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A dolgozatban hasznalt roviditések

Szulfoszalén — szulfonalt szalicilaldehid és etiléndiamin kapcsolasabol

SS
kapott termék
Szulfoszalén — szulfonalt szalicilaldehid és 1,4-diaminobutan
BuSS s ;
kapcsolasabol kapott termék
CVSS Szulfoszalén — szulfonalt szalicilaldehid és
y 1,2-diaminociklohexan kapcsolasabdl kapott termék
CVHS Hidrogénezett szalén, mas néven szalan — szalicilaldehid és
y 1,2-diaminociklohexan kapcsolasabodl kapott, majd redukalt termék
HSS Hidrogénezett szulfoszalén, mas néven szulfoszalan, melyet a SS-bdl
allitunk el6
BUuHSS Hidrogénezett szulfoszalén, melyet a BuSS-bdl allitunk eld
CyHSS Hidrogénezett szulfoszalén, melyet a CySS-bdl allitunk el6
[PA(HSS)] A HSS ligandum palladium-komplexe
[PA(BUHSS)] A BuHSS ligandum palladium-komplexe
[PA(CyHSS)] A CyHSS ligandum palladium-komplexe
DMF Dimetil-formamid
DMSO Dimetil-szulfoxid
TMOS Tetrametoxi-szilan
mtppms Meta helyzetben monoszulfonalt trifenil-foszfin




Bevezetés

Napjaink tisztabb és “zoldebb” kémidja elényben részesiti a vizes kozeg alkalmazasat,
igy a kornyezeti terhelés csokkenthetd. Ezaltal nemcsak biztonsagosabb €s olcsdbb a reakciok
kivitelezése (a viz nem toxikus és nem is gyulékony oldoszer), de a termékek is egyszertien
izolalhatoak extrakcios eljarassal a reakcioelegybdl. Raadasul a katalizatort is konnyen
felhasznalhatjuk tovabbi reakciokban.

Munkam soran harom vizoldhaté Pd-szalan tipusa katalizatort allitottam el6, melyek
koziil két ligandumot és azok Pd-vegylileteit én prepardltam eldszor. A szalan ligandum az
etilén-diamin szalicilaldehiddel képzett kettds Schiff-bazisanak (szalén) redukalt valtozata.
Ezen tipusu ligandumok eldnye, hogy vizes oldatban nem hidrolizalnak, ellentétben a szalén
tipusu valtozatokkal [1].

A C-C keresztkapcsolasi reakciok koziil a Sonogashira-kapcsolds [2] az egyik
legszélesebb korben alkalmazott atalakitas, hiszen gyakorlati kivitelezése egyszerii és
hatékony. Ezekhez a reakciokhoz féleg Pd-foszfin komplexeket hasznalnak katalizatorként és
réz-jodid hozzaadasa mellett végzik el a kisérleteket. A Pd-foszfin komplexek
levegdérzékenyek, és hosszll tarolasi iddvel veszitenek aktivitasukbol. Ezért is fontos uj
katalizatorok eldallitasa, melyeket aerob koriilmények kozott hasznalhatunk és hosszabb
tarolasuk sem okoz aktivitascsokkenést. A réz-jodid hasznalata sem elonyds, mivel ennek
hatasara melléktermékként butadiinek képz6dhetnek [3]. Ezért egyre inkabb el6térbe keriilnek
a rézmentes Sonogashira kapcsolasi reakciok.

Ezek alapjan célul tiiztem ki Sonogashira-reakciok kivitelezését foszfin- és rézmentes

kortilmények kozott vizoldhatd Pd-szalan komplexekkel.



1. Irodalmi attekintés

1.1. Vizoldhaté szalén és szalan tipusu ligandumok eléallitasa

crer

elnevezett Schiff-bazisokat szintetizalhatjuk [4]. Azéta tudjuk, hogy, ezek a vegyiiletek a
RC=NR’ altalanos képlettel adhatéak meg [5]. Ebbe a vegyiiletcsoportba tartoznak a szalén
tipusu ligandumok is, melyek alapvaza az N,N’-bisz(szalicilidén)etiléndiamin.

Az els6 szalén komplexeket Pfeiffer és munkatarsai allitottak el6 1933-ban [6]
szalicilaldehid, etiléndiamin és kiilonb6zd fémek sodinak egylombikos reakcidjaval. A legtobb
termék szines szilard anyag volt, melyek szine attol fliggott, hogy milyen fémet hasznaltak az
eldallitas soran. KésObb szokasos eljarassa valt, hogy eldszor a ligandumot allitjak eld, majd
utdna reagaltatjak azt a kivant fémek séival.

A szalének egyszeriien eldallithatdak szalicilaldehid alapvaza vegyiiletek és kiilonbdzd

crer

alkalmaznak. fgy a ligandumokat tisztan, kristalyos forméban nyerik ki a reakcidelegybél.
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1. Abra: Szalén ligandum eléallitasa

Az irodalomban leirt szalének tobbsége nem vizoldhatd, mivel nem tartalmaznak eléggé
polaros vagy ionos csoportokat. Az elsé vizoldhatd szalén ligandumokat és fémkomplexeiket
1955-56-ban allitottak eld két kiillonb6zé modszerrel.

Mukherjee kozleményében [8] eldszor az etiléndiamint kondenzaljak szalicilaldehiddel,
majd ezt szulfonaljak tomény kénsavban. Ezzel a modszerrel azonban nagyon kis
kitermeléssel kaphato a vizoldhato szulfoszalén, mivel az imin k&tések kdnnyen hidrolizalnak
savas kozegben. A kés6bbi modszer alapjan [9] (2. abra) kiinduldé anyagként szalicilidén-
anilint hasznalnak, melyet el6szor tomény kénsavban szulfonalnak. Kovetkezd 1épésként a
védoéesoportot  tavolitjak el: forrasban 1évo vizben oldjak az N-fenil-szalicilaldimin-

szulfonsavat, melyhez Na,COs-ot adagolnak. Miutan a reakci6 soran felszabadulo CO,



eltavozott az elegybdl, argon arammal az anilint is eltavolitjdk. Végil az igy kapott
szalicilaldehid-5-szulfonsav Na-so6jat reagaltatjak etiléndiaminnal, megkapva a szulfonalt
szalén ligandumot. Ebben az irodalmi példdban emlitik olyan szalén tipust ligandumok
eloallitasat is, ahol a szalicilaldehid részt piridoxal-foszfatokra cserélték. Végiil a

komplexeket a mar leirt moédon allitjak eld: a kapott ligandumot kiilonb6z6 fémek soéival
reagaltatjak.

@(\N H,S0, ° \CCN H,0/Na,COy C[ H,N  NH,
OH OH OH

atmeneti fém

(M) soja
NaO3 OH HO SO3N3 NaO3S SO3Na

2. abra: Szulfonalt szalén komplexek eldallitasa

Azonban a Schiff-bazis ligandumok és komplexeik nagy hatranya, hogy a C=N kotés
oldatban hidrolizal [1,10]. Correia és munkatarsai 2005-ben megjelent munkajukban
kiilonbozé szalén és szalan ligandumokat, illetve azok vanadium komplexeit irjak le.
Vizsgéltdk a szulfoszalén és szulfoszalan sav-bazis tulajdonsdgait pH-potenciometridsan és
NMR-titralassal is. Eredményeik alapjan a szulfoszalén ligandum a teljes pH-tartomanyban
hidrolizal, és nemcsak vizes kozegben, hanem viz:DMSO = 20:80 elegyben is megfigyelhetd
a jelenség. Azonban a redukalt szulfoszalén hasonld vizsgalatanal arra jutottak, hogy a
ligandum stabil savas kdzegben is.

A szulfoszalén ligandum redukcidja amin-tipusti vegyiiletet eredményez (3. abra),

melynek oldatbeli stabilitasa nagyobb.

=N N= NI BN
_ NaBH,
NaO;S OH HO SO;Na NaO3S OH HO SO;Na

3. abra: A vizoldhaté szulfoszalan ligandum eléallitasa

A szalanok egyszerlien eldallithatoak [1]: a szalént 0 °C-ra hiitott diklormetanban

oldjak, majd NaBH, metanolos oldatat adagoljak hozza néhany csepp KOH-dal. Ezt kbvetéen



a pH-t 6-ra allitjak, ¢és addig kevertetik a reakcioelegyet, mig el nem tiinik a szalén sarga
szine. Az olddszert leparoljak, a szilard anyaghoz vizet adnak és beallitjak az oldat pH-jat 3-4
kortilire. Az oldatbol kivalo fehér szinli terméket sziirik, majd szaritjak. A vizoldhat6 szalanok
eldallitasat hasonloan végzik, a kiilonbség csak annyi, hogy oldoszerként diklormetan helyett

vizet alkalmaznak.

1.2. Palladium-szalén és -szalan katalizatorok

A szalén ¢és szalan tipusu komplexeket széles kortien hasznaljak kiilonbozo folyamatok
katalizalasara. Az irantuk vald érdeklédés 1990 utan nétt meg Jacobsen [11] és Katsuki [12]
kisérleteit kovetden, amikor is alkének enantioszelektiv epoxidalasaban jo eredményeket értek
el szalén komplexek alkalmazasaval. Azbta tobb ezer ilyen tipusu vegyiiletet szintetizaltak és
vizsgaltak azok katalitikus aktivitasat kiilonbozé reakcidkban. JelentOs szerepet jatszanak
példaul egyes gyogyszerek hatdéanyaganak szintézisében. Az Indinavir (HIV proteaz inhibitor)
egyik épitdelemét, az (1S,2R)-1-amino-2-indanolt indénbdl aszimmetrikus epoxidalassal
allitjak el Jacobsen-féle katalizator [13] és NaOCI [14] alkalmazasaval (4. abra). Ezutan a
kapott epoxidot Ritter-reakcié soran acetonitrillel és 6leummal reagaltatjak, igy megkapjak a
cisz-aminoindanolt. Egy korabbi szintézismodszerhez képest a Jacobsen-katalizator
alkalmazasa konnyebb eldallitast eredményezett, illetve az epoxidalds sordn nem keletkezett

racém elegy.

t-Bu O ¢ ©O t-Bu
t-Bu t-Bu e

Jacobsen-féle katalizator
NaOCl

4. abra: Indén aszimmetrikus epoxidalasa Jacobsen-féle katalizatorral
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A Pd-szalén és -szalan komplexeket olyan katalitikus folyamatokban alkalmaztik
sikerrel, mint példaul a hidrogénezés [15], a Suzuki [16] és a Heck [16] reakcidk, a
Sonogashira-kapcsolas [17], vagy a sztirol polimerizacioja [18].

Voronova Krisztina munkatarsaival a [Pd(HSS)] (Pd-szulfoszalan) Katalitikus
aktivitasat vizsgalta okt-1-én-3-ol hidrogénezési és redoxi izomerizacids reakcidiban [19].
Munkdjuk soran megallapitottdk, hogy a komplex mar enyhe reakciokoriilmények
alkalmazasa esetén is kiemelkedd aktivitassal rendelkezik ezekben a reakciokban. A kisérleti
eredményeik alapjan elmondhato, hogy a vizsgalt komplex kivételesen aktiv mas, korabban
vizsgalt Pd-katalizatorokhoz képest allil-alkoholok hidrogénezési és redoxi izomerizocios
reakcidiban.

Bakherad ¢s munkatarsai Pd-szalén vegyiiletek katalitikus aktivitdsat vizsgaltak
Sonogashira-reakcioban [17]. Katalizatorként a vizoldhaté palladium(I)N,N’-bisz{[5-
(trifenilfoszfonium)metil]szalicilidén}-1,2-etandiamin-kloridot hasznaltak aril-jodidok és
terminalis  alkinek  kapcsolasahoz. A reakciokat vizes kozegben, 100/1 =
szubsztratum/katalizator aranynal, 60 °C-on, fazistranszfer katalizator (natrium-lauril-szulfat)

hozzaadasaval végezték. A legnagyobb atalakulast Cs;COj3 bazis alkalmazasaval érték el.

1.3. Palladium-szalén komplexek heterogenizalasa

A homogén katalizatorok egyik hatranya, hogy a reakcidelegy feldolgozasa sordn a
terméktdl torténd elvalasztasuk nehézkes. Ennek elkeriilése érdekében a katalizatorokat
valamilyen szilard feliileten rogzitik, igy oldhatdésaguk megsziinik mind vizben, mind pedig
szerves oldoszerekben. A fémkomplexek heterogenizalasa tobb modon lehetséges.

A legéltaldnosabban alkalmazhat6 modszer, ha a komplexet kovalens kotéssel rogzitjiik
a hordozoéra. He munkatarsaival klormetilezett polisztirol gyantan rogzitett Pd-szalén tipust
katalizatort allitott el az alabbi modszer (5. abra) segitségével [20]. Az igy elballitott
katalizatort aktivitasat vizsgaltak Suzuki [20], valamint Sonogashira kapcsolasi reakciokban
[21].
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5. abra: Merrifield gyantan rogzitett Pd-szalén tipusi katalizator eléallitasa

Bakherad ¢és kutatdcsoportja hasonlé moédon allitotta eld a polisztirol gyantan rogzitett
N,N-bisz(naftilidénimino)-dietilén-triamin  palladium komplexét [22]. Az eldallitott
katalizatort aril-jodidok és terminalis acetilének kapcsolasaban alkalmaztak.

Navidi  munkatarsaival  sikeresen  rogzitett  Pd-szalan  tipusi  komplexet
karboxilcsoportokkal modositott szén nanocsovek feliiletére, melynek eredményeképpen egy
termikusan stabil, nem oxigénérzékeny katalizatort kaptak. Katalitikus aktivitdsat Suzuki- és
Sonogashira-kapcsolasban, valamint acil-kloridok és terminalis alkinek reakcidjaban is
vizsgaltak [23, 24].

Li és kutatocsoportja palladium(IT)N,N’-bisz(5-brémszalicilidén)-1,2-etandiamin és
1,3,5-trietinilbenzol ~ kapcsolasaval ~ kapott  polimert  alkalmazta  katalizatorként
Suzuki-kapcsolasban és Heck-reakcidban [25]. A legnagyobb konverziot jodbenzol és
fenilboronsav kapcsolasa esetén etanol/viz = 1:1 elegyben, KoCOj3 bazis alkalmazasaval 80 °C
hémérsékleten, 1 o6ra reakcioidd alatt érték el. Megallapitottdk, hogy hosszabb reakci6idd
alkalmazéséaval a katalizator hatékony brom-szdrmazékok Suzuki-kapcsolasaban is. Hasonlo
eredményeket értek el Heck-reakcioban is. Az aril-halogenidek és az olefinek kapcsolasat
N,N-dimetil-acetamidban, trietil-amin jelenlétében, 130 °C-on végezték.

A heterogenizalas egy masik modja, ha a fémkomplexet egy a katalizator méretének
megfelel olyan iiregbe juttatjuk be, ahonnan az nem tud kijutni. Kowalak és munkatarsai

zeolitba zart Pd-szalén katalizatort allitottak eld, melynek katalitikus aktivitasat hidrogénezési
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reakcioban vizsgaltak [26]. Az eléallitds soran olyan NaX és NaY tipust zeolitokat
hasznaltak, melyekben mar el6zéleg lecserélték a kationok egy részét Pd**-ionokra. Az igy
kapott zeolitot szalén olvadékdban kevertették 140 ©°C-on, 24 o6ran keresztil. A
reakcioelegyek feldolgozasa utan megkaptak a ,,ship-in-a-bottle” tipusu Pd(szalén)X és
Pd(szalén)Y katalizatorokat. Ernst kutatocsoportjaval egy kiralis szalén tipust ligandum, az
(R,R)-N’N’-bisz-(3,5-di-terc-butilszalicilidén)-ciklohexan-1,2-diamin zeolitba zart palladium
komplexét allitotta el6. Az igy kapott katalizatort alkalmaztak 3-metilciklohex-2-én-1-on
enantioszelektiv hidrogénezési reakciojaban [27].

A homogén korilmények kozott alkalmazott katalizatorok heterogenizalasara
szolgalhatnak még az tigynevezett szol-gél atalakuldson alapul6 eljarasok is. Ennek sordn a
fémkomplexet feloldjuk viz és valamilyen rovid szénldncot tartalmazé alkohol elegyében —
metanolban, vagy etanolban — majd az elegyhez adjuk az alkoholéval megegyez6 hosszisagu
szénlancokat tartalmazé tetraalkoxi-szilant. Feldolgozas utan a katalizatort is tartalmazo
ivegszerli anyagot kapunk [28, 29]. A Pd-szalén komplexek esetén ilyen tipusu

heterogenizalasi modra nem talaltam irodalmi példat.

1.4. Sonogashira-kapcsolas

A Sonogashira keresztkapcsolasi reakcid [2] hatékonyan alkalmazhaté sp és sp2
hibridallapott szénatomok kozotti kotés kialakitasara. A folyamat sordn palladium katalizator
¢és réz(l)-jodid kokatalizator alkalmazasaval, amin bazis jelenlétében, aril-halogenideket

kapcsolhatunk terminalis acetilénekkel (6. abra).

X+H_R[Pd],CuI=/\ .

amin bazis

6. abra: Sonogashira reakcio

Az elsO kisérletek soran bréomsztirol és fenilacetilén kapcsoldsat hajtottdk végre
[PACI,(PPhs3),] és Cul jelenlétében. A reakciot dietil-amin bazis alkalmazasaval végezték el
[2].

Mivel mérsékelt reakciokoriilmények alkalmazasa mellett is hatékony, konnyen
kivitelezhet6 a gyakorlatban, ezért mara az egyik legelterjedtebben hasznalt keresztkapcsolasi

reakciova 1épett eld. Segitségével leegyszeriisithetd bonyolult, 0Osszetett molekulak
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totalszintézise. Ezek kozé a vegyliletek kozé tartoznak példaul kiillonbozoé természetes
vegyiiletek [30], bizonyos gyogyszerhatdéanyagok [31], folyadékkristalyok [32] és konjugalt
polimerek [33].

A Sonogashira-kapcsolas feltételezett mechanizmusa a 7. abran lathato [2, 34]. A
Cu(l)-kokatalizator jelenlétében végzett reakcid mechanizmusa valdszinisithetéen két
katalitikus ciklusbol all. A katalizatort tartalmazo ciklus elsdé 1épése soran megtorténik az
R'X oxidativ addici6ja a Pd-komplexhez. Ha a katalizatort Pd(II)-ként vissziik a rendszerbe,
akkor a ciklus elinduldsa el6tt egy redukcids 1€épés eredményeképpen az aktiv Pd(0) forma
keletkezik. A kovetkez6 1épésben a Cu(l)-kokatalizatort tartalmazd ciklusban képz6édott
réz-acetilidr6l torténé transzmetallalas soran kialakul az R'Pd(-C=CR?)L, komplex. Ebbél

reduktiv eliminacios 1épés eredményeként megkapjuk a terméket és a kiinduld Pd-katalizatort.

Rl—=

2 R'X
R 'g ~(
! L
R‘—Pld =——R, Rl—Pld—X
L L
Cu'X Cu—=—R?
}2\H I R;NTHX
H——R -
éu+X' R;N

7. abra: Sonogashira-kapcsolas — feltételezett mechanizmus

A Cu(l)-kokatalizator alkalmazasa el6segiti egy nem kivant mellékreakcio

végbemenetelét, ami az irodalomban Glaser-kapcsolasként [3] ismert (8. abra).

5 Cu(I)-sok, O,, bazis -
——H — —
N\ \ 7/ \ /7

8. abra: Glaser-kapcsolas
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Ekkor terminalis acetilének homokapcsolasa torténik meg, amit Cu(l)-sok katalizalnak.
Ennek elkeriilése  érdekében egyre nagyobb hangsulyt fektetnek rézmentes
Sonogashira-kapcsolas kivitelezésére. A réz fontos szerepet jatszik a folyamatban, igy annak
hianya hatassal van a mechanizmusra, amely a 9. abran lathato [35]. Az elsé 1épés soran az
R'X oxidativ addicioja torténik meg a Pd-komplexhez. Ezutan transz-konfiguraciéji komplex
alakul ki egy izomerizacios lépésben, melyet a terminalis acetilén addici(')ja kovet. Ez

cre

kialakul a termék ¢és visszakapjuk a kiindulési katalizatort.

Rl — R2 PdL2 \<
L
L—Pd R2 Rl—Pd—L
II{I
R;NTHX J
R!- Pd
R;N + H——R?

9. abra: A rézmentes Sonogashira-kapcsolas lehetséges mechanizmusa
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2. Kisérleti rész

2.1. Felhasznalt anyagok, vegyszerek

A reakciokban felhasznalt anyagokat és vegyszereket a Sigma-Aldrich Kft-t6l
vasaroltuk. Az oldoszereket pedig a VWR International LLC. szallitotta.

A fenilacetilént felhasznalas el6tt vakuumdesztillaltam, majd argon atmoszféra alatt
taroltam hiitében maximum 1-2 hétig. A tobbi vegyszert pedig tovabbi tisztitds nélkiil

hasznaltam.

2.2. A preparalt anyagok jellemzésére hasznalt modszerek

Az 4ltalam el@allitott anyagokat féleg *H-NMR mérésekkel jellemeztiik és ellenriztiik
tisztasagukat. Méréseinket egy Bruker Avance 360 MHz késziiléken végeztiik.

A BuHSS ligandum szerkezetét rontgendiffrakciés modszerrel is sikeriilt meghatarozni.
Az adatokat 293 (1) K-en, Bruker-Nonius gyartmany, MACH3 tipusti négykords egykristaly
diffraktométeren gytjtottiik, Mo Ka sugérzassal, A= 0.71073 A, ©- mddszerrel, Oma= 25,3°,
3377 mért reflexi6, amibdl 2323-nek az intenzitasa I > 2o(I), bomlas: 2 %. A szerkezetet a
SIR-92 szoftver [36] segitségével oldottuk meg, és az F 2 ¢rtekek felhasznalasaval a SHELX-
97 programmal [37] finomitottuk. Az abrakat a WINGX-97 csomag [38], illetve Mercury
programok felhasznalasaval készitettiik. A mért és szamolt szerkezeti tényezd kozotti hiba,
R(F)= 0,074 és WR(F?)= 0,248, a finomitasban 3377 reflexiot hasznalva 233 paraméterhez.

A C-H hidrogén atomokat geometriai pozicioba helyeztiik. A viz molekuldk hidrogénjei

lathatoak voltak a kiilonbségi elektronstirliség térképen.

2.3. A ligandumok és komplexek eldallitasa

Szulfonalt szalicilidén-anilin eléallitasa. Szalicilidén-anilinbdl kimértem 5,000 g-ot

(25,4 mmol), majd lassan, kevertetés kozben 15 cm® koncentralt H,SO4-hoz adagoltam. A

reakcidelegyet 2 6ran at 100 °C-os olajfiirdon kevertettem. Ezutan lehiitéttem és 150 ml jeges
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vizre ontottem. A sarga anyag kivalasa utan, atkristalyositas céljabol, a reakcioelegyet ismét
felmelegitettem 100 °C-ra. A termék teljes beoldoddsa utdn az elegyet fagyasztdoban egy
¢jszakan at taroltam. A kivalt szilard anyagot G4-es livegszlirOn sziirtem, kevés jeges vizzel €s
abszolut etanollal mostam, majd dietil-éterrel szaritottam. Kitermelés: 6,325 g (22,8 mmol,
90 %). 'H NMR (d®-DMSO): &= 6,78-8,14 (m, 7H, CHawom), 8= 9,15 (s, 1H, CHarom),
6= 10,30 (s, 1H, CH=N).

Szalicilaldehid-5-szulfonsav _ndtrium séjanak elddllitasa. 3,520 g (33,2 mmol)

Na,COs-ot 100 ml vizben oldottam, majd lassan adagoltam hozza 6,325 g (22,8 mmol)
szulfonalt szalicilidén-anilint. Az elegyet 3 oran keresztiil 100 °C-on kevertetem, mikdzben
argon gazt buborékoltattam 4t rajta. Ezutan lehiitottem a reakcidelegyet, majd lassan 26 ml
jégecetet és ekvivalens mennyiségii etanolt adtam hozzéd. Egy éjszakara fagyasztoba tettem,
mialatt nagy mennyiségii, sarga szinli szilard anyag valt ki. A terméket G4-es livegsziirdn
szlirtem, abszolut etanollal mostam, és dietil-éterrel szaritottam. Kitermelés: 3,740 g (16,7
mmol, 73 %). 'H NMR (D20): &= 6,94 (d, 1H, CHaom), 8= 7,72 (d, 1H, CHarom), 8= 7,95
(d, 1H, CHarom), 6= 10,26 (s, 1H, CHO).

SS eléallitasa. A szalicilaldehid-5-szulfonsav natrium séjabol 1,000 g-ot (4,5 mmol)
kimértem €s 75 ml metanolt adtam hozza. Az elegyet olajfiirddn 70 °C-ra melegitettem és
cseppenként vizet adtam hozzd, mig a szilard anyag be nem oldddott. Ezutan 150 pl
(2,23 mmol) etilén-diamint 2 ml metanolban oldottam, majd cseppenként az elegyhez
adagoltam. A reakcidelegyet 70 °C-on 3 oran keresztiil kevertettem, majd egy éjszakara
fagyasztoba tettem. Ezalatt a sarga szinli termék kikristalyosodott. A terméket G4-es
iivegszlirdn szlirtem, abszolut etanollal mostam, és dietil-éterrel szaritottam. Kitermelés:
638 mg (1,35 mmol, 30 %). 'H NMR (D;0): &= 4,09 (s, 4H, -CH,CH,-), &= 7,88
(d, 2H, CHarom), 0= 7,93 (d, 2H, CHarom), 6= 8,12 (s, 2H, CHarom), 0= 9,96 (s, 2H, CH=N).

CySS eldallitasa. A CySS eldallitasa a SS szintézise alapjan tortént. A reakcidhoz

etilén-diamin helyett 272 ul (2,23 mmol) ciklohexan-1,2-diamin cisz- (33 %), és transz-
valtozatanak (67 %) keverékét hasznaltam. Kitermelés: 950 mg (1,9 mmol, 86 %). *H NMR
(d®-DMSO): §(cisz, transz)= 1,40-1,96 (m, 8H, -CHa-gyiirit), d(cisz)= 3,49 (s, 2H, CHgyiri-N),
d(transz)= 3,75 (s, 2H, CHgyiri-N), d(transz)= 6,78 (d, 2H, CHaom), d(cisz)= 6,81 (d, 2H,
CHarom), o(transz)= 7,53 (d, 2H, CHarom), 6(cisz)= 7,56 (d, 2H, CHarom), 0(transz)= 7,67 (s, 2H,
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CHarom), 0(cisz)= 7,72 (s, 2H, CHarom), o(transz)= 8,60 (s, 2H, CH=N), d(cisz)= 8,67 (s, 2H,
CH=N)

BuSS szintézise. A BuSS eldallitasa a SS szintézise alapjan tortént. A szintéziséhez

225 ul (2,23 mmol) 1,4-diaminobutant hasznaltam. Mivel az 1,4-diaminobutian levegére
érzékeny, ezért a reakcidt Schlenk-edényben végeztem el argon atmoszféra alatt. A megfeleld
térfogat kimérése soran argonnal atoblitett fecskend6t hasznaltam. Kitermelés: 810 mg
(1,73mmol, 77 %). 'H NMR (d®-DMSO): &= 5,18 (s, 4H, -CH,CH,-), &= 6,48
(d, 2H, CHarom), 0= 7,06 (d, 2H, CHarom), 6= 7,13 (s, 2H, CHarom), 0= 8,85 (s, 2H, CH=N).

HSS eléallitisa. 843 mg (1,77 mmol) SS-t feloldottam 5 ml vizben és 0 °C-ra hiitéttem.

Egy masik edényben 1,5 ml vizben ekvivalens mennyiségi NaBHy-et oldottam és 5 csepp
3 M-0s KOH oldatot adtam hozza. A SS oldatahoz lassan hozzacsepegtettem a NaBH;-oldatot
¢s 1 M-os HCl-oldattal a pH-t 6-ra allitottam. A reakcidelegyet egy éjszakan keresztiil
kevertettem. Ezutan a pH-t 4-5 koriilire allitottam 1 M-os HCl-oldattal. A kivalt fehér szini
terméket abszolut etanollal mostam ¢&s dietil-éterrel szaritottam. Kitermelés: 744 mg
(1,56 mmol, 88 %). *H NMR (D,0): &= 2,65 (s, 4H, -CH,CH,-), 8= 3,59 (s, 4H, CH-N),
0= 6,52 (d, 2H, CHarom), 6= 7,35 (d, 2H, CHarom), 0= 7,45 (s, 2H, CHarom).

CyHSS elddllitasa. Az eldéllitas modja megegyezik a HSS szintézismodjaval. Kiinduld

anyagként 932 mg (1,77 mmol) CySS-t hasznaltam. Kitermelés: 920 mg (1,73 mmol, 97 %).
'H NMR (D;0), a cisz- és transz-izomerek jelei nem kiiloniilnek el: &= 1,12-1,73
(m, 8H, -CHz-gyiri), 8= 2,18 (m, 1H, -CH-gyir), 6= 2,60 (M, 1H, -CH-gyir), 6= 3,78-4,07
(m, 4H, CH2-NH), 6= 6,80-6,84 (m, 2H, CHgom), 0= 7,55-7,60 (M, 4H, CHarom).

BuHSS eléallitasa. A szintézis a HSS eldallitdsa alapjan tortént. Kiindulé anyagként
886 mg (1,77 mmol) BuSS-t hasznaltam. Kitermelés: 862 mg (1,71 mmol, 96 %). *H NMR
(D20): &= 1,46 (s, 4H, -CH,CH3-), 6= 2,52 (s, 4H, N-CH,-CH>), 6= 3,57 (s, 4H, CH>-N),
0= 6,53 (d, 2H, CHarom), 6= 7,37 (dd, 2H, CHarom), 6= 7,42 (d, 2H, CHarom)-

[PA(HSS)] elddllitisa. 4 ml vizben feloldottam 114,3 mg (0,24 mmol) HSS ligandumot
és 73,9 mg (0,26 mmol) (NH;).[PdCls]-ot. Az oldatot Schlenk-edényben, argon

atmoszféraban egy ¢&jszakan at 60 °C-on kevertettem. Az elegyet szobahdmérsékletre

hiitéttem és 20 ml abszolut etanolt adtam hozza, majd két oran 4t fagyasztoban hatottem. A
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kivalt sarga szinli szilard anyagot G4-es tlivegsziiron sziirtem, abszolut etanollal mostam, ¢€s
dietil-éterrel szaritottam. Kitermelés: 135 mg (0,23 mmol, 97 %). 'H NMR (D,0): §=2,78
(d, 2H, -CH,CH,-), 6= 2,94 (d, 2H, -CH,CH,-), 6= 3,46 (d, 2H, CH,-NH), 5= 4,16
(s, 2H, CH2-NH), 6= 6,81 (d, 2H, CHarom), 0= 7,42 (S, 2H, CHarom), 6= 7,47 (d, 2H, CHarom).

[PA(CyHSS)] eldallitasa. A komplexet a [Pd(HSS)] szintézismodszerével megegyezden

allitottam eld, azonban ligandumként 127,3 mg (0,24 mmol) CyHSS-t alkalmaztam.
Kitermelés: 135 mg (0,213 mmol, 89 %). *H NMR (D;0), a cisz- és transz-izomerek jelei
nem kiiloniilnek el: 6= 1,12-4,63 (m, 14H, -CHa-gyirii, -CH2-gyirii, CH2-NH), 6= 6,75-6,96
(m, 2H, CHarom), 0= 7,47-7,67 (M, 4H, CHarom).

[PA(BUHSS)] elddllitisa. A komplexet a [PA(HSS)] szintézismodszerével megegyezden

allitottam eld, azonban ligandumként 121,1 mg (0,24 mmol) BuHSS-t alkalmaztam.
Kitermelés: 100 mg (0,164 mmol, 69 %). 'H NMR (D,0): 5= 1,61 (m, 2H, N-CH,-CH,),
8= 2,27 (M, 4H, -CH,CH,-), 8= 2,44 (m, 2H, N-CH,-CH}), 5= 3,33 (d, 2H, CH,-NH), 5= 4,13
(d, 2H, CH2-NH), 6= 6,85 (d, 2H, CHarom), 8= 7,44 (s, 2H, CHarom), 8= 7,52 (d, 2H, CHarom).

2.4. A [Pd(BuHSS)| komplex riogzitése ioncseréld gyantan

A heterogenizaléas soran alkalmazott ioncseréloket felhasznalas eldtt kondicionaltam. A
miivelet soran 250 mg ioncserélé gyantat 50 ml 10 %-os sésavoldatban kevertettem 20 percen
keresztiil, majd szlirtem és desztillalt vizzel semlegesre mostam. Ezt kovetden 20 percig
10 %-os NaOH-oldatban kevertettem a gyantat, majd sziirtem és desztillalt vizzel mostam. Az
el6z6 két miiveletet még haromszor megismételtem. Végiil még 20 percen keresztiil 10 %-0s
HCl-oldatban kevertettem az ioncserélot. Desztillalt vizzel és dietil-éterrel mostam, majd
csokkentett nyomdason szaritottam.

A katalizator rogzitése gy tortént, hogy egy Schlenk-edénybe bemértem 250 mg
ioncserélé gyantat, melyhez hozzaadtam 50 mg [Pd(BuHSS)] 75 ml 0,01 M-os sbsavas
oldatat. Az igy elkésziilt reakcidelegyet argon atmoszféra alatt kevertettem harom napon
keresztiil. Az oldat sarga szinének eltlinése jelezte, hogy a rogzités sikeres volt. Az elegyet
szlirtem, desztillalt vizzel mostam, majd acetonnal és dietil-éterrel szaritottam.

Spektrofotometrids moddszer segitségével meghataroztam, hogy mennyi katalizator

kotddott meg az ioncserélok felilletén. A komplex oldatanak abszorbancidjat mértem a
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crer

Lambert-Beer torvény segitségével kiszamolhatdé az oldat koncentracidja a rogzités utan.
Ebb6l meghatarozhaté, hogy mennyi komplex kotédott meg. Megallapithatd, hogy a

katalizator szinte teljes mértékben megko6tddott.

2.5. A [Pd(BuHSS)] komplex eliivegesitése

25 mg komplexet oldottam 2,5 ml vizben, majd ehhez hozzaadtam 3,5 ml metanolt és
2,5 ml TMOS-t. A reakcioelegyet gélesedésig kevertettem, majd a keverést megsziintetve egy
hétvégére allni hagytam. Ezt kovetden a maradék viz és metanol eltavolitasa érdekében a
gélesedett katalizatort 40 °C-on vakuumban P,0s5 felett szaritottam, melynek
eredményeképpen kemény, livegszerii katalizatort kaptam (10. dbra). A terméket aprora torve

alkalmaztam a reakciokban.

10. abra: A szol-gél médszerrel eloallitott katalizator

2.6. A Sonogashira kapcsolasi reakciok kivitelezése, elemzése

A homogén koriilmények kozott végrehajtott reakciok esetén egy reakcidedénybe
bemértem a katalizator vizes oldatat, amely 5-107 - 1:10™ mmol katalizatort tartalmazott. Ezt
3 ml-re egészitettem ki desztillalt vizzel, majd hozzaadtam 0,5 mmol aril-halogenidet és

0,75 mmol terminalis acetilént, végiil a reakcidhoz sziikséges bazis mennyiségét
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(0,5-3 mmol). Az edényt gumidugoval lezartam, és az elegyet a sziikséges hémérsékleten a
reakcio teljes tartama alatt folyamatosan kevertettem.

Az ioncserélon rogzitett komplex aktivitasat 100/1 = szubsztratum/katalizator aranynal
vizsgaltam. Ehhez szamitott mennyiségii heterogenizalt katalizatort mértem be egy
reakcidedénybe, melyhez 3 ml vizet, 56 pl (0,5 mmol) jodbenzolt és 83 ul (0,75 mmol)
fenilacetilént adtam. Bazisként 280 pl (2 mmol) trietil-amint hasznaltam. A reakciokat
60 °C-on, 4 ora reakcioid6 alkalmazéséaval végeztem.

Az eliivegesitett katalizator aktivitdsanak vizsgalata soran
1000/1 = szubsztratum/katalizator aranyt alkalmaztam. Egy reakcidedénybe szamolt
mennyiségli katalizatort mértem be, melyhez 56 pl (0,5 mmol) jodbenzolt és 83 pul
(0,75 mmol) fenilacetilént adtam. Bazisként 280 pl (2 mmol) trietil-amint hasznaltam. A
reakciokat minden esetben 3 ml vizben 80 °C hdmérsékleten végeztem.

A reakciok feldolgozasat a kovetkezOképpen végeztem: a lehiitott reakcioelegyhez 2 ml
kloroformot adtam, ¢és alaposan Osszeraztam a két fazist. 15-20 perc elteltével
Pasteur-pipettaval elvalasztottam a szerves fazist, melyet MgSOy4-0s csovon keresztiil
mintatartoba engedtem.

Az elemzés Agilent 7890A tipusu gazkromatografon tortént - mely automata
mintaadagoloval rendelkezik - HP-5-6s kolonnan a kovetkez6 homérsékletprogrammal:
130 °C 4 percig, aztan fiités 60 °C/perccel 250 °C-ig, ahol 7 percig tarjuk a hdmérsékletet. A
vivégaz nitrogén volt, amelyet nitrogéngenerator allitott eld. A detektalas langionizacids
detektorral tortént. A detektalasi homérséklet 300 °C. Az injektalt minta térfogata 1 pl, az
injektor homeérséklete 250 °C. A teljes koncentricidtartomanyban megtértént a mérés

kalibralasa, ezért belso standardot nem alkalmaztunk.
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2.7. Szamitasok, képletek

Konverzio:

Atermék
Agiindulasi T Atermek

A konverzidét a kromatogramok alapjan szamitottam: a termék cstcs alatti teriilete
(Aermex) €s a kiindulasi anyag cstcs alatti teriiletének (Axyiinguissi, aril-halogenid) szazalékos

aranyaként definidltam.

Ordnkénti katalitikus ciklusszém (TOF):

[szubsztratum]/[katalizator]
TOF= konverzi6 (%) * (h™h (2)
100 x ora
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3. Eredmények leirasa és értékelése

3.1. Vizoldhaté szalan ligandumok és Pd-komplexeik

Manapsag egyre elterjedtebbé valik a ,,z0ld kémia” kifejezés hasznalata. Ennek
jegyében a viz, mint oldoszer alkalmazasa is egyre gyakoribb, annak kérnyezetkimélé jellege
miatt. Hasznalataval elkeriilheté a mérgez6 és gyulékony szerves oldoszerek alkalmazasa. igy
a laboratériumban végzett munka kevésbé veszélyes, €s anyagilag is kedvez6bb a viz a draga
oldészerek helyett. Vizben oldodo katalizator alkalmazésaval a reakcidok soran képzddo
szerves vegyliletek kinyerhetek, mig a katalizator a vizes fazisban marad. Ez lehetdvé teszi a
komplexek egyszeribb ujrafelhasznalasat. Ezért is volt szamomra fontos vizoldhatd
ligandumok és azok komplexeinek eldallitasa.

Munkam soran harom vizoldhat6 szaldn ligandumot allitottam el6 (11. abra), melyek a

HSS, a BuHSS és a CyHSS.

N N
H H
NaO5;S OH HO SO;Na HSS
NH HN
BUHSS NaO3S OH HO SO3Na
N HN
H
NaO;S OH HO SO;Na CyHSS

11. abra: Az altalam eldallitott szulfoszalan ligandumok

A ligandumok neveit a szerkezetiikbdl szarmaztattam. A HSS jelentése: Hidrogénezett
Szulfonalt Szalén. A tovabbi ligandumok roviditései a diamin hid szerkezetére utalnak:
Bu - 1,4-diaminobutan, Cy - 1,2-diaminociklohexan. Ezen ligandumok koziil a HSS

irodalomban mar ismert [1, 18]. A ligandumok eldallitasat az irodalmi attekintésben mar
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ismertetett Otlépéses szintézismodszerrel végeztem [1, 8], mely részletesen a Kisérleti rész
2.3.-as pontjaban talalhato. Az elballitott ligandumok tisztasagat "H-NMR-spektroszkopiaval
jellemeztiik.

A BuHSS rontgen-diffrakcios szerkezet-meghatarozasat is elvégeztikk. A ligandumot
hig kalium-hidroxid oldatban oldottam fel, majd izopropanolt rétegeztem ra. Hiitészekrényben
3 hét tarolas utan szintelen, prizma alaku kristalyokat kiilonitettiink el.

A kristalyszerkezet aszimmetrikus egysége (12. dbra) az altalam eldallitott molekuldnak
a felét tartalmazza, mely C2 szimmetriaval bir. A kristalytani adatok a mellékletben
talalhatdak. A BuHSS ligandum atomjainak tavolsaga, illetve kotésszoge (1asd: melléklet) jo
egyezést mutat az irodalomban fellelhetd hasonld molekulak adataival [1, 39-41]. A
ligandumban talalhatd fenolos oxigén atomok deprotonaltak, aminek oka a ligos oldatbodl
tortént kristalyositds. A szulfonsav csoporthoz, valamit a fenolos oxigénhez ellenionként két
kalium-ion taldlhaté az elemi cellaban. A kalium-ionokat tovabbi négy vizmolekula veszi
kortl, melyek koziil kettd hidat képez kozottik. Ezen kiviil a szulfonsav-csoport harom
oxigén atomja stabilizalja a szerkezetet, igy megvalosul a kalium-ionok hetes koordinacidja.
A deprotonalt fenolos oxigén és a szervetlen polimerben taldlhaté viz-molekuldk kozott
gyenge hidrogén-kotés létesiil.

A BuHSS ligandum helyzetét a két szulfonsav csoportjdhoz tartozo szervetlen lanc
hatarozza meg, mely kijeloli és rogziti azt. A Rogez és munkatarsai altal meghatarozott
Ni-szulfoszalén komplexszel ellentétben [9], a mi esetiinkben a ligandum nem parhuzamos

sikokban helyezkedik el a szervetlen polimer kozott.
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Q2

W WHS
12. abra: A BuHSS aszimmetrikus egységének ORTEP diagramja

Az altalunk meghatarozott réteges szerkezetre szamos példa ismert az irodalomban. A
meta helyzetben monoszulfonalt trifenil-foszfin (mtppms) guanidium-ionnal stabilizalt
kristalyanak szerkezete hasonld elrendezést mutat [42]. A mtppms-t, valamit a szulfonalt
szalan ligandumokat igen nehéz kristalyositani [1, 9]. Ehhez a folyamathoz altalaban
valamilyen kristalyosodast eldsegitd anyagot szoktak alkalmazni, amely esetiinkben a KOH
volt. A kovetkez abra (13. abra) a molekula hosszu tava elrendez6dését mutatja be, melyen

jol lathato a réteges szerkezet, melyet a szerves molekula €s a szervetlen polimer lanc alkot.
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13. abra A BuHSS ligandum hosszu tavu elrendezodése (packing diagram)

A kivant palladium komplexek eldallitasat is részletesen a Kisérleti részben

ismertettem. Az aldbbi reakcidegyenlettel irhato le a folyamat (14. ébra):

R

N7 N
H H
NaO;S OH HO SO;Na  +  (NHgp[PdCL]  ——
H_ R H
N~ ;N
AN
——> NaO;S 0) 0 SO;Na

R = CyHy — [PA(HSS)]
R = C4Hs - [Pd(BUHSS)]
R = CeHyo - [Pd(CyHSS)]

14. abra: Vizoldhaté Pd-szalan komplexek eléallitasa

A preparalt Pd-komplexek nem levegdérzékenyek és vizes oldatuk honapokig is
eltarolhaté katalitikus aktivitasuk csokkenése nélkiil. Remekiil oldédnak vizben, DMSO-ban

és THF-ben, viszont oldhatatlanok mas szerves oldoszerekben.
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3.2. Sonogashira-kapcsolas foszfin- és rézmentes koriilmények kozott

A sikeresen el6allitott vizoldhato Pd-szalan komplexek katalitikus aktivitasat vizsgaltam
Sonogashira-kapcsolas  soran. A reakciokoriilmények  optimalizalasa  érdekében
modellreakcioként jodbenzol és fenilacetilén kapcsolasat valasztottam (15. abra). A reakciok
soran olddszerként vizet alkalmaztam, a szerves fazist a szubsztratumok, valamint a Szerves

bazis alkotta. A fazisok kozti megfeleld érintkezést folyamatos kevertetéssel biztositottam.

__ O\ [Pd] _
O=—~ & O=<X)

15. abra: Fenilacetilén kapcsolasa jodbenzollal

A reakcid végén a termék Szerves oldoszerrel egyszerlien kinyerhetd, melyhez
extrahaloszerként kloroformot hasznaltam. A reakcidok eredményességét gazkromatografias
mérésekkel vizsgaltam.

Rézmentes Sonogashira-kapcsolds sordan a megfeleld6 konverzido eléréséhez
elengedhetetlen valamilyen bazis alkalmazasa. Igy el8szor adott koriilmények kozott
megvizsgaltam kiilonb6z0 bazisok hatasat a konverzidértékekre (1. tablazat). Azt
tapasztaltam, hogy a reakcio kis mértékben lejatszodik bazis alkalmazasa nélkiil is, azonban
bazis hasznalatdval az atalakulds mértéke ugrasszerlien nd. Az altalam vizsgalt szervetlen
bazisok koziil a natrium- ¢és kalium-hidroxid alkalmas bazisnak bizonyul a
Sonogashira-kapcsolas kivitelezéséhez, azonban szerves bazisok esetén még nagyobb
konverzioértékeket kaptam. A legnagyobb atalakulast trietil-amin alkalmazasaval értem el,
igy a tovabbi kisérleteket ezzel a bazissal végeztem. A reakciok kivitelezése soran diin-tipusu

Glaser-termék képzddését egyik esetben sem tapasztaltam.
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1. tablazat: Jodbenzol és fenilacetilén kapcsolasa - kiilonb6z6 bazisok alkalmazasa

Bazis Konverzio (%)
1 - 2
2 NaOH 20
3 KOH 37
4 Na,COs3 10
5 K2CO3 3
6 KHCO3 2
7 Cs,CO3 11
8 HCOONa 2
9 HCOOK 2
10 CH;COONa 2
11 trietil-amin 74
12 dietil-amin 43
13 pirrolidin 67
14 1,5-diazabiciklo[4.3.0]non-5-én 29

Reakciokoriilmények: 5-10° mmol [Pd(BuHSS)], 0,5 mmol jodbenzol, 0,75 mmol fenilacetilén, 1 mmol bézis,
3 ml viz, 1 ora, 80 °C.

Vizsgéltam a reakcidelegy Osszetételét az id6 fliggvényében. Azt tapasztaltam, hogy fél
oOra reakcioidd eléréséig a konverzio értéke gyorsan nd, majd ezutan csak lassan novekszik

(16. abra).
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16. abra: Jodbenzol kapcsolasa fenilacetilénnel az id6 fiiggvényében
Reakciokoriilmények: 5-10% mmol [Pd(BuHSS)], 0,5 mmol jédbenzol, 0,75 mmol fenilacetilén, 1 mmol Et;N,
3 ml viz, 80 °C.

Ennek okat a reakcidelegyhez adott bazis mennyiségében kerestem. Azt feltételeztem,
hogy a bazis mennyisége nem elegendd a kapcsolas teljes lejatszodasahoz. A reakcid
elérehaladasaval a bazisnak kettds szerepe lesz: részt vesz a katalitikus ciklusban, valamint a
képzddo szervetlen savval (HI) kvaterner ammoniumsot képez. Ennek kovetkeztében a szabad
bazis mennyisége lecsokken, ami az atalakulas mértékének lassabb novekedéséhez vezet.

Feltételezésem bizonyitasara 100/1 = szubsztratum/katalizator ardnynal, 1 Orés
reakcioidével vizsgalatokat végeztem a bazis mennyiségének valtoztatasaval (17. abra).
Eredményeimbdl kideriil, hogy a szubsztratum/bazis = 1/4 arényig a konverzié ndvekszik
(93 %) - 6sszhangban elképzeléseimmel - viszont a bazis mennyiségének tovabbi novelésével
a konverzi6 mar nem valtozik. Ezért tovabbi méréseimet 1/4 = szubsztratum/bazis arany

mellett végeztem.
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17. abra: Jédbenzol kapcsoladsa fenilacetilénnel, a szubsztratum/bazis arany vizsgalata

Reakciokoriilmények: 5- 10" mmol [PA(BUHSS)], 0,5 mmol jodbenzol, 0,75 mmol fenilacetilén, 3 ml viz, 80 °C,

1 éra.

Vizsgaltam a Kkatalizatormennyiség valtozasanak hatasat a konverzioértékekre.

Méréseimet 100/1 — 5000/1 = szubsztratum/katalizator arany tartomanyban végeztem el

(18. abra). Ahogyan az varhat6 volt, a katalizator mennyiségének csokkentésével a konverzio

értéke is alacsonyabba vélik. Azonban az o6rankénti katalitikus ciklusszdm (TOF) egy

maximum gorbe alapjan valtozott. Eredményeim azt mutattdk, hogy a katalizator

3000/1 = szubsztratum/katalizator aranynal a legaktivabb (TOF= 1596 h™").
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18. abra: Jodbenzol kapcsolasa fenilacetilénnel: a szubsztratum/katalizator arany vizsgalata

Reakcidkoriilmények: 0,5 mmol jodbenzol, 0,75 mmol fenilacetilén, 2 mmol Et3N, 3 ml viz, 80 °C, 30 perc.
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Ennél az aranynal a reakcio idofiiggését is vizsgaltam (19. abra). Azt tapasztaltam, hogy
a reakcid 70 %-os konverzidig gyorsan lejatszodik, majd kisebb sebességgel, de tovabb

folytatodik. Négy ora alatt az atalakulas majdnem teljes: 97 % [43].
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19. abra: Jodbenzol kapcsolasa fenilacetilénnel: id6fiiggés

Reakciokoriilmények: 0,5 mmol jéd-benzol; 0,75 mmol fenilacetilén; 1,67-10™ mmol [Pd(BuHSS)]; 2 mmol
Et;N; 3 ml viz; 80 °C.

Optimalizalt reakciokoriilmények kozott vizsgaltam az eldallitott komplexek aktivitasat
is (2. tablazat). Eredményeim alapjan megallapithato, hogy a [Pd(BuHSS)] és a [Pd(CyHSS)]
kozel azonos aktivitassal rendelkezik, mig a [Pd(HSS)] komplex hatékonysaga kevéssel

elmarad az elobb emlitettekétol.

2. tablazat: A Pd-szulfoszalan komplexek aktivitasanak 6sszehasonlitasa

Katalizator Konverzio TOF (h™)
1 [PA(HSS)] 46 1380
2 [Pd(BUHSS)] 51 1530
3 [Pd(CyHSS)] 55 1650

Reakciokoriilmények: 1,67~10'4 mmol katalizator, 0,5 mmol jodbenzol, 0,75 mmol fenilacetilén, 2 mmol Et;N,
3 ml viz, 80 °C, 1 ¢ra.

A [Pd(BUuHSS)] katalizator aktivitisanak vizsgalata céljabol elvégeztem kiilonb6zo
aril-halogenidek ¢és terminalis acetilének kapcsolasat optimalizalt reakciokoriillmények kozott
(3. tablazat). Az elektronszivo csoportokat tartalmazo jodszarmazékok kapcsolasa esetén
néttek, mig az elektronkiildé szubsztituenseket tartalmazo jodszarmazékok vizsgalatakor

csokkentek a konverzioértékek a modellreakcioként valasztott fenilacetilén-jodbenzol
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reakcioban tapasztaltakhoz képest. Ez a hatas azzal magyarazhatd, hogy az elektronvonzd
csoport hatasara csokken az elektronsiiriség az aromas gylriin, ami magéval vonzza az
aromas szénatom ¢és a halogénatom kozotti kotés gyengiilését is. Elektronkiildé csoportok
esetén az aromas gyurl elektronsiiriségének novekedésével az aromds szénatom ¢&s

halogénatom kozti kotés erdsodik.

3. tablazat: Aril-halogenidek Sonogashira-kapcsolasa terminalis acetilénekkel

Halogénszarmazék Terminalis acetilén  Konverzio (%)
1 jodbenzol fenilacetilén 51
2 jodbenzol 4-etinil-anizol 60
3 jodbenzol propargil-alkohol 8
4 4-j6danilin fenilacetilén 34
5 4-j6danizol fenilacetilén 35
6 1-j6d-4-nitrobenzol fenilacetilén 87
7 1-brom-4-jodbenzol fenilacetilén 93
8 2,4-difluor-1-j6dbenzol fenilacetilén 37
9° 1-j6d-4-klérbenzol fenilacetilén 66
10 brombenzol fenilacetilén 64
112 1,3-dibrémbenzol fenilacetilén 89
12° 1-bromnaftalin fenilacetilén 16
13° klorbenzol fenilacetilén 22
14° 1,2-dikl6érbenzol fenilacetilén 69

Reakciokoriilmények: 1,67-10*" mmol [Pd(BuHSS)]; 0,5 mmol halogénszarmazék; 0,75 mmol terminélis
acetilén; 2 mmol EtzN; 3 ml viz; 80 °C; 1 6ra. 10 mmol [Pd(BuHSS)]; 20 ora. ®5.10° mmol [PA(BUHSS)];

20 ora.

A propargil-alkohol és jodbenzol kapcsolasa esetén azt tapasztaltam, hogy a konverzio
elmarad a fenilacetilén reakcidja esetén kapott értéktdl. Ezzel ellentétben a 4-etinil-anizol és
jodbenzol reakcigjaban a reakcidsebesség ndtt azonos koriilmények kozott.

A klor- ¢és bromszarmazékok kapcsoldsi reakcidi nehezebben jatszodnak le.

crer

novelése esetén a [Pd(BuHSS)] komplex megfeleld katalizatora ezeknek a reakcioknak is.
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A [Pd(BuHSS)] komplexet rogzitettem Dowex 1X8-100 és Amberlite IRA-900
anioncseréld gyantakra. Ennek sikerességét spektrofotometrias modszerrel ellenériztem. Ezek
alapjan megallapithatd, hogy a komplex mindkét esetben gyakorlatilag teljes mértékben
megkotddott az ioncseréldk feliiletén.

A heterogenizalt katalizator aktivitasat jodbenzol ¢és fenilacetilén reakciojaban
100/1 = szubsztratum/katalizator aranynal vizsgaltam (4. tablazat). Annak meghatarozasara,
hogy a katalizator leoldodik-e a gyantar6l, a kovetkezd moddszert alkalmaztam: a
reakcioelegyeket két oran keresztiil katalizatorral kevertettem 60 °C hémérsékleten, majd
ezeket lehiitottem ¢és kisziirtem a rogzitett katalizatort. Ezt kovetden tovabbi két ordn at

folytattam a reakciokat katalizator nélkiil.

4. tablazat: Fenilacetilén és jodbenzol kapcsolasa ioncserélon rogzitett katalizatorral

Ioncsrélo Reakci6idd (ora) Konverzio (%)
1 Dowex 1X8-100 2 54
2 Dowex 1X8-100 2+28 70
3 Dowex 1X8-100 4 71
4 Amberlite IRA-900 2 56
5 Amberlite IRA-900 2+28 71
6 Amberlite IRA-900 4 71

Reakciokoriilmények: 5-10° mmol rogzitett [Pd(BuHSS)]; 0,5 mmol joédbenzol;, 0,75 mmol fenilacetilén;
2 mmol Et;N; 3 ml viz; 60 °C. ®A reakciokat két ora reakcididd utin megéllitottam, a katalizatort kisziirtem,

majd Ujabb két 6ran keresztiil kevertettem azokat katalizator nélkiil.

Habar mindkét ioncserél6 alkalmazasa esetén jelentds atalakulast értem el, azonban a
megszakitott reakciok eredményeibdl lathatd, hogy a reakcio soran a katalizator leoldodik az
ioncseréld gyanta feliiletérol.

Eredményeimbdl megallapithatd, hogy a vizsgalt gyantak esetén az altalam alkalmazott
heterogenizalasi modszer nem volt sikeres.

A [Pd(BuHSS)] komplex eliivegesitése soran kapott katalizator aktivitasat vizsgaltam a
modellvegyiiletekként valasztott jodbenzol és fenilacetilén kapcsolasdban (5. tablazat). A
reakciokat 1000/1 = szubsztratum/katalizator aranynal, 80 °C hoémérsékleten végeztem. A
probareakciok kivitelezése soran a katalizator leoldodéasat vizsgaltam. Erre a kovetkezd
modszert alkalmaztam: egy reakcidhoz sziikséges mennyiségii gélesedett komplexet mértem

be egy reakcidedénybe, majd 3,5 ml vizet és 280 ul trietil-amint adtam hozza. Az elegyet 1
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oran keresztiil 80 °C-on kevertettem, majd a katalizatort tivegszlrdn kisziirtem. Az igy kapott

anyalugbol 3 ml-t hasznaltam fel a reakciokban.

5. tablazat: A szol-gél modszerrel eléallitott katalizator aktivitasanak vizsgalata

Reakci6ido (ora) Konverzid (%)
1 1 20
2 2 42
3 1+12 4

Reakciokoriilmények: 14,8 mg eliivegesitett katalizator (5-10% mmol [Pd(BuHSS)]); 0,5 mmol jodbenzol;
0,75 mmol fenilacetilén; 2 mmol Et;N; 3 ml viz, 80 °C; ®A katalizatort 1 oran keresztiil kevertettem vizzel és
trietil-aminnal, majd a szlirés utan kapott anyaliigot hasznaltam a reakcioban. Az elegyhez Gjabb 280 pl EtzN-t
adtam.

A Kkisérleti eredmények alapjan elmondhatd, hogy az atalakulds mértéke jelentdsen
csOkken a homogén koriilmények kozott kivitelezett reakciokhoz képest, azonban az
alkalmazott reakciokoriilmények kozott nem tapasztaltam jelentés mértékt leoldodast. Ezek
alapjan megallapithatd, hogy a szol-gél modszerrel heterogenizalt komplex alkalmas
katalizatora lehet a Sonogashira kapcsoladsi reakcidoknak, azonban a reakcidkoriilmények

optimalizalasdhoz tovabbi kisérletek elvégzése sziikséges.
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Osszefoglalas

Munkam soran harom vizoldhatoé szalan tipusu ligandumot és azok Pd-komplexeit
szintetizaltam ¢és jellemeztem.

A Sonogashira-kapcsolas vizsgalatara jodbenzol és fenilacetilén reakcidjat valasztottam.
Oldoszerként vizet alkalmaztam, a szubsztratumok €s a szerves bazis képezték a szerves
fazist. A modellreakciok kivitelezése soran a [Pd(BuHSS)] komplexet alkalmaztam.

Tanulmanyoztam kiilonb6z6 szerves és szervetlen bazisok hatdsat a reakcidsebességre,
melynek soran trietil-amin bazis hozzaadasa mellett értem el a legnagyobb atalakulast.
Trietil-amin bazissal vizsgaltam a reakcio idofliggését. Azt tapasztaltam, hogy fél ora
reakcioidéig a konverzid értéke gyorsan nd, majd ezutan lelassul. Ennek okat keresve
tanulmanyoztam a szubsztratum/bazis arany reakciora gyakorolt hatasat. Azt tapasztaltam,
hogy 1/4 aranyndl a reakci6 mar 1 ora alatt is kozel teljes mértékben lejatszodik. Ez azzal
magyarazhat6, hogy az alacsonyabb aranyokndl a bazis mennyisége nem elegendd a reakcio
teljes végbemeneteléhez, hiszen kettds szerepet tolt be a kapcsolas folyaman: részt vesz a
katalitikus ciklusban, és kvaterner ammoniumsoét alkot a képz6dé szervetlen savval.

A katalizadtor mennyiségének hatdsat is vizsgaltam az 4talakulds mértékére. A
Pd-komplex aranyanak csokkenésével természetesen a konverzid is csokkent. Azonban az
orankénti katalitikus ciklusszam (TOF) maximum gorbe alapjan valtozott, melynek
legmagasabb értéke 1596 h™ (3000/1= szubsztratum/katalizator arany 30 perc reakci6ids). A
reakcid idofiiggését is tanulmanyoztam, mely alapjan elmondhatd, hogy 4 ora alatt a
kapcsolas majdnem teljesen lejatszodik.

Optimalizalt reakciokoriilmények kozott vizsgaltam az altalam eldallitott komplexek
aktivitasat. Megallapithato, hogy a [Pd(HSS)] aktivitasa kevéssel elmarad a [Pd(BuHSS)] és a
[Pd(CyHSS)] aktivitasatol.

A komplexek felhasznalhatosaganak felderitése céljabol vizsgaltam kiilonb6z6
elektronkiildd és elektronszivo szubsztituenseket tartalmazo aril-halogenidek é€s terminalis
acetilének kapcsolasat. Az elektronszivd csoportokat tartalmazd aril-jodidok kapcsolasa
esetén a reakcid sebessége nétt, mig az elektronkiildd csoportot tartalmazd
halogénszarmazékok esetén csokkent a reakciosebesség a modellreakciohoz képest. Kisérleti
eredményeim alapjan megéllapithatd, hogy nagyobb mennyiségli katalizator, és hosszabb

reakcidido alkalmazasaval aril-kloridok és -bromidok is reakcidba vihet6k.
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A [Pd(BuHSS)]-t Dowex 1X8-100 és Amberlite IRA-900 anioncserélére rogzitettem,
majd aktivitdsat fenilacetilén és jodbenzol reakcidjaban vizsgaltam. Az elvégzett kisérletek
alapjan elmondhato, hogy a katalizator leoldddik az ioncserélérdl a reakciok soran.

Szol-gél modszer segitségével heterogenizaltam a [Pd(BuHSS)] komplexet. Az igy
kapott katalizatorral probareakcidokat végeztem, melynek eredményeibdl megallapithatd, hogy
nem tortént jelentds mértéki leoldddas.

Eredményeim alapjan elmondhatd, hogy az eldallitott Pd-szulfoszalan komplexek
hatékonyak vizes kozegli Sonogashira kapcsolasi reakciokban. A kiemelkedd aktivitast

foszfin- és rézmentes koriilmények kozott értem el, hozzaadott fazistranszfer katalizator

nélkil.
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Summary

During our work three water-soluble sulfonated salan type ligands and their
Pd-complexes were prepared.

To examine the Sonogashira cross-coupling reaction iodobenzene and phenylacetylene
were used as substrates and water as solvent. Substrates, product and the organic base were
retained in the organic phase. [Pd(BuHSS)] complex was used to carry out the reactions.

The effects of inorganic and organic bases were studied on the reaction rate. The highest
conversion was reached by using triethylamine as a base. The effect of the reaction time has
been studied in the presence of triethylamine. It was found that the conversion increased fast
in the first 30 minutes and after that the reaction is slowed down. To find the cause of this
phenomenon, the substrate/base ratio was studied. It can be stated that almost 100 %
conversion is given in one hour reaction time by using 1/4 = substrate/base rate. At lower rate
the amount of base is not enough to carry out the reaction completely.

The effect of the amount of the catalyst was examined on the reaction rate. The highest
activity was reached by using the substrate/catalyst = 3000/1 ratio in 30 minutes reaction time
(TOF = 1596 h™). The coupling was almost complete in 4 hours reaction time.

The activities of the catalysts were compared under optimized reaction conditions. It
can be stated that [Pd(BuHSS)] and [Pd(CyHSS)] are more effective than the [Pd(HSS)].

The applicability of the complexes were studied by using several aryl iodides with
electron withdrawing or donating substituents and several terminal alkynes in the coupling
reactions. Aryl iodides containing electron withdrawing groups reacted faster and the aryl
iodides with electron donating groups reacted slower compared to iodobenzene. Based on our
results, aryl chlorides and aryl bromides can also be reacted by using a higher amount of
catalyst and longer reaction time.

The [Pd(BuHSS)] was heterogenized on two anion exchange resins. The catalytic
activity of the heterogenized complex was examined in the coupling reaction of iodobenzene
and phenylacetylene. However, substantial leaching of the catalyst was observed.

The [Pd(BuHSS)] complex was entrapped in SiO; sol-gel matrices. The catalytic
activity was studied and in this case leaching of the catalyst was not observed.

In summary, it can be stated that the synthesized complexes are highly active in
phosphine- and copper-free Sonogashira coupling reactions without added phase transfer

catalysts.
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Melléklet

ML1. tablazat: A (Ky(BuHSS)*6H,0) kristalytani adatai

Kristalytani adatok BUuHSS
Osszegképlet CoHo0KoNOGS
Molekulatomeg /g
N 396,52
mol
Kristalyrendszer Monoklin
Tércsoport 12/a
. 10,120 (1) /21,934 (1) /
a/b/c (A)
15,818(1)
o/ B/ y/° B=10543
V/AS 3384,6
4 8
Dcaic/Mg m™ 1,56
n(Mo-Ky)/mm™ 0,72
Kristaly szine /
szintelen /prizma
morfologia

Kristaly mérete/ mm
T/IK
Rint / %
Osszes gytijtott
reflexio
Fiiggetlen reflexiok
I >20(1)
Fiiggetlen
paraméterek
R[F? > 26(F9)] / %
WR(F?) / %
GOF

0,35 x0,3 x0,15
293
2.1

3377

3377
2323

233

0,074
0,248
0.99
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C13

AN
3.1.2. abra: A BuHSS aszimmetrikus egységének ORTEP diagramja

M2. tablazat: Fébb kotéstavolsagok, A

C1—C6 1,371 052—S5 1,446
Cl1—C2 1,432 053—S5 1,463
Cl—C11 1,527 051—K1 2,884
C2—02 1,300 051—K2 3,112
C2—C3 1,421 053—K1 2,826
C3—C4 1,365 053—K2 3,019
C4—C5 1,391 O5W—K2 2,936
C5—C6 1,416 O6W—K2 2,741
C5—S5 1,749 K1—K?2 4,901
Cl1—N1 1,480 052—K1 2,733
Cl2—N1 1,485 O1W—K1 2,778
C12—C13 1,509 O2W—K2 2,284
C13—C13 1,527 04W—K1 2,830
051—S5 1,461
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Ma3. tablazat: Fobb kotésszogek, ©

C6—C1—C2
C6—C1—C11
C2—Cl1—C11

02—C2—C3

02—C2—C1

C3—C2—C1

C4—C3—C2

C3—C4—C5

C4—C5—C6

C4—C5—-S5

C6—C5—S5

C1—C6—C5
N1—C11—C1

120,9
123,5
115,5
1215
122,1
116,5
122,2
120,7
118,8
119,2
122,0
120,8
113,7

N1—C12—C13
C12—C13—C13
052w—K1—K2
O1W—K1—K2

053—K1—K2
04W—K1—K2

052—K1—K2
O51iii—K1—K2
0O52iii—K1—K2
S5—K1—K?2
S5iii—K1—K?2
Klii—K1—K2
Klviii—K1—K2

110,8
112,3
147,13
119,75
33,91
89,47
66,52
81,88
122,80
47,54
103,28
159,81
106,38
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