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1. Bevezetés

Tudomanyos diakkori munkdm soran a Servier Gydgyaszati Vegytani Intézet Rakkutatasi
Osztalyan dolgoztam. Témavezetéim Dr. Kotschy Andrds és Dr. Vasas Attila voltak.
Munkam soran kinoidalis tetrazinszarmazékok és azok épitékoveinek szintézisével, illetve a
szintetizalt tetrazinok fotokémiai bomldsanak vizsgalataval és a végtermékek izolalasaval,

karakterizalasaval foglalkoztam.

A dolgozatban eléfordulo roviditések:
e THEF: tetrahidrofuran
e UV: a fény ultraibolya tartomanya
e TEA: trietilamin
e szh: szobahémérséklet
e MTBE: terc-butil-metiléter
e DMF: N,N-dimetilformamid
e DMA: dimetilamin
¢ NMR: magneses magrezonancia spektroszkopia
e DMSO: dimetil-szulfoxid
e GC: gazkromatografia
e HPLC: nagy hatékonysagu folyadékkromatografia
e MS: tomegspetkrometria

¢ VRK: vékonyréteg kromatografia



2. Irodalmi attekintés

2.1. Tetrazinok

A hattagl, négy nitrogén és két szénatomot tartalmaz6 aromds heterociklusoknak, az un.
tetrazinvegyiileteknek! a nitrogénatomok helyzetétdl fiiggéen harom izomerje lehetséges.
Ezek koziil csak az 1,2,4,5-tetrazinok stabilak?, az 1,2,3,5- és az 1,2,3,4-tetrazinoknak csak a

részlegesen, vagy teljesen telitett szarmazékai ismertek (1. abra)?.
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1.abra Az 1,2,3,4-, 1,2,4,5- és 1,2,3,5-tetrazin izomerek

Az 1,24 5-tetrazinok alapvegyiilete mar az 1900-as évek 6ta ismert, eldszor Pinner allitotta
el6 allitotta el6>*. Az irodalomban ismeretes a Pinner szintézis modositott véltozata is®. A
reakcié soran két ekvivalens 1 aromas nitrilvegyiiletet reagaltatnak hidrazinnal (2), majd a
képz6do 3 1,2-dihidro-tetrazin koztiterméket egy oxidacios 1épésen keresztiil alakitjak at a 4

tetrazin végtermékké (2. abra).
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2. abra A modositott Pinner reakcio

A tetrazinvegyiiletek egyes szarmazékai sokféle tulajdonsaggal rendelkeznek, ugy, mint, az

6 az inszekticid tulajdonsdgok’, kiilonféle optikai®>!!, energetikail?® ¢és

erdteljes szin
elektrokémiai sajatsagok®, illetve orvosbioldgiai tulajdonsagok®’8.

Minden tetrazinvegyiilet rendelkezik valamilyen jellegzetes szinnel, altalaban pirossal,
vagy vordssel. Ez az alacsony energidval rendelkezd n” palyaknak kdszonhetd, mely lehetdvé
teszi az n—n 4tmenetet a fény lathatd tartomanyaban. A vegyiiletek optikai tulajdonsagai
kozé tartozik a fluoreszcencia is. Néhany vegyiilet nem csak oldatfazisban, de kristalyos
allapotban is képes fluoreszcenciara €s ez a tulajdonsag teszi a tetrazinokat a jelenleg ismert
legkisebb méretii fluoroférra. Audebert és kutatdcsoportjal® megallapitotta, hogy a 3-klor-6-
metoxi-tetrazin (6) fluoreszcencia intenzitasa kiemelkedéen magas, kdszonhet6 ez a halogén-,

¢és alkoxi szubsztituenseknek a vegyiiletben. Megfigyelték tovabba azt is, hogy mas, nitrogén

vagy kén-szubsztitualt, illetve diaril-tetrazinok kevésbé fluoreszcensek.



A tetrazinok fluoreszcens sajatsagait kihasznalva szamos irodalom foglalkozik azok
szenzorként torténd alkalmazasaval'®?> A diklortetrazin (5), a klormetoxitetrazin (6) és a
dimetoxitetrazin (7) (3. abra) UV/lathaté spektrumat felvéve az UV tartomanyban egy
kimagaslo intenzitasu csucsot latunk, mely a megengedett m—n" atmenetnek koszonhetd, mig
a lathat6 tartoméanyban egy kisebb intenzitasu csticsot kapunk (max. = 525nm), mely az n—x"
atmenetek bizonyitéka. A fluoreszcencidkat oldatban és kristalyos formaban is megvizsgalva,
az irodalomban nem taldlunk olyan tetrazinvegyiileteket, melyek anélkiil lennének
fluoreszcensek, hogy ne kapcsolodna a tetrazin gytirijéhez heteroatom. Tehat ugy tlinik, hogy
a fluoreszcencidnak koze van a heteroatommal torténd szubsztitcidhoz, mert maig nem
talalni olyan biszariltetrazint, mely fluoreszcens. Az 5 és 7 szimmetrikus molekuldk esetén a
gerjesztett allapotok félélettartama 50 — 60ns kozott alakul, mig az aszimmetrikus
klérmetoxitetraziné haromszor olyan hosszu ideig tart. A fent emlitett molekuldk szilard
allapotban is mutatnak fluoreszcens tulajdonsagokat, ¢és felvett spektrumaik is korrelalnak a

folyadékfazisban mértekkel®.
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3. abra A diklortetrazin (5), a klormetoxitetrazin (6) és a dimetoxitetrazin (7)

szerkezeti képletel

A tetrazingyiiriiben 1év6 négy nitrogénatomnak koszonhetden ezekben a vegyiiletekben
lévé szén atomok rendkivill nagy elektronaffinitassal rendelkeznek, igy elektrofil
tulajdonsaguak™?®. Ilyen példat taldlunk az irodalomban, amikor tetrazinokat forditott
elektronigényti Diels-Alder reakcioba viszik?*2’. Egy példa tetrazinokkal végzet nukleofil
szubsztiticiora a Cutivet és csoportja altal végzett munka?®. Munkajuk soran a 3,6-
bisz(metilamino)-1,2,4,5-tetrazin (11) szintézisét valdsitottak meg. A metilaminezési
reakciokat tobbféle N-nukleofillel és két szimmetrikus elektrofil dihidro-tetrazinszarmazékkal
hajtottdk végre, ugyanakkor Osszehasonlitasképp a telitetlen tetrazinokkal is elvégezték

kisérleteiket (4. bra).
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4. abra Tetrazinvegyiileteken végzett metilaminezési reakciok

A reakciok soran (1. tablazat) etanolos metilamin oldat és metilamin-hidroklorid hasznalata a
kiindulasi vegyiiletek teljes bomlasat eredményezte. A metilamin THF-os ¢s vizes oldata
kevésbé erélyes reagensnek bizonyult, igy ezekkel az dgensekkel hajtottak végre kisérleteiket.
A varttal megegyezlen a mono-, ¢s diszubsztitualt termékek képzddése a
reakciokoriilményektdl fiiggott. A vizes metilamin acetonitrilben mindig nagyobb hozamban
vagy gyorsabban eredményezte a 11-es vegyiiletet, mint a metilamin THF-0s oldata. Ez az
oldészer polaritasanak novekedésére vezethetd vissza (1. tablazat, 2, 3, 6, 7 reakciok). Az
aromas kiindulasi vegyiileteket nézve kitlinik, hogy 8b vegyiiletb6l kdnnyebben képzddik
diszubsztitualt végtermék, mint 8a-bdl, a 10 monoszubsztitualt termék fétermékként akkor
keletkezik, ha 8a tetrazinvegyiiletet hasznaljuk kiindulasi anyagként. Ez azt bizonyitja, hogy a
dimetilpirazolil csoport jobb tdvozd csoport, mint a metilszulfanil csoport. A kisérletek
legszembet{inbbb eredménye még is akkor latszik, ha figyelembevessziik azokat az eseteket,

amikor 8a és 8b tetrazin helyett 9a és 9b dihidrotetrazin kiindulasi anyagokat alkalmaztak.



Kiindulasi Termékarany 11 termék

Reakcio vegyiilet Koriilmények Metilamin 10:11 hozama (96)
1 8a THF, 40°C, 246  2M THF oldat 100:0 -
2 8b THF, 40°C, 246  2M THF oldat 76:24 6
3 8b MeCN, szh, 126  40% vizes oldat 53:47 35
4 %a MeCN, szh, 4nap 40% vizes oldat 2:98 70
5 %9a MeCN, szh, 246 vizmentes 58:42 22
6 9b THF, 40°C, 246  2M THF oldat 4:96 45
7 9b MeCN, szh, 126 40% vizes oldat 0:100 24

1. tablazat A metilaminezési reakciok koriilményei

Tetrazinokon szelektiv nukleofil reakciokat is végre lehet hajtani?®. Az irodalomban ismert
a tetrazinok nukleofillel torténd reakcidja, de ezek a nukleofilok altalaban N-3034 g5 0-35-38
nukleofilok. C-nukleofilokra®* csak kevés példat talalunk.
Novak és kutatocsoportja elsé kisérleteik kozt (5. abra) 3,6-diklortetrazint (5) reagaltattak
14a-i nukleofilekkell. A wvarttal megegyezéen a kloratomok jo tavozd csoportként
viselkedetek, am az elektron donor szubsztituensek belépése a reaktivitas jelentds
csokkenéséhez vezetett, amely végeredményiil szelektiven szubsztitualt 15a, 15b, és 15f-i
termékeket eredményezett. Hidrazin (2) és kalium-hidroxid nukleofilként t6rténé hasznalata a
kiindulasi anyag teljes bomlasat eredményezte, mig metanol €s izobutilmerkaptan esetén jo
hozamokat értek el a 16b és 16¢ diszubsztitualt termék képzédésében, még akkor is, ha a két
reaktanst 1:1 aranyban alkalmaztdk. Metoxi szubsztituens esetében a legnagyobb
szelektivitast akkor tudtak elérni, amikor az 5 vegyiilet MTBE-es oldatahoz lassan adagoltak
a metanol és a TEA 1:1 aranyu keverékét. Az izobutilmerkaptan esetében csak kis
mennyiségli 15¢ monoszubsztitualt termék keletkezett (5%), mig a kiindulasi 5 vegyiilet nagy
része 16¢ végtermeéket szolgaltatta.
Dipirazoliltetrazint (8b) nukleofil szubsztitucios reakciokban vizsgalva, a varttal ellentétben,
a reakcio nagy szelektivitast mutatott a monoszubsztitucio irtant, €s jo termeléssel szolgaltatta
a vart 14a-f végtermékeket. A hasznalt nukleofil agensek koziil a metanol és az
izobutilmerkaptan ~ bizonyult a legreaktivabbnak, mely reagensek esetén a
reakciokoriilményeket  koriiltekintéen kellett megvalasztani. Példaul a legnagyobb
szelektivitas a metanol és 8b tetrazin reakcidjaban akkor volt elérhet6, amikor szamolt

mennyiségii nukleofilt a 8b dipirazoltetrazin piridines oldatahoz lassan adagoltak.



Egy brématom tavozo csoportra torténd bevitele (12), a varttal ellentétben a reaktivitas kisebb
mértékii novekedéssel jart. Az ammonia (13a) a morfolin (13f) mind 12 broémozott
tetrazinszarmazékkal, mind 8b vegyiilettel monoszubsztitucidés reakcidba léptek. Mas,
reaktivabb 13b és 13c nukleofilekkel a reakcidé szelektivitisa csokkent, és nagyobb
mennyiségi diszubsztitudlt  végtermék  keletkezett. Kélium-hidroxid  tisztan
monoszubsztituciora mutat hajlamot mind 8b, mind 12 vegyiilettel, mely két f6 indoknak
tudhatdé be: a monoszubsztitualt termék megndvekedett elektronstriisége, és a keletkezd

monoszubsztitualt termékek oldhatatlanok a reakcioelegyben.

Br.
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NuH: a: NH3; b: MeOH; c: j-BuSH; d: KOH; e: NoHy;
f: morfolin; g: BUNH,; h: Et,NH; i: pirrolidin;

5. abra Tetrazinokon végzett nukleofil szubsztiticiok

Tetrazinok addiciés reakcioba is vihetéek®?*. Faragd és Novak fémorganikus

reagensekkel hajtott végre azafil addiciot tetrazinokon*® (6. abra).
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8b, 20, 24, 26: R1=R,=3,5-dimetil-pirazol-1-yl;

16, 21, 25: R4=R,=3-piridil;

17, 22, 27: R4=3,5-dimetil-pirazol-1-yl, R,=morfolin;
18, 23: R4=R,=metiltio; 19: R4=morfolin, R,=kl6r

6. abra Addicios reakciok fémorganikus reagensekkel tetrazinokon



Kezdeti kisérleteik soran a 8b vegyiilet reakcigjat hajtottak végre butil-litiummal,
fenillitiummal, és fenilmagnézium-kloriddal (2. tablazat, 1-3. reakcio).

Ha a reakciot -78°C-on hajtottak végre — az azafil reakciout eldsegitése érdekében -, a
reakciok soran 1-butil-1,4-dihidro-3,6-bisz(dimetilpirazolil)-tetrazin (20a), és 1-fenil-1,4-
dihidro-3,6-bisz(dimetilpirazolil)-tetrazin (20b) keletkeztek jo hozammal. A reakcioelegy
hosszabb id6n at tartd levegdvel vald érintkezése vagy szobahdmérsékletre valé melegedése a
végtermékek mennyiségének drasztikus csokkenését jelette, kiilosen igaz ez, organolitium
reagensek hasznalata esetén. Az elsé reakcio esetén a kiindulasi anyag redukalt formajanak
kismértékli megjelenése is megfigyelhetd volt.

A reagensek alkalmazasi korét kiterjesztve (2. tablazat, 4-7 reakciok), szerves cink és
rézvegyiileteket hasznalva, ezek a reakciok is 20a termék képzddéséhez vezettek. A 6. reakcio
soran alkalmazott fenilcink-bromid, mely oxidativ addicioval késziilt, 20b terméket kitiind
hozammal eredményezte. Ugyanezen reagens traszmetallalasi lépéssel készitve, a 7.
reakcioban, csak kozepes hozamot eredményezett. Minden olyan reakci6é soran (2. tablazat,
4,5 és 7 reakciok), ahol a fémorganikus reagens traszmetallalassal késziilt, megfigyelhetd volt
egy soszerl termék keletkezése is, melynek szerkezete feltételezhetéen a 28 komplex, mely
savas feldolgozas soran 8b kiindulasi anyagot eredményezte.

Allilindium reagensek (2. tablazat, 7,8 reakciok) hasznalata soran a reakciok jelentOs fliggést
mutattak a fémorganikus reagens elkészitési modjatol. A 8. reakcidban, mikor az allilindium-
bromidot allil-bromid és indium reakcidjaban készitették DMF-ban, j6 hozammal a 20c azafil
addicios termék keletkezett. Ugyanezen reakciot Barbier-tipusu koriilmények ((CsHs)sIn,Brs,
THF, szh.) kozt végrehajtva (2. tablazat, 9. reakcio) is teljes konverziot értek el, am a
nyerstermék NMR spektroszkopids vizsgalata soran 1:1 aranyu termékelegy képzOdését
tapasztaltak, mely 20c végtermékbdl, és a 24 redukalt kiindulasi anyagbol allt.

A reakciok hatarainak feszegetése érdekében tovabbi tetrazinvegyiileteket is fémorganikus
reakciokba vittek (2. tablazat, 10-21 reakciok). A 16-19 kiindulasi anyagokkal a szerves cink
és rézvegyiiletek meglepden kevéssé reagaltak. Ezzel ellentétben a szerves litiumvegyiiletek
¢és Grignard reagensek kiemelkedd sebességgel hajtottak eldre a reakciokat. Mig a legkevésbé
reaktiv 16 tetrazin is teljes konverzidt adott szobahdmérsékleten. Megfigyelték, hogy a
nukleofil reaktans gytriialkotd nitrogén atomra torténd tamadasa (azafil addicio) a f6 reakcio,

de egyes tetrazinok kiilonféle, specifikus mellékreakciokban is résztvettek.



Kiindulasi Fémorganikus
Reakcio 21-24 (%) 25,26 (%) 27,28 (%) 29 (%)

vegyiilet reagens

1 12 BuLi 70 5

2 12 PhLi 62

3 12 PhMgClI 85

4 12 BuCulil 60 40

5 12 BuZnBr 85 15

6 12 PhZnBr 90

7 12 PhznBr 45 35

8 12 (CsHs)sInzBrs 60

9 12 (CsHs)sInzBrs 50 50

10 17 BuLi 13 32

11 17 BuMgl 96

12 17 PhLi 35 25

13 17 PhMgCI 58

14 18 BuLi 13 80

15 18 BuMgl 43 56

16 18 PhLi 85

17 18 PhMgCI 90

18 19 BuLi 90

19 19 PhLi 80

20 19 PhMgClI 94

21 20 PhMgClI dec.

2. tablazat Tetrazinok addicigja fémorganikus reagensekkel



2.2. Karbének

A karbének mar az 1880-as évektdl kezdve felkeltették a kutatok figyelmét, mint olyan
koztitermékek, melyek alacsony stabilitasuknak koszonhetden legtobbszor igen rovid
élettartammal rendelkeznek. Kémiai sajatsagaik alaposabb megismerése érdekében Curtius®’
és Staudinger®® végzett komolyabb kutatdomunkat a mult szazad elején, azonban attdrésrol
csak az 1950-es évektdl kezdddden beszélhetiink, melyhez nagymértékben hozzajarult az IR

49

illetve NMR spektroszkopla fejlodese Els6ként Doerlng ¢s munkatarsai*® alkalmaztak

nyoman a karbének uj megvﬂagltasba keriiltek. A fémorganikus kémia vilagaba a Fischer és
munkatarsai®® altal elallitott 29 atmenetifém- Karbén komplex révén keriiltek be, melynek
jellegzetessége, hogy a karbénszén elektrofil tulajdonsaggal rendelkezik. Tiz évvel késdbb
Shrock®! elséként allitott eld 30 nukleofil sajatsdgli karbénkomplexet. Az imént emlitett két
felfedezés kozott Wanzlick® és Ofele®®™ egymastdl fiiggetleniil szamoltak be a 32 nukleofil

heterociklusos karbén (NHC) higanykomplexének eldallitasarol.

H @Q

OEt
(COysCr=X (tBU-CHz)aTazg_ \>_Hg_<\

N(iPr), —Me

Me Me ) ( 2CI0,
31

7. abra Az el6szor eldallitott karbénvegyiiletek

29 30

Az eddigiekben emlitett karbének kizarolag komplexeik formajaban voltak stabilak. 1988-
ban Bertrand és munkatarsai®® allitottak eld elsoként a 32 foszfinoszilil-karbént (8. abra),
mely a desztillalasa soran alkalmazott magas hémérsékleten és nyomason (80-85°C/10 Torr)
is stabilnak bizonyult. E karbén azonban nem mutatott koordinacios készséget a fémek
iranyaba. Az 1991-ben Arduengo®’ altal izolalt 33 heterociklusos karbén (8. abra), az
elébbivel szemben sokoldalu koordinacios tulajdonsdggal rendelkezik. Inert koriilmények
kozott  stabil, magas olvadasponti (240-241°C) fehér kristdlyos anyag, mely

atkristalyositassal tisztithato.

10
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8. abra Az els6ként eldallitott stabil karbének

In situ generalt karbéneket eldallithatunk imidazoliumsok oldatahoz torténd bazis

adagolasaval. Az ily médon generalt karbének reaktivitdsa igen nagy.
2.3. Kinoidalis tetrazinok

Kinoidalis tetrazinok szintézisére az irodalomban egyetlen példat talalunk, melyet Bostai
Beatrix és munkatarsai hajtottak végre®®.

A 43a-f kinoidalis tetrazinokat egy lépésben 8b dipirazolil-tetrazinbol és 34, 35, 42
karbénprekurzor sokbol lehet szintetizalni. A reakcid kivitelezéséhez sziikséges a
karbénprekurzorbol karbént generalni, melyhez bazis sziikséges. Az 3. tablazatbdl latszik,
hogy a reakcié leghatékonyabban karbonat bazisokkal jatszodik le. (K2COs; NaxCOs;
Cs2CO03) A reakcioban a karbonat anionnak kettds szerepe van. A karbén generdldsan kiviil, a

43a-f termékben 1év6 oxigénatom is a bazisbol szarmazik (9. abra).

+
R1/N\¢ \RZ

X
34, 35, 42 Pyr
K2CO3 [}]2\!}]
absz. MeCN Ns N N
80°C he &N
Pyr s
B ] 8b r
7R N N<
(7 \:> \ R1/ I R
N. N ” NN
RN/ "Ry absg.OI:/IgCN N\[(N
L _ (0]
I
Pyr= %_N\ _ 43a-f

9. abra Kinoidalis tetrazinok szintézise

11



1zolalt

Reakcio Bazis Oldoszer
hozam
1 NaH MeCN vagy THF -
2 EDIPA vagy EtsN MeCN vagy THF nyomokban
3 NaHCO3 MeCN 40%*?
4 K2COs3 DMA 80%"
5 K2CO3 PhMe 92%
6 K2COs3 THF 95%
7 K2COs3 MeCN 96% (83%°)

a 5 ekvivalens NaHCOs3, 41 6ra melegités.
b NaxCOs3 és Cs2CO3 80%-ban és 83%-ban eredményezte 11a-t.

¢ Reaktansok egyidejli 6sszekeverése esetén.

3. tablazat Bazisok és oldoszerek befolyasa az 9. abran 1évo reakciora

Kiindulési karbénprekurzorként hasznalhatok 34 benzimidazolium sok, 35 imidazolium

sOk, és 42 imidazolinium szarmazékok is (10. abra).

+ + +
R1/N\¢X_\R2 R1’N\7>N(_‘R2 RrN\&x_\RZ
34 35 02

10. abra A lehetséges karbénprekurzorok

A kinoidalis tetrazinok fotokémiai bomlasanak vizsgéalata Bostai Betarix doktori munkajank
egy részét képezte®. A reakciokat VRK-n és HPLC-MS modszerrel kdvette és az esetek nagy
részében a keletkezd termékeket nem izolalta, szerkezetikkre a tomegspektrométerben

mejelend molekulatomegekbdl kovetkeztetett.
3. Célkitiizés

Munkéank célja a fent emlitett kinoidalis tetrazinok és épitdkdveinek szintézise, az
elkészitett vegyiiletek fotoreakcidinak mélyebbre hatd vizsgalata volt. Célul tliztiik ki tovabba
a fotoreakciok soran keletkezd termékelegy termékeinek izolalasat, és szerkezetiik igazolasat
mind analitikai (HPLC-MS, HRMS), mind spektroszkopiai (NMR, rontgenkrisztallografia)

modszerek segitségével.
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4. Kisérleti eredmények
4.1. Kiindulasi anyagok szintézise

Kisérleti munkank kezdeti szakaszaban a kiindulasi anyagok szintézisével foglalkoztunk.
Els6ként a karbénprekurzor imidazolinium-tetrafluoroborat sok szintézisét valdsitottuk meg,
mely az irodalomban mar ismert (12. abra). A szintézist Dr. Paczal Attila PhD dolgozataban
leirt modszerekkel végeztiik™. A reakciosor elsé 1épése egy aromas, vagy alifas amin (36)
reakcidja kloracetil-kloriddal. A reakcio kalium-karbonat jelenlétében adja a 38 kloracetil-
amidot. Masodik 1épésben a 39 amin komponens beépitése kdvetkezik a B-helyzetii kloratom
helyére, igy 1étrehozva a 40 aminoacetil-amid koztiterméket. A kdvetkezo 1épés egy LiAlHas-
es redukcio, melynek eredményeként a 41 etiléndiamin szdrmazékot nyerjiik. A reakcidsor
utols6 1épése egy trietil-ortoformiattal végrehajtott gylirlizaras, valamilyen szervetlen so

jelenlétében, melynek eredményekén nyerjiik a 42 imidazolinium s6 végterméket.

NH,
Q K,CO Q
+ Cl _2~V8 cl
\)k(” MeCN H)J\/
36 37

38
K,CO
2 3 H2N
MeCN
R
3

9a. R=H
39b: R=CH,4

NJ\/N
H R

40a;: R=H
40b: R=CHj,

LiAIH,

Q abs. THF
N
BF4 CH(OEt);3 N/\/N
H R

42a; R=H
42b: R=CHj 41a: R=H
41b: R=CHj3

Ar

11. abra Kétféle imidazolinium-tetrafluoroborat szintézise
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A kovetkezd 1épés a kinoidalis tetrazinok szintézise volt, melyhez az 12. abran lathato
karbénprekurzor agenseket hasznaltuk fel. A 35a, 35b és 42c vegyiiletek kereskedelmi
forgalomban kaphatéak. A 34a vegyiiletet benzimidazol benzilezésével allitottuk eld, benzil-

bromid oldoszer és TEA bazis jelenlétében.

QO o

Br BF4
34a 42a
)_\ / \

/NVNL/\/ N NX

BF, BF,
35a 42b
=\ —

NN NN
cr cr
35b 42¢

12. abra A kinoidalis tetrazinok szintéziséhez hasznalt karbénprekurzor agensek

A kinoidalis tetrazinok szintézisekor eldszoOr acetonitrilben oldottuk a karbénprekurzor
sOkat a bazissal, igy generalva a karbént. Majd az in situ generalt karbén oldatahoz adtuk a 8b
dipirazolil-tetrazin acetonitriles oldatat. A 24-48 oras reakciok soran a kiindulasi 34a, 35a-b
¢és 42a-c sokat feleslegben alkalmaztuk és nem volt teljes a konverzid. Tisztitasként normal
fazisi hagyomanyos és flash oszlopkromatografiat, illetve két esetben atkristalyositast
alkalmaztunk. A tisztitas igen latvanyos volt, hiszen a képzdd0 tetrazinvegyiiletek lila szinliek
(13. abra). Azonban a tisztitast megnehezitette a kiindulasi 34a, 35a-b és 42a-c sok rossz
oldékonysaga, melyek sok esetben szétkenddtek az oszlopon. A reakcididok novelésével nem

értiink el nagyobb konverziot.
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13. abra Kinoidalis tetrazinok oszlopkromatografias tisztitasa

Az oszlopkromatografids tisztitds és beparlas utan az alabbi 6 kinoidalis tetrazinvegyiiletet
nyertiik (14. abra).

QA O QHJ@
'.“.Ih‘ “.‘.I.'.“
NEN N\IO]/N
43a 43b
/N/:\N\/\/ /&N/_\N\p
'HI!.“ ’HIN
N_ N N_ _N
T T
43¢ 44d

ﬁﬂ Qmﬂ
'.“.I.’.“ ’HI.'.“

N_ _N N_ _N
T T
43e 43f

14. abra A szintetizalt kinoidalis tetrazinok
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Az ily modon nyert lila vegyiileteket munkank kovetkezd szakaszéban fotoreakcidknak

vetettiik ala.

4.2. Fotoreakciok

Fotoreakcidinkat kétféle oldoszerben hajtottuk végre. El0szor acetonitrilt, majd a nukleofil
sajatsagokkal rendelkez6 metanolt hasznaltunk. A bemeriilécellas reaktorban (16. abra, 17.
oldal) fényforrasként egy 125 Wattos higanygdzldmpat hasznaltunk, amit kiilsd vizhiités borit.
Ennek fala Duran ilivegbdl (néhany kisérlet esetében Pyrex iivegbdl) késziilt, és fénysziird
funkciot is ellat. Szamottevd kiilonbség nincs kozottiik, mindkettd emelt szilikattartalmu
boroszilikat iiveg. (A Duran iivegnek 310-2200 nm tartomanyban elhanyagolhatdé az
abszorpcidja, a Pyrex iivegnek pedig 340-2500 nm-es savban van transzmisszidja.) A reaktort
a kisérletek el6tt argon gazzal inertizaltuk, majd beadagoltuk a megfelelé kinoidalis tetrazin
vegyiiletet és a megfeleld oldoszert.

A lampa bekapcsolasa utan a reakciok kovetéséhez megfeleld idopontokban mintat vettiik
egy szeptumon keresztiil, tlivel. A mintavételezés az acetonitriles reakciok esetén
egypercenként tortént, mig a lassabb, metanolos reakcioknal 2-5 perc kozott valtozott. A
reakcioidoket a 4. tablazat szemlélteti. A reakciok folytatdsat minden esetben

elszintelenedésig, illetve a halvanysarga szin megjelenéséig végeztik.

15. abra A fotoreaktor miikodés elott, reakcio kdzben és a reakcio végeztével
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Reakciéid6 (min)

Vegyiiletszam
MeCN MeOH
43a 4 7
43b 4 20
43c 8 60
43d 6 13
43e 5 23
43f 9 20

4. tablazat A vegyliletek reakciodideje a kiilonb6z6 olddszerekben

A reakciok kovetése minden esetben HPLC-MS modszerrel tortént, melyben MeCN/5Smmol
vizes NHsHCOs oldat rendszert hasznaltunk ecluensként. A 16. abran a 43a vegyiilet
acetonitrilben torténé fotoreakcidjanak azonos koriilmények kozott mért kromatogramjai
lathatdak. Elézetes kisérletekbdl tudjuk, hogy a reakcido 4 perc alatt lejatszodik, igy a
percenkénti mintavétel volt indokolt. Az abran a 0, 2 és 4 perces mintavétel kromatogramjai
lathatéak. A kromatogramokon jol latszik, hogy a kiindulési reakcidelegyben csak tisztdn a
43a kiindulasi vegyiilet van jelen, és csucsa tr = 3,583 perc retencios idonél lathato. 2 perc
eltelte utdn, azaz a reakcid felénél egy 1) termék (48) megjelenését lathatjuk a kozépso
kromatogramon, tr = 4,513 perc retencios idénél, ugyanakkor az elegyben még kiindulas
anyag is talalhat6. Az utols6 kromatogramon jol latszik, hogy a reakicé utols6 két percében a
kiindulasi 43a vegyiilet a reakcidelegybdl teljesen eltlint, és a keletkezett 48 végtermék van
jelen az oldatban.

DAD1 A, Sig"210,4 Retwoff (GEEVVD 1 0EEQORA.D)

800
|
s 0 perc | £
0 P tg: 3,583
200
. I\
1 2 3 4 5 L min
DAD1 A, Sigv210,3 Retwoff (GEEVO10EE022_2MIN.D)
mAU
= 43a 48
100 2 perc ! f tp: 4,513
0
0 |'g4_,_/\— \ > — S-S
1 2 3 a 5 ] min
DAD1 A. 5igv210,4 Ref=off (GEEVFO10EE022_AMIN D)
mAU
300
48
e 4 perc

\
0 A e e N\ S i

1 2 3 4 L] L] min

16. abra A 43a vegyiilet acetonitriles fotoreakcidjanak kromatogramjai



A nyers reakcioelegyeket beparoltuk, majd preparativ HPLC-s, illetve normal fazisu flash

kromatografias eljarasokkal tisztitottuk, illetve valasztottuk el az izolalni kivant termékeket.

Mint emlitettem az acetonitrilben végrehajtott fotokémiai atalakitdsok viszonylag révid id6
alatt végbementek. A reakciok végeztével az oldatok altalaban halvanysarga, egy esetben
pedig halvany narancssarga szintiek lettek. A metanolban végrehajtott reakciok esetében nem
tapasztaltunk sarga szint, minden reakcioelegy szintelen volt. A fotoreaktorban elvégzett
reakciokat az NMR spektroszkopids kovethetdség végett elvégeztilk NMR csévekben is, hogy
a nyers reakcioelegy kiilonb6z6 NMR spektrumait is fel tudjuk venni. Tovabba erre azért is
szlikség volt, mert feltételezéseink szerint a reakcié mechanizmuséaban szerepe lehet a viznek
is, és ilyen modon probaltuk kisziirni, kikiiszobolni a viz jelenlétét a reakcioelegyekben. Ezek
a kisérletek ugy zajlottak, hogy a megfeleld deuteralt és abszolutizalt acetonitril 750ul-ében
vagy metanol 600ul-ében oldottuk a bontani kivant kiinulési tetrazin 2-2 miligrammjat. Az
elkészitett oldatokat NMR csovekbe pipettaztuk, majd a fent emlitett lampa koré helyeztiik. A
reakciok félidejénél és a reakciok végeztével elvettiik a lampa eldl a megfeleld mintat, majd a
spektrumok felvételéig sotétbe helyeztiik a csdveket.

A 43a vegyiilet esetén a reakcid végrehajtdsa utan tobb termékbdl allo termékelegyet

kaptunk. Tisztan ebbdl csak a 48 és 49a vegylileteket tudtuk izolalni (17. abra).

QO , Qo Ao

NN Y

e i
o N
43a 48 49a

17. abra A 43a vegyiiletb6l képzodott termékek szerkezeti képleetei

A 48 vegyiilet feltételezéseink szerint a 18. abran lathaté mechanizmus szerint keletkezett.
A mechanizmus nyitd 1épése a 43 kiindulasi tetrazin gyiirijébdl torténd N2 molekula
kihasadasa. A kovetkezd 1épésben 44 koztitermékbdl egy izocianat ion kihasadasaval jutunk a
45 intermedierhez. Ez a kovetkezd 1€pésben az izocianat ion visszatdmadasaval semleges
intermediert ad, mely 46 semleges molekulabol egy cianid ion lehasadasaval a 47 intermedier

keletkezik. A 48 végtermék a cianid ion karbonil szénatomra torténd addicios reakcidjaban
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képzddik. A kiindulasi karbénprekurzor sé oxo formdja (49) feltételezhetéen a 45 vagy 47

koztitermékek vizzel torténd reakciojaban keletkezik.
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18. abra 48 termék képzodésének feltételezett mechanizmusa

A 19. 4bran a 43a vegyiilet NMR csében torténé kovetésének 'H-NMR spektrumai
lathatoak. Az abran a legals6 spektrum a deuteralt acetonitrilben fotolizalt nyers reakcidelegy
spektruma. Folotte a 43a kiindulasi anyag *H-NMR spektruma lathato, a két folsé spektrum a
két izolalt végtermék (48 és 49a) 'H-NMR spektruma. A spektrumokbdl latszik, hogy a nyers
reakcioelegyben a kiilonbozé benzil-CH2 protonokhoz tartozo jelek jol elkiiloniilnek (6 =
5ppm-6ppm), ugyanakkor a két izolalt végtermék és a kiindulasi anyag maradékanak benzil-
CH> jelei is megtalalhatok a spektrumban. A 48 vegyiilet benzil-CH2 csoportjaihoz tartozo
szinglet 6 = 543ppm kémiai eltolodasnal lathatok, mig a 49a vegyiilet ugyanezen
protonjaihoz 6 = 5,12ppm kémiai eltolodas érték rendelhetd. A 43a kiindulasi anyag benzil-
CH: szignalja 6 = 5,95ppm értéknél lathatd. Az imént felsorolt protonszingletek az NMR
csében elvégzett kisérlet 'H-NMR spektrumaban is megtalalhatoak, viszont a nyers
reakcioelegy mas anyagok benzil-CH: szingletjeit is tartalmazza, melyek izolalasa sikertelen

volt. A 48 vegyiilet 3C-NMR spektrumét vizsgilva egy eldzetesen feltételezett szerkezethez
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képest, vegyiiletben talalhatdé C atomok szamanal egyel tobb jelet lattunk, melynek kémiai

eltolodésa egy nitril-csoport kémiai eltolodasaval volt sszevetheto.

b M O O
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19. abra A 43a vegyiilet acetonitriles fotoreakcidjanak, 43a-nak
és az izolalt termék *H-NMR spektrumai

Ezen bizonytalansag végett a 48 vegyiilet szerkezetér6l rontgenkrisztallografias
vizsgalattal (20. abra) is megbizonyosodtunk. A kristalyszerkezetbdl jol latszik, hogy a

keletkezett 48 végtermék egy nitrilszer(i szerkezetet mutat.
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20. abra A 48 vegyiilet rontgenszerkezete

Ugyanezen 43a kinoidalis tetrazint metanolban fotolizalva (21. 4bra) az *H-NMR spektrum
alapjan (oldoszer: 0 = 3,38ppm az oldoszer viztartalma: 6 = 4,98ppm, 22. 4bra) két termék
képzodését tapasztaltuk. A reakcidelegy forditott fazisi oszlopkromatografias tisztitasa utan
viszont csak a feltételezhetden N,N’-bisz(dibenzilidén)benzimidazolon (49a) szarmazékot
izolaltuk a reakcidelegybdl, a képzddott masik termek feltételezhetden a kromatografia sordn
elbomlott. A 49a termék szerkezetére HPLC-MS mérések alapjan kovetkeztettiink, hiszen a
vegyiilet retencios ideje (tr = 4,604 perc) megegyezett az acetonitriles kisérletben kapottal,
illetve a tomegspektrumban [M+H] = 315,14 érték volt lathat6, amely a 49a vegyiilet
szerkezetéhez rendelhetd. A vegyiilet pontos szerkezetének meghatarozasa érdekében

rontgenkrissztallografids meghatarozast alkalmazunk, amely jelenleg is folyamatban van.
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21. abra A 43a vegyiilet fotokémiai bontdsa metanolban
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22. abra A 43a vegyiilet metanolos fotolizisének és a bel6le izolalt végterméknek

'H-NMR spektruma

A 43b vegyiilet acetonitrilben végzett fotokémiai bontasa soran HPLC kromatogramok
alapjan, 9:1 aranyban két termék keletkezett. MS és NMR spektrumok alapjan csak a 49b
végtermék szerkezetét lehet megjosolni, ez feltételezetben a 23. abran lathaté 49b
imidazolon-forma. A 50 vegyiiletre nincsenek feltételezések. 50 vegyiilet ‘H-NMR
spektruméban a kiinduldsi vegylilettel megegyez0 szdmu és intenzitdsu protonszignal
talalhatdo, de mas kémiai eltolédasoknadl, igy ebbdl a spektrumbol nem jutunk egzakt
szerkezethez. A vegyiilet tomegspektrumaban az [M+H] = 347,43 tomeget lattuk, mely nem
felelt meg egyik altalunk feltételezett szerkezetnek sem. A kiindulasi 43b vegyiilet metanolos

bontasa soran csak egy termék, 49b képz6dott, melyet tisztan tudtunk izolalni.
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23. abra A 43Db vegyiilet acetonitrilben végzett fotolizise
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A 43c vegyiilet acetonitrilben és NMR csében torténd bomlasat NMR spektroszkopiaval
vizsgalva csak egyetlen termék képzddését tapasztaltuk. Ugyanakkor a metanolban lezajlott
fotoreakcio (24. abra) 'H-NMR spektrumat elemezve érdekes jelenségre lettiink figyelmesek,
igy a nyers reakcioelegy hémérsékletfiiggé *H-NMR spektrumait is felvettiik és kielemeztiik
(25. abra). A reakcidelegyet 278K-en vizsgalva, a 6 = 3,8ppm - 4,6ppm kozti tartomanyban
négy, széles jelet talalunk. Ezen jelek alapjan a reakcidelegyben két anyag jelenlétét
feltételeztik. A hoémérséklet emelésével, 300K-en mar a cstcsok -ellaposodasat, ¢és
Osszeolvadasat figyelhetjik meg. A homérsékletet tovabb ndvelve a cstcsok teljesen
egybeolvadnak és 60°C-os homérsékleten mar két éles csucsot kapunk. Ez a jelenség arra
enged kovetkeztetni, hogy a reakcidelegyben valdjaban egy anyag talalhat6, és 278K-en a 6 =
3,8ppm - 4,6ppm kozti tartomanyban csak az egy anyaghoz tartozé két mezomer
hatarszerkezethez rendelhetd jeleket latjuk, melyek egymassal egyenstlyban vannak. Ezen
termék izolalasa soran is problémakba tlitkoztiink, igy a vegylilet tovabbi karakterizalasat nem

tudtuk elvégezni.

[\ —
_N N\/\/ /N/_\N\/\/
I hv \[(
. R
E‘ E MeOH
b
O
43¢ 51

24. abra A 43c vegyiilet metanolban végrehajtott fotolizise
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25. abra A 43c vegyiilet metanolos reakcidelegyének
hémérsékletfiiggé *H-NMR spektrumai

A 43d vegyiilet mindkét oldoszerben végrehajtott fotokémiai bontasa esetén (26. abra) 1H-
NMR ¢s HPLC-MS mérések alapjan tisztan két termék képzddését lattuk, és ezeket tisztan
izolalni is tudtuk. A 49c vegyiilet a megfeleld6 imidazolon termék. Szerkezetigazolasi
nehézségek miatt, mivel a kiinduldsi anyag és a végtermékek 'H-NMR spektrumai csak
kémiai eltolodasukban térnek el, a protonszignalok mennyisége és intenzitasa is megegyezik,

52 termék szerkezetét csak rontgenkrisztallografias mérésekkel tudjuk igazolni.
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26. abra A 43d vegyiilet fotokémiai atalakitasa

A 43e anyag acetonitriles reakcidja esetén a nyers reakcidelegy ‘H-NMR spektrumabol
kidertil, hogy a reakcié soran két termék elegye keletkezik. HPLC-MS kromatogramokbol
latszik, hogy a kisebb mennyiségben keletkez6 termék, a 43e kinoidalis tetrazin szintéziséhez
hasznalt 35b karbénprekurzor imidazolim s6. A reakcido féterméke, egy [M+H] = 416
molekulatomegi, tisztan kinyert termék, melynek rontgenkrisztallografids szerkezetvizsgalata
jelenleg is folyamatban van. Az NMR spektrumokbdl kideriil, hogy az imidazolon gytir(ihoz,
illetve a két mezitil csoporthoz rendelhetd proton, illetve szén jelek kivétel nélkiil
megtalalhatoak a spektrumokon, 4m mas kémiai eltolodasoknal. fgy NMR spektroszkopias
vizsgalatokkal nem kovetkeztethetiink az [M+H] = 416 tomegli végtermék szerkezetére. A
metanolban végrehajtott reakcioban is dontéen két termék keletkezését észleltiik, de ezen
termékelegy a feldolgozas soran elbomlott, igy csak az 49d imidazolon szerkezetii

szarmazékot tudtuk tisztan kinyerni (27. abra).
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27. abra A 43e tetrazin fotokémiai bontasa acetonitrilben

Végiil a 43f kinoidalis tetrazin fotokémiai bontasa kovetkezett. Acetonitriles esetben
hasonloan az el6z6 43e anyaghoz, ebben a reakcioban is a fétermék egy [M+H] = 418
molekulatomegli vegyiilet (a telitetlen szarmazékhoz képest két H-nel tobb), melynek
szerkezetigazoldsa nem tortént meg, csak NMR spektroszkopias vizsgalatokat hajtottunk
végre. Az NMR csében, deutero acetonitrilben végrehajtott fotolizis tH-NMR spektruman jol

latszik a f6 termék nagy mennyiségli megléte, illetve tobb egyéb termék mezitilcsoportjahoz
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rendelhetd jelet is latni. Ezen termékek koziil kettd izolalasa tortént meg. Ezek koziil az
egyikre analitikai vizsgalatok alapjan feltételezhetjiik az 49e imidazolon szerkezetet, a
masikrol 'H-, és ®C-NMR vizsgalatok alapjan nem sejtink egzakt szerkezetet, am
szerkezetlik igazoldsa rontgendiffrakcids vizsgalattal jelenleg is tart. A 43e kiindulasi tetrazin
reakcidjdban kinyert ismeretlen szerkezetii fOtermék rontgenszerkezetébdl az ebben a
reakcioban képzodott fotermékre is lehet kdvetkeztetni. A metanolban végrehajtott fotokémiai
bontas eredménye egzakt, csak egy termék képzddott tisztdn. HPLC-MS mérések alapjan a

vegyitilethez a (42¢) karbénprekurzor s6 oxo formajanak szerkezetét sejtjiik (49e).

N N NYN
I o
NN veon ?
N )

(@)

43f 49¢

28. abra A 44f metanolban végrehajtott fotolizise
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5. Osszefoglalds

Tudomanyos diakkoéri munkdm soran kinoidalis tetrazinok szintézisével €s fotokémiai
bontasukkal foglalkoztam. A munka kezdeti szakaszaban a kinoidalis tetrazinok, illetve azok
épitdkoveinek (karbénprekurzor sok) irodalomban mar ismert szintézisét valdsitottam meg.
Az igy szintetizalt hat kinoidalis tetrazinnal a kisérletek masodik 1épésében fotoreakciokat
végeztem acetonitrilben, ¢és a nukleofil jellegekkel rendelkez6 metanolban. A reakcidk
kimenete, illetve végtermékei nem voltak ismeretesek. A nyers reakcidelegyek termékeinek
szétvalasztasa normal fazisu flash kromatograffal és preparativ HPLC-s modszerekkel tortént.
Az ily mddon izolalt termékek karakterizaldsa analitikai nehézségekbe iitkozott, de az esetek
nagy tobbségében HPLC-MS, H-, és 3C-NMR spektroszkopiai modszerekkel feltételezni
lehet valamilyen szerkezetet, illetve egy esetben a szerkezetrdl rontgenkrisztallografias
vizsgalattal bizonyosodtunk meg.

A jovoben folytatjuk az izolalt termékek minél szélesebb korti karakterizalasat, illetve a
kétféle oldoszerben végbemend mechanizmusok felderitését tovabbi  kisérletek

végrehajtasaval.
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6. Kisérleti rész

A retencios idoket GC-MS és HPLC-MS technikakkal hataroztuk meg és ezeket percben
adtuk meg.

HPLC-MS: A HPLC Agilent Technologies 1200 tipust, mig a tomegspektrométer Agilent
Technologies 6120 tipusu. A HPLC-s kolonna Phenomenex Gemini NX 3umCl18, 50 x
30mm, ¢és hémérséklete 40°C. A HPLC detektora egy diodasoros detektor. A
tomegspektrométerben a vivégaz Nz, ami 350°C-0s, 6bar nyomasu, aramlasi sebessége
10dm3®min. A kapillarisfesziiltség 4000V, mig az ionizacié energiaja 70eV.

Eluensként acetonitrilt és vizet - melynek két literében 0,79g NH4HCO3 és 100ml MeCN van
- hasznalunk. A mérés hossza 7 perc. A gradiens a kovetkezOképpen alakul: 4 perc alatt megy
fel a rendszer 0%-rol 90%-os acetonitril osszetételre, majd 1 percig 90%-on marad, utana 0,2
perc alatt visszaesik 0%-ra ¢s végiil 1,8 percig tigy is marad. Az aramlasi sebesség 0,8ml/perc.

GC-MS: A gazkromatograf Agilent Technologies 7890A tipusu, mig a tomegspektrométer
Agilent Technologies 5975C tipust. Az ionizacios energia 70eV. A gazkromatografias oszlop
Restec RXI-5SIL, 15m x 0,25mm x 025um. Az injektor hémérséklete 250°C, az interface
300°C-o0s. Az ionforras homérséklete 230°C, a kvadrupdlé 150°C. A rendszerben a vivogaz
He.

A normalfazisu oszlopkromatografias elvalasztasokat Combi Flash Rf200 ISCO jelzésii
késziilékkel végeztiikk. Az oszlopok eltérd toltetmennyiségli Redi Sep Rf Gold Silica Flash
Coloumn jelzésti oszlopok voltak. A forditott fazisu elvalasztdsokat HANBON NP7000
jelzésti késziilékkel végeztiik, melynek oszlopa Gemini NX 5umC18, 110A, 250mm x 50mm
jelzéssel volt ellatva. Eluensként acetonitrilt és 5Smmol NHsHCO3 tartalmt vizes fazist
hasznaltunk.

A H-NMR és ¥C-NMR spektrumokat DMSO-ds, MeCN-ds, és MeOD-ds oldatokban,
szobahOmérsékleten Bruker Avance 400 tipusut NMR spektrométerrel, az oldoszer deutérium

jelére lock-olva, TMS bels6 standard mellett vettiik fel.
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100ul (0,711mmol) mezitilamint szobahdmérsékleten elegyitettiink 1,9ml HPLC tisztasagu

2-klor-N-mezitilacetamid (38)

acetonitrillel, majd a rendszerhez adtunk 196mg (2,0 ekv.) KoCOsz-ot. R6vid kevertetés utan a
reakcioelegyhez 96mg (1,2 ekv.) kloraceti-kloridot adtunk. Feldolgozasként sziirést, majd az
anyalug beparlasat alkalmaztuk.

Fehér, kristalyos anyag; 147mg (98%); Rt 3,742; C1iHi4CINO; ESI-MS
(MeCN:5mmol/dm® NHsHCOs oldat, m/z %): 212,08 ([M+H]*) *H-NMR (400 MHz, DMSO-
ds) 6 (ppm): 2,09 (s, 6H); 2,22 (s, 3H); 4,52 (s, 2H); 6,88 (s; 2H); 9,54 (s, 1H).

0

2-(benzilamino)-N-mezitilacetamid (40a)
100mg (0,47mmol) 2-klér-N-mezitilacetamidot (38) feloldottunk 4,2ml HPLC tisztasagu

acetonitrilben. A rendszerhez ezutdn 130mg (2 ekv.) K2COs-ot adtunk. Rovid kevertetés utan
a reakciolegyhez 103ul (2 ekv.) benzilamint adagoltunk. A reakciot reflux hdmérsékletre
melegitettiik. A feldolgozés elsdé 1épésében a reakcidelegyet szobahdmérsékletre hiitottiik,
majd szlrtik. Az anyalugot beparoltuk, majd a szarazanyagot izopropanolban
szuszpendaltattuk. A csapadékot ismét sziirtiik.

Fehér, kristalyos anyag; 121mg (91%); tr: 4,209; C1sH22N20; ESI-MS (MeCN:5mmol/dm?
NH4HCOs oldat, m/z %): 283,17 ([M+H]") *H-NMR (400 MHz, DMSO-ds) § (ppm): 2,13 (s,
3H); 2,17 (s; 6H); 2,63 (t, 2H, J = 5,84Hz); 2,91 (t, 2H, J = 5,41Hz); 3,70 (s, 1H); 3,80 (s,
1H); 6,72 (s; 2H); 7,19-7,25 (m, 1H); 7,27-7,36 (m, 4H).

ed¥¥e

N-mezitil-2-((1-feniletil)amino)acetamid (40b)
100mg (0,47mmol) 2-klor-N-mezitilacetamidot (38) feolodottunk 4,2ml HPLC tisztasagu

acetonitrilben. A rendszerhez ezutdn 130mg (2 ekv.) K2COs-ot adtunk. Révid kevertetés utan
a reakcidlegyhez 121pul (2 ekv.) o-metilbenzilamint adagoltunk. A reakciot reflux

homérsékletre  melegitettilk. A feldolgozas els6 1épésében a  reakcidelegyet
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szobahOmérsékletre hiitottiik, majd sziirtiik. Az anyalugot beparoltuk, majd a szérazanyagot
heptanban szuszpendaltattuk. A csapadékot ismét szlirtiik.

Fehér, kristalyos anyag; 134mg (96%); tr: 4,464; C19H24N20; ESI-MS (MeCN:5mmol/dm?
NH:HCOj3 oldat, m/z %): 297,19 ([M+H]") *H-NMR (400 MHz, DMSO-ds) & (ppm): 1,31 (d,
3H, J = 6,48Hz); 2,07 (s, 6H); 2,22 (s, 3H); 2,72 (s, 1H); 3,11 (dd, 2H, J = 16,56Hz); 3,71-
3,81 (m, 1H); 6,86 (s, 2H); 7,19-7,28 (m, 1H); 7,29-7,41 (m, 4H); 9,11 (s, 1H).

H
NN
H H

N:-benzil-No-mezitiletan-1,2-diamin (41a)
100 mg (0,42mmol) 2-(benzilamino)-N-mezitilacetamidot (40a) 2ml abszolut THF-ben

oldottunk. Egy argon gazzal inertizalt lombikba belemértiink 64mg (4ekv.) LiAlH4-et, majd
ehhez csepegtetd tolcséren keresztiil adagoltuk az elézdleg elkészitett oldatot. A
becsepegtetés utan a reakcioelegyet 80°C-ra melegitettiik. Feldolgozasként a reakcidelegyet
0°C-ra hutottik ¢és intenziv kevertetés mellett egy fecskendd segitségével 1ml vizet
csepegtettiink hozza, majd tiz perc elteltével 2ml 2N NaOH-ot és 2ml vizet adtunk a LiAlH4
minden grammja utan. Ezt kovetéen engedtilk szobahdmérsékletre melegedni és néhany
milliliter dietiléter hozzaaddsa utan tovabbi 1 orat kevertettiik, melynek hatasara az elbontott
LiAlHs egy jol sziirhetd csapadékka alakult. Szlirés utan a sz{irén maradt csapadékot
haromszor mostuk diklérmetannal, majd a sziirletet beparoltuk.

Fehér, porszerii anyag; 95mg (95%); tr: 4,932 CisHzNy; ESI-MS (MeCN:5mmol/dm?®
NH4HCOs oldat, m/z %): 269,19 ([M+H]") *H-NMR (400 MHz, DMSO-ds) & (ppm): 2,13 (s,
3H); 2,17 (s, 6H); 2,59-2,66 (m,2H); 2,86-2,94 (m, 2H); 3,14-3,19 (m, 1H); 3,70 (s, 2H); 3,75-
3,85 (m, 1H); 6,72 (s, 2H); 7,18-7,25 (m, 1H); 7,27-7,36 (m, 4H).
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CH,4
N1-mezitil-N2-(1-feniletil)etan-1,2-diamin (41b)
100mg (0,34mmol) N-mezitil-2-((1-feniletil)amino)acetamidot (40b) és 51mg (4 ekv.)

LiAlHs-et a 41a vegyiiletnél leirtak szerint reagaltattunk, és a feldolgozast is hasonloképpen
végeztik.

Fehér, porszerli anyag; 91mg (96%); tr: 4,897; Ci9H2sN2; ESI-MS (MeCN:5mmol/dm?®
NH4HCOs oldat, m/z %): 283,42 ([M+H]*) 'H-NMR (400 MHz, DMSO-ds) & (ppm): 1,25 (d,
3H, J = 6,47Hz); 2,13 (s, 3H); 2,15 (s, 6H); 2,40-2,49 (m, 2H); 2,83-2,88 (m, 2H); 3,26-3,41
(m 1H); 3,68 (q, 1H, J = 6,47Hz); 6,71 (s, 2H); 7,17-7,22 (m, 1H); 7,26-7,34 (m, 4H).

N+

N\7
BF,

3-benzil-1-mezitil-4,5-dihidro-1H-imidazélium-tetrafluoroborat (42a)
100mg (0,37mmol) Ni-benzil-N2-mezitiletan-1,2-diamint (41a) oldottunk 1,2ml (20 ekv.)
trietil-ortoformiatban, majd az oldathoz 43mg (1,1 ekv.) NH4BFs-ot adtunk. A reakciot reflux

hoémérsékletre melegitettilk a reakcid teljes lefutdsaig. Feldolgozasként beparlast
alkalmaztunk. A beparolt nyersterméket diklérmetdnban oldotottuk, szlirtiik az esetleges
szervetlen maradékoktol, majd a sziirletet dietiléterre Ontottiik. A kicsapddott terméket
szlrtiik és szaritottuk.

Fehér, kristalyos anyag; 135mg (99%); CigH23BF4N2; ESI-MS (MeCN:5mmol/dm?®
NH4HCOs oldat, m/z %): 298,19 ([M+H]") *H-NMR (400 MHz, DMSO-ds) & (ppm): 2,25-
2,29 (m, 9H); 3,92-4,01 (m, 2H); 4,13-4,21 (m, 2H); 4,77 (s, 2H); 7,06 (s, 2H); 7,39-7,51 (m,
5H); 9,81 (s, 1H).
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1-mezitil-3-(1-feniletil)-4,5-dihidro-1H-imidazélium-tetrafluoroborat (42b)

100mg (0,35mmol) Ni-mezitil-No-(1-feniletil)etan-1,2-diamint (41b), 1,2ml (20 ekv.)

trietil-ortoformiatot és 41mg (1,1 ekv.) NH4BFs-ot a 42a vegyiiletnél leirtak szerint

reagaltattunk, €s a feldolgozas is hasonloan tortént.

Fehér, kristalyos anyag; 134mg (99%); CaoHzsBF4N2; ESI-MS (MeCN:5mmol/dm?®
NH4HCOs oldat, m/z %): 294,20 ([M+H]") *H-NMR (400 MHz, DMSO-ds) & (ppm): 1,71 (d,
3H, J = 7,08Hz); 2,25-2,31 (m, 9H); 3,84-3,99 (m, 2H); 4,07-4,21 (m, 2H); 4,98 (q, 1H, J =
6,86Hz); 7,06 (s, 2H); 7,38-7,52 (m, 5H,); 8,99 (s, 1H).
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6-(1,3-dibenzil-1H-benzo[d]imidazol-2(3H)-ilidén)-1,2 .4, 5-tetrazin-3(6H)-on (43a)
100mg (0,37mmol) dipirazolil-tetrazint (8b) feloldottunk 2,1ml HPLC tisztasagu

acetonitrilben, egy inertizalt lombikban, 80°C-on, 40 perc alatt. Egy masik inertizalt lombikba
51mg (1 ekv.) KoCOs-ot és 140mg (1 ekv.) 1,3-dibenzil-1H-benzo[d]imidazélium-bromidot
(35a) tettiik, majd hozzaadtunk 2,Iml HPLC tisztasagii acetonitrilt. Szintén 80°C-ra
melegitettiik és 40 perc alatt feloldottuk. A kovetkezOkben az in situ generalodott karbén
oldatahoz fecskendével vagy kanulaval adtuk a dipirazolil-tetrazin oldatat. A reakcio 24 ora
alatt jatszodott le. A nyersterméket beparoltuk, majd normal fazisti oszlopkromatografias
tisztitdsnak vetettiik al4 etil-acetat/metanol gradiensben.

Lila, porszerii anyag; 110mg (75%); tr: 3,583; C21H19BrN2; ESI-MS (MeCN:5mmol/dm?
NH4HCOs oldat, m/z %): 395,15 ([M+H]") *H-NMR (400 MHz, DMSO-ds) § (ppm): 6,01 (s,
4H); 7,29-7,39 (m, 10H); 7,61-7,66 (m, 2H); 7,86-7,91 (m, 2H); ¥C-NMR (100 MHz,
DMSO-de) & (ppm): 50,66; 114,48; 127,61; 128,60; 128,77; 129,25; 129,51, 132,12; 135,21
és 145,66; 'H-NMR (400 MHz, MeCN-d3) & (ppm): 5,96 (s, 4H); 7,31-7,76 (m, 15H); *C-
NMR (100 MHz, MeCN-d3) & (ppm): 50,62; 113,80; 117,45; 127,23; 128,37 és 128,95.
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6-(1-benzil-3-mezitilimidazolidin-2-ilidén)-1,2 .4 ,5-tetrazin-3(6H)-on (43b)
100mg (0,37mmol) dipirazolil-tetrazint (8b), 51mg (lekv.) KoCOzs-ot és 135mg (1 ekv.) 3-

benzil-1-mezitil-4,5-dihidro-1H-imidazolinium-tetrafluoroboratot (42a) a 43a vegyiiletnél

leirtak szerint reagaltattunk, és a tisztitast is hasonloképpen végeztiik.

Lila, kristalyos anyag; 101mg (74%); tr: 5,263; C21H22NgO; ESI-MS (MeCN:5mmol/dm?
NH4HCOs oldat, m/z %): 375,19 ([M+H]") *H-NMR (400 MHz, DMSO-ds) & (ppm): 2,19 (s,
6H); 2,21 (s; 3H); 4,12-4,29 (m, 4H); 4,39 (s, 2H); 6,93 (s, 2H); 7,37-7,43 (m 1H); 7,44-7,50
(m, 4H); 3C-NMR (100 MHz, DMSO-ds) & (ppm): 17,78; 20,01; 49,17; 50,28; 52,14; 128,50;
128,83; 129,44; 129,77; 133,03; 134,63; 135,74; 139,33; 160,98; 'H-NMR (400 MHz,
MeCN-dz) 6 (ppm): 2,24 (s, 6H); 2,27 (s, 3H); 4,07-4,23 (m, 4H); 4,96 (s, 2H); 6,96 (s, 2H);
7,42-7,50 (m, 5H); ¥*C-NMR (100 MHz, MeCN-ds) & (ppm): 17,03; 20,05; 48,61; 49,95;
52,25; 117,25; 128,25; 128,54; 129,01; 129,39; *H-NMR (400 MHz, MeOD-ds) § (ppm): 0,71
(s, 3H); 0,73 (s, 6H); 2,66-2,82 (m, 4H); 3,42 (s, 2H); 5,39 (s, 2H), 5,85-6,00 (m, 5H); **C-
NMR (100 MHz, MeOD-ds) 6 (ppm): 14,86; 47,00; 48,42; 50,38; 126,67; 127,05; 127,34,
127,76 és 133,93.

NN~

I

N N
1l |

N_ _N
hig
o)
6-(1-butil-3-metil-1H-imidazol-2(3H)-ilién)-1,2,4,5-tetrazin-3(6H)-on (43c)
100mg (0,37mmol) dipirazolil-tetrazint (8b), 51mg (1ekv.) KoCOs-ot és 89mg (1 ekv.) 3-

butil-1-etil-1H-imidazoélium-tetrafluoroboratot (35a) a 43a vegyiiletnél leirtak szerint

reagaltattunk, és a tisztitast is hasonloképpen végeztiik.

Lila, porszerii anyag; 70mg (76%); tr: 0,532; C11H16NsO; ESI-MS (MeCN:5mmol/dm?
NH4HCOs oldat, m/z %): 235,12 ([M+H]") *H-NMR (400 MHz, DMSO-dg) & (ppm): 0,84 (t,
3H, J = 7,45Hz); 1,23 (sx, 2H, J = 7,56Hz); 1,74 (p, 2H, J = 7,56Hz); 3,93 (s, 3H); 4,33 (t,
2H, J = 7,39Hz); 7,88 (dd, 1H, J = 1,99Hz); 7,94 (dd, 1H, J = 1,99Hz); **C-NMR (100 MHz,

DMSO-ds) & (ppm): 13,75; 19,33; 32,10; 37,48; 49,32; 123,16; 124,78; 139,63 és 145,44; 'H-
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NMR (400 MHz, MeCN-ds) & (ppm): 0,91 (t, 3H, J = 7,55Hz); 1,33 (sx, 2H, J = 7,55Hz);
1,82 (p, 2H, J = 7,55Hz); 3,95 (s, 3H); 4,63 (t, 2H, J = 7,55Hz); 7,44 (dd, 1H, J = 1,95H2);
7,48 (dd, 1H, J = 2,04Hz); *C-NMR (100 MHz, MeCN-ds) & (ppm): 12,76; 19,08; 31,93;
37,11; 49,57; 117,25; 122,24; 123,96; *H-NMR (400 MHz, MeOD-d4) & (ppm): -0,58 (t, 3H, J
= 7,36Hz); -0,15 (sx, 2H, J = 7,36Hz); 0,35 (p, 2H, J = 7,36Hz); 2,52 (s, 3H); 2,90 (t, 2H, J =
7,36Hz); 6,21 (dd, 1H, J = 1,94Hz); 6,28 (dd, 1H, J = 2,04Hz); *C-NMR (100 MHz, MeOD-
ds) & (ppm): 10,84; 17,58; 30,51; 35,00; 48,18; 121,28; 122,81 és 145,24,
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6-(1-mezitil-3-(1-feniletil)imidazolidin-2-ilidén)-1,2,4 5-tetrazin-3(6H)-on (43d)
100mg (0,37mmol) dipirazolil-tetrazint, (8b), 51mg (1ekv.) KoCOs-ot és 140mg (1 ekv.) 1-

mezitil-3-(1-feniletil)-4,5-dihidro-1H-imidazolinium-tetrafluoroboratot ~ (42b) a  43a

vegyiiletnél leirtak szerint reagéltattunk, és a tisztitast is hasonloképpen végeztiik.

Lila, kristalyos anyag; 81mg (80%); tr: 6,831; C22H24NgO; ESI-MS (MeCN:5mmol/dm?
NH4HCO; oldat, m/z %): 389,20 ([M+H]") *H-NMR (400 MHz, DMSO-ds) & (ppm): 1,75 (d,
3H, J = 7,00Hz); 2,15 (s, 3H); 2,20 (s, 6H); 3,79-3,91 (m, 1H); 4,15-4,31 (m, 2H); 4,34-4,48
(m, 1H); 5,64 (q, 1H, J = 6,92Hz); 6,91 (d, 2H, J = 3,35Hz); 7,36-7743 (m, 1H); 7,44-7,49 (m,
4H); BC-NMR (100 MHz, DMSO-ds) & (ppm): 17,58; 17,73; 17,77; 20,99; 44,69; 49,98;
55,96; 128,86; 129,38; 129,71; 129,74, 132,69; 135,70; 135,85; 138,27; 139,41; 144,97
160,64; 'H-NMR (400 MHz, MeCN-ds) & (ppm): 1,79 (d, 3H, J = 7,00Hz); 2,21 (s, 3H); 2,24
(s, 3H); 2,26 (s, 3H); 3,76-3,86 (m, 1H); 4,06-4,35 (m, 3H); 5,77 (g, 1H, J = 7,07Hz); 6,94 (s,
2H); 7,39-7,51 (m 5H); 3C-NMR (100 MHz, MeCN-ds3) § (ppm): 16,40; 16,97; 20,05; 44,21;
49,57; 55,9; 117,34; 127,22; 128,56; 128,27; 129,36; H-NMR (400 MHz, MeOD-ds) &
(ppm): 0,30 (d, 3H, J = 7,02Hz); 0,69 (s, 6H); 0,73 (s, 3H), 2,38-2,49 (m, 1H); 2,66-2,84 (m,
2H); 2,98-3,00 (m 1H); 4,03 (g, 1H, J = 6,66Hz); 5,37 (s, 2H); 5,83-5,97 (m, 5H); 3C-NMR
(100 MHz, MeOD-ds) 6 (ppm): 14,43; 14,81; 14,89; 18,07, 42,83; 48,16; 54,88; 125,37;
127,05; 127,32; 127,74; 133,93; 135,66; 138,73 és 144,29.
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6-(1,3-dimezitil-1H-imidazol-2(3H)-ilidén)-1,2,4 5-tetrazin-3(6H)-on (43e)
100mg (0,37mmol) dipirazolil-tetrazint, (8b), 51mg (1ekv.) KoCOsz-ot és 126mg (14 ekv.)
1,3-dimezitil-1H-imidazo6lium-kloridot (35b) a 43a vegyiiletnél leirtak szerint reagaltattunk,

¢s a tisztitast is hasonloképpen végeztiik.

Lila, porszerii anyag; 126mg (85%); tr: 5,607; Ca3H2aNeO; ESI-MS (MeCN:5mmol/dm?
NH4HCOs oldat, m/z %): 401,20 ([M+H]") *H-NMR (400 MHz, DMSO-ds) & (ppm): 2,05 (s,
12H); 2,30 (s, 6H); 7,11 (s, 4H); 8,41 (s, 2H); *C-NMR (100 MHz, DMSO-ds) & (ppm):
17,37; 21,10; 125,79; 129,70; 131,56; 134,79; 140,88; 144,39; 'H-NMR (400 MHz, MeCN-
d3) & (ppm): 2,11 (s, 12H); 2,35 (s, 6H); 7,10 (s, 4H); 7,75 (s, 2H); 3C-NMR (100 MHz,
MeCN-d3) & (ppm): 16,77; 20,23; 117,34; 124,67, 129,28; 134,87; 141,11; *H-NMR (400
MHz, MeOD-ds) & (ppm): 0,61 (s, 12H); 1,79 (s, 6H); 5,55 (s, 4H); 6,64 (s, 2H); *C-NMR
(100 MHz, MeOD-ds) & (ppm): 14,62; 18,12; 123,77; 127,70; 139,92 és 139,88.
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6-(1,3-dimezitilimidazolidin-2-ilidén)-1,2.4 5-tetrazin-3(6H)-on (43g)
100mg (0,37mmol) dipirazolil-tetrazint, (8b), 51mg (1ekv.) KoCOs-ot és 126mg (1 ekv.)

1,3-dimezitil-4,5-dihidro-1H-imidazolinium-kloridot (42c) a 43a vegyiiletnél leirtak szerint

reagaltattunk, és a tisztitast is hasonloképpen végeztiik.

Lila, kristalyos anyag; 143mg (96%); tr: 3,609; C23H2sNsO; ESI-MS (MeCN:5mmol/dm?
NH4HCOs oldat, m/z %): 403,20 ([M+H]") *H-NMR (400 MHz, DMSO-ds) & (ppm): 2,24 (s,
6H); 2,28 (s, 12H); 4,53 (s, 4H); 6,98 (s, 4H); *C-NMR (100 MHz, DMSO-ds) & (ppm):
17,62; 21,04; 51,05; 129,88; 135,53; 139,65; 'H-NMR (400 MHz, MeCN-ds) & (ppm): 2,29
(s, 6H); 2,32 (s, 12H); 4,45 (s, 4H); 7,01 (s, 4H); 'H-NMR (400 MHz, MeCN-ds) & (ppm):
16,97; 20,05; 50,72; 117,34; 129,52 és 135,47.
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(1,3-dibenzil-1H-benzo[d]imidazol-2(3H)-ilidén)karbamoil cianid (48)
100mg (0,25mmol) 6-(1,3-dibenzil-1H-benzo[d]imidazol-2(3H)-ilidén)-1,2,4,5-tetrazin-
3(6H)-ont (43a) 270ml frissen desztillalt acetonitrilben oldottunk fel. A reakcidt egy

specialisan kiképzett és inertizalt fotoreaktorban hajtottuk végre. A lampa bekapcsolasa utan a
reakcio 4 perc alatt lejatszodott. A reakcidelegy tisztitasara preparativ HPLC-t alkalmaztunk.
Sarga, porszeri anyag; 12,25mg (13,2%); tr: 4,513; CHisN4O; ESI-MS
(MeCN:5mmol/dm® NHsHCOs oldat, m/z %): 367,15 ([M+H]") *H-NMR (400 MHz, MeCN-
ds) & (ppm): 5,43 (s, 4H); 7,19-7,51 (m, 15H); *C-NMR (100 MHz, MeCN-d3) § (ppm):
47,49; 111,62; 117,34; 124,63; 127,32; 128,22 és 128,89. Az egykristaly novesztése etil-
acetat/diklormetan = 1/1 aranyu elegyébdl tortént, az oldoszer lassu elparologtatasaval. Az
attetszo, szintelen egykristaly mérete: 0.22mm x 0.15mm x 0.1mm; 6sszetétele C23H1sN4O, M
= 366,41, triklin, a = 8,891(3)A, b = 10,321(4)A, c=11,744(3)A, a = 111,06(2) B = 99,40(2), v
= 100,44(3) V= 2630,7(14)A3 , Z = 2,: P1/n (N0.2), psumitor=1.27g/cm®. Az adatgyiijtés
293(1)K-en, Enraf Nonius MACH3 diffraktométerrel, Mo Ko sugarzas A= 0.71073A, o
mozgas mellett zajlott. A szerkezetmeghatarozas SIR-2011 szoftverrel tortént, finomitasa F?

SHELX-97 programmal tortént. A publikacios anyag WINGX-97 programmal késziilt.
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1,3-dibenzil-1H-benzo[d]imidazol-2(3H)-on (49a)

A vegyiilet a 48 vegyiiletnél leirt modon késziilt, és a reakcidelegy tisztitasa is ugyanugy

zajlott.

Sargasbarna, porszeri anyag; 15,19mg (21,5%); tr: 4,604; C21H1sN2O; ESI-MS
(MeCN:5mmol/dm® NHsHCOs oldat, m/z %): 315,14 ([M+H]*) *H-NMR (400 MHz, MeCN-
ds) & (ppm): 5,12 (s, 4H); 6,95-7,03 (m, 4H); 7,23-7,42 (m, 11H); *C-NMR (100 MHz,
MeCN-ds) & (ppm): 44,20; 108,24; 117,34; 121,28; 127,23; 127,61 és 128,76. 'H-NMR (400
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MHz, MeOD-ds) § (ppm): 5,17 (s, 4H); 7,01-7,07 (m 4H); 7,23-7,37 (m 11H); 3C-NMR (100
MHz, MeOD-ds) & (ppm): 44,21; 108,43; 121,47; 126,93; 127,36 és 128,41.

1-benzil-3-mezitilimidazolidin-2-on (49b)
100mg (0,26mmol) 6-(1-benzil-3-mezitilimidazolidin-2-ilidén)-1,2,4,5-tetrazin-3(6H)-ont

(43b) a 48 vegyiiletnél leirtak szerint reakcioba vittlink. A reakcid 8 perc alatt jatszodott le. A
reakcidelegy tisztitasat szintén preparativ HPLC-s modszerrel végeztiik.

Sarga, kristdlyos anyag; 54,4mg (69,4%); tr: 4,495; CipoH22N20; ESI-MS
(MeCN:5mmol/dm® NH4HCOs oldat, m/z %): 295,17 ([M+H]*") *H-NMR (400 MHz, MeCN-
d3) & (ppm): 2,19 (s, 6H); 2,28 (s, 3H); 3,37-3,42 (m, 2H); 3,53-3,59 (m, 2H); 4,40 (s, 2H);
6,95 (s, 2H); 7,29-7,45 (m 5H); *C-NMR (100 MHz, MeCN-d3) & (ppm): 16,97; 20,05;
42,47; 43,42; 47,84; 117,25; 127,24; 127,79; 128,58 és 128,91; 'H-NMR (400 MHz, MeOD-
ds) & (ppm): 2,22 (s, 6H); 2,28 (s, 3H); 3,44-3,50 (m, 2H); 3,60-3,66 (m, 2H); 4,45 (s, 2H);
6,95 (s, 2H); 7,28-7,41 (m, 5H); *C-NMR (100 MHz, MeOD-ds) & (ppm): 16,43; 19,66;
42,28;43,92; 127,23; 127,64; 128,34 és 128,82.
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1-mezitil-3-(1-feniletil)imidazolidin-2-on (49c¢)
100mg  (0,25mmol)  6-(1-mezitil-3-(1-feniletil)imidazolidin-2-ilidén)-1,2,4,5-tetrazin-

3(6H)-ont (43d) a 48 vegyiiletnél leirtak szerint reagaltattunk. A reakci6 6 perc alatt jatszodott
le. A tisztitast preparativ HPLC-n, 74/26 izokratikus eluensosszetételben végeztiik.

Sarga, porszer(i anyag; 12mg (98%); tr: 4,457; CooH24N20; ESI-MS (MeCN:5mmol/dm?®
NH4HCOs oldat, m/z %): 309,19 ([M+H]") *H-NMR (400 MHz, MeCN-d3) & (ppm): 1,57 (d,
3H, J = 7,23Hz); 2,18 (d, 6H, J = 14,09Hz); 2,28 (s, 3H); 3,09-3,19 (m, 1H); 3,44-3,59 (m,
3H); 5,19 (q, 1H, J = 7,23Hz); 6,94 (d, 2H, J = 6,93Hz); 7,28-7,46 (m, 5H); **C-NMR (100
MHz, MeCN-d3) & (ppm): 16,02; 16,97; 20,05; 38,26; 50,34; 117,34; 126,97; 127,13; 128,42
és 128,98; 1H-NMR (400 MHz, MeOD-ds) & (ppm): 1,62 (d, 3H, J = 6,65Hz); 2,15 (s, 3H);
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2,22 (s, 3H): 2,27 (s, 3H): 3,16-3,22 (m, 1H); 3,51-3,67 (M, 3H): 5,24 (g, 1H, J = 5,23Hz);
6,93 (d, 2H, J = 3,79Hz); 7,27-7,47 (m, 5H); *C-NMR (100 MHz, MeOD-ds) & (ppm): 15,44;
16,40; 19,66; 38,06; 43,63; 50,72; 126,75; 127,15; 128,20 és 128,79.
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1,3-dimezitil-1H-imidazol-2(3H)-on (49d)
100mg (0,25mmol) 6-(1,3-dimezitil-1H-imidazol-2(3H)-ilidén)-1,2,4,5-tetrazin-3(6H)-ont
(43e) a 48 vegyiiletnél leirtak szerint reagaltattunk. A reakcido 5 perc alatt jatszodott le. A

reakcidelegy tisztitadsat preparativ HPLC-s modszerrel végeztik.

Halvanysarga, kristalyos anyag; 3,9mg (5%); tr: 4,809; C2:H24N20; ESI-MS
(MeCN:5mmol/dm® NH4HCOs oldat, m/z %): 321,20 ([M+H]") *H-NMR (400 MHz, MeOD-
ds) & (ppm): 2,18 (s, 12H); 2,33 (s, 6H); 6,65 (s, 2H); 7,04 (s, 4H); *C-NMR (100 MHz,
MeOD-d4) 6 (ppm): 16,59; 19,66; 113,04 és 128,76.

il

o}
1.3-dimezitilimidazolidin-2-on (49¢)

100mg (0,25mmol) 6-(1,3-dimezitilimidazolidin-2-ilidén)-1,2,4,5-tetrazin-3(6H)-ont (43f)

a 48 vegyiiletnél leirtak szerint reagaltattunk. A reakcid 9 perc alatt végbement. A
reakcidelegy tisztitdsat preparativ HPLC-s modszerrel végeztiik.

Halvanysarga, kristalyos anyag; 10,2mg (12,8%); tr: 4,796; CoiH2sN2O; ESI-MS
(MeCN:5mmol/dm® NH4HCOs oldat, m/z %): 323,20 ([M+H]*) *H-NMR (400 MHz, MeCN-
ds) & (ppm): 2,25-2,38 (m, 18H); 3,79 (s, 4H); 6,97 (s, 4H); 3C-NMR (100 MHz, MeCN-ds3) &
(ppm): 16,97; 20,05; 43,63; 117,25 és 128,95; 'H-NMR (400 MHz, MeOD-d4) § (ppm): 2,28
(s, 6H); 2,31 (s, 12H); 3,88 (s, 4H); 6,97 (s, 4H); **C-NMR (100 MHz, MeOD-d4) § (ppm):
16,59; 19,66; 44,01; 128,95 és 137,00.
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