezkedik el. Pringle és
munkatarsai [Rh(COD)2]BFs komplexet reagaltattak 2 ekvivalens kétfogu foszfin-foszfinit
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ligandummal (21. abra) [43]. Az igy nyert vegyiiletben a sztérikus hatasok feltehetéen kevésbé

érvényesiilnek, a nagy térkitoltésii csoportok egymashoz képest cisz-pozicioban helyezkednek

el.
1/2 [Rh(COD),]BF Go oY 0 OO
ol 1.0
Ph,P P\/OD —' P BF, o>: (S)
: ~J T T ety
a N
| Ph by prPh |

21. abra: Foszfin-foszfinit ligandumok cisz- koordinaciéja Rh komplex esetén

A koordinaci6 sztereokémidjanak tovabbi vizsgalata érdekében a [RhCI(3)(CO)]
komplexrdl 3IP{*H} NMR felvételt készitettiink, melyben egyetlen dublett jelcsoport lathato.
Mindez arra utal, hogy a vegyiiletben csupan egyféle kémiai kornyezetben talalhatod
foszforatom. A jel felhasaddsa a foszforatomok rodiummal vald csatolasanak kovetkezménye.
Ez a megfigyelés tehat a transz-koordinaciot valdszinisiti. A cisz-komplex esetében két,
kiilonb6z6 kémiai kornyezetii foszforatom jelenlétével kellene szamolnunk, melyek feltehetéen
sokkal bonyolultabb jelrendszert adnanak.

A vegyiiletek v(CO) értékei alapjan elmondhato (4. tablazat), hogy a foszforatom
bazicitasanak valtozasa kovethetd infravords spektroszkopia segitségével. Az egyes v(CO)
adatok kozott csak igen kis kiilonbség figyelheté meg. Mindez elsdsorban annak a
kovetkezménye lehet, hogy a karbonil-ligandum a foszforatomhoz képest Cisz-pozicioban
helyezkedik el [44]. A foszfit elektronikus sajatsagai igy kevésbé képesek befolyasolni a CO
vegyértékrezgését. A jelenség oka az, hogy a cisz-pozicidban jelentkez6 elektronikus effektus
sokkal kisebb mértékli, mint a transz-befolyas. Ennek ellenére latvanyos trend rajzolddik ki a
p-szubsztituens elektronkiildd sajatsaga és a v(CO) értékek kozott. Megallapithato, hogy minél
elektronkiildobb a ligandum, a vegyértékrezgés frekvencidja annal alacsonyabb. Mindez

Osszhangban van az irodalmi dsszefoglaldban bemutatott §sszefiiggéssel.

4. tablazat. A mert CO-vegyértékrezgések

Ligandum CO-vegyértékrezgés (cm™)
1 20114
2 20115
3 20134
4 2017,4
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A szeleno-foszfat tipusu vegyiileteket elemi szelén és a megfelel6 ligandum reakcidjaval
allitottam el@ toluolban, szobahémérsékleten (22. abra). Erdekességként jegyzem meg, hogy a
foszfitok szelénszdrmazékainak eldallitdsdhoz hosszabb reakcididd sziikséges, mint a
megfeleld foszfinszelenidek szintéziséhez. Ez is bizonyitja, hogy a foszfinok oxidaciora vald
hajlama sokkal jelentdsebb, mint a foszfitoké.

X

X o
@ { § Cl% o
O QP 5 s abs. Toluol \P<
- e > AN
g 24 h g Se
O X = NO,

X=Cl
X=H
X =OMe

22. abra: A megfelel6 ligandum és szelén reakcibja

Az ily médon eldallitott szelénvegyiiletek 3'P{*H}NMR spektrumat toluol oldoszerben
vizsgaltam, belsé sztenderdként foszforsavat (HzPOs) alkalmazva. Ahogy az az irodalmi
Osszefoglalasban is olvashat6, a foszforatomok elektronikus tulajdonsagait illetéen rendkiviil
informativ a kérdéses vegyiilet 1J(!P,’’Se) csatolasi allanddja, mely a megfeleld szatelit jelek

tavolsagabol hatarozhatd meg (23. abra).

[ [as] (s}
< — @
LN ™ w
i i t
\ ||
|I |
[
B B Y U A A
80 79 78 77 76 75 74 73 72 71 70 69 68 67 66 65 64
f1 (ppm)

23. abra: A 3 vegylilet szelénszarmazékanak 3'P{*H} NMR-spektruma
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A szelénszarmazékokban mért csatoldsi allandokat az 5. tablazat foglalja Ossze. Az
adatok alapjan megallapithatd, hogy a foszforatom elektronikus sajatsaga jelentés mértékben
legkisebb csatolasi allandot az elektronkiildé metoxicsoporttal rendelkezd ligandummal, a
legnagyobbat pedig a nitrocsoporttal szubsztitualt vegyiilettel értiik el. A csatolasi allandok
tehat jol tiikrozik, hogy a vegyiiletek foszforatomjanak n-akceptor jellege az 1-4 iranyban n6, a

o-donor tulajdonsag ezzel ellentétesen valtozik.

5. tablazat: Foszfor-szelén csatolasi allandék

Ligandum LJ(IP,7"Se) csatolasi allando Hammett-alland6
1 1061,9 -0,268
2 1064,8 0
3 1066,9 0,227
4 1072,1 0,778

Az elektronkiildd sajatsagok ilyen egyértelmii valtozasanak felismerése utan célszertinek
lattuk a csatolasi allandok és a p-helyzetii fenil-szubsztituensek Hammett-allandoi kozotti
kapcsolat feltarasat. A csatoldsi dllandok normalt értékét, mely a megfeleld csatolasi allando és
a para-helyzetben hidrogénatomot tartalmaz6 vegylilet csatoldsi allanddjanak kiilonbsége, a
Hammett-allandok fiiggvényében abrazolva linearis 6sszefiiggést kapunk (1. diagram), igen jo
regresszios egyiitthatoval (R?=0,9991). Mindez azt bizonyitja, hogy a ligandum szerkezetének

szisztematikus valtoztatasaval egyszeriien megvalosithatd az elektronikus paraméterek

finomhangolésa.
8
y =9,6392x - 0,1583
6 R2=0,9991
~
N
I
S
@ 4
n
N
S
- 2
<
0
-0,4 -0,2 0 0,2 0,4 0,6 0,8 1

o-konstans

1. diagram: A AJ(®'P,”’Se) csatolasi allandék a Hammett-konstansok fiiggvényében
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2.3. Katalitikus kisérletek

2.3.1. A modell reakcié

Az aszimmetrikus allil helyzetii szubsztitucidos reakciok vizsgalatakor gyakran
alkalmazott modellreakci6 a rac-(E)-1,3-difenilallil-3-acetat dimetil-malonattal torténd

reakcioja (24. abra). Munkdm soran is e reakciot tanulmanyoztam.

OAc kiralis katalizator MeOOC.__COOMe

« .
Ph/\)\Ph CH,(COOMe),, bazis Ph/\/\*[Ph

24, abra: A vizsgalt aszimmetrikus allil helyzet(i szubsztiticié

A vizsgalt katalitikus reakciokat kétféle modszer alapjan valositottam meg. Az elsd
modszer alapjan jartam el, amikor a malonat-nukleofilt THF-ban dimetil-malonat és natrium-
hidrid (a tovabbiakban NaH) segitségével allitottam el6. A masodik modszer szerint a bazist in
situ allitottam el6 a reakcidelegyben N,O-bisz(trimetilszilil)-acetamid (tovabbiakban BSA) és
kalium-acetat (a tovabbiakban KOAc) reakciojaval (25. abra).

OSiMe; \fo
+ K Dpapc— K° +  AcOSiMe;

NSiMe; NSiMe3

25. abra: A tamadoé nukleofil ion kialakulasa

A katalizator eldallitasat is kétféle modszerrel végeztem: in situ a reakcidelegyben [Pd(n®-
C3Hs)Cl]2 és 4 ekvivalens egyfogli ligandum segitségével, vagy a preparalt [Pd(n®-
C3Hs)(L*)2]BF4 komplexek felhasznalasaval. Maga a katalitikusan aktiv Pd’-komplex a kiralis
ligandumokkal rendelkezé Pd"-allil-komplex és a nukleofil reduktiv eliminacids reakciéjaban
keletkezik (26. abra).
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<—Pd”(L*)2

® o)
o ® OMe MeOOC.__COOMe
Cl +K © — PdO(L*), + J + KCI
OMe A
o

26. abra: A komplex és a katalitikusan aktiv speciesz kialakulasa

2.3.2. A ligandum szerkezeti hatasanak vizsgalata

A ligandumok elektronikus hatasanak vizsgalata érdekében el6szor preparalt komplexek
segitségével THF-ban végeztem a katalitikus reakcidkat. A nukleofilt NaH segitségével
allitottam el8, mivel a masik modszerrel torténd nukleofil-szintézis esetében a KOAc oldodasa
befolyasolhatja a katalitikus reakcio aktivitasanak vizsgalatat. A mintavétel minden esetben 20
perces reakcididd utan tortént.

A vizsgalatok soran elért eredmények a 6. tablazatban lathatok. Erdekes, hogy a reakcio
aktivitasa nagymértékben csokken a ligandum elektronkiildé jellegének csokkentésével. A
jelenség magyarazata lehet, hogy a nagyobb o-donor sajatsagi ligandumokkal rendelkez6
szubsztratum-komplexben — a transz-befolyas — révén nének a Pd-C kotéshosszak. Ennek
eredményeként a transz-helyzetii terminalis allil C-atomok reaktivitasa nukleofilekkel szemben
nd. Mindez 6sszhangban van a korabban Bakos ¢s munkatarsai altal megfigyelt jelenséggel

[45].

6. tablazat. A ligandumok elektronikus tulajdonsagainak hatasa a reakcié aktivitasara

. Hammett- .2 ‘o
Ligandum allandék Konverzié (%)
1 -0,268 47
2 0 12
3 0,227 10
4 0,778 6

Reakciokoriilmények: Katalizator: 0,0125 mmol preparalt Pd-
komplex, szubsztratum: 2,5 mmol, oldészer (THF) : 10 ml, NaH 3,75
mmol, reakcididd: 20 perc, hémérséklet: 25 °C.

Esetiinkben a ligandumok elektronikus tulajdonsagainak valtozasa jol kovethetd para-
helyzetli szubsztituenseik ¢ Hammett-konstansainak Osszehasonlitdsdval. Az elektronikus
tulajdonsadgok ¢és a katalitikus reakcid aktivitasa kozotti szoros Osszefliggést kivaldan
szemlélteti az 2. diagram, melyen az elért konverzidértékek logaritmusa lathaté a c Hammett-

allandok fiiggvényében. A rendkiviil nagy mezomer effektusi OMe szubsztituens katalitikus
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aktivitasra kifejtett hatasa nem illeszkedik pontosan a Hammett-0sszefiiggés alapjan vart

trendhez. A hatas pontos megismerése tovabbi szubsztituensek vizsgalatat teszi sziikségessé.

0,8
0,6
0,4
0,2

0

lg (konv.y/konv.,, )
o
N
o
N
(=]
o
N
P
QS
o
[e)]
o
(0¢]
[EY

-0,2

-0,4 y =-0,7595x + 0,1931
R?=0,7823

-0,6
Hammett cp—konstansok

2. diagram: Elektronikus tulajdonsagok hatasa a katalitikus reakcié aktivitasara

Vizsgalataimat a ligandumszerkezet enantioszelektivitisra gyakorolt hatasanak
tanulmanyozasaval folytattam. A korabbi kisérleteim soran megallapitottam, hogy a reakcio
enantioszelektivitasa - elsgsorban alacsony konverziok esetén (<10%) - kis mértékben (+3%)
valtozik a konverzioval. Mindez nem meglepd, hiszen a szubsztratum racém elegy, mely
enantiomerjeinek reaktivitasa eltérhet a kiralis ligandumokkal rendelkezé Pd-komplex felé,
ugyanakkor a folyamatban tobb enantiodiszkriminativ 1épés is lehetséges. Annak érdekében,
hogy az ee értékek Osszehasonlithatoak legyenek, a mintakat teljes konverzional (vagy azt
megkozelitd értekeknél) elemeztem.

A katalitikus reakciokban a malonat-nukleofilt BSA/KOAc rendszer segitségével in situ
allitottam eld, katalizatorként preparalt Pd-komplexeket hasznaltam. Az elért eredményeket a
7. tablazat foglalja 6ssze. Az eredmények kivaldan tiikrozik az elektronikus tulajdonsagok
jelentdségét a reakcid enantioszelektivitasanak meghatarozasaban. A para-szubsztituens
elektronszivo karakterének novelésével a termék masik enantiomerje képzddik nagyobb
mennyiségben. (A tablazatban ezt az enantioszelektivitas eldjelének megvaltozasaval
jeleztem.) Eredményeink Osszhangban vannak a korabban RajanBabu és munkatéarsai altal
bizonyitott jelenséggel, miszerint a ligandumok elektronkiildd karakterének ndvelése az ee
novekedését okozhatja. Vizsgalataim sordn bizonyitottam, hogy a ligandum elektronikus
sajatsagainak megfeleld finomhangolasdval akdr a fOtermékként képzddd enantiomer

konfiguracioja is megvaltoztathatd. Meglepd, hogy a nagy mezomer effektusu metoxi-
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szubsztituens — a katalitikus aktivitasnal tapasztaltakhoz hasonléan — ez esetben is a varttol
eltér6 eredményt adott, az ee megegyezik a szubsztiualatlan ligandummal kapott

enantioszelektivitassal.

7. tablazat. BSA-val valé allilezés eredményei

Ligandumok Konverzié (%) ee (%)
1 100 -13
2 100 -13
3 90 4
4 94 12

Reakcidkoriilmények: Katalizator: 0,0125 mmol preparalt Pd-komplex, szubsztratum:
2,5 mmol, oldoészer (abs. CH2Clz): 10 ml, BSA: 0,91 ml, CH:COOK 0,071 mmol
reakcioidé: 24 h, hémérséklet: 25 °C.

2.4. Ligandum-kombinaciés médszer alkalmazasa

A ligandum-kombinacios modszer vizsgalatat aszimmetrikus allil helyzetii szubsztitacios
reakciokban in situ eldallitott katalizatorral valdsitottam meg. A [Pd(n3-C3Hs)Cl]2 dsszetételit
dimer palladium-komplexhez két ekvivalens foszfit ligandumot és két ekvivalens triciklohexil-
foszfint adtam (27. abra). A kialakuld egyenstlyi komplex elegy igen bonyolult, hiszen a két
homokomplex mellett a heterokomplexet két egymdssal diasztereomer viszonyban 1évo

speciesz képviseli.

Cy3P
Pd—-)) Cl

ArO P
®
Cy;P. ) ArO P
de—)) clo+ Pd—)> a — “
CysP ArO P
®
CysP. ©
’ de—(f( cl
ArO-P_
§ "0
Ry

27. abra: Egyensulyi komplex-elegy a ligandum-kombinaciés médszer alkalmazéasakor

A triciklohexil-foszfin alkalmazasa azért tiint elényosnek, mert a vegyiilet igen bazikus,
erés o-donor karakterrel bir. Ezzel szemben a foszfit inkdbb m-akceptor sajatsagu, gyenge
elektronkiild6 ligandum. Elképzeléseink szerint a komplex és a ligandum-elegy reakciojaban

képzddd heterokomplexben az egyfogu ligandumok kozotti sztérikus kiilonbségek mellett igy
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igen erételjes elektronikus deszimmetrizacié is jelentkezik a ligandumok nagy elektronikus

kiilonbozéségének hatasara (28. abra).

i /*\ ®

rO—
’ \\pd_>>

Cy,P

28. abra: Elektronikus deszimmetrizacio

A komplexképzddés soran azonban természetesen figyelembe kell venniink, hogy tobb
katalitikusan aktiv speciesz is jelen lehet az oldatban: az irodalmi 6sszefoglaldoban mar emlitett
két homo- ¢és egy heterokomplex keletkezésével kell szamolnunk (az allilcsoport izomériaja
miatt valojaban két heterokomplex). Fontos ugyanakkor megjegyezniink, hogy a
homokomplexek 50%-a akiralis, hiszen csak triciklohexil-foszfint tartalmaz ligandumként.
Amennyiben ez a komplex is katalitikusan aktiv, ugy az 4ltala szolgéltatott termék optikai
tisztasaga nulla.

Az elért eredmények a 8. tablazatban lathatok. Figyelemremélto, hogy a moddszerrel,
vagyis akiralis ligandum hozzéadasaval az enantioszelektivitas a tobbszordsére novelheto.
Mindez kivaldan szemlélteti az elektronikus deszimmetrizalas jelentdségét az aszimmetrikus
szubsztiticios folyamatban.

Lényeges megemliteni, hogy novelve a para-helyzetli szubsztituens elektronszivo
karakterét, a reakcio egyre nagyobb szelektivitassal jatszodik le. Mindez nem meglepd, hiszen
az elektronikus deszimmetrizacié mértéke, azaz a ligandumok ko6zotti elektronikus kiilonbség
ebben a sorrendben nd.

A csak 1 és 2 jelti ligandumokkal médositott komplexek altal nyujtott enantioszelektivitas
(7. tablazat) eljelében kiilonbozik a 8. tablazatban ezen ligandumok és triciklohexil-foszfin
heterokomplexei altal szolgaltatott szelektivitasoktol. Tekintettel arra, hogy a csak
triciklohexil-foszfint tartalmazo komplex szelektivitasa zérus, igy kijelenthet6, hogy a

heterokomplex hatarozza meg az enantioszelektivitas eldjelét.
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8. tablazat. PCys; és 1-4 kombinacidjaval kapott katalitikus eredmények

Ligandumok Konverzié (%) ee (%)
1 14 3
2 100 14
3 100 45
4 84 55

Reakciokdriilmények: Katalizator: 0,00625 mmol [Pd(n3-C3Hs)Cl]2 , 0,0125 mmol kiralis
ligandum és 0,0125 mmol akiralis ligandum. Szubsztratum: 2,5 mmol, olddészer (abs.
CH.Cl,) : 10 ml, BSA: 0,91 ml, CH3COOK 0,071 mmol, reakcioidd: 24 h, hémérséklet:
25 °C.
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3. Kisérleti rész

3.1. A foszfit igandumok szintézise

3.1.1. (S)-klér-dinafto[2,1-d:17,2"-f][1,3,2]dioxafoszfepin elballitasa

(L

PClz (1,28 g, 9,3 mmol, 0,8 mL) és EtaN (1,59 g, 15,7 mmol, 2,2 mL) éteres oldatahoz
(35 mL) adagoljuk lassan, cseppenként a Ho-Binol (2,0 g, 7,0 mmol) éteres oldatat (35 mL)
0°C-on, inert atmoszféraban. A beadagolast kdvetden 1 6ran at 0°C-on kevertetiink, majd 2 érat
szobahdmérsékleten. A reakcidelegyet ezutan sziirjiik, majd éterrel (4x10 mL) mossuk. A
szlirletrdl ezutan vakuumban eltavolitjuk az oldoszert. A kapott termék 2,0 g fehér hab. Hozam:

80%. A szintézis irodalmi modszer alapjan valosult meg [46].

3.1.2. A ligandumok elballitasa

O O
oy

X =NO, CI, H, OMe

Az el6z6 szintetikus 1épésben kapott klor-foszfit (2,0 g, 5,7 mmol) és EtaN (0,58 g, 5,7
mmol, 0,8 mL) éteres oldatahoz (35 mL) adagoljuk lassan cseppenként a megfelel6 fenol (5,5
mmol) éteres oldatat (35 mL) 0°C-on, inert atmoszféraban. A beadagolast kdvetéen 1 oran at
0°C-on kevertetiink, majd 2 orat szobahémérsékleten. A reakcidelegyet ezutan egy kb. 5 cm
hosszu aktivalt Al.Oz-rétegen keresztiil sziirjiik, majd éterrel (4x10 mL) mossuk. A szlrletrdl
ezutan vakuumban eltavolitjuk az oldoszert. A kapott termék fehér habszertien felfuvodo szilard
anyag.
4-(4-metoxifenoxi)dinafto[2,1-d:1',2'-f][1,3,2]dioxafoszfepin (1): 3P{*H} NMR (162 MHz,
toluol): & 145,04 (s) ppm. (Bels6 sztenderd: H3POa.)
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4-fenoxidinafto[2,1-d:1',2'-f][1,3,2]dioxafoszfepin (2): 3P{*H} NMR (162 MHz, CDCl3): &
144,10 (s) ppm.

4-(4-Klérfenoxi)dinafto[2,1-d:1' 2'-f][1,3,2]dioxafoszfepin (3): P{*H} NMR (162 MHz,
toluol): & 143,53 (s) ppm. (Bels6 sztenderd: H3POa.)
4-(4-nitrofenoxi)dinafto[2,1-d:1',2'-f][1,3,2]dioxafoszfepin (4): *P{*H} NMR (162 MHz,
toluol): & 141,86 (s) ppm. (Bels6 sztenderd: H3POa.)

3.2. [Pd(n®*-CsHs)(1-4):]BF. 6sszetételii komplexek elballitisa

CH,Cl,

3. 21 ——
[Pd(n*-C3H5)(COD)IBF 4+ "CoD

[Pd(n*-C3Hs)L*,1BF

A ligandum (0,585 mmol) diklormetanos oldatat (5 mL) lassan adagoljuk a Pd-komplex
(100 mg, 0,292 mmol) dikléormetanos oldatahoz (5 mL), majd 20 percig kevertetjiik. Az oldat
szine ezalatt nem valtozik szamottevéen. Ezutan a reakcioelegyet vattaoszlopon atsziirjiik, majd
leszivatjuk az oldoszert. Végiil a kapott szilard anyagot 3-szor 5 ml éterrel atmossuk. A termék

piszkosfehér szilard, porszerii anyag.

[Pd(n3-C3Hs)(1)2]BF4: 'P{*H} NMR (162 MHz, CDCls): § 139,77 (ABq, Adas = 0,54 ppm,
2J(P,P) = 114,5 Hz).
[Pd(m3-C3H5)(2)2]BF4: 3*P{*H} NMR (162 MHz, CDCls): § 138,80 (ABq, Adas = 0,63 ppm,
2)(P,P) = 115,6 Hz).
[Pd(n3-C3Hs)(3)2]BF4: 'P{*H} NMR (162 MHz, CDCls): § 136,67 (ABq, Adas = 0,85 ppm,
2J(P,P) = 117,3 Hz).
[Pd(m3-CsHs)(4)2]BF4: 3*P{*H} NMR (162 MHz, CDCls): § 134,67 (ABq, Adas = 0,86 ppm,
2J(P,P) = 118,1 Hz).

3.3. [RhCI(1-4)(CO)] komplexek elballitasa

OC\R h/cn\Rh €O 4y , oc.
oc” Do’ Sco  CHLCL >~ cl

RT, 1h

A ligandum (0,04 mmol) diklérmetanos oldatat (0,5 mL) adagoljuk a [RhCI(CO)2]2 (3,9
mg, 0,01 mmol) komplex diklérmetanos oldatahoz (0,5 mL). A kapott sarga szinii oldatot 1



oran at kevertetjiilk, majd az olddészert vakuumban eltavolitjuk. A hozam minden esetben

kvantitativ.
[RhCI(1)(CO)]
IR (KBr, cm™): 2011,4 (s, v(CO)).

[RhCI(2)(CO)]
IR (KBr, cm™): 2011,5 (s, v(CO)).

[RhCI(3)(CO)]

'H NMR (400 MHz, CD,Cly) & 8,13-7,33 (m, 16H, aromas) ppm. 3!P{*H} NMR (162 MHz,
CD2Cl2) & 135,71 (d, *J(Rh,P) = 214,3 Hz) ppm. **C{*H} NMR (101 MHz, CD.Cl,) & 146.64
(dt, 2J(Rh,C) = 128,31 Hz, 2J(P,C) = 4.6 Hz, CO), 116,8-132,5 (26C, aroméas) ppm. IR (KBr,
cm™): 2013,4 (s, v(CO)).

[RhCI(4)(CO)]
IR (KBr, cm): 2017.4 (s, v(CO)).

3.4. Szeleno-foszfatok elballitasa

X

X o

(Do o

OO O\P OQ s abs. Toluol O Bl
- e

oy S i

\

X= N02
X=Cl
X=H
X =0Me
A ligandum (30 mg) és elemi szelén (20 mg) keverékét toluolban (0,6 mL) kevertetjiik
24 6ran at, szobahOmérsékleten. A kevertetés utan a reakcioelegyet hagyjuk tilepedni, majd

dekantéljuk. A tiszta toluolos oldat alkalmas a 1J(P,Se) csatolasi allandé meghatérozaséra.

4-(4-metoxifenoxi)dinafto[2,1-d:1",2'-f][1,3,2]dioxafoszfepin-4-szelenid
(1 szelénszarmazéka): 3'P{*H} NMR (162 MHz, toluol): & 74,04 (d, 1J(P,Se) = 1061,9 Hz)
ppm. (Bels6 sztenderd: H3POa.)
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4-fenoxidinafto[2,1-d:1",2"-f][1,3,2]dioxafoszfepin-4-szelenid
(2 szelénszarmazéka): 31P{*H} NMR (162 MHz, toluol): & 71,38 (d, 1J(P,Se) = 1064,8 Hz)
ppm. (Belso sztenderd: H3POa4.)

4-(4-Klérfenoxi)dinafto[2,1-d:1",2"-f][1,3,2]dioxafoszfepin-4-szelenid
(3 szelénszarmazéka): 3'P{*H} NMR (162 MHz, toluol): & 72,13 (d, *J(P,Se) = 1066,9 Hz)
ppm. (Belsé sztenderd: HaPOa4.)

4-(4-nitrofenoxi)dinafto[2,1-d:1",2'-f][1,3,2]dioxafoszfepin-4-szelenid
(4 szelénszarmazéka): 3'P{*H} NMR (162 MHz, toluol): & 70,76 (s) (d, *J(P,Se) = 1072,1 Hz)
ppm. (Belsé sztenderd: HaPOa.)

3.5. Aszimmetrikus allil helyzetii szubsztitucio

AN

OAc [Pd(n*-C5Hs)(L")21BF Me(iCICOOMe
Ph Ph ™ -"*ph

Ph CH,(COOMe), bazis

racém szubsztratum

NaH vagy BSA alkalmazasaval: A [Pd(n3-CsHs)Cl]2 (2,28 mg, 0,00625 mmol) és a
ligandumok (0,0125 mmol kiralis ligandum és 0,0125 mmol PCys) keverékét, vagy a preparalt
komplexet (0,0125 mmol) metilén-kloridban (10 mL) oldjuk, majd 15 percen at kevertjiik. Ezt
kovetden hozzaadjuk a szubsztratumot (315,4 mg, 1,25 mmol) és ismét 15 perc kevertetés
kovetkezik. Ezutan hozzaadagoljuk a kalium-acetatot (0,07 mmol, 7 mg), a dimetil-malonatot
(0,495 mL, 3,75 mmol) végiil a BSA-t (0,91 mL, 3,75 mmol). (Bazisként NaH-t hasznalva,
el6szor a bazist (126 g, 3,75 mmol) 2 x 5 mL éterrel mossuk, majd 5 mL tetrahidrofuranban
szuszpendalva lassan hozzaadjuk a dimetil-malonatot. Az igy képz6dé elegyet adagoljuk a
katalizatort tartalmaz6 reakcioelegyhez.) A reakcidelegy kevertetése utan telitett NH4Cl-oldatot
adunk hozza, és éterrel (3 x 10 mL) extrahaljuk. Az oldatot MgSO4-on valo szaritas utan vékony
szilika-rétegre vissziik fel, majd az éter eltavolitasat kovetden n-hexan/2-propanol 85/15 aranya
elegyében oldjuk. Az aszimmetrikus allil helyzetii szubsztiticios reakciok konverzidjat é€s
enantioszelektivitasat folyadékkromatografia segitségével allapitjuk meg. A kiindulasi anyag
¢és a termék kromatografias cstucsainak teriiletfaktorat kisérletileg hatarozzuk meg, ennek értéke
kozelitoleg f= 1. A késziilék paraméterei: kolonna: Kromasil 3-AmyCoat (4,6 mm x 150 mm);
eluens: n-hexan/2-propanol 85/15; aramlasi sebesség: 0,5 mL/perc; hullamhossz: 254 nm.

Retencios idok: 6,2 perc szubsztratum; 9,9 perc (R)-termék; 13,0 perc (S)-termék.
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Chromatogram

Enantiomerek

1
] (R)
300000 Kiindulasi
= ] ..
= ] vegyiilet
é 200000 — 1
= ] ®)
] 3
100000 k
1 v N v . v
4.0 6.0 8.0 10.0 12.0 16.0
Retention Time [min]
Chromatogram Information
User Name userl
Date Modified 10/18/2013 12:31:02 PM
Description
HPLC System Name HPLC
Injection Date 10/11/2013 11:53:43 AM
Volume 50.00 [uL]
Sample Number 2
Project Name diamidit
Acquisition Time 190.0 [min]
Acquisition Sequence diamidit2seq
Control Method AFME
Peak ID Table
Calibration Method
Additional Information
Channel & Peak Information Table
Chromatogram Name AFME-CH2
Sample Name NE-30
Channel Name uv
Sampling Interval 20 [msec]
Peak Method (Manual)
Formula
Decision
#| Peak Name | CH | tR [min] | Area [uV-sec] | Height [uV] Area% Height%
1 Unknown 2 6.215 1437892 127920 16.365 24.392
2 Unknown 2 9.940 5677656 324649 64.618 61.905
3 Unknown 2 13.028 1670946 71859 19.017 13.702

29. abra A 4 ligandum és PCys felhasznélasaval nyert termék kromatogramja
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Osszefoglalas

Munkdm soran axidlis kiralitdsu, binaftil vazzal rendelkezd, egyfogi foszfit
ligandumokat (L*) és ezek [Pd(n3-CaHs)(L*)2]BF4 és [RhCI(L*)2(CO)] dsszetételii komplexeit,
valamint szelénszarmazékait allitottam eld. A ligandumok palladdium-komplexének katalitikus
sajatsagait aszimmetrikus allil helyzetii szubsztitcids reakciokban vizsgaltam.

Elséként a katalizator modositasara hasznalt ligandum elektronikus tulajdonsagainak
hatasat vizsgéaltam a reakci6 aktivitdsara és enantioszelektivitasara. Megallapitottam, hogy a
ligandum elektronkiild6 karakterének novelése mind az aktivitas, mind pedig a szelektivitas
novekedését eredményezi. Kimutattam, hogy a ligandum para-helyzetli szubsztituensének
valtoztatadsaval a fétermék konfiguracidja is megvaltoztathato.

A ligandum-kombinacids modszer segitségével 55%-0s enantioszelektivitast értem el a
vizsgalt allil helyzeti szubsztitucids reakcidban. Bizonyitottam, hogy a kiralis ligandummal
ekvivalens mennyiségili bazikus foszfin adagolasaval jelentés mértékben ndvelhet6 a katalitikus
reakcid enantioszelektivitasa. lgazoltam, hogy az elektronikus deszimmetrizalas donté
szereppel bir a katalitikus reakcid enantioszelektivitasanak kialakitasaban. Az alkalmazott
modszer kiilonds eldnye az, hogy akirdlis és kiralis ligandum elegyének alkalmazéséaval is
kiemelkedd aktivitas és enantioszelektivitas érhetd el. Ily mdédon a katalizator hatékonysagéanak
novelése mellett a rendkiviil draga kiralis reagens mennyisége felére csokkenthetd. Tekintettel
arra, hogy az akirdlis ligandumok szdma rendkiviil nagy, a modszer kombinatorikus
alkalmazasa rendkiviil hatékony ¢és szelektiv katalizatorok kifejlesztését eredményezheti.

Vizsgaltam a ligandumok elektronikus tulajdonsagainak hatasat a megfeleld szeleno-
foszfatok és karbonil-komplexek eléallitasaval. A szelénszarmazékok NMR-spektroszkopiai
vizsgalata soran bizonyitottam, hogy a ligandumok elektronikus paramétereit egyértelmiien
befolyéasoljak a ligandumok szerkezetében alkalmazott valtoztatasok.

A tovabbiakban ligandumaimat rédium-katalizalt aszimmetrikus hidrogénezési
reakciokban szeretném tesztelni. Tervezem tovabba az eléallitott palladium-vegyiiletek, hetero-

¢s homokomplexek NMR spektroszkopiai vizsgélatat.
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