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A dolgozatban szerepl roviditések magyarazata

S Szalicilaldehid és etilén-diamin kapcsolasabgloitatermék (szalén)
BuS Szalicilaldehid és 1,4-diaminobutan kapcsolaisiépott termék
PhS Szalicilaldehid ésfenilén-diamin kapcsolasabol kapott termék
dPhS Szalicilaldehid és1,2-difenil-etilén-diamirpkaolasabol kapott termék
HS Hidrogénezett szalén (szalan)
BuHS Hidrogénezett BuS
PhHS Hidrogénezett PhS
dPhHS Hidrogénezett dPhS
HSS Hidrogénezett szulfoszalé,n,,més, néven szulfoszaiéty, a HS-BI
allithato eb
BUHSS Hidrogénezett szulfoszalén, a Bukiallithato eb
PhHSS Hidrogénezett szulfoszalén, a PhiSabithato eb
dPhHSS Hidrogénezett szulfoszalén, a dPhBI%Hithato eb
[PA(HSS)] HSS palladium-komplexe
[Pd(BUuHSS)] BuHSS palladium komplexe
[PA(PhHSS)] PhHSS palladium komplexe
[PA(dPhHSS)] dPhHSS palladium komplexe
DMF dimetil-formamid
DMSO dimetil-szulfoxid
TOF orankeénti katalitikus ciklusszam (turnover freqcy)
SDS natrium-dodecil-szulfat
FID langionizaciés detektor
THF tetrahidrofuran
m-TPPMS meta helyzetben monoszulfonalt trifenil-foszf
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1. Bevezetés

A viz olddszerként torténalkalmazasa egy koérnyezetbarat és gazdasagilagies
alternativa a szerves oldoszerekkel szemben, noileslb, nem gyulékony vagy mérgez
A vizes- és vizes-szerves kétfazisu reakciok kidnfga a modern szerves kémia és katalizis
egyik intenziven kutatott tertlete, a fenntarthagpés a zold kémia jegyében.

Az elmult néhany évtized soran a keresztkapcsokakciok a szintézisek egyik
legfontosabb folyamatai k6zé keriltek. Mindazondti@abbra is tudoméanyos kihivast jelent
a toxikus szerves oldoszerek alkalmazasanak éeése, mely gazdasagi és oOkologiai
relevanciaval egyarant bir.

A Suzuki-Miyaura kapcsolasi reakcio széles korbBmlmazott szén-szén kotések
kialakitdsara, mely soran A&ltalAnosan elmondhatdgy holdhaté Pd-katalizatorokat
alkalmaznak. A keresztkapcsolasok egyik legsokaldalfajtaja, mivel a kiindulé anyagként
felhasznalt bérorganikus vegyulletek szamos funkcgxport jelenlétét toleraljak, valamint
oxigénnel és nedvességgel szemben is stabilisakédszer tovabbi értékes tulajdonsaga,
hogy a kiinduldsi boronsavak és szarmazékaik nedikusak. A reakcio vizes kézegben is
elvégezhdi és a kep&dé borsav nem zavarja a tisztitasi eljarasokat.

Munkam soran célul iztem ki Uj, vizoldhatd szalan tipusu ligandumok és
Pd-komplexeik dfallitasat, valamint a vizoldhaté Pd-vegyuletek Kitas aktivitdsanak
vizsgalatat Suzuki kapcsolasi reakci6ban. Tovabbéno médszer fejlesztését, mellyel
a biaril-szarmazékok éhllitasat és tisztithsat akar szerves oldoszelnadiigsa nélkil is

elvégezhetem.
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2. Irodalmi elé6zmények

2.1. Szalén és szalan ligandumokdédllitasa, jellemzése

Az el szalén tipusu ligandumot és annak fémkomplexestffef és munkatarsai
allitottak eb szalicilaldehid, etilén-diamin és a kivant atmefén egylombikos reakciojaval

abszolut etanolban [1]. K&sb megszokotta valt a ligandum kipreparalasa igl§fa).

0 — —
H N N
+ / N\ _—

1. 4bra: A szalén ligandum edéllitasa

Ezen vegylletek vizoldhatd véltozatat, a szulforaltléneket 1955-56-ban allitottak
elé elészor két kulonbdz modszerrel [2,3]. A Mukherjee &ltal kidolgozotijéehs soran
elészor az etilén-diamint kondenzaljak szalicilaldeleld majd ezt szulfonaljak tomeény
kénsavban [2]. Ezen moOdszer alkalmazéasa igen alpdstermeléshez vezet, mivel a szalén
C=N ketts kotései savas oldatban hidrolizalnak.

Az 1956-ban Langenbeck és Oehler altal publikaltdsaérrel mar magasabb
kitermeléssel allithato &la szulfonalt szalén ligandum [3]. Az eljaras lagehogy kiindulo
anyagkeént anilinnel védett szalicilaldehidet alkahtak, melyet kénsavban szulfonaltak.
A védscsoport eltavolitasat kovitn a kapott terméket reagaltattédk etilén-diaminigy,
kinyerve a szulfonalt szalén ligandumot.

Ezen tipusu ligandumok nagy hatranya, hogy vizelmtbhn a C=N keit kotés
hidrolizal [4]. Ennek elkerllése érdekében a veglyiilatrium-borohidriddel redukalhatd.
A reakcio termékekeént hidrogénezett szulfondlt&ralvagy mas néven szulfoszalant kapunk
(2. abra).

VRN

N N== NH HN
NaBH,
NaO;S OH HO SO;Na NaO;$ OH HO SO;Na

2. dbra: A vizoldhat6 szulfoszalan ligandum éhllitasa
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Voronova és munkatarsai a hidrogénezett szulfoszad®allitasanak egy
egyszeilbb és magasabb 6sszkonverziét biztositd modszetgvatak ki [5a-c]. Ennek
Iényege, hogy a szalicilaldehid és a megéeldiamin kondenzacios reakcidjaval kapott
szalén ligandum C=N ket kotéseit, natrium-borohidriddel redukaltak ésedetked
szalant 6leum és kénsav elegyében, jeg¢sshmellett szulfonaltak.

Ahhoz, hogy a végterméket kinyerjék, az oldat pHgae kellett allitani, ekkor
a ligandum szabad savi formajat kaptdk. Ez kis @kédn oldddik vizben, ellenben

a magasabb pH-n kialakul6 natrium-séval, mely |dbdik vizben (3. abra).

_ R, __
H NN
.R. NaBH,
OH + H,N" 'NH, —> OH HO —

.R

H H
\ ! + R._+
NN 1) H,S0,/Oleum N, h
2) NaOH
— OH HO > 058 OH HO SO5
R = / \ /E :3 \ ; ; : :

HSS BuHSS  PhHSS dPhHSS

0]

3. dbra: Szalan ligandumok edéllitasa
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2.2. Palladium-szalén tipusu fémkomplexek, azok kalitikus alkalmazasa

A szalén tipusu ligandumok fémkomplexeiikid katalitikus aktivitdst mutatnak olyan
reakciok soran, mint példaul az epoxidokigielnyitdsa, polimerizacid, aszimmetrikus
epoxidacio, redukcid, ciklopropanalas [6]. Mind hmgén mind heterogén koérilmények
kozott alkalmazzak ezen fémkomplexeket. A palladsaralén és -szalan tipusu
katalizatorokat eddig hidrogénezésben [5a,7], paipdcidban [8] és kllonbdzkapcsolasi
reakciokban is vizsgaltdk mar [5b-c,9,10,11].

Az el palladium-szalén tipusu katalizatort Henrici-Oliés Olivé allitotta ¢l
1974-ben, [Pd(Ng),] - 2 H,O és a szalén ligandum metanolban tdrtémakcidjaval [7].
A kapott terméket metanollal mosva analitikai s#&gu vegyilethez jutottak. A komplex
a legtobb szerves oldoszerben nem volt oldhatonkao piridinben vagy DMF-ben igen.
A katalitikus aktivitasat hex-1-én hidrogénezéseébeimsgaltak, DMF-et alkalmazva

oldGészerként (4. abra).

=N N= [PANO | 2H,0 /=N N=
OH HO o o

4. abra: Az el Pd-szalén katalizator eballitasa

Ugyanezt a tipust Kkatalizatort alkalmazta Suzukiekaldsban Borhade és
Waghemode is [9]. A reakci6kat magasntérsékleten végezték (100 °C felett), mivel
azt tapasztaltak, hogy a katalizator nem volt aBOvC alatt. Oldoszerként viz és DMF 1:1
aranyu elegyét hasznaltak, bazisként pedigog-ot alkalmaztak.

Bao és munkatérsai palladium-szalén és -szalarslifkatalizatorok aktivitasat
vizsgéltak sztirol polimerizacidjdban [8]. Eredméiky alapjan elmondhatd, hogy a szalan
ligandumot tartalmaz6 komplex katalitikusan aktivaék bizonyult, mint ezen fémkomplex
szalén analdgja.

Voronova és munkatarsai a [Pd(HSS)] katalizatoivalitat vizsgaltak hidrogénezési
és redoxi izomeriz4cios reakciokban. Eredményeabjah a katalizator kiemelkéen aktiv
allil-alkoholok atalakitdsaban, vizes kézegben,henkorilmények kozott (9 bar,H80 °C)
[5a-b]. Ké$bb kisérleteiket kiterjesztették a Sonogashira-gkalds vizsgalatara is [5b-c].
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Aril-halogenidek reakcidjat végezték el termin&isetilén szarmazekokkal, mely soran jo és
kitiné konverziéval allitottak él termékeiket. A vizes-szerves kétfazisu reakcidiaghe
korilmények kozott és Cu(l)-segédkatalizator hodaaa nélkil hajtottdk végre, igy
az &ltaluk elért legmagasabb érankénti katalititibiisszam (TOF) 2790h

2.3. Suzuki kapcsolasi reakcio

A keresztkapcsolasi reakciok, melyeket a 70-es lEsmrelkkezdtek kidolgozni, nagy
erdekbdést valtottak ki mind az akadémiai, mind pedigifari kutatdsok korében. Ezek
révén olyan bonyolult szerketeszerves molekuldk allithatéakseimelyeket kordbban csak
korilményesen vagy egyaltalan nem tudtak szinteiiz# kutatobmunka elismeréseként
Richard F. Heck, Ei-ichi Negishi és Akira Suzuki gneztva kaptdk 2010-ben a kémiai
Nobel-dijat a szerves vegylletek odlitAsaban hasznalt palladium-katalizalt
keresztkapcsolasok felfedezéséért.

Az egyik legelterjedtebben alkalmazott keresztkaldss protokoll a Suzuki reakcio,
mellyel biaril-szarmazékokat Aallithatunk 6elbér-organikus vegyiletek alkalmazaséaval
(5. abra). 1979-ben a Hokkaido Egyetemen dolgoziezka kapcsolasi reakcidt Suzuki és
Miyaura Pd-katalizator alkalmazasaval. Mivel a bémfémes elem - igy a szén-bér kotés
majdnem teljesen kovalens -, ezért a boronsavak-lsae kdtései tulsagosan inertek ahhoz,
hogy viz vagy sav hatasara protonalédjanak. Annkénére, hogy ezen vegylletek
reaktivitasa csekeély, bazis hozzaadasaval a rédsimagyban novelhét Ez a felfedezés

oriasi attorés a keresztkapcsolasi reakciok kieése soran.

ArX + ARBOH), A Aap
Bazis

5. abra: Suzuki kapcsolasi reakcio

A Suzuki kapcsolasi reakciokat szélestdir alkalmazzak természetes vegylletek,
biol6giailag aktiv anyagok é&dllitasara. Ez annak kdszénkiehogy a szerves boronsav-
szarmazékok stabilisak vizes kdzegben, aerob k@myak kozott magasémérsékleten is;
kitiné  funkcios-csoport toleranciaval rendelkeznek és eakeiok soran keépzo
melléktermékek toxicitasa is alacsony [12].

A keresztkapcsolasi reakciok mechanizmusa altat@ghsn harom alapwvetépésbl

all: oxidativ addicio, transzmetallalas és reduktiminacio (6. abra).

9
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Arl-Ar? Pd Ar'-X
reduktiv eliminacio oxidativ addicio
Ar'-Pd-Ar? Arl-Pd-X
XM Ar*-M
transzmetallalas

6. abra: A Suzuki-kapcsolas lehetséges mechanizmusa

A Suzuki-kapcsolds mechanizmusanaké eés utolsé 1épései igen jol ismertek,
csakugy, mint a keresztkapcsolasi reakciokbanalgad. Azonban a transzmetallalasi lépést
a bazis hatasanak figyelembevétele is komplikatdazi, ezért ezt ez idaig kevéssé

tanulméanyoztak.

2.4. Koérnyezetbarat szintézismodszerek

A reakcidk soran alkalmazott oldoszerek helyes rakgpztasaval csokkentbet
a kornyezeti terhelés, a kémiai folyamatok koltségeazok egészségre gyakorolt hatasa.
Hasznalatuk nélkulozhetetlen szamos reakcidlépéeshmiolyasolhatjak a regio- és
kemoszelektivitast is. A szerves olddszerek illglsarguk és gyulékonysaguk miatt azonban
nagy szerepet jatszanak a kornyezeti szennyezédpgna fenntarthatdé és zold kémia
jegyében ezen vegyiletek alkalmazasat minimaligih \Ksszaszoritani. Ez kivitelezliet
a veszélyes szerves oldoszerek jobb tulajdonsagokémadelked bio oldoszerekre,
szuperkritikus és ionos folyadékokra tokdércseréjével. Azonban ezen olddszerek
kezelésének nehézsége és magas koltsége gatazekedkdi elterjedéstiknek.

A z6ld kémia alapelvei alapjan az oldészermentakaiék kivitelezése is jarhato Gt.
Azonban az esetek tobbségében a nem megfélel és tomegaramlas a reakcidelegy
tulheviléséhez vezet, igy a reakcio reprodukallzatad és kontrollalhatatlanna valik.

A viz, mint olddszer alkalmazasaikith megoldas, mivel az nem toxikus, gyulékony
vagy korroziv. Azonban a reakcioelegyek feldolgezasran a szerves oldoszer alkalmazasa
gyakran elkertlhetetlen. A termékek szerves oldoské&drtérd extrakcioja egy megszokott

10
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eljaras, mely egyszér és gyors megoldas példaul egy katalizator akgaitak
feltérképezésére vagy a reakciokorilmények optisdada Az irodalomban taldlhatunk olyan
példakat, amelyek soran az analitikai tisztasagindkeket dekantalassal vagyiisxssel
nyerték ki szerves olddszer felhasznalasa nélkiic[34-15].

Eppinger €s munkatarsai palladaciklus katalizatalialmazasaval vizes kdzegben
funkcids csoportok széles skaljat tartalmazo lbsaarmazékokat allitottak &lszerves
oldészer nélkilozésével. A termékeket magas hozammyerték ki egyszédr sAiréssel
a reakcioelegyhi.

Voronova és munkatarsai difenilacetilén-szarmazék@éallitasara fejlesztettek ki
olyan méddszert, mely soran szerves oldGszer, ak@rvas bazis alkalmazasa sem volt

szilkséges a Sonogashira-reakciok kivitelezésdermakek feldolgozasa soran [5b-c].

11
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3. Kisérleti rész

3.1 Felhasznalt anyagok, vegyszerek

A ligandumok és katalizatorok &llitasdhoz hasznalt vegyszereket {szalicil-aldehid
diaminok, NaBH, (NH4),[PdCL]} a Sigma-Aldrich Kft., az oldészereket pedig a VR/AKft.,
valamint a Molar Chemicals Kft. szallitotta.

A katalitikus kisérleteknél hasznalt szubsztratuatpktermék standardokat és
bézisokat szintén a Sigma-Aldrich Kft. szallitottavizes koze§ reakciokhoz olddszerként
desztillalt vizet alkalmaztam.

Az NMR mérésekhez 99,9 %-os deuteralt oldoszerdRgd, DMSO) hasznaltam,

melyeket a Cambridge Isotope Laboratories Inclisathl

3.2. Eballitott vegyuletek
3.2.1. Szalének éhllitasa

A szalén tipusu ligandumokddllitasat szalicilaldehid és a kivant diamin 2:&n
reakci6javal végeztem etanolban [5,13]: 0,102 6l nl) szalicilaldehidet oldottam 150 mi
etanolban, majd lassan hozzacsepegtettem 0,05Inegfeleb diamint. Az oldatban kivalt
terméket G4-es Uvegadn sdirtem, etanollal mostam és szaritottam. A dPhHS&tdgm

eléallitasdahozanezel,2-difenil-etilén-diamint hasznaltam.

S (szalén)

Kitermelés: 10,12 g, 75%H NMR (d®-DMSO, 360 MHz6/ppn): 3,96 (s, 4H, -El,-CH.-),
6,90 (g,d = 7,9 Hz, 4H, Claon, 7,35 (t,J = 7,5 Hz, 2H, EGlaon), 7,46 (d,J = 7,5 Hz, 2H,
CHarom), 8,62 (s, 2H, E=N).

BuS

Kitermelés: 13,90 g, 92%H NMR (d®-DMSO, 360 MHz6/ppn): 1,73 (s, 4H, -El,-CH.-),
3,66 (s, 4H, -N-Ei2-),6,90 (t,J = 8,3 Hz, 4H, ®aron), 7,35 (t,J = 7,7 Hz, 2H, Claon) 7,44
(d, J=7,9 Hz, 2H, (Elaronﬁb, 8,58 (S, 2H, G:N)

12
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PhS
Kitermelés: 13,10 g, 81%H NMR (d°®-DMSO, 360 MHz,s/ppn): 7,00 (t,J = 7,6 Hz, 4H,
CHaron), 7,46 (M, 6H, Elaom, 7,69 (dJ = 7,5 Hz, 2H, Elaom, 8,96 (s, 2H, E=N).

dPhSS

Kitermelés: 7,56 g, 96%4H NMR (d°-DMSO, 360 MHz,s/ppm): 5,10 (s, 2H, -E-CH-),
6,89 (d,J = 8,1 Hz, 4H, ®laon), 7,26 — 7,36 (M, 12H, @aron), 8,47 (S, 2H, Blaron), 13,22
(s, 2H, GH=N).

3.2.2. Szalanok @allitasa

A hidrogénezett szalén ligandumoka@litasat az irodalomban leirtaknak megiédel
végeztem [4,5]. 0,038 mol Schiff-bazis ligandumttottam 150 ml diklormetanban, majd
az elegyet 0 °C-ratottem. 0,038 mol friss NaBfet 10 ml metanolban oldottam, majd
néhany csepp 5 M-os KOH oldatot adtam hozza ésdéesepegtettem a kivant szalén
oldatdhoz. Az elegy pH-jat 1 M koncentracioju HQOaital 6-ra allitottam, majd egy
ejszakan at kevertettem. Ezutan leparoltam a réalegy®l az oldészert, 150 ml vizet adtam
a szaraz anyaghoz, és az igy kapott oldat pH-fakdeilire allitottam 1 M-os HCI oldattal.
A terméket G4-es Uvegedn s#irtem, hideg vizzel és etanollal mostam, majd disirel

szaritottam.

HS
Kitermelés: 10,14 g, 98 %H NMR (d®-DMSO, 360 MHz6/ppm): 3,38 (s, 4H, -El,-CHy-),
4,14 (s, 4H, €l,-NH), 6,87 (t,J = 7,0 Hz, 2H, Elaron), 7,02 (dJ = 7,8 Hz, 2H, Elaon), 7,21
(t,J=7,6 Hz, 2H, ®laron), 7,46 (d,J=6,7 Hz, 2H, Claron).

BuHS

Kitermelés: 4,44 g, 87 %H NMR (d°®-DMSO, 360 MHz,s/ppm): 1,75 (s, 4H, -El,-CH.-),
2,92 (s, 4H, E,-NH), 4,07 (s, 4H, €,-NH), 6,86 (t,J = 7,5 Hz, 2H, ®ls0n), 7,00 (dJ = 8,1
Hz, 2H, Haron), 7,26 (t,J = 7,9 Hz, 2H, ®larony), 7,43 (dJ =7, 5 Hz, 2H, Elaron).
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PhHS

Kitermelés: 4,74 g, 95 %H NMR (d>-DMSO, 360 MHz,8/ppm): 4,51 (s, 4H, E»-NH),
6,89 (9,J1 = 5,5 Hz,J, = 7,2 Hz, 4H, Elarony), 7,20 (t,J = 5,5 Hz, 2H, ®laron), 7,27 (tJ=7,0
Hz, 2H, Haron), 7,38 (dJ = 7,3 Hz, 2H, Elaon), 7,44 (t,J = 7,9 Hz, 2H, Elaron).

dPhHS

Kitermelés: 3,82 g, 95 %'H NMR (d®-DMSO, 360 MHz 6/ppm): 3,52 (ddJ, = 21,3 Hz,J,
= 14,4 Hz, 4H, ®>-NH),4,07 (s, 4H, -E-CH-), 6,71 (m, 4H, Glaon), 6,95 (d,J = 6,1 Hz,
2H, CHarom), 7,07 (t,J = 7,5 Hz, 2H, @laron), 7,27 — 7,36 (M, 10H, urom)-

3.2.3. Szulfonalt tetrahidroszalén (szalan) liganduok eléallitasa

Figyelmeztetés: A direkt szulfonalast megfelelszelizs fulke alatt, védruhazatban
(savnak ellendll6 kesztyvédiszemuveg) kell elvégezni. Az 6leum (fUst&kensav) exoterm

reakcidban hevesen reagalgeen korroziv.

1 ml cc. kénsav és 4 ml 6leum elegyéhez, jedeéshmellett adagoltam 1 g szalan
ligandumot, majd 30 percig kevertettem az elegyetitdn 20 ml éhiitott vizre ontdttem, és
az oldat pH-jat 5 M-os natrium-hidroxid oldattalré-allitottam. Egy éjszakan afithben
taroltam a reakcidelegyet, ezalatt kivalt az oldatbfehér szith szulfonalt szalan ligandum.
Ezt G4-es Uvegszén sdirtem, hideg vizzel mostam és dietil-éterrel sz#dtn. Az igy
kapott vegytlet a ligandum ikerionos szabad sawvinfga, mely kis mértékben oldddik
vizben. A tovabbiakban 5 M-os natrium-hidroxid dtdha ligandum vizes oldatat pH = 7,5-

re allitva annak natrium soéjat nyertem.

HSS

Kitermelés: 524 mg, 33 %H NMR (D,O, 360 MHz,8/ppm): 2,67 (s, 4H, -€,CH.-), 3,58
(s, 4H, GH>-NH), 6,52 (d,J = 8,6 Hz, 2H, Elaron), 7,36 (dd,J: = 8,6 Hz,J, = 2,1 Hz, 2H,
CHaron), 7,41 (d,J = 2,1 Hz, 2H, Elaom). *C NMR (D,O, 90 MHz,6/ppn): 168,72, 127,69,
126,80, 126,31, 126,18, 118,43, 48,69, 47,25. ESIGAH1sNapN,OsS, (M/2: [M-2Na+H]
szamitott: 431,059; mért: 431,064. ElemanalizigHgNaN,0sS,;-2 H,O (512,38 g/mol)
vegyuletre mért (szamitott) értékek (%): C, 37,38,%1); H, 4,68 (4,33); N, 5,48 (5,47); S,
13,23 (12,52).
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BUHSS

Kitermelés: 905 mg, 59 %H NMR (D,O, 360 MHz,6/ppm): 1,48 (s, 4H, -€,CH.-), 2,55
(s, 4H, tH,-NH), 3,59 (s, 4H, G>-NH), 6,54 (dJ = 8,8 Hz, 2H, @l40n), 7,38 (dJ = 8,3 Hz,
2H, CHaron), 7,43 (S, 2H, Elaron). *C NMR (DO, 90 MHz,d/ppm): 168,80, 127,89, 126,27,
126,24, 118,4, 48,75, 48,03, 26,63. ESI-MSHz:NaN,0OsS, (Mm/2): [M-2Na+H] szamitott:
459,090; mért: 459,087. Elemanaliziggfzo)NapN,0gS,-3 H,O (558,50 g/mol) vegylletre
mért (szamitott) értékek (%): C, 38,65 (38,71); 402 (5,05); N, 5,06 (5,01); S, 11,77
(11,48).

PhHSS

Kitermelés: 1431 mg, 95 %H NMR (D,O, 360 MHz,6/ppm): 4,22 (s, 4H, El,-NH), 6,37 —
7,9 (m, 10H, Elaom. *C NMR (D:0, 90 MHz, s/ppm): 161,42, 137,02, 133,65, 130,38,
129,93, 127,14, 119,36, 118,59, 49,61. ESI-MgHGNaN,OsS, (m/2: [M-2Na+H]
szamitott 479,058; mért 479,057. ElemanalizjsHgNaN.0sS;-1,5 HO (551,48 g/mol)
vegyuletre mért (szamitott) értékek (%): C, 43,48,%6); H, 3,61 (3,84); N, 5,23 (5,08); S,
11,27 (11,63).

dPhHSS

Kitermelés: 404 mg, 30 %H NMR (D,O, 360 MHz,d/ppm): 3,07 (dd,J = 13,1 Hz, 2H,
CH2-NH), 3,19 (dd,J = 13,1 Hz, 2H, @&,-NH), 3,82 (s, 2H, -8&-CH-), 6,35 (d,J = 8,1
Hz,2H, Haron), 6,98 (S, 2H, Glarom), 6,28 — 7,42 (M, 12H, larom). *C NMR (D0, 90 MHz,
olppm): 169,11, 139,37, 129,07, 128,24, 127,17, 127118B,54, 126,20, 125,49, 118,26,
66,07, 46,24. ESI-MS £gHeNapN,OgS, (M/2): [M-2Na+H] szamitott 583,121; mért 583,121.
Elemanalizis H2sNaN.0sS,-1 H,O (646,64 g/mol) vegylletre meért (szamitott) érkeke
(%): C, 51,74 (52,00); H, 4,59 (4,37); N, 4,10 @,35, 10,11 (9,92).

3.2.4. Vizoldhato Pd(Il)-szalan katalizatorok edallitasa

0,24 mmol szalan ligandumot és 0,26 mmol ¢NHPdCL]-ot oldottam 4 ml vizben.
Az oldat pH-jat 5 M-os natrium-hidroxid oldattal5#e allitottam és 60 °Coémeérsekleten
10 oran at kevertettem. Ezt kégen Hitottem az oldatot és abszolat etanolt (20 ml) adtam
hozza. A kivalt szilard anyagot G4-es Uvdgém sZirtem, abszolut etanollal mostam és

dietil-éterrel szaritottam.
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[PA(HSS)]

Kitermelés: 135 mg, 97%'H NMR (D,O, 360 MHz, s/ppm): 2,78 (d,J = 8,0 Hz,
2H,-CH,CH,-), 2,94 (d,J = 8,0 Hz, 2H, -CHCH>-), 3,46 (d,J = 13,0 Hz, 2H, E,-NH), 4,15
(d, J = 13,2 Hz,2H, El»-NH),6,81 (d,J = 8,9 Hz, 2H, EClyon), 7,41 (S, 2H, EGaon), 7,45
(d, J = 9,2 Hz, 2H, Elaon). °C NMR (DO, 90 MHz, s/ppm): 165,14, 129,22, 128,10,
127,58, 123,59, 118,86, 53,15, 53,01. ESI-M$HZENaN,0sSPd (/2): [M-2Na]*
szamitott 266,970; mért 266,967. ElemanalizisHgNa;N,OgS,Pd10 H,O (778,83 g/mol)
vegyuletre mért (szamitott) értékek (%): C, 24,88,68); H, 4,55 (4,92); N, 3,65 (3,60); S,
8,60 (8,23).

[PA(BUHSS)]

Kitermelés: 140 mg, 96 %H NMR (DO, 360 MHz,8/ppm): 1,61 (m, 2H, -&,CH,-), 2,46
(m, 2H, -GH,CH.-), 3,33 (d,J = 13,6 Hz, 2H, E>-NH), 4,13 (d,J = 13,6 Hz, 2H, E,-NH),
6,85 (d,J = 8,3 Hz, 2H, ®aon), 7,43 (S, 2H, Elaom), 7,52 (d,J = 7,9 Hz, 2H, Elaon).
3¢ NMR (D,O, 90 MHz, 6/ppm): 164,60, 129,72, 128,03, 123,18, 118,38, 51,3945
25,26. ESI-MS GHooNaN,0sS,Pd (m/2): [M-2Na]* szamitott 280,986; mért 280,984.
Elemanalizis gH2oNaN.OgS,Pd4 H,O (680,90 g/mol) vegylletre mért (szamitott) érkéke
(%): C, 31,92 (31,75); H, 4,10 (4,14); N, 4,37 ®,1S, 9,60 (9,42).

[PA(PhHSS)]

Kitermelés: 127 mg, 83 %'H NMR (D-O, 360 MHz,6/ppn): 4,31 (s, 4H, El,-NH), 6,38
(d,J=6,1Hz, 2H, ®lsom 6,45 (d,J = 6,2 Hz, 2H, Elaron), 6,74 (dJ = 8,3 Hz, 2H, Elaron),
7,40 (s, 2H, ®aron), 7,57 (d,J = 7,5 Hz, 2H, ®laon).°C NMR (D:0, 90 MHz, 8/ppm):
159,73, 142,11, 129,39, 128,20, 127,31, 125,93,9116115,04, 113,72, 51,62. ESI-MS
CooH1eNaN,0sSPd /2): [M-2Na-4H szamitott 288,954; mért 288,958. Elemanalizis
CigH16NaN0OsS,Pd 2 H,O (640,86 g/mol) vegylletre meért (szamitott) erkef@@): C, 33,99
(33,73); H, 3,24 (3,15); N, 4,58 (4,37); S, 10,20,01)

[PA(dPhHSS)]

Kitermelés: 140 mg, 79 %H NMR (D,O, 360 MHz,d/ppm): 3,83 (s, 4H, E-NH), 4,46
(s, 2H, G4-CH), 6,92-7,29 (m, 10H, Baron), 7,49-7,63 (M, 6H, Baon). °C NMR (D,O, 90
MHz, 6/ppm): 160,76, 141,24, 139,32, 131,85, 129,50, 12788,09, 124,65, 116,91, 58,19,
46,52. ESI-MS GHo4NaN:0sS,Pd (m/2): [M-2Na]* szamitott 343,001; mért 342,992,
Elemanalizis: ggH2sNaN,OsS,Pd-1 HO (751,04 g/mol) vegyiletre mért (szamitott) érkeke
(%): C, 44,93 (44,78); H, 4,10 (3,49); N, 3,59 B;7S, 8,46 (8,54).
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3.3. A Suzuki kapcsolasi reakcio kivitelezése, eledése

A reakciokat az erre a célra kialakitott Gveged&bga hajtottam végre, melyek
termosztalhatéak és gumidugoval egyséearzarhatdak. Mivel a katalizatorok nem le¥veg
érzékenyek, ezért aerob korlilmények kozott dolgoztd reakcidk Kivitelezése soran
0,5 mmol aril-halogenidet, 0,75 mmol boronsav-szmékot, 0,1 — 5,0 mmol bazist és
natrium-dodecil-szulfatot ([SDS]/[katalizator] = M) alkalmaztam. A katalizatorokbol
([PA(HSS)], [Pd(BuHSS)], [Pd(PhHSS)], [Pd(dPhHSS)RuI6Nb6% koncentracioju
torzsoldatokat készitettem. A szubsztratum/katdizaranytél (7000 — 25000) fugen
alkalmaztam a megfel&ltorzsoldatot. Az oldoszer (viz) 6ssztérfogata ramdeakcidban
3 ml volt. A kisérleteket 40 — 80 °Giimérsekleten végeztem 10 — 240 perces reakiéld
A kapcsolasi reakciok feldolgozdsa sordn a széipa@hnsekletre lelitdtt reakcidelegyhez
1 ml kloroformot adtam, és alaposan 0sszeraztagt &kist. 15 — 20 perc elteltével Pasteur-
pipettaval elvalasztottam a szerves fazist, melgs8O,-0s csévon keresztll mintatartoba
engedtem.

A mintak analizisét Agilent Technologies 7890A 8pwazkromatografon végeztem,
mely langionizaciés (FID) detektorral és automatataadagoléval van ellatva. HP-5 (5%
fenil-metil-sziloxant tartalmazo6) kolonnan tortéra kiindulasi anyagok és termékek
elvalasztasa az alabbbtmérsékletprogrammal: 130 °C 4 percig, majté$ 60 °C/perccel
250 °C-ig, ahol 5 percig allandé @rhérséklet. Igy biztositott a vegyiiletek alapvonalon
tortéro elvalasa. A vivgaz nitrogénje és a FID {tkodéséhez szikséges hidrogén gaz
nitrogén- és hidrogén-generatorokbol kertfiaélitdsra. A detektalasidmérséklet 300 °C,
az injektalt minta térfogata fl. A teljes koncentracié tartomanyban megtérténnarés
kalibralasa, ezeért bélstandardet nem kellett alkalmazni.

A szerves oldészer alkalmazasa nélkll kivitelezetikciok soran 1 mmol aril-
halogenidet és 1 mmol boronsav-szarmazékot haammatiz oldészer mennyisége minden
esetben 3 ml volt. Az alkalmazott bazis, katalizd&de SDS aranya a korabbi reakciokkal
megegyeé volt. A reakcioid lejartaval az elegyetibttem, majd 15 ml vizet adtam hozza.
Az oldatbdl kivalt szilad terméket &zem, vizzel mostam, majd a tomegallandésag beasllta
szaritottam. A kitermelést az elméletileg vart éképzdott vegyilet tbmege alapjan

allapitottam meg, tisztasagét NMR spektroszképias modszerrel ebieiatem.
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3.4. Az eballitott anyagok szerkezet meghatarozasa

Az H és °C NMR spektroszképids méréseket szdimadrsékleten végeztem
BRUKER DRX 360 késziiléken. AH NMR mérésekhez referenciaként tetrametil-szilant
(TMS), valamint annak vizoldhaté valtozatdt a 2atil-2-szilapentdn-5-szulfonét
natriummal alkotott séjat (DSS) alkalmaztam.

Az ESI-MS spektrumokat Bruker micrOTOFQ ESI-TOF #gepektrométer
segitségével vette fel Dr. Nagy Lajos a DE AlkalotaKémiai Tanszékén.

Az elemanaliziseket Dr. Kiss Attila (DE Szervesnié Tanszék) végezte el
Elementar vario Micro cube (CHNS) készilékkel.

A rontgenkrisztallografias méréseket Bruker-Nonmyartmanyd, MACHS3 tipusu
négykoros egykristaly diffraktométeren végezte el Bényei Attila (DE Fizikai Kémia
Tanszék), Mo K sugarzassal = 0.71073 Aw- maddszerrel.

A szerkezeteket a SIR-92 szoftver [16] segitségéldotta meg és az’Fértékek
felhasznaldsaval a SHELX-97 [17] programmal finatté Dr. Udvardy Antal (DE Fizikai
Kémia Tanszek) segitségével. Az dbrakat a WING)e8dmag [18] és a Mercury program

[19] felhasznéalaséaval készitettek.

3.5. Alkalmazott szamitasok és képletek

Konverzio:

Aterme
K = termék (%) (1)

Areakténs + Atermék

A konverziot a kromatogramok alapjan szamitottamteemék csucs alatti terllete és
a kiindulasi anyag csucs alatti tertiletének szé&mal@ranyaként definialtam.

Orankénti katalitikus ciklusszam (TOF):

0 K [szubsztratum] (1) ,
TOF = K+
[katalizator] * 100 * id6 (2)

Az 1 mol katalizatoron egységnyidclatt atalakult szubsztratum anyagmennyisége (mol)
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4. Eredmények leirasa és ertekelése

4.1. Szalan tipusu ligandumok és azok femkomplexeaik elballitasa és jellemzése

Munkam soran négy vizoldhaté szalan tipusu ligaratu(hlSS, BuHSS, PhHSS,
dPhHSS) allitottam &l a Debreceni Egyetem Fizikai Kémia Tanszékén kiolobdt Uj
modszerrel [5]. Ezen ligandumok kézil Ketirodalomban még nem ismert (PhHSS,
dPhHSS). A vegyiletek nevét azok szerkezdtészarmaztattam. A HSS jelentése:
Hidrogénezett Szulfonalt Szalén.

A ligandumok tovabbi elnevezése a diamin hid szaté&e utal: BuHSS:
1,4-diaminobutan; PhHS®rto-fenilén-diamin; dPhHSS: 1,2-difenil-diaminobutdh @bra).

A szalan tipusu ligandumokat ikerionos (szabad)séimaban kaptam, mely kevéssé

oldédik vizben, azonban a vegytletek Na-soéja jdbdlk vizben és DMSO-ban egyarant.

NaOﬁdOH Hob—sowa NaOj sdon Ho:@—sogwa

BuHSS

NaO5S dOH Ho:@—soma NaO;S dOH Ho:@—soma

PhHSS dPhHSS

7. abra: Az altalam eballitott szulfoszalan ligandumok

A szulfonsav csoportot tartalmazo szerves vegykigtigen nehéz kristalyositamiyy
nem meglef, hogy a monoszulfonalt trifenil-foszfim{TPPMS) [20] szerkezetét csak harom
évtizeddel az éHllitasa utan tudtdk meghatarozni, kulonbdaristalyosodast ékegit

szerves molekula segitségeével [21].
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Voronova és munkatarsai azonban felismerték, hogy ah szulfonalt szerves
vegylleteket DMSO-ban eldorzsdlik, akkor néhany uigm atkristdlyosodnak és egykristaly-
rontgendiffrakcids elemzéshez megfélétistalyok rének [5a]. Ugyanigy jartam el én is a

dPhHSS ligandum kristalyositasa soran (8. abra)

8. abra: A dPhHSS molekulaszerkezete

A kristalyszerkezet aszimmetrikus egysége a dPheigSzét tartalmazza és réteges
szerkezdt (F1. abra). A szulfonalt szalan nitrogén és a lfenhoxigén atomijai is protonaltak,
a szulfonsav csoport pedig deprotonalt. A C11-Nteg@dvolsag 1,564, igy a kotés telitett.

A -C11-N1-C12-C12-N1-C11- lancban minden atom tsipridizaciéju. Az irodalomban mar
ismert a dPhHS molekula szerkezete [22]. A dPhHSS éPhHS fontosabb kotésszdgeit és
kotéstavolsagait dsszehasonlitottam, €és nem tatiasatjelends eltérésekgF1. tablazat).

A szalan ligandumok Pd(ll)-komplexeit iéllitottam, melyek kozul a [Pd(dPhHSS)]
és a [Pd(PhHSS)] irodalomban még nem ismert (%)abr

A katalizatorok eldllitasat a kovetkéz modon végeztem: a megféidigandum és
ammonium-tetrakloro-palladat 1:1 aranyu elegyét (pH/,5) egy éjszakan at 60 °C-on
kevertettem, majdiliés utan abszollt etanolt adagoltam hozza. Ezutéwést sarga sziin
anyagot sifrtem és abszolut etanollal mostam. Az igy kapofiiRkdomplexek nem levety
érzékenyek és vizes oldatuk akar honapokig is Hatol a katalitikus aktivitds csokkenése

nelkul.
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H\ / \ /]_I H\ J 3 \ /]_I
N N N N
A4 N /7
_Pd_ _Pd_
NaO;S o o SONa  NaO;S o o SO;Na
[PA(HSS)] [Pd(BuHSS)]

H ; 2 H H ,
N N N N
A4 N/
/Pd\ _Pd_
NaO3S O O SO3Na NaO3S O O SO3Na

[Pd(PhHSS)] [Pd(dPhHSS)]

9. abra: Az eballitott Pd-szalan komplexek

4.2. Pd(ll)-szalan katalizatorok alkalmazéasa vizekozedi Suzuki-kapcsolasban

A Pd(ll)-szulfoszaldn komplexek katalitikus aktdstit vizsgaltam vizes kozeg
Suzuki-kapcsolasban. Modellreakcioként j6dbenzdeégboronsav kapcsolasat végeztem el
az 1,4-butandiil hidat tartalmazo, [Pd(BuHSS)] kdéemxgzel. A keresztkapcsolasi reakciok
kivitelezése soran elengedhetetlen valamilyen balkialmazasa. Ezért Gdzor kilonboa
bézisok hozzdadasaval végeztem el a reakcioththzidt).

Oldoszerkeént ioncserélt vizet alkalmaztam, a szefaeist pedig a szubsztratumok és
a szerves bazisok alkottak. Megfigyethehogy kis mértékben ugyan, de bazis nélkil is
lejatszodik a kapcsolas. Eredményeim alapjan #££Gsa legalkalmasabb bazis a reakcio

kivitelezésére, igy tovabbi méréseimet ennek hdatznal végeztem.
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1. tdblazat: Fenilboronsav és jddbenzol kapcsolastakcidja — bazis anyagi misségének

vizsgéalata
bazis

Bazis Konverzié (%) TOF (HY)
1 - 2 140
2 NaOH 42 2940
3 KOH 46 3220
4 Na,COs 83 5810
5 K2COs 87 6090
6 KHCO3 82 5740
7 CsCO; 90 6300
8 HCOONa 21 1470
9 HCOOK 16 1120
10 CH;COONa 38 2260
11 Trietilamin 60 4200
12 Dietilamin 2 140
13 Pirrolidin 2 140
14 1,5-Diazabiciklo[4.3.0]non-5-én 7 490

Reakciokorilmények: 7,180° mol [Pd(BuHSS)], 5,40° mol joédbenzol, 7,40* mol fenilboronsav,
2,010° mol bazis, 3 ml viz, 1 6ra, 80 °C.

Megvizsgéltam a bazis mennyiségének hatasat a ioeakcEnnek novelésével
a konverzio is folyamatosanéth 1/1 = [szubsztratum]/[bazis] aranyig, majd éetekis
mértékben csokkent. igy tovabbi méréseimet 1/1zaljsztratum]/[bazis] aranynal végeztem
el (10. 4bra).
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10. abra: C$CO3; bazis mennyiségének hatasa a reakciora
Reakciokorilmények: 7,140° mol [Pd(BuHSS)], 5,0 mol jédbenzol, 7,40 mol fenilboronsav, 3 ml viz,
30 perc, 80 °C.

Vizes kdze§ reakciok kivitelezése soran fazistranszfer agesezdadasa novelheti
a konverziot. En erre a célra az SDS-t (natriumeddeszulfat) véalasztottam.
Azt tapasztaltam, hogy fazistranszfer katalizatorozzdadasaval valéban 6th
az  atalakulas  mértéke, mely egy maximum  gorbe r#zerivaltozott.
50/1 = [SDS]/[katalizator] aranynal értem el a legasabb konverzid értéket, ahol
az 6rankénti katalitikus ciklusszam (TOF) érték&ZBh'-nek adddott (11. abra).
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11. abra: Fazistranszfer katalizator hatasa a reakiéra

Reakciokorilmények: 7,120° mol [Pd(BuHSS)], 5,40° mol joédbenzol, 7,90* mol fenilboronsav,
5,010“ mol CsCO;, 3 ml viz, 15 perc, 80 °C.
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Hasonldé eredmeényt érhetink el, ha vizzel ele§ysderves olddszert adagolunk
a reakcidelegyhez. Erre a célra a THF-et valasatottAz oldészer 6ssztérfogata minden
esetben 3 ml volt. 500 ul THF hozzdadasa nem \aéidsal a konverziéra, azonban tovabbi
adagolasa nagyban csokkentette azt (12. abra).

Ez azzal magyarazhato, hogy a viz jelenléte @émnerepet jatszik a katalitikusan aktiv
Pd-szalan komplex kialakulasaban. Ugyanerre a raggtilsra jutottak Eppinger és

munkatarsai palladaciklus katalizatorok alkalmazéegan, Suzuki kapcsolési reakcioban
[15].
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12. bra: THF hatasa a reakciora
Reakciokorilmények: 7,180% mol [Pd(BuHSS)], 5,40° mol joédbenzol, 7,40* mol fenilboronsav,
5,010 mol CsCO;, 3 ml oldészer (THF+viz), 15 perc, 80 °C.

Vizsgaltam a jédbenzol fenilboronsavval vald kapasaénak Bmérsékletfliggését is.
Azt tapasztaltam, hogy acmeérséklet novelésével a konverzio értéke folyanaatos.
Azonban a reakci6 akar 40 °@rhérsékleten is kivitelezh&(13. abra).
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13. &bra: Jodbenzol fenilboronsavval tortél kapcsolasanak mérsékletfiiggése

Reakciokorilmények: 2,0-£0 mol [Pd(BuHSS)], 5,40* mol jédbenzol, 7,90* mol fenilboronsav,
5,010* mol CsCO;, [SDS]/[katalizator] = 50/1, 3 ml viz, 30 perc, 80.

o

30 110

A katalizator mennyiségének reakciéra gyakorolt abat, CsCO; és SDS

alkalmazasaval vizsgaltam (14. abra).

¢ Konverzi6 BTOF

- 30000

20 ¢ e
< 80 | |
< 70 . + 20000
N s - 15000
2 60w . o)
S 50 - 10000 F
< 40 ¢ 5000

2
30 . . —L 0
5000 15000 25000 35000

[szubsztratum]/[katalizator]

14. 4bra. A katalizator mennyiségének hatasa a reakciéra
Reakciokorilmények: 5;00* mol jédbenzol, 7,40* mol fenilboronsav,
[SDSJ/[katalizator] = 50/1, 3 ml viz, 1 6ra, 80 °C.

500 mol CsCOs,

Ahogyan az varhato volt, a katalizator mennyiségécskkentésével a konverzio
ertéke is alacsonyabba valik. Azonban az alkalmaze@kciokorilmények kozott
a legnagyobb TOF értéket 25000/1 = [szubsztratlatH]izator] aranyanal értem el, mely
28000 H-nek adédott. Ennél az aranynal a reakcitbahi lefutasat is vizsgaltam (15 abra).

Azt tapasztaltam, hogy az atalakulas 90 perc mlajtinem teljes.
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15. abra: Jodbenzol fenilboronsavval tortél kapcsolasanak idfliggése
Reakci6korilmények: 2;00° mol [Pd(BuHSS)], 5,40* mol jédbenzol, 7,90* mol fenilboronsav,
5,010* mol CsCO;, [SDS]/[katalizator] = 50/1, 3 ml viz, 80 °C.

A vizoldhato katalizdtor éhyeit kihasznalva, tobb egymast k&veteakciéban
alkalmaztam ugyanazt a katalizator oldatot (16ajl¥kzt tapasztaltam, hogy bér a katalizator
aktivitasa nagyban csokken azéeés masodik reakcié utan, mégis akar négy egynigstik

reakcidban is felhasznalhato.

1 2 3 4

Ciklusok szama
16. abra: A katalizator Ujrafelhasznalhatésaganak izsgalata
Reakciokorilmények: 2:00% mol [Pd(BuHSS)], 5,40* mol jédbenzol, 7,80* mol fenilboronsav,
5,010 mol CsCO;, [SDS]/[katalizator] = 50/1, 3 ml viz, 1 6ra, 80.
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Bunda Szilvia: Uj Pd-szalan katalizatorok alkalmagz vizes kdzefSuzuki-kapcsolasban

Osszehasonlitottam az oéllitott Pd-szalan tipust katalizatorok —aktivitasat
Eredményeim alapjan a Suzuki-kapcsolasban a legdittia [Pd(dPhHSS)] komplex, mellyel
az alkalmazott korilmények kozott 40008-&s TOF értéket értem el (17. abra).
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17. abra: Kilénbozé Pd-szalan tipusi katalizatorok aktivitasanak vizsglata
Reakciokorilmények: 2:00° mol Kkatalizator, 5,00 mol jédbenzol, 7,30* mol fenilboronsav,
5,010* mol CsCO;, [SDS]/[katalizator] = 50/1, 3 ml viz, 30 perc, 80.

Elvégeztem kilonféle boronsavak és kiloribdalogénszarmazékok kapcsolasat is
(2. tablazat).

2. tblazat: Boronsavak és kilonbod halogén szarmazékok kapcsolasi reakcidja

= =\ [Pd(dPhHSS)] =
g PO T ETN R T a0, 508 T %

R R

X = I, Br 80 OC, viz

[Szubsztratum]/[Katalizator Reakcidid Konverzio TOF
arany (perc) (%) (h™h

1° 25000 30 80 40000

2° 25000 30 58 29000
OCH;

3 O O 25000 30 13 6500

Termék
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42 25000 30 34 17000
Br
52 F 25000 30 35 17500
F
6° F F 5000 60 12 600
O
F F
7° — 5000 60 3 150
\
N //
g 5000 120 86 2150
NH,
Qv 1000 60 50 500
10° . . 0 3000 120 69 1035
11° o) 3000 120 37 555
OH
Q) )om
12° 3000 120 9 135
OCH;,
13 O O 500 120 13 33
14° 3000 120 70 1050
H;CO
15° 3000 120 62 930
H,C

Reakciokorilmények: [Pd(dPhHSS)] katalizator, -¥08 mol boronsav, 5,00° mol CsCO;,
[SDS]/[katalizator] = 50/1, 3 ml viz,80 °%ril jodid °Aril bromid

A j6dszarmazékokkal torténkapcsolasok soran kimagaslé orankénti katalitikus
ciklusszamot tudtam elérni. Azonban, a brom- ésskiérmazékok kapcsolasa is igen fontos
folyamat, hiszen ezek olcsébban és konnyebbéallighatéak. A vart tendencia szerint,
a bromszarmazékok kapcsolasdhoz tdbb katalizatohosszabb reakcidid sziikséges,

azonban ezek is reakcioba vite az altalam éAllitott palladium szalan katalizatorral.
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Erdekes modon, a tébbszorésen szubsztitualt székolazsetében a konverzio értéke
alacsonyabb. Ez lehet elektronikus hatas (attogdég, hogy milyen szubsztituekdsvan
sz0) vagy sztérikus gatlas eredménye. Tovabbi Ikfsén soran olyan mddszer
kifejlesztésére torekedtem, mellyel szerves oldosakalmazasa nélkil nyerhetem Ki
a reakciotermékeket.

Az egyik reakciopartner feleslegben tofiealkalmazasa bevett szokas kapcsolasi
reakciok soran, mivel igy novelltet a konverzio. A Suzuki-kapcsolas soran
a boronsav-szarmazék mennyisége nagyobb a haldgérezkhoz képest, tipikusan
masfélszerese. Azonban, hogy a bifenil-szarmazélakalitikailag tiszta formaban kapjam,
a reakcidpartnereket 1/1 ardnyban kell, alkalmazribetve el kell érnem a 100 %-os
konverziét. Mindezek figyelembevételévebstr megvizsgéltam a reakcidkat fenilboronsav
felesleg alkalmazasa nélkil. Korabbi meéréseim soffenilboronsav]/[jodbenzol] =
1,5/1 aranyt alkalmaztam. Ahogyan az varhaté valt fenilboronsav mennyiségének

novelésével a konverzio értéke is nbvekedett (Barat).

3. tblazat: Fenilboronsav mennyiségének hatdsa Suki-kapcsolasban

[Fenilboronsav]/[jodbenzol] | .« (%) TOF (h?

arany
1 1,5/1 80 40000
2 1,25/1 65 32500
3 1/1 51 25500

Reakciokorilmények: 2;00° mol [Pd(dPhHSS)], 30* mol jédbenzol, 8.0* mol CsCO;, [SDS]/[katalizAtor]
=50/1, 3 ml viz, 30 perc, 80 °C.

A legkisebb konverzido értéket, a [fenilboronsgofpenzol] = 1/1 aranynal
tapasztaltam. igy tovabbi kisérleteim soran azgidkinez viszonyitva hosszabb reakctdid
alkalmaztam, melyet nem optimalizaltam. A Pd(lIxgn komplexek felhasznalhatésaganak
felderitésének céljdbdl kulonb®boronsav-szarmazékok és aril-halogenidek kombajezal
végeztem kisérleteket.

A boronsav-szarmazék feleslegben valéo alkalmazasakiln kilonbosd
[szubsztratum]/[katalizator] aranyt alkalmazva, 8C hémérsékleten, GEO; bazis
jelenlétében szamos difenil-szarmazékot allitotiénszerves oldoszer alkalmazasa nélkil
(4. tablazat). A reakcioelegyek alapo&tdst koveben egyszdren feldolgozhatova valtak:
az oldatokbdl kivalt termékeket, is&ssel és vizzel val6 mosassal nyertem ki analitika

tisztasaggal.
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4. tdblazat: Aril-halogenidek és kiilénbo# boronsav-szarmazékok Suzuki kapcsolasi reakcidja

GB(OH) X @ [Pd(dPhHSS)] —
\ o) + / ' \
N \_Xp  Cs,C0;5, SDS X Y% R
X=L Br 80 OC, V1Z
. . Izolalt
Termék [Szubsztra;L:gnr}/[Katal|zator] Kitermelés
Y (%)
12 o 10000 19
3
22 10000 29
o~ r-oon
3
4° 5000 61
o) ren
5P ) 500 74
e )~ )
OH
OH
7P 1000 72

0O
o) )
OH

Reakciokorilmények: [Pd(dPhHSS)] katalizatorlQPmol aril-halogenid, 1.0° mol boronsav, 1.00°mol
Cs,CO;, [SDS]/[Katalizator] = 50/1, 3 ml viz, 16 6ra, 80 %6dbenzol’brémbenzol
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5. Osszefoglalas

A kornyezetbarat szintézistechnikdk kifejlesztésgals egyre inkabb élérbe kerl
a viz, mint oldészer hasznélata. Nem megjldpszen olcsé, nem mérdgezkorroziv vagy
gyulékony. Az atmenetifém-katalizalt keresztkapéasolreakciok a modern szerves kémia
legfontosabb szintézistechnikai kozé tartoznak. eknmmkan a vizes-szerves kétfazisu
keresztkapcsolasi reakciok fejlesztisgige intenziven kutatott terilet napjainkban. Szamo
esetben a termék egysieextrakcioval kinyerhét a reakcioelegytl, mig a vizoldhaté
katalizatort tartalmazo vizes fazis tovabbi reakban is felhasznalhatd. Azonban az
extrakcids lépés soran alkalmazott szerves olddszmrnalatanak elkertlése érdekében olyan
modszerek kidolgozasa is szilkségessé valt, melgeknsa termék akar zssel vagy
dekantaciéval kinyerhéta reakcidelegyd.

A Suzuki-kapcsolas az egyik legsokoldalubb keregmtkolasi reakcioja konfiy
kivitelezhebsége és nagy funkciés-csoport tolerancidja midtal#nos katalizatorai vizes
kozegben az oldhat6 Pd-vegyiletek. Ezért célmtem ki olyan vizoldhat6 Pd-komplexek
eléallitdsat, melyek katalitikus aktivitassal birhar@uzuki-kapcsolasban.

Munkam soran négy vizoldhaté szalan-tipusu ligaratugs azok Pd-vegyuleteit
allitottam eb (HSS, BuHSS, PhHSS, dPhHSS, [Pd(HSS)], [Pd(BuHSE)M(PhHSS)],
[PA(dPhHSS)]). Ezek kozial két ligandum és Pd-koxgile az irodalomban még nem
ismertek. A vegylleteket NMR spektroszkopival é4-HS spektrometridval jellemeztem,
tovabba egy ligandum (dPhHSS) szerkezetét egykristédntgendiffrakcioval is
meghataroztam.

A vizes koze§ Suzuki-Miyaura kapcsolas vizsgélatara jod-benzoffenilboronsav
reakciojat valasztottam modellként. Tanulmanyoztankilénb6d szerves és szervetlen
bazisok hataséat a reakciéra. A modellreakciok &lgitése soran a [Pd(BuHSS)] komplexet
alkalmaztam, mivel j6l jellemzett, magas kitermetds eballithatdo vegyilet. Cézium-
karbonat bazis alkalmazasa mellett értem el a lggsabb konverzid értéket, igy ezen béazis
alkalmazasaval végeztem a tovabbi reakcidkat. \ditam a bazis mennyiségének hatasat is a
kapcsolasra. Azt tapasztaltam, hogy 1/1= [szubsztii[bazis] arany hasznalata a megi&lel
mivel a CgCO; mennyiségének tovabbi ndvelése mar nem okoz taovabb
konverzidndvekedeést.

Fazistranszfer-katalizator (SDS) hozzaadasavalraedaié tovabb étt. Az igy elért
orankenti katalitikus ~ ciklusszam  (TOF)  értéke  23520h™-nek  adddott
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50/1 = [SDS]/[katalizator] aranynal. Azonban vizzelegyed szerves oldoszer (THF)
alkalmazasa csokkentette a konverziot azonos kéiyek kozott.

Vizsgaltam a Bmérséklet és a konverzid kozotti 6sszefiuggést isly nalapjan
megallapitottam, hogy a reakcio akar 40 °@mbrseékleten is kivitelezh&t Ahogyan az
varhaté volt, a Pd-katalizator mennyiségének csdékével a konverzid is csokkent,
azonban a TOF maximum gorbe alapjan valtozott. Agndgyobb értékét
25000/1 = [szubsztratum]/[katalizator] aranynéegrtel, mely 28000 hnek adédott.

A Suzuki-kapcsolas iifiggésének  vizsgalata  azt mutatta, hogy
25000/1 = [szubsztratum]/[katalizator] aranynal, °€ homeérsékleten az atalakulas 90 perc
alatt kozel teljes.

A vizoldhat6 katalizator éhyeit kihasznalva, tobb egymast kdveteakcidban
alkalmaztam ugyanazt a katalizator oldatot. Habiéatalizator aktivitasa jeleté csokkenést
mutatott a ciklusok soran, azonban akar négy egykiaget reakcidban is felhasznalhato
maradt.

Osszehasonlitottam azééllitott Pd-szalan tipusu katalizatorok aktivitasdtelyek
kozul a legaktivabbnak a [Pd(dPhHSS)] komplex bymiin Optimalizalt reakciokorilmények
kozott ezzel a katalizatorral 40000 FOF értéket értem el. Az @llitott Pd-katalizatorok
felhasznalhatésagi korének vizsgalatdra szdmos nbaveszdrmazék és aril-halogenid
reakcidjat is elvégeztem. Az altalam kidolgozotterses oldészer hasznalatat nélkdloz
eljarast sikeresen alkalmaztam Suzuki-kapcsolagiciék termékeinek kinyerésére.

Eredményeim alapjan elmondhat6, hogy a&alétott Pd-szulfoszalan komplexek

kiemelkeden aktiv és sokoldalu katalizatorai a vizes kéizégzuki kapcsolasi reakciénak.
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6. Summary

The development of environmentally friendly synihééchniques favours water as a
solvent, since it is cheap, nontoxic, noncorrosaved non-flammable. The transition metal-
catalysed cross-coupling reactions are one of tlst mnmportant techniques in modern
organic synthesis. Therefore the development ofeagstorganic biphasic cross-coupling
reactions is of outmost interest. In many case9tbduct can be isolated from the reaction
mixture by simple extraction, while the water-sdéubatalyst can be reused in the agueous
phase. However, the overall process cannot bededas entirely environmentally friendly.
To overcome this deficiency, in several new proegsshe isolation of the products is
achieved by simple filtration or decantation.

The Suzuki reaction is one of the most versatilesscouplings, since of ease of
application and large functional group toleranae.abueous reactions, soluble palladium
compounds are used as catalyst. Therefore, myvgamkto synthesize new water-soluble Pd-
complexes, which may be catalytically active in @uzoupling reaction.

During my work | have synthesized four salan tyigands and their Pd-complexes
{HSS, BuHSS, PhHSS, dPhHSS, [Pd(HSS)], [Pd(BUHSE)W(PhHSS)], [Pd(dPhHSS)]}.
Among these compounds four are new molecules. dgy@amd complexes were characterized
by NMR spectroscopy, ESI-MS spectrometry, and thlelstate structures of one of these
compounds (dPhHSS) were also determined.

To examine the Suzuki coupling reaction phenylbaracid and iodobenzene were
used as substrates in water and [Pd(BuHSS)] alystatéhe effect of organic and inorganic
bases was studied on the reaction rate. The higbesersion was reached by using@S;
as a base, with an optimum base to substrate (@vd@ne) ratio of 1.

With the aim of increasing the solubility of theganic components in water, the
reaction was also run in the presence of phasefgapatalyst. As a result an increment in
conversion was noticed. The highest TOF was obdeav¢SDS]/[catalyst] = 50/1 ratio with
23520 K. However, the presence of water-miscible orgawivent (THF) decreased the
conversion.

The temperature-dependence on the reaction rat@lsa studied. It is gratifying that
the reaction also proceeded at low temperatures.e¥sected, decreasing the catalyst
concentration in the aqueous phase led to a decr@ashe yield of biphenyl product.
However, the TOF changed according to a maximumwecand the highest TOF observed was
28000 K at [substrate]/[catalyst]= 25000. Under these @@, the reaction nearly
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completed in 90 minutes. Recycling of the [Pd(Bubfj®®ntaining aqueous phase in
biphasic Suzuki coupling was also studied.

Although the yields decreased steadily, the catalgs still active in the % cycle. |
also compared the activity of Pd-salans, among lwthe [Pd(dPhHSS)] showed the highest
catalytic activity with TOF 40000h The applicability of the complexes was also stddiy
using different aryl-halides and phenylboronic adml the coupling reactions. A new method
have been also developed, which allows the prodeaiation by simple filtration and
purification by washing only with water.

Based on the results it can be stated, that théhasized Pd-salan complexes are

highly active and versatile catalysts for the Suzokipling reaction in aqueous media.
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Fuggelék

Kotéstavolsag (A) Kotésszogek(°)
dPhHS dPhHSS dPhHS dPhHES

Cil-C11 1,516 1,522 C1-Cl11-N1 112,76 104,23
C11-N1 1,429 1,566 C11-N1-C12 118,76 111,63
N1-C12 1,432 1,563 N1-C12-C12 113,03 106,38
C12-C12 1,544 1,490
Ci1z2-Ccz21 1,415 1,500
S1-C5 1,748

F1. tAblazat: A dPhHSS és a dPhHS 6sszehasonlitasa

F1. abra: A dPhHSShosszutavua elrendeddése (packing diagram)
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