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1. Bevezetés

1.1 A flavonoidokrol roviden

A flavonoidok a ndvényvilagban széles korben eléforduld szekunder metabolitok, me-
lyeknek tobb mint 6000 képvisel6je ismert [1]. Flavonoidok alatt tagabb értelemben véve kii-
16nb6z6 fenilkroman (1) szarmazékokat értiink, melyek alapvaza kondenzalt heterociklusos,
haromtaga gylriis rendszer (A-, B-, C-gyliri), melyben a pirdn- vagy pirongylrithéz (C-
gylirt)) kapcsolodik két benzolgyliri. A természetben altalaban polihidroxi-szarmazékaik
(polifenolok) vagy glikozidjaik fordulnak el6 és igen valtozatos funkcidkat toltenek be. Vé-
delmet nyujtanak az UV-sugarzas és kiilonbozo kartevok ellen, novényi szinanyagok, segitik

a novények reprodukciojat, védik a névényi sejteket a fotooxidativ karosodastol [1].

1. abra: A fenilkromanok (1) altalanos szerkezete és a flavon (2-fenil-4H-kromén-4-on) (2)

alapvaz.

A flavonoidok széles hatdsspektrummal, valtozatos biologiai funkciokkal rendelkez-
nek; citotoxikus [1-3], antioxidans [4], antibakterialis [5, 6], antifungalis [7-9], antiviralis[8,
9], gyulladasgatlo [10] és a kardiovaszkularis rendszerre gyakorolt pozitiv hatasuk [11] jol
ismert, a kereskedelmi forgalomban is megtaldlhatok olyan flavonoid-tartalmti gyodgyszer-
illetve gyogyhatasu készitmények, melyek hatdsa ezen tulajdonsagaik valamelyikén alapszik
[12-16].

Az elébb felsorolt hatasok indokoltté teszik a flavonoid tipusu vegyiiletek kutatasat és
azt, hogy a novényi forrasokbol valo izolalason tul, laboratdriumban, szintetikus uton is eldal-
litsunk kiilonboz6 flavonoid szarmazékokat. Kutatomunkam soran a flavon (2-fenil-4H-
kromén-4-0n) (2) A-gyliriin szubsztitualt szarmazékainak eldallitasan dolgoztam, eddigi mun-

kam eredményeit jelen dolgozatomban foglaltam 6ssze.



1.2 Keresztkapcsolasi reakciok
Mivel kutatomunkdm sordn a Suzuki- és a Heck-reakcio vizsgélataval foglalkoztam,

ezért roviden ismertetném a keresztkapcsolasi reakciok néhany jellemzdjét.

A keresztkapcsolasi reakcidk olyan kémiai reakcidok, melyekben az 0j kotés, két kap-
csold partner kozt egy atmenetifém katalizalt reakcioban jon létre [17-19]. Attdl fiiggéen,
hogy ez az 0j kotés milyen atomok kozt jon 1étre, megkiilonbdztethetiink szén-szén, illetve
szén-heteroatom keresztkapcsolasi reakciokat. A keresztkapcsolasi reakciokat katalizald fém
alacsony-oxidacios allapotu fémkomplex (3), altalaban palladium(0), réz(I) vagy nikkel(0)
komplexeket alkalmaznak, mint katalizatorok. Ezeket a komplexeket vagy kozvetleniil adjak
a reakcioelegyhez vagy a reakcid soran in situ generaljak valamilyen fémvegyiiletbdl egy
ligandum segitségével. Az egyik kapcsold partner egy szerves elektrofil vegyiilet (4), legy-
gyakrabban valamilyen halogén- (Cl, Br, 1) vagy szulfonat- (pl. OTf) szdrmazék. A masik
partner az adott reakciotol fiiggden lehet valamilyen fém- vagy elemorganikus reagens (5). A
keresztkapcsolasi reakciok kozé soroljuk még a Mizoroki-Heck-reakciot, ahol a kapcsold
partner egy alkén, illetve a Buchwald-Hartwig kapcsolast, ahol primer vagy szekunder amin.
A keresztkapcsolasi reakciok mind névvel jelolt reakciok, melyeknek szdmos valtozata is-
mert, a 2. abran szemléltetem a keresztkapcsolasi reakciok altalanos katalitikus ciklusat és a

legelterjedtebb keresztkapcsolasi reakciokat az alkalmazott kapcsolo partnerekkel.

1
R1_R2 LnM R'-X

reduktiv oxidativ
eliminacio addicié

M = Pd(0), Ni(0) (Cu(l)) X =1, Br, Cl, OSO,R

M’ = B: Suzuki-Miyaura kapcsolas, Cu: Sonogashira kapcsolds, Zn: Negishi kapcsolas, Sn:
Stille kapcsolas, i: Hiyama kapcsoléds, Mg: Karasch kapcsolas

2. abra: A keresztkapcsolasi reakciok vazlatos katalitikus ciklusa és a legelterjedtebb kereszt-

kapcsolasi reakciok.



A 2. édbra katalitikus ciklusédban feltiintettem a keresztkapcsolasi reakciok mechaniz-
musanak harom alapvetd 1épését, melyek az oxidativ addicid, a transzmetalalas és a reduktiv
eliminacio. Ezek a 1épések, a keletkezd intermedierek az egyes reakcioktol fiiggden valtoz-
hatnak, vagy ujabb Iépésekkel egésziilhetnek ki. Dolgozatom tovabbi részében az emlitett

1épéseket részletesebben is targyalni fogom.

Az atmenetifém katalizalt keresztkapcsolasi reakciok alig tobb mint 40 éve jelentek
meg a szerves kémiai szintézisek eszkdztardban és az ota jelentségiik megndétt, hasznalatuk a
szintézisek terén rohamosan elterjedt. Lehetoséget biztositanak legkiilonfélébben
funkcionalizalt, szubsztitudlt vegyiileteket allitsuk eld. Egyarant alkalmazésra talaltak a kuta-
tolaboratoériumokban és az ipari méretli szintézisek esetében is. JOl hasznosithatd reakciok
tobbek kozott szamos természetes vegyiilet, bioldgiailag aktiv vegyiilet vagy példaul gydgy-

szer hatéanyagok eléallitasaban [12]. Szamos reakciot ipari méretben is végrehajtanak [20].

A mar emlitett jelentdségiiket jol példazza, hogy a palladium katalizalt keresztkapcso-
lasi reakciok kidolgozasaért Akira Suzuki, Ei-ichi Negishi és Richard F. Heck 2010-ben meg-
osztott Nobel-dijat kapott [21].

1.3. A Suzuki-Miyaura-kapcsolas

1.3.1 Bevezetés
A Suzuki-Miyaura-kapcsolas vagy (a tovabbiakban) Suzuki-reakcié egy Suzuki altal,
1979-ben leirt atmeneti fém katalizalt szén-szén keresztkapcsolasi reakcio, melyben az 1j
szén-szén kotés (8) egy aktivalt elektrofil (6) és egy bororganikus vegyiilet (7) reakcidjaban

jon 1étre (3. abra) [17, 21-25].
R-X + R'—B Y %

Y
6 7 8

Y
R-R'+ Bl +X-
Y

R, R’ = alkil, alkenil, alkinil, aril, allil, benzil
X =1, Br, Cl, OSO,R
Y = OH, O-alkil, N-alkil, alkil.

3. abra: A Suzuki-reakcio egyenlete.



Napjainkban a Suzuki-reakci6 a legelterjedtebb és a legszélesebb korben alkalmazott
szén-szén keresztkapcsolasi reakcid. Laboratdriumi alkalmazasan kiviil jelentds helyet foglalt
el az ipari méretl szintézisek teriiletén is, melynek oka, hogy mas keresztkapcsolasi reakciok-
kal szemben, a Suzuki-reagensként alkalmazott bororganikus vegyiiletek kevésbé toxikusak, a
kornyezetre kevésbé veszélyesek, mint mas fémorganikus reagensek. A reakcid kivitelezése
egyszerl, a keresztkapcsolasi reakciok viszonylag enyhe koriilmények kozt is lejatszodnak, a
keletkezd szervetlen melléktermékek konnyen eltavolithatok a reakcidelegyekbdl. A
bororganikus vegyiiletek viszonylag olcsok, koziiliik szamos kereskedelmi forgalomban hoz-
zaférhetd, de eldallitasuk is viszonylag konnyen elvégezhetd. A Suzuki-reagensek vizzel
szemben stabilak, igy lehetévé teszik, hogy a reakciokat akar vizes kdzegben is elvégezzék
[25]. A bororganikus reagensek csokkent nukleofil karakteriik miatt igen jol toleraljak kiilon-
féle funkcios csoportok jelenlétét, igy lehetGséget nyujtanak arra, hogy a Suzuki-reakcio al-
kalmas legyen a legkiilonféleképp funkcionalt vegyiiletek, példaul természetes vegyiiletek
vagy gyogyszer hatdbanyagok szintézisére [18, 26].

A Suzuki-reakciohoz felhasznalhatdo bororganikus vegyiiletek skalaja igen széles, a
legelterjedtebb Suzuki-reagensek a boronsavak, illetve a boronsavak kiilonféle szarmazékai
(pl. észterek, amidok, stb.) vagy egyes boranszarmazékok [27]. A katalizatorként alkalmazott
atmeneti fém altalaban palladium, valamilyen (altalaban foszfin ligandummal képzett) komp-
lex formajabanban, de mas atmeneti fém (pl. nikkel) komplexek is hasznalhatok katalizator-
ként. Bizonyos ligandumok hasznalataval elérhetd, hogy a katalizator mennyisége akar né-
hany tized szézalékra vagy az ala csokkenthetd legyen [28]. A reakciokhoz minden esetben

szlikség van valamilyen bazisra, a reagensek aktivalasdhoz.

A bororganikus reagensekkel kapcsolatban szeretném megemliteni Miyaura nevét, aki
Suzuki  kutatocsoportjaban  végezte kutatomunkajat és kidolgozta a boronsavak
pinakolésztereinek (10) szintézisét, mely Miyaura-borildldas néven valt ismertté,
bisz(pinakolato)diboron (9) és valamilyen elektrofil vegyiilet (6) palladium katalizalt kapcso-
lasi reakcidjaval (4. abra) [29]. A boronsav-pinakolészterek (illetve a boronsav észterek) szin-

tetikus jelentdsége abban rejlik, hogy aktivabb kapcsolo partnerek, mint a boronsavak.



(0] (@] O
R-X * BB %;ios)]» R—B;
(e} (0] O

6 9 10
R=alkil, alkenil, aril
X=1, Br, OTf
4., abra: A Miyaura-borilalas.
1.3.2 Mechanizmusa

1_ a2 -
Ar'—Ar Pd0L2 Ar'—X
17 1 12
reduktiv oxidativ
eliminacioé addicié
Ar? Ar!
L2_Pd L2_Pd‘
“Ar? X
16 13
transzmetalalas
OH"
X—B(OH), Ar2—B-(OH);===— Ar2—B(OH),
15 14

X=1, Br, Cl, 0SO,R

5. abra: A Suzuki-reakci6 katalitikus ciklusa.

A 3. abran lathato altalanos reakcidegyenlet szintén ramutat a Suzuki-kapcsolas sokol-
dalusagéra. Az 5. dbran lathato katalitikus ciklusban mar egy aromas elektrofil és egy aromas
boronsav kapcsolasat szemléltetem, mivel a munkdm soran végzett kapcsoldsokat aromas
reagalo partnerek kozt végeztem illetve Suzuki-reagensként aromas boronsavakat hasznaltam.
Tovéabba megjegyezném, hogy az alkalmazott bororganikus reagenstdl fliggden a katalitikus

ciklus intermedierei valtoznak.

A katalitikus ciklus alapvetéen harom egyszerti 1épésbdl all, ezek az oxidativ addicio,
a transzmetalalas és a reduktiv eliminacio [23], melyeket a kovetkezOkben részletesen bemu-

tatok.



1.3.2.1 Oxidativ addicio6
A szerves elektrofil komponens (12) oxidativ addicidja a palladium(0)-komplexre (11)

a keresztkapcsolasi reakcid elsé 1épése, melyben a palladium(0) palladium(Il)-vé (13) oxida-
16dik [29]. A leggyakrabban alkalmazott elektrofilek a szerves halogenidek és kiilonb6z6
szulfonatok. A palladium kiilonb6z6 foszfin-ligandumokkal komplexalt formaban van jelen a
reakcioban. Az oxidativ addicié soran haromcentrumos intermedieren (18) keresztiil cisz-
[PARXL;] komplex (19) képzédik, mely monodentat ligandumok mellett transz-[PdRXL;]
komplexszé (20) izomerizalodik [30, 31] (6. abra); bidentat ligandumok mellett az

izomerizacio értelemszertien nem jatszodik le.

t
II_ L‘ R /R L\ /R
Pd°+R-X—| pd | — Pd'-<= Pd"
! Y X L X XL
cisz transz

18 19 20

6. abra: Az oxidativ addicido mechanizmusa.

1.3.2.2 Transzmetalalas

A transzmetalalas 1épésében az oxidativ addicidban képzddott transz-R-Pd(11)-X
komplexre (20) raépiil a boronsavbol (14) szarmaztathatd szénhidrogén csoport. A
boronsavak csokkent nukleofilicitdsuk miatt nem képesek reagélni ezzel a komplexszel, de
bazisok jelenlétében a transzmetaldlas 1€pése konnyen végbemegy. Ennek oka, hogy a bazisok
borat-komplexet (15) képeznek a bororganikus vegyiiletekkel, melyek mar elég reaktivak ah-

hoz, hogy a reakci6 lejatszodjon a palladium komplex és a bororganikus partner kozt [32, 33].

Az alkalmazott bazisok altaldban alkali- vagy alkalifoldfém-hidroxidok, karbonatok,
foszfatok, fluoridok, karboxilatok vagy alkoholatok. Ezeket altalaban vizes oldatukban alkal-
mazzak (ha vizre nem érzékenyek), mivel a viz jelenléte nagyban eldsegiti a reakcid lejatszo-
dasat. A borhoz koordinal6dé hidroxid-ion reaktivabb boratot (15) képez (7. abra), mely ezt
kovetden reagal az transz-R-Pd(11)-X komplexszel (20) [34].

ArB(OH), + CO3% + H,0 === [ArB(OH)3]~ + HCO3
14 15

7. abra: Boratok (15) képzddésének egyenlete boronsavakbol (14) viz és karbonat-ionok je-

lenlétében.

A bazis, transzmetalalasban betoltott szerepének masik értelmezése, mely szerint a ba-
zis és az Ar-Pd(I1)-X komplex (13) kozti ligandumcserében in situ képz6dé RO-Pd(I1)-Ar

6



komplexek (21) reagalnak a bororganikus reagenssel (22). A keletkezé6 RO-Pd(I1)-Ar komp-
lex (21) az alkalmazott bazistol fiiggéen alkoxo- [35], hidroxo-, acetoxo- [36], vagy
(acetilacetoxo)palladium(IT) komplex lehet (8. abra).

/

Ar?-B R

'Io\r‘] o 'ﬁr1 \Y 1 (I) v N 'lAr‘I
L2—I|3d(”) RO (bazis) L2—I|3d(”) 22 Ar \Pd’V\B/ transzmetalalas L2—I|3d(”)
X OR L7 K2y \ e
13 21 /Y 16
RO—B,
Y

RO=0H, O-alkil, OAc, acac
Y= OH, O-alkil, N-alkil, alkil

8. abra: RO-palladium(II) komplex (21) képzddése és transzmetalalasa.

1.3.2.3 Reduktiv eliminacio

A Kkatalitikus ciklus utolsd 1épése, mely soran a kapcsolt termék kihasad a palladi-
um(Il) komplexbdl (16) és Gjraképzédik a palladium(0) komplex (11) [37, 38]. A reduktiv
eliminaciot megel6zi a palladium(Il) komplex (16) korabban mar emlitett transz/cisz
izomerizacidja [39], mely soran a transz-Ar-Pd(ll)-Ar® komplex cisz-térallasava
izomerizalodik (6. dbra egyensulyi 1épése), melybdl mar ki tud hasadni a kapcsolt termék

(17).

1.4. A Mizoroki-Heck-reakeio

1.4.1 Bevezetés

Az alkének (24) és elektrofilek (23) kozt lejatszodo, alkenilezett terméket (25) eredményezd,
palladium Kkatalizalt szén-szén keresztkapcsolasi reakcido Mizoroki-Heck-reakcioként vagy
(tovabbiakban) Heck-reakcioként ismert (9. abra). Az alkének karbopalladdlasan alapuld ke-
resztkapcsolasi reakciot egy amerikai €s egy japan kutatdcsoport egymastol fiiggetleniil fedez-

te fel, alig tobb mint 40 évvel ezel6tt [17, 40-42].

[PA(0] R1
R1—X +/\R2 W \/\RZ + HX
23 24 25

R!= alkil, alkenil, alkinil, aril, allil, benzil R%= alkil, alkenil, aril



X =Cl, Br, I, SO;R
9. abra: A Heck-reakcio egyenlete.

Heck 1969-ben irta le arilpalladium komplexek és alkének reakcidjat, melynek termé-
kei arilezett alkének voltak. Az arilpalladium komplexet arilhigany-so6kbol in situ generalta

szochiometrikus mennyiségili palladium(I1)-s6 hozzaadasaval [43].

1971-ben Mizoroki leirta a jodbenzol és alkének pallddium-klorid katalizalt, kalium-
acetat jelenlétében, metanolban lejatsz6dd reakcidjat, melynek termékei szintén arilezett

alkének voltak [40, 44].

Tole figgetleniil 1972-ben Heck is leirta a jodbenzol és alkének palladium-acetat kata-
lizalt, tercier amin bazis jelenlétében végbend reakcidjat [41], majd 1974-ben a palladium(0)
komplex katalizalt kapcsolast alkének és aril-halogenidek kozt, mely soran a palladium(0)

komplexet palladium(II)-s6bol foszfin ligandummal in situ generaltak [45].

A Heck-reakci6 napjainkban jelentds szerepet tolt be a szintetikus szerves kémiaban.
Alkalmazzak uj tipust polimerek, természetes vegyiiletek, biologiailag aktiv vegyiiletek és

gyogyszer hatdéanyagok eléallitasara is [18, 46].

A Heck-reakcio jol toleralja kiilonboz6 funkcids csoportok jelenlétét, ezért a kapcsolo
partnerekként alkalmazott elektrofil vegyiilet, illetve alkén a legkiilonfélébben lehetnek
szubsztitualva. A reakcid jol alkalmazhato alkil-, alkenil-, alkinil-, aril-, heteroaril-, benzil-,
allil- tipusu vegyiiletek alkenilezésére. A tavozo csoportként hasznalhatoé funkcios csoportok
is nagy valtozékonysagot mutatnak. A legelterjedtebb tavozd csoportok a halogének
(I>Br>>Cl) [47] és bizonyos szulfonsav-észterek [48] (pl. triflatok), de szamos mas funkciods
csoport (pl. diazonium-sok [49], savkloridok [50], foszfatok [51]) is alkalmazhat6 tavozo cso-
portként. Az alkalmazhat6 alkének kore is igen valtozatos: a reakciot legkdonnyebb
monoszubsztitualt vagy 1,1-diszubsztitudlt alkéneket alkalmazva elvégezni, de jol megvalasz-

tott kortilmények kozt megvalosithatok a cikloalkének Heck-reakcidi is.

Katalizatorként altalaban konnyen hozzéaférhetd palladium vegyiileteket hasznalnak,
melyekbdl a reakcid soran generaljak a katalitikusan aktiv palladium(0) komplexet [52-55]. A
palladium-sé redukcidjaban szerepet jatszhat az alkalmazott oldoszer [56], a bazis [57], a
ligandum (altalaban foszfin ligandumok) [56, 58] vagy az alkén [59] is. Bizonyos esetekben
palladium nano-részecskék katalizaljak a reakciokat. A palladium-nanorészecskék altal katali-

zalt Heck-reakciok kapcsan érdemesnek tartom megemliteni az un. Jeffery-koriillményt, mely



ligandummentes, kvaterner-ammoniumsot és valamilyen (altalaban szervetlen) bazist tartal-
mazo6 Katalitikus rendszert alkalmaz [60]. Alapja az, hogy az alkalmazott palladium(II)-s6kbol
(altalaban PdCl,, Pd(OAC), vagy Pd(NO3)s3) a kvaterner-ammoniumso illetve a bazis hatasara
stabil palladium-nanorészecskék keletkeznek, melyek a katalitikus ciklusban a palladium(0)

komplexekhez hasonloan viselkednek [60-63].

Oldoszerként igen sokféle oldoszer hasznalhatod. Leggyakrabban polaris aprotikus ol-
doszereket hasznalnak (pl. DMF [52-55], NMP [64], DMSO [65]), de alkalmasak polaris
protikus olddszerek (pl. kiilonféle alkoholok [64, 66] vagy viz [67, 68]), vagy apolaros oldo-
szerek (pl. toluol [69-71]) is, s6t szuperkritikus szén-dioxidban [72] végzett Heck-reakcidkra

is talalni példat.

Bazisként szervetlen és szerves bazisok egyarant alkalmasak. A bazis szerepe a Heck-
reakcioban sokrétli: részt vesz a katalitikusan aktiv palladium(0) komplex generaldsaban és

stabilizalja azt, a reduktiv eliminacio soran pedig regeneralja a palladium(0) komplexet [73].

1.4.2 Mechanizmusa
A Heck-reakci6 katalitikus ciklusat a kovetkez6 alapvetd 1épésekre lehet tagolni: oxi-
dativ addici6, szin-addicié, molekulan beliili rotacid, szin-p-hidrid-eliminacio és reduktiv eli-

minacio (24. abra) [45].

HX
R1-X
bazis PdL, 2
reduktiv 11
eliminacio oxidativ
[H-PdL,X] addicio
29
R~ R
s 1 szin-f-hidrid- Ly"Pd
eliminacio 26 X
y PdL,X szin-addicio
R1|| R2
28
rotacio ] PdLX ZR?
R\)\RZ 24
27



R*= alkil, alkenil, alkinil, aril, allil, benzil R?= alkil, alkenil, aril
X =ClI, Br, I, SO,R

10. abra: A Heck-reakcio katalitikus ciklusa.

1.4.2.1 Oxidativ addicio6

A Heck-reakcio katalitikus ciklusadban az oxidativ addicié nem tér el attol attol, amit a
Suzuki-reakcio esetében mar szemléltettem. Az oxidativ addicio soran az elektrofil kompo-
nens (23) addicional a 14 elektronos, palladium(0) komplexre (11), igy kialakitva a o-R-
palladium(II) transz-izomériaji komplexet (26). A palladium(0) komplex a palladiumot alta-
laban valamilyen foszfin-ligandummal komplexalt formdban tartalmazza €s a reakcioelegyben
in situ keletkezik a prekurzorként alkalmazott palladium-sobol a ligandum (11.a abra), a ba-

zis(11.a-c abra), az alkén (11.b abra) és esetenként az olddszer hatasara [56-59].

Pd(OAQ), + H,0 + n PRy + 2 R'3N— Pd(PR3),¢ + O=PR; + 2 R'3N.HOAC (a)

= H AcO

PA(OA), + A ~g— pg R— —
( C)2 = R ,Pd

AcO” OAc OAcPdppc

Pdoac

j (b)

ACO AR + HPdOAC

HPdOAc + :B— Pd® + BH*AcO"

OAc
Pd(OAc), + R'TR?N-CH,R3—— H)PId'OAc—> R3CH=N*R'R? + HPdOAc
RHCNR'R? (9

HPdOAc + RgN—= Pd® + R;NH*AcO

11. abra: A Pd(0) katalizator képzddése.

Az oxidativ addici6 a reakci6 egyik sebesség meghataroz6 1épése, sebessége fiigg az
alkalmazott szubsztrattdl €s annak szubsztitualtsagatol is. Halogének, mint tdvozocsoport ese-
tén CI<<Br<I irdnyban nd a reakciosebesség, mig aromas vegyiiletek esetén ez

szubsztituensfiiggo is: p-EWG-ArX> p-EDG-ArX [57].
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1.4.2.2 Szin-addicio6

Az oxidativ addicioban kialakult o-R-palladium(IT) komplexhez (26) a kovetkezé 1é-
pésben koordinalodik az alkén (24) C=C kotése, igy Pd-szén kotést tartalmazo mn-(B-
R)alkilpalladium komplex (27) alakul ki, amivel magyarazhaté a Heck-reakcio
regioszelektivitasa. Mivel palladium-szén kotés alakul ki, ezért ezt a 1épést

karbopalladalasnak is nevezik.

1.4.2.3 Szin-p-hidrid-elimindcio

A n-(B-R)alkilpalladium komplexben (27) az 0j kotés mentén rotacio kovetkezik be,
melynek eredményeképp az egyik B-hidrogén szinperiplanaris pozicioba keriil a pallddium
centrumhoz képest (28). A belsd rotaciot kovetden mar lehetévé valik, hogy a kapcsolt ter-
mék (25) a szin-p-hidrid-eliminacio soran kihasadjon. A kapcsolt termék terminalis

alkénekkel torténd kapcsolas esetén altalaban a termodinamikailag stabilabb (E)-alkén.

1.4.2.4 Reduktiv elimacio

A reduktiv eliminaci6 a katalitikus ciklus utolsé 1épése, mely sordn a hidropalladium-
X komplexbdl (29) a bazis hatasara HX molekula hasad ki, igy regeneralva a palladium(0)
komplexet (11) [73].
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2. Sajat eredmények

2.1 A 6,7-dibromflavon (30) és eléallitasa

A 6,7-dibromflavonban (30) (12. abra) a 7-es helyzet a vele szemben 1év6 karbonil-
csoport miatt elektronhidnyosabb, elektrofilebb, mint a 6-os helyzet, ez éltal keresztkapcsolasi
rekaciokban aktivabb. Ezt aldtdmasztjak a kutatocsoportunkban korabban, bromflavonokon
végzett kapcsolasok eredményei is [74]. A 6,7-dibromflavon (30) esetében tehat lehetdség

nyilik arra, hogy a szubsztraton regioszelektiv keresztkapcsoldsi reakciokat végezziink.

12. abra: A 6,7-dibromflavon (30) szerkezete.
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2.1.2 A 6,7-dibromflavon (30) eléallitasa

A 6,7-dibromflavon szintézisének legfontosabb intermediere a 4°,5’-dibrom-2’-hidro-
xiacetofenon (34), melynek szintézisét tobb uton is probaltam megvaldsitani. Az elsé utvonal
(3,4-dibromfenil)acetat (33) Fries-atrendezésével szolgaltathatja a kivant terméket. 4’-
Bromacetofenonbol (31) kiindulva aluminium-klorid jelenlétében 1,2-dikloretanban brémoz-
va 3’,4’-dibromacetofenont (32) kaptam 38%-0s hozammal (13. abra). A szintézis tovabbi
1épése a (3,4-dibromfenil)acetat (33) eldallitasa volt, 3°,4’-dibromacetofenon (32) kloroform-
ban, m-klorperbenzoesavval végzett Baeyer-Villiger oxidacidjaval. A reakciot megprobaltam
végrehajtani megnovelt reakcididével, az alkalmazott MCPBA mennyiségét is sokszorosra
emeltem (1-10 ekv.) és katalitikus mennyiségben p-toluolszulfonsavat is adtam a reakcio-
elegyhez. Mindezek ellenére a reakcid tobbszori probalkozasok és valtoztatdsok utdn sem

eredményezte a kivant terméket, igy 01j szintézisutat kellett keresni.

O O
Br Br O Br OH
e T
(0]
Br Br Br Br
(@]
31 32 (38%) 33 34

13. abra: A 6,7-dibromflavon els6 szintézisttjanak kezdeti 1épései: (i) 31 (1.00 ekv.), Br;
(2*1.12 ekv.), AICl3 (2.99 ekv.), 60% HBr oldat (0.15 ekv.), DKE, 0°C—r.t., 3 nap.

Az \j utvonal, 3-bromfenolbol (35) indult ki, amely vegyiilet a kereskedelembdl kony-
nyen beszerezhet6 reagens. Ecetsavanhidriddel acilezve (3-bromfenil)acetatot (36) kaptam. A
(3-bromfenil)acetat (35) aluminium-klorid jelenlétében, olddszermentesen végzett Fries-
atrendezésével 4’-brom-2’-hidroxiacetofenont (37) kaptam (14. abra), melyet ezen az tton
kutatocsoportunkban kordbban mér szdmos alkalommal eldallitottak. A szintézis kovetkezd
Iépése a 4’-brom-2’-hidroxiacetofenon (37) szelektiv bromozasaval a 4°,5’-dibrom-2’-
hidroxiacetofenon (34) eléallitasa volt, mely a 6,7-dibromflavon eldallitasanak legjelentdsebb

intermediere, de szintézisére még nem allt rendelkezésre kidolgozott, j6 hozami modszer

[75].
B OH B O B OH
peplii o
@)

0
35 36 (81%) 37 (40%)
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14. abra: A 4’-brém-2’-hidroxiacetofenon (37) szintézise: (i) 35 (1.00 ekv.), Ac,O (6.88
ekv.), vizmentes NaOAc (2.11 ekv.), A, 2,5 ora; (ii) 36 (1.00 ekv.), AlICl3, 170°C, 3 éra.

A 4’-brom-2’-hidroxiacetofenon (37) bromozasi reakciojat optimaltam az alkalmazott
brom mennyiségére, az olddszerre, illetve a Lewis-sav katalizatorra és annak mennyiségére is.
Probaltam olyan koriilményt talalni, amely jo6 hozammal, a nehezen eltavolithaté mellékter-
mékek (pl. 3°,4°,5’-tribromacetofenon) képzddése nélkiil eredményezi a kivant terméket. Az

eredményeket az alabbiakban foglaltam Ossze (15. abra; 1. tablazat).

Br OH _ Br OH
1
(@] o
37 34 (48 %)

15. abra: A 4’-brom-2’-hidroxiacetofenon (37) bromozasa: (i) 37 (1.00 ekv.), Br, (1.06 ekv.),
vizmentes ZnCl; (2.20 ekv.), CS,, 0°C-rt, 2 nap.

Sorszam Br; (ekv.) Oldé- Lewis-sav Hoémérséklet | Hozam
szer (ekv.) (%)
1 1.10 DKE | AICI; (3.0) r.t. 16
2 1.00 DKE | AICI; (3.0) r.t. 13
3 1.10 ben- | BFs.EL,O (1.1) | 0°C—rit. 18
zol
4 1.10 ben- | ZnCl; (1.1) 0°C—r.t. 12
zol
5 1.10 CS, |BFs.E,0(1.1) |0°C—rit. 3
6 1.10 CS, |znCl,(1.1) 0°C—rt. 32
7 1.29 CS, |znCl,(1.1) 0°C—r.t. 24
8 1.06 CS, ZnCl; (2.2) 0°C—r.t. 46-48
9 1.10+2*0.15 ekv. HBr | CS; ZnCl; (2.2) 0°C—r.t. 47
10 1.10+0.50 CS, |2ZnCl,(2.2) 0°C—r.t. 50

1. tablazat: A 4’-brom-2’-hidroxiacetofenon (37) bromozasanak optimalasa.
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Az optimalasok soran ugy talaltam, hogy a reakcio kivitelezésére, 1.06 ekvivalens
brom alkalmazasa mellett a legalkalmasabb olddszer a szén-diszulfid és 2.2 ekvivalens cink-

klorid, mint Lewis-sav katalizator (1. tablazat, 8. sor).

Br OH . Br OH . Br
l i
SO —— O ——,
O o)
34

38 (98%)

16. abra: 6,7-dibromflavon (30) eldallitasa 4’,5’-dibrom-2’-hidroxiacetofenonbol
(34): (i) 34 (1.00 ekv.), C¢HsCHO (1.1 ekv.), 50% NaOH/H,O (4.00 ekv.), EtOH, rt, 36 éra;
(i) 38 (1.00 ekv.), I; (6 mol%), DMSO, A, 15 perc.

A kapott 4°,5’-dibrom-2’-hidroxiacetofenonbdl (34), kutatdcsoportunkban mar korab-
ban sikeresen alkalmazott metodika szerint allitottam elé a végterméket (16. abra). Az
acetofenont (34) benzaldehiddel reagaltatva, Claisen-Schmidt kondenzaci6 soran 4°,5°-
dibrom-2’-hidroxikalkont (38) kaptam, melynek dimetilszulfoxidban, katalitikus mennyiségii
jod jelenlétében végzett oxidativ gytriizarasdval kivaldé hozammal kaptam a 6,7-

dibromflavont (30).
2.2. A 6,7-dibromflavon (30) Suzuki-reakcioi

2.2.1 Célkitiizések
Amint arra mar kordbban utaltam, a flavon alapvaz 7-es helyzete elektronhidnyosabb,
mint a 6-os, igy a 6,7-dibromflavon (9) esetében lehet6ség nyilik regioszelektiv keresztkap-

csolasi reakciok elvégzésére. Munkam soran tehat a kovetkezd célokat tiiztiik ki:

e 6-0s és 7-es helyzetben ugyanazon csoporttal szubsztitualt 40 (bisz-) termékek el6alli-

tasa.
e Szelektiven, 7-es helyzetben szubsztitualt 41 termékek elballitasa.
e 6-os ¢és 7-es helyzetben kiilonb6z6 csoportokkal szubsztitualt 42 termékek eldallitasa.

A felvazolt vegyiilet tipusokat a 13. abran dbran szemléltetem.
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40
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+ Ar—B(OH), O |
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O
41
AI’1 O
Ar?

17. abra: Suzuki-reakciok lehet6ségei 6,7-dibromflavon (30) szubsztraton.

A kapcsolasok soran Suzuki-reagensként hasznalt vegyiiletek fenilboronsav (39a), il-

letve kilonbozden szubsztitualt 39 b-n fenilboronsav szarmazékok voltak.

A reakciokoriilményeket a 7-es helyzetben kapcsolt (12), monoszubsztitualt termékek
képzddésére optimaltam. Az optimdlds sordn azt vizsgaltam, hogy kiilonb6z6 mennyiségli és
mindségii katalizatorok, kiilonboz6 oldoszerek illetve bazisok hogyan befolyasoljak a kiindu-
lasi anyag (9) konverzidjat és a mono- illetve diszubsztitualt termékek aranyt. Az utobbi két
szempontot vékonyrétegkromatografidsan vizsgéaltam. Az optimalasi reakciok megkezdését
bisz-termékek (40 a-i) eldallitasaval kezdtem, igy esetenként vékonyrétegkromatografiasan is

tudtam kovetni a bisz-termékek megjelenését, a termékarany alakulasat a reakciok soran.

2.2.2 Bisz-termékek eldallitasa
A 6-os és 7-es helyzetekben ugyanazon aromas csoporttal kapcsolt 40 termékek szin-
tézisét a 18. abran és a 2. tablazatban foglaltam 6ssze, ilyen modon kilenc vegyiiletet (40 a-i)

allitottam elo.
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18. abra: 40 a-i Bisz-termékek szintézise; reakciokorilmények: (i) 30 (1.0 ekv.), 39 a-i (2.3
ekv.), Pd(PPh3)4 (10 mol%), Cs,CO3 (2M vizes oldatban) (3.0 ekv.), 1,4-dioxan-metanol (5:1),

100°C, argon atmoszféra, 2-6 6ra.

39,40 | Ar Reakecio id6 (h) |Hozam (%)
a CeHs 6 67
b 3-(MeO)CgH4 2,5 75
c 4-(MeOQ)Cg¢H4 4 70
d 3-FCsH4 2,5 56
e 4-FCeH4 3,5 59
f 3-CICgH4 2,5 66
g 4-CICgH4 2,5 90
h 3-(CF3)CeH4 55 72
i 4-(CF3)CgH4 2 76

2. tablazat: A 40 a-i vegyliletek szintézise.

A reakciokat minden esetben a kiindulési anyag teljes konverziojaval végeztem. A 2.
tablazat adataibol kitiinik, hogy a fenilboronsavval torténé kapcsolashoz képest 3-as helyzet-
ben elektronkiildé6 (OMe) csoporttal szubsztitualt fenilboronsav a reakcioidd csokkenését
okozza, mig a 4-es helyzetben elektronkiildé csoporttal szubsztitualt fenilboronsav esetében a
reakcioidd né. Elektronszivo csoportok (pl. F) esetén ez a tendencia nem érvényes. Megfi-
gyelhetd, hogy a reakcididé egy esetben, a 3-fluorfenilbroronsav esetén csokken a 4-
fluorfenilboronsavval végzett kapcsolashoz képest, mig a 3- illetve 4-klorfenilboronsavval
végzett kapcsolasok reakcioideje megegyezik, mig a 3-(trifluormetilfenil)boronsavval torténd
kapcsolas reakcioideje a 4-(trifluormetilfenil)boronsavval tortént kapcsolaséhoz képest jelen-

tésen megnott.

2.2.3 Dehalogénezett termékek képzoédése

A bisz-termékek szintézise soran két esetben azt tapasztaltam, hogy fétermékként nem
a vart vegyiilet, hanem a 7-es helyzetben kapcsolt, 6-os helyzetben dehalogénezett termék (43
a-b) képzoédott. Ez a 2,6-dimetilfenil- és a 2,4,6-trimetilfenilboronsavak hasznalatanal tortént

meg (19. abra).
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ArB(OH),

o
43 a-b

19. abra: 43 a-b 6-os helyzetben dehalogénezett, 7-es helyzetben kapcsolt termékek képzodé-
se; reakcio kortilmények: (i) 30 (1.0 ekv.), 39 m-n (2.3 ekv.), Pd(PPh3)4 (10 mol%), Cs,COs
(2M vizes oldatban) (3.0 ekv.), 1,4-dioxan-metanol (5:1), 100°C, argon atmoszféra, 16 éra.

A Suzuki-reakcional akkor figyelhetdé meg a dehalogénez6dés, mint mellékreakcio, ha
oldoszerként valamilyen alkoholt alkalmazunk [33, 36, 37]. Ebben az esetben az alkohol az
alkamazott olddszerelegyben taldlhatd6 metanol volt. Az, hogy a dehalogénezett termék foter-
mékként jelent meg ezen kiviil még azzal magyarazhatd, hogy a masik aromas csoport kap-

crer

miatt.

Ezen két termék képzOodésénél a bisz-termékek szintéziséhez képest, az egyetlen val-
toztatas a hosszabb reakcioid6 volt, melynek oka, hogy a reakciok nyomon kovetésekor rovi-
debb reakcididonél még jelentds volt az at nem alakult kiinduldsi anyag mennyisége. Ez ismét

a sztérikus gatlas szerepét bizonyitja.

Az emlitett termékekre vonatkozd hozamokat a 3. tdblazatban, a dehalogénezddés ma-

gyarazatara szolgaldé modositott katalitikus ciklust a 20. dbran tiintettem fel.

39 |43 |Ar Hozam (%)

m a 2,4-(M6)2C6H3 40

n |b |2,46-(Me)CeH, |43

3. tablazat: A 14 a-b vegyiiletek szintézise.
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Ar—H 0 Ar—X
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o MeOH
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H Ar—Pd-—H
o= O—<H  hx
H H

20. abra: Dehalogénezddés a Suzuki-reakcio katalitikus ciklusaban.

2.2.4 T-es helyzetben kapcsolt termékek (41) elallitasa
A kovetkezOkben, a 7-es helyzetben, regioszelektiven kapcsolt monoszarmazékok eld-

allitasara vonatkozé eredményeimet foglaltam Gssze.

41 a-e

21. abra: 41 a-e 7-es helyzetben kapcsolt termékek szintézise. Reakciokoriilmények: (i) 30
(1.0 ekv.), 39 e, i-1 (1.0 ekv.), Pd(PPhs)4 (4 mol%), Cs,CO3 (2M vizes oldatban) (3.0 ekv.),

1,4-dioxan-metanol (5:1), 70/75°C, inert atmoszféra, 4-9 ora.

39 (41 |Ar Hoémérséklet (°C) | Reakcio idé (h) | Hozam (%0)
e |a |[4-FCeHy 70 4 53
i b |4-(CF3)CsH4 70 9 38
j c 4-MeCgH,4 70 4,5 57
k |d |4-tBuCgH,4 70 6 49
I e 4-PhCgHa 75 4,5 59
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4, tablazat: 41 a-e vegyiiletek szintézise.

Az optimalasi reakciok soran azt tapasztaltam, hogy a monoszubsztitualt (41) szarma-
z€kok eldallitasara a legalkalmasabb katalizator a tetrakisz(trifenilfoszfin)palladium(0)
[PA(PPh3)4], mig oldoszerként az 1,4-dioxan:metanol (5:1) elegy a legjobb, 2M-os cézium-
karbonat oldat, mint bazis hasznalata mellett. A kiilonb6z6 tipusu termékek eléallitasanal eze-

ket a koriilményeket modositottam a termék tipusanak megfelelden.

A diszubsztitalt termékek (40) eldallitasanak koriilményeihez képest valtoztattam az
alkalmazott boronsav, a katalizator mennyisége, a bazis mennyisége valtozatlan volt. A reak-
ci6 homérsékletét is csokkentettem, hogy a diszubsztitualt szarmazék (40) képzodését elkertil-
jem. A reakciokat akkor allitottam le, amikor a kiindulasi anyag (30) konverzioja mar teljes
vagy kozel teljes volt. Bisz-termékek és egyéb melléktermékek kis mennyiségben mindegyik
reakcioban keletkeztek, vékonyrétegkromatografiasan detektalhatok voltak, de nem jelentek

meg izolalhaté mennyiségben.

A 7-es helyzetben szelektiven kapcsolt termékek szerkezetét kétdimenziés NMR mé-
réssel tamasztottuk ald. A kovetkezé abrakon (22-23. abra) egy ilyen példat szemléltetek.
Szamunkra leginformativabbak a NOESY mérések voltak, mely téren at haté ‘H-'H csatola-
soknal mutat keresztcsticsot. Igy egy NOESY spektrumbol esetiinkben egyértelmiien eldont-
hetd, hogy az aromas csoport hova 1épett be a kapcsolas soran. A 23. abran a 41b vegyiilet
példjan szemléltetem, mely hidrogénektdl vartuk, hogy keresztcsucsot adnak NOESY mérés
soran. Szamunkra legfontosabb az alapvaz 8-as hidrogénje és a kapcsolt aromdas csoport 27,
6”-hidrogénjei altal adott keresztcslics, amely egyértelmiien igazolja, hogy a kapcsolas 7-es
helyzetbe tortént. Az emlitett keresztcsucsot a 22-23. dbrdkon piros szinnel kiemelve jeloltem.
Ezen kiviil megemliteném, hogy az alapvaz 3-as hidrogénje a flavon fenilcsoportjanak 2’, 6°-
hidrogénjeivel, mig a 2’, 6’-hidrogének a 3’, 4°, 5’-hidrogénekkel adnak keresztcsticsot, me-

lyeket a 22-23. abrakon fekete szinnel jeloltem.
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22. abra: A 41Db vegyiilet NOESY spektruma.

23. abra: A 41b vegyiilet egymassal téren at csatolo, NOESY spektrumban keresztcsticsot

ado6 hidrogénjei.

Megprobaltam monoszubsztitudlt termékeket eldallitani kiilonbozo, elektronkiildd
csoportokkal rendelkezé alkiloxifenilboronsavakkal (3-metoxifenil-, 4-metoxifenil, 4-
etoxifenil, 4-izo-propoxifenilboronsav), de ezekben az esetekben egyszer sem sikeriilt elérni a

kiindulési dibromszarmazek teljes konverzigjat, komplex reakcioelegyek képzddtek. Ez ismét
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alatdmasztja, hogy a reagens elektronikus hatast kifejtd szubsztituensek fontosak a reakcio

lefutasaban.

2.2.5 6-0s és 7-es helyzetben kiilonb6z6 csoportokkal szubsztitualt termékek (42) eléalli-
tasa

Ezen vegyiilettipus tagjait a kozbiilsd kapcsolt termékek izolalasa nélkiil, un.
,,one pot”, (,,egy tist”) modszerrel allitottam el6 és csak a masodik kapcsolas lejatszodasa utan
izolaltam a keletkezett féterméket. A kapott eredményeket az alabbiakban (24. abra; 5. tabla-

zat) foglaltam 6ssze.

1) Ar'B(OH),

1
2 Ar2B(OH),
I

Ar?

O
42 a-e

24. abra: A 42 a-e vegyiiletek szintézise. Reakciokoriilmények: (i) (1) 30 (1.0 ekv.),
Ar'B(OH), (1.0 ekv.), Pd(PPhs)s (4 mol%), Cs,COs (2M vizes oldatban) (3.0 ekv.), 1,4-
dioxan-metanol (5:1), 75°C, 5/7,5 ora; (2) Ar"B(OH); (1.3 ekv.), Pd(PPhs), (6 mol%), 100°C,

2-2.5 6ra, inert atmoszféra.

39 |42 |Ar Reakei6 idé 1 (h) |Ar Reakei6 idé 2 (h) '('(',/((’Sam
i,b |a |4-(CF)CeHa |7.5 3-(MeO)CeHa | 2,5 53
i,c |b |4-(CF3)CeHa |7,5 4-(MeO)CeH |2 35
l,c |c |4PhCeHs |5 4-(MeO)CeHa | 2,5 57
le |d |4PhCeHs |5 4-FCoHa 25 62
i |e |4PhCeHs |5 4-(CF3)CeHa |2 39

5. tablazat: 42 a-e vegyiiletek szintézise.

Megjegyezném, hogy a 42 termékek elballitasanak modszerét a mono- illetve

diszubsztitualt termékek eldallitdsi koriilményeinek kombinacidjaval dolgoztam ki. Ennek
legszemléletesebb példai, hogy az alkalmazott katalizatort két részletben, 4 és 6 mol%-0s
adagban juttattam a reakcidelegybe, illetve, hogy az els6 kapcsolast alacsonyabb hdmérsékle-
ten, mig a masodikat - a diszubsztitualt termékek elballitasara alkalmazott - 100°C-on végez-

tem.
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Az izolalt termékek szerkezetét ebben az esetben is kétdimenzios NMR méréssel iga-
zoltam. A leginformativabb ebben az esetben is a NOESY mérés volt. A 25-26. abran a 42b
vegyiilet keresztcsucsot ado hidrogénjeit jeldltem meg, a vegyiilet szerkezetén (26. dbra) ¢€s
NOESY spektruman (25. abra). Piros szinnel jeloltem a flavon alapvaz 8-as és az el6szor kap-
csolt aromas csoport 2°”, 6°”-hidrogénjei altal adott keresztcsucsot, zolddel pedig az alapvaz
5-6s hidrogénje és a masodjara kapcsolt aromas csoport 2”, 6”-hidrogénjei altal adott kereszt-
cstcsot jeloltem. Ezeken kiviil NOESY spektrumban keresztcsucsot adnak még az alapvaz 3-
as ¢s a flavon fenilcsoportjanak 2’, 6’-hidrogénjei; a 2°, 6’-hidrogének a 3°, 4°, 5’-
hidrogénekkel és a kapcsolt aromas csoportok 2, 6”- ill. 2°”, 6°”-hidrogénjei a 37, 5- ill. 3°”,
5’”-hidrogénekkel. Ezeket a keresztcsiicsokat nem emeltem ki kiilon, a 25-26. dbran feketével

jeloltem.
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25. abra: A 13b vegyiilet NOESY spektruma
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26. abra: NOESY spektrumban keresztcstcsot adé hidrogének a 42b vegyiilet esetén.

2.3 A 6,7-dibromflavon (30) Heck-reakcioi

2.3.1 Célkitiizések
Mivel a 6,7-dibromflavon (30) a 7-es helyzettel szemben elhelyezkedd karbonil csoport
miatt alkalmas arra, hogy regioszelektiv keresztkapcsoldsokat végezziink rajta, igy munkam

soran célul tiiztem ki, hogy Heck-reakcioval a kovetkez6 harom vegyiilettipust allitsam el

(27. abra):
e 7-es helyzetben regioszelktiven kapcsolt, 45 monoalkenil-szarmazékok
e 6-0s és 7-es helyzetben ugyanazon alkénnel kapcsolt, 46 dialkenil-szarmazékok

e 6-0s és 7-es helyzetben kiilonbozd alkénekkel kapcsolt 47 szarmazékok.

Br
/ S
45
. o
=
+ /\R |
R™ XX
Hae \ ’
1
R % O |
ST
O
47

27. abra: A 6,7-dibromflavon (30) Heck-reakcioi.
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6,7-dibromflavon (30) Heck-reakcioival eddig 7-es helyzetben alkenilezett, illetve 6,7-
dialkenilezett termékeket sikeriilt eléallitani. Eredményeimet a kovetkezékben foglaltam 6sz-

SZe.

2.3.2 7-es helyzetben alkenilezett termékek (45) eloallitasa

Ezen vegyiilettipus eléallitasanal a 6,7-dibromflavon (30) azon tulajdonsagat haszna-
lom ki, hogy a para-helyzetii karbonil-csoport miatt a 7-es helyzet elektronhianyosabb,
elektrofilebb, mint a 6-0s helyzet. gy lehetéség nyilik arra, hogy a 7-es helyzetben

regioszelektiven végezzek Heck-reakciokat.

A targyalt reakciok optimalasa jelenleg is folyamatban van. Ez azért sziikséges, mert a
szubsztitualt alkének és szarmazékaik esetén kisebb stabilitasuk miatt névekvé mennyiségben
képzddnek melléktermékek. Az optimalasi reakcidok soran alkénként terc-butilakrilatot (44a),
oldoszerként DMF-ot, mig bazisként trietil-amint hasznaltam (27. abra). Az optimalasi reak-
ciok soran térekedtem arra, hogy a kiindulasi anyag (30) jo konverzidja mellett a termékarany
a 7-es helyzetben kapcsolt termék (45a) javara tolddjon el. A reakcidelegyeket oszlopkroma-
tografidsan tisztitottam, a kapott egységes frakciok beparlasdval nyert anyagokat hexannal
dorzsoltem el. A 6. tablazatban feltiintetett értékek a termékek hexanos tisztitas utani mennyi-

ségére vonatkoznak.

44a
katalizator, ;ByO
ligandum

DMF, Et;N, Ar

30 45a 46a
28. abra: 6,7-Dibromflavon (30) Heck-reakcidja terc-butilakrilattal (44a): 30 (1.0 ekv.), 44a

(3.4 ekv.), Et3N (3 ekv.), DMF, argon atmoszféra.

Konv. | Hozam (%)
T (°C) | t(ora) | Pd-forras/katalizator Ligandum o '
(%) ["45a | 46a
90 24 6% Pd(OAC), 10% PPh3 65 14 0
100 24 6% Pd(OAC), 10% PPh3 87 32 3
110 17 6% Pd(OAC), 10% PPhs 89 29 5
90 24 6% Pd(OAC), 10% XantPhos 0 0 0

6. tablazat: 6,7-dibromflavon (30) és terc-butilakrilat (44a) Heck-reakcidinak optimalasa.
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_ Konv. | Hozam (%)

T (°C) | t(ora) | Pd-forras/katalizator Ligandum o
(%) ["45a [ 46a

90 24 6% Pd(OAC)2 10% XantPhos 0 0 0
100 24 6% Pd(OAC)2 10% (£)-BINAP 0 0 0
100 24 6% Pd(dppf)CI2.DCM 100 |0 |56
100 24 6%Pd(0OAC)2 10% PCy3 93 30 |21
100 24 6% Pd(OAC)2 10% SPhos 99 28 23
100 24 6% Pd(OAC)2 10% XPhos 100 0 59
100 24 6% Pd(OAC)2 10% DavePhos 100 0 49
100 24 6% Pd(OAC)2 10% tBuXPhos 99 27 |27
100 24 6% Pd(OAC)2 10% JohnPhos 100 0 57
100 24 6% Pd(OAC)2 10% CyJohnPhos 100 0 47
100 24 6% Pd(OAC)2 10% PBU3 94 34 |21
100 24 6% Pd(PPh3)2CI2 87 3 |5
rt. 168 6% Pd(dppf)CI2.DCM 0 0 0

6. tablazat folytatasa.
Az optimalasi reakciok eredményeinek dsszefoglalasabol tobb kovetkeztetés is levonhato:

e Egy kivételével minden esetben keletkezik a megfelel6 dialkenilezett-termék (46a) is,

de ennek mennyisége nagyban fiigg az alkalmazott koriilménytol.

e Egyes bidentat ligandumokkal (BINAP, XantPhos) a reakci6 meglepd mdodon egyalta-

lan nem jatszodik le.

e Elektronban gazdag foszfin ligandumok alkalmazasa mellett a termékarany romlik,

mivel nagy mennyiségii dialkenilezett-termék képzddik.

e Bizonyos, bifenil-egységet tartalmazo, elektronban gazdag ligandumok mar viszony-
lag enyhe koriilmények kozt is képesek a kiindulasi anyag teljes konverziojat és a

megfeleld bisz-termék képzddését eldidézni.
Az eddigi eredményekbdl Kkitiinik, hogy a 6,7-dibromflavon (30) regioszelektiv Heck-

reakcidi megvalosithatok, de a reakciokoriilmények tovabbi optimalasa sziikséges. Ennek oka,

hogy a Heck-reakcio bonyolultabb, érzékenyebb reakciotipus, mint mas keresztkapcsolasok, a
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reakcio lefutdsara, a termékek aranyara, melléktermékek megjelenésére hatassal lehet az al-

kalmazott koriilmény minden részlete.

Munkam soran a 45, 7-es helyzetben monoalkenilezett termékek eléallitasaval kapcsolat-

ban a tovabbi célkitiizések fogalmazodtak meg:

e Az optimalasi reakciok folytatasa és hasznalhato, altalanos reakciokoriilmény kifej-

lesztése mas alkénekkel torténd kapcsolasra

e A 7-es helyzetben kapcsolt termékek diverzitdsanak ndvelése, kiilonbozé alkénekkel

végzett kapcsolasokkal.

Az, hogy az altalunk kivant, tehat 7-es helyzetben szelektiven kapcsolt termék keletkezik
a reakcidokban egyértelmiien megallapithaté a 45a vegyiilet NOESY spektrumabol, amiben
megfigyelheté a kapcsolt alkenil-csoport a-hidrogénje és a flavon alapvaz 8-as hidrogénje
keresztcsucsot ad (29-30. abra). Ezen kiviil megfigyelhet6 a flavon alapvaz 3-as hidrogénjé-
nek és a flavon fenilcsoportjanak 2°, 6’-hidrogénjeinek keresztcsticsa, tovabba a 2°, 6’- hid-
rogének és a 3°, 4°, 5°-hidrogének altal, illetve a kapcsolt alkenil-csoport a- és B-hidrogénjei

altal adott keresztcsucs is.
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29. abra: A 45 a vegylilet NOESY spektruma.
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29. abra: A 45a vegyiilet NOESY spektrumaban keresztcsucsot add hidrogének.

2.3.3 6,7-dialkenilezett termékek (46) eléallitasa

2.3.3.1 terc-Butilakrilattal kapcsolt 46a dialkenil termék elallitasa

A 6,7-dibromflavon (30) Heck-reakcidinak optimalast megcélzé munkam soran tobb-

szor is eléallitottam a vegyiiletet. A 46a dialkenil-szarmazék szamos esetben megjelent a 45a

mono-termék mellett vagy helyett (6. tdblazat), azonban bizonyos koriilmények kozott jo ho-

zammal és kizarolagos termékként is eléallithato volt.

Hfg?:éé;k- 51?5,32; (glf\j) Pd-forras/katalizator Ligandum Hozam(%o)
140 17 10 6% Pd(OAC); 12% PPh; 38
100 24 3.4 6% Pd(dppf)Cl,.DCM 56
100 24 3.4 6% Pd(OAC), 10% XPhos 59
100 24 3.4 6% Pd(OAC), 10% DavePhos 49
100 24 3.4 6% Pd(OAC), 10% JohnPhos 57
100 24 34 6% Pd(OAC), 10% CyJohnPhos |47

7. tablazat: A 17 termék eldallitasa kiilonboz6 koriilmények kozott.

A 7. tébldzat adataibol jol lathatdo, hogy egyes, elektronban gazdag foszfin

ligandumokkal mar viszonylag enyhe koriilmények kozt, aranylag kis alkénfelesleg alkalma-

zasa mellett is j6 hozammal képzddik a 46a termék.
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2.3.3.2 Tovabbi dialkenilezett termékek elallitasa

Felhasznalva a 46a vegyiilet eldallitdsara vonatkoz6 tapasztalataimat, kisérletet tettem
tovabbi  dialkenilezett termékek  eldallitdsara is. A reacibk  soran  [1,1’-
bisz(difenilfoszfino)ferrocén]diklorpalladium(II)-diklormetan addukt komplexet alkalmaztam

katalizatorként. A kapott eredményeket a 31. dbran kovetkezOkben foglaltam Ossze.

ZR

R
O | 6% Pd(dpef)Cl,
Br Et;N, DMF, 100°C, Ar o
24 o6ra
o) o)
30 46
X AN
= [:::T/A\\ /I:::j/”\\ _~_OH
OH ~o
44b 44c 44d 44e

31. abra: 6,7-dialkenil termékek (46) eldallitasa: 30 (1.0 ekv.), 44 b-e (3.4 ekv.),
Pd(dppf)Cl,.DCM (6 mol%), EtsN (3.0 ekv.), DMF, 100°C, 24 6ra, argon atmoszféra.

A kapcsolasok a kapcsold partnerként alkalmazott alkéntdl fliggden valtozo eredme-
nyeket hoztak. Kisérleteim soran 2-metilbut-3-én-2-olt (44b), sztirolt (44c), 4-metoxisztirolt
(44d) és allilalkoholt (44e) alkalmaztam alkénként (31. abra), de azt tapasztaltam, hogy jol
izolalhatd termék (45b) csak a 2-metilbut-3-én-2-ollal (44b) tortént kapcsolasban képz6dott
de a vart dialkenil-szarmazék helyett a 45b mono-szarmazék keletkezett j6 hozammal (32.
abra). A tobbi esetben kromatografidsan nehezen elvalaszthato, komplex termékelegyek kép-

z6dtek.

45b (54%)

32. abra: 6,7-dibromflavon (30) Heck-reakcioja a 44b alkénnel: (i): 30 (1.0 ekv.), 44b (3.4
ekv.), Pd(dppf)Cl,.DCM (6 mol%), EtsN (3.0 ekv.), DMF, 100°C, 24 6ra, argon atmoszféra.
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2.3.4 Heck- Suzuki hibrid termékek eldallitasa

Munkam soran kisérletet tettem arra, hogy 7-es helyzetben, Suzuki-reakcioval szelek-
tiven arilezett termékeket 6-0s helyzetben, Heck-reakcié soran alkénekkel kapcsoljak. Eddig
egy esetben, terc-butilakrilattal (44a) kapcsolva sikeriilt kozepes hozammal a kivant terméket
(48) eléallitani (33. abra).

i \i/o
(0] (@]
41a 48 (49%)

33. abra: A 48 vegyiilet el6allitasa: (i): 41a (1.0 ekv.), 44a (3.5 ekv.), Pd(OAc),; (6 mol%),
PPh3z (11 mol%), Et3N (3.0 ekv.), DMF, 140°C, Nj-atmoszféra, 7 ora.
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3. Osszefoglals

Kutatomunkam célja a 6,7-dibromflavon eldallitasa és Suzuki-, illetve Heck-
reakcidinak tanulmanyozésa volt. Munkam soran egyszert, j6 hozamu szintézist dolgoztam ki
a 6,7-dibromflavon eldallitasara. Kutatdsom soran vizsgaltam a 6,7-dibromflavon keresztkap-
csolasi reakcidit is, melyeket kordbban ezen a szubsztraton még nem vizsgaltak és igy huszo-
ndt Uj, kapcesolt terméket allitottam eld. Az elért eredményekkel egyértelmi igazolést nyert a

flavon 7-es helyzetének kiemelt reaktivitasa a 6-0s helyzettel szemben.

A 6,7-dibromflavon Suzuki-reakcidi esetében kidolgoztam egy moédszert, mellyel ko-
zepes-jo hozammal szintetizalhatok, regioszelektiven 7-es helyzetben kapcsolt egyetlen aril
egységet tartalmazo termékek. Kiilonboz6 arilboronsavakkal kapcsolva szamos, bisz-terméket
allitottam el és kidolgoztam egy modszert, mellyel ,.egy iist”-mddszerrel, kdzepes-jo ho-
zammal allithatok elé 6-os és 7-es helyzetben kiilonb6zé aromas csoportokkal szubsztitualt

termékek.

A 6,7-dibromflavon Heck-reakcioinak tanulmanyozasa soran megkezdtem a
regioszelektiv, 7-es helyzetre torténd kapcsolasok ¢€s a bisz-termékek eldallitasara szolgald
koriilmények optimalasat és harom uj vegyiiletet is eldallitottam a 6,7-dibromflavon Heck-
reakcioival. Kimutattam, hogy Suzuki- és Heck-reakcio egymas utani alkalmazasavalv7-es

helyzetben arilezett, 6-0s helyzetben alkenilezett termék allithaté eld.
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4. Kisérleti rész

A termékeket szerkezetét 'H-NMR és *C-NMR mérésekkel tamasztottuk ald. A mérések
Bruker Avance 250 II spektrométeren 250, illetve 63 MHz-en, Bruker 360 AM Avance spekt-
rométeren 360, illetve 90 MHz-en, Bruker Avance 300 Ill spektrométeren, 300, illetve 75
MHz-en, Bruker DRX 400 spektrométeren 400, illetve 100 MHz-en, Bruker Avance 500
spektrométeren 500, illetve 125 MHz-en késziiltek. Oldoszerként CDCls-t hasznaltunk, az
eltéré oldoszereket az adott helyen feltiintettem. Az IR spektrumok Perkin-Elmer 16PC FT-IR
¢és Jasco FT-IR 4100A késziiléken késziiltek KBr pasztillaban, az ATR mérések Perkin Elmer
FT IR 1600 késziilékkel késziiltek, a sivok megadasa hulldmszamskalan em™ egyseégben tor-
tént. A tomegspektrumok AutoSpecEQ EI+ spektrométeren késziiltek. Az LC/MS méréseket
Agilent 7890A/5975C késziiléken, a GC/MS mérések Agilent 7890 GC gazkromatograftfal ¢s
Agilent 5890 MSD detektoral, az elemanalizist Elementar Vario Microcube berendezésen
végeztiik. Az oszlopkromatografias elvéalasztasok Silica 60 tolteten (70-230 mesh) torténtek.
A vékonyrétegkromatografias vizsgalatoknal Kieselgel 60 Fasq (0.25 mm rétegvastagsag,

Merck) réteget alkalmaztunk

3’,4’-Dibrémacetofenon (32): 14,28 g (71.74 mmol), 4’-bromacetofenon (31) 240 cm® 1,2-
dikléretannal késziilt KPG-keverdvel kevertetett oldatdhoz jeges-vizes hiités mellett 28,6 g
(214.47 mmol, 2.99 ekv.) aluminium-kloridot adtam. 10 perc eltelte utan 0.6 cm® (11.04
mmol, 0.15 ekv.) 60%-os hidrogén-bromid oldatot adtam a reakcioelegyhez, és ujabb 10 perc
utan 4,1 cm® (80.02 mmol, 1.12 ekv.) bromot csepegtettem a reakcidelegyhez, majd megsziin-
tettem a hiitést. 1 nap utin még 4,1 cm® (80.02 mmol, 1.12 ekv.) bromot csepegtettem a reak-
cidelegyhez, majd Gjabb 2 nap elteltével natrium-tioszulfat oldat hozzaadaséaval leallitottam a
reakcidt. A reakcidelegyet vakuumban sziirtem, a szlirlethez 100 ml dikléretant adtam, majd
5%-o0s natium-tioszulfat oldattal extrahaltam a szerves fazist. A szerves fazist ez utdn telitett
sooldattal extrahaltam, majd MgSOj-on széritottam, szlirtem ¢és vakuumban beparoltam. A
kapott nyersterméket diizopropil-éterrel elddrzsoltem, vakuumban sziirtem. Szaradas utdni
tomege: 7,6 g; hozam: 38%. A vegyiiletbdl karakterizalt standard allt rendelkezésemre, mely-

lyel kromatografidsan megyeezett.

(3-Brémfenil)acetat (36): 50 g (289 mmol) 3-brémfenolt (35), 187,5 cm® (1987 mmol, 6.88
ekv.) ecetsavanhidridet és 50 g (609.53 mmol, 2.11 ekv.) izzitott natrium-acetatot kalcium-
kloridos csével zart hiitével felszerelt gomblombikban 2,5 6ran at forraltam. A reakcidelegyet

jeges vizre Ontdttem, a szerves fazist valasztotolcsérben elkiilonitettem. Vizzel, majd telitett
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natrium-hidrogén-karbonat oldattal extrahdltam. Az egyesitett vizes fazist diklormetannal
extrahaltam, a szerves fazist MgSOg4-on szaritottam, sziirtem, vdkuumban beparoltam. A ka-
pott termék tomege 50,4 g; hozam: 81%. A kapott termékbdl karakterizalt standard allt ren-

delkezésemre, mellyel kromatografidsan megegyezett.

4’-Brém-2’-hidroxiacetofenon (37): 50 g (232.5 mmol) (3-bromfenil)acetatot (36) KPG-
keverdvel €s kalcium-kloridos csovel felszerelt, visszafolyd hiitdvel ellatott gdmblombikban
kevertettem, mikozben részletekben 103 g (772.4 mmol, 3.32 ekv.) aluminium-Kkloridot adtam
hozza. A reakcidelegyet ez utan 170°C-os olajfiirdébe helyeztem és 3 6ran at folytattam a
reakcidelegy keverését. Lehiilés utdn a reakcioelegyhez 10%-os sésav és tort jég keverékét
ontdttem, az igy kapott nyersterméket vizgdzdesztillaltam, a kapott olajos termékhez oltdkris-
talyt adtam, a kivalt kristalyokat sziirtem. Tomege: 19,89 g; hozam: 40%. Az adott vegyiilet-

bol rendelkezésemre allt karakterizalt standard, mellyel kromatografidsan megegyezett.

4’,5’-Dibrom-2’-hidroxiacetofenon (34): 15 g (69.75 mmol) 4’-brém-2’-hidroxiacetofenont
(37) 220 cm® szén-diszulfidban oldottam. Az oldathoz kevertetés és jegesvizes hiités mellett
28,52 g (209.3 mmol, 2.2 ekv.) izzitott cink-kloridot adtam, majd 15 perc elteltével 3,8 cm®
(74.17 mmol, 1.06 ekv.) bromot csepegtettem a reakcioelegyhez. 1 nap eltelte utan a kiparol-
gott szén-diszulfidot potoltam. A reakciot 2 nap utan allitottam le 5%-os natrium-tioszulfat
oldat hozzaadasaval. A szerves fazist elvalasztottam, majd a vizes fazist diklormetannal ext-
rahaltam. Az egyesitett szerves fazist MgSQOg-on szaritottam, sziirtem, vakuumban beparol-
tam. A kapott nyersterméket diizopropil-éterrel mostam, majd vdkuumban szlirtem. Szaradas
utan tomege: 9,44 g; hozam: 46%. Op. 131-133,3 °C. *H NMR (360 MHz, CDCls): & (ppm)=
2.62 (s, 3H, Me), 7.32 (s, 1H, 3’-H), 7.93 (s, 1H, 6’-H), 12.13 (s, 1H, OH). **C NMR
(100MHz, CDCls): 6 (ppm)= 26.7 (Me), 113.3 (C-5°), 120.0 (C-1"), 123.6 (C-3°), 132.9 (C-
4%), 134.3 (C-6’), 161.0 (C-2"), 203.0 (C-1). MS: 293.9 [M+], 278.8 [M+-Me, 100%], 250.8
[M+-Ac], 222.8, 142.9. IR (KBr, cm™): v= 3444, 3079, 3041, 3009, 1645, 1603, 1456, 1422,
1367, 1325, 1311, 1252, 1216, 967, 895, 785, 743, 635, 487. Anal. CgHgBr,0, (293,94); sza-
mitott: C, 32.69; H, 2.06; talalt: C, 33.09; H, 2.03.

4°,5’-Dibrom-2’-hidroxikalkon (38): 10 g (34.02 mmol) 4°,5’-dibrom-2’-hidroxiacetofenon
(34) 150 cm® etanolban készitett szuszpenzidjahoz kevertetés mellett 7,12 cm® (136.04 mmol,
4.0 ekv.) 50%-os natrium-hidroxid oldatot adtam, majd még 50 cm® etanolt adtam az elegy-
hez. A kapott oldathoz kevertetés mellett 3,8 cm® (37.42 mmol, 1.1 ekv.) benzaldehidet adtam
¢s még 30 percen at kevertettem az oldatot. A reakcioelegyet 1,5 napon 4t allni hagytam, majd

annyi 10%-os sosavat ontdttem hozza, mig a kémhatasa pH=1 koriili lett. A kivalt csapadékot
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vakuumban szlirtem, vizzel semlegesre mostam ¢és szaritottam. Tomege: 12,79 g; hozam:
98%. Op. 144,4-145.8 °C. *H NMR (360 MHz, CDCls): & (ppm)= 7.37 (s, 1H, 3’-H), 7.46-
7.48 (m, 3H, 3-H, 4-H, 5-H), 7.50-7.54 (d, 1H, B-H, J= 15.5 Hz), 7.68-7.70 (m, 2H, 2-H, 6-
H), 7.95-7.99 (d, 1H, a-H, J=15.1 Hz), 8.11 (s, 1H, 6°-H), 12.75 (s, 1H, OH). *C NMR (100
MHz, CDCl3): & (ppm)= 113.3 (C-5"), 119.0 (C-B), 120.4 (C-1"), 123.8 (C-3"), 128.9 (C-2, C-
6), 129.1 (C-3, C-5), 131.4 (C-4), 132.8 (C-4’), 133.2 (C-6’), 134.1 (C-1), 147.0 (C-n), 162.3
(C-2%), 193.1 (C=0). MS: 380.9 [M+, 100%], 304.9 [M+-Br], 277.8, 249.8, 222.9, 165.1,
131.0, 104.1, 77.0. IR (KBr, cm™): v= 3444, 3061, 3023, 2924, 1639, 1567, 1454, 1360,
1329, 1191, 1033, 729. Anal. C15H19Br,0, (382,05); szamitott: C, 47.16; H, 2.64; talalt: C,
45.80; H, 2.67.

6,7-Dibrémflavon (30): 7,9 g (20.678 mmol) 4’,5’-dibrom-2’-hidroxikalkon (38) 120 cm®
dimetilszulfoxidos oldatahoz 315 mg (1.24 mmol, 0.06 ekv.) jodot adtam, majd az oldatot
enyhe forrasba hoztam ¢és 15 percen keresztiil enyhén refluxoltattam. A reakcioelegyet 2L
jegesvizre ontdttem, melyhez kevés natrium-szulfitot adtam. A kivalt csapadékot vakuumban
szlirtem, vizzel mostam majd diizopropil-éterrel eldorzsdltem €s megszaritottam. Tomege:
7,538 g; hozam: 96%. Op. 230,1-230,8 °C. *H NMR (360 MHz, CDCl3): & (ppm)= 6.82 (s,
1H, 3-H), 7.54 (m, 3H, 3°,4°,5’-H) 7.88-7.90 (d, 2H, 2’-H,6’-H, J=6.5 Hz), 7.93 (s, 1H, 8-H),
8.45 (s, 1H, 5-H). *C NMR (90 MHz, CDCls): & (ppm)= 107.7 (C-3), 121.7 (C-8), 123.4 (C-
6), 124.1 (C-4a), 126.3 (C-2’, 6’-C), 129.2 (C-3°, 5°-C), 130.2 (C-4’), 130.4 (C-7), 131.1 (C-
1’), 132.1 (C-5), 154.7 (C-8a), 163.8 (C-2), 176.4 (C-4). MS: 379.9 [M+, 100%], 351.9,
277.8, 249.8, 163.0, 140.9, 102.0. IR (KBr, cm™): v= 3444, 3054, 3008, 1637, 1610, 1592,
1454, 1415, 1349, 911, 903, 769, 683. Anal. C15sHgBr,0, (380,03); szamitott: C, 47.41; H,
2.12; talalt: C, 47.30; H, 2.06.

A 40 a-i és 43 a-b vegyiiletek eldallitasnak altalanos modszere: 95 mg (0.25 mmol) vagy
190 mg (0.5 mmol) 6,7-dibroflavont (30), 2.3 ekv. boronsavat (39 a-i), 10 mol%
tetrakisz(trifenilfoszfin)palladium(0)-ot és 3 ekv. 2M vizes Cs,COsoldatot 1,4-dioxan:metanol
(5:1 v/v) oldészerelegyben (0.25 mmol 30-hoz 3 cm® dioxan és 0.6 cm® MeOH, 0.5 mmol-hoz
5 cm® dioxan és 1 cm® MeOH elegyét hasznaltam), nyomasallo csében, argon atmoszféra
alatt, 100°C-on kevertettem. A reakciok lefolyasat vékonyréteg kromatografidval kovettem, a
reakciokat a kiindulasi anyag teljes atalakulasa utan allitottam le. A reakcioelegyeket MgSO,-

on szaritottam, szlirtem, vakuumban beparoltam, a kapott nyersterméket tisztitottam.

2,6,7-Trifenil-4H-kromén-4-on (40a): Reakci6id6é: 6 ora; hozam: 126 mg (67%), 190 mg
(0.5 mmol) 30-bol kiindulva. Oszlopkromatografiaval, heptan-etilacetat (4:1) eluenssel tiszti-
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tottam. Op. 132-134 °C. *H NMR (300 MHz, CDCls): 3 (ppm)= 6.94 (s, 1H, 3-H), 7.18-7.32
(m, 10H, 2-H, 3”-H, 4”-H, 5”-H, 6”-H, 1’"-H, 2°”-H, 3’”-H, 4"”-H, 5°”-H), 7.56-7.59 (m,
3H, 3°-H, 4’-H, 5’-H), 7.68 (s, 1H, 8-H), 7.98-8.01 (dd, 2H, 2°-H, 6°-H), 8.31 (s, 1H, 8-H).
13C NMR (75 MHz, CDCls): 5 (ppm)= 107.6 (C-3), 119.7 (C-8), 122.7 (C-4a), 126.3 (C-2",
C-6"), 127.0, 127.3 (47-C, 4°-C), 127.6 (C-4), 128.0, 128.1 (C-2”,C-67, C-2"", C-6""), 129.1
(C-3°, C-5°), 129.6, 129.9 (C-3”, C-5”, C-3°”, C-5""), 131.6 (C-5), 131.7 (C-1"), 138.4 (C-6),
139.7, 139.8 (C17, C-1""), 146.7 (C-7), 155.3 (C-8a), 163.6 (C-2), 178.2 (C-4). IR (ATR, cm’
b: v= 3401, 3059, 3024, 2926, 1633, 1614, 1602, 1451, 1425, 1356, 777, 764, 695. Anal.
CarH10; (374.43), szamitott: C, 86.61; H, 4.85; talalt: C 85.37; H 4.67.

6,7-Bisz(3-metoxifenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (40b): Reakcididd: 2,5 6ra; hozam: 81 mg
(75%), 95 mg (0.25 mmol) 30-bdl kiindulva. Oszlopkromatografiaval, heptan-etilacetat (4:1)
eluenssel tisztitottam. Op. 158-159 °C. *H NMR (300 MHz, CDCls): & (ppm)=3.67 (s, 3H),
3.68 (s, 3H) (3”-OMe, 3°’-OMe), 6.73-6.76 (m, 2H, 4”-H, 4°”-H), 6.80-6.88 (m, 4H, 2”-H,
6”-H, 2°”-H, 6’-H), 6.95 (s, 1H, 3-H), 7.16-7.26 (m, 2H, 5”-H, 5°”-H), 7.55-7.56 (m, 3H, 3’-
H, 4’-H, 5°-H), 7.70 (s, 1H, 8-H), 7.98-8.01 (m, 2H, 2°-H, 6°-H), 8.32 (s, 1H, 5-H). *C NMR
(75 MHz, CDCls): 6 (ppm)= 55.2 (3”-OMe, 3°”-OMe), 107.6 (C-3), 113.3, 113.7 (C-4”, C-
4°”),114.9, 115.0 (C-27, C2’”), 119.5 (C-8), 121.9, 122.3 (C-6”, C-6’"), 122.7 (C-4a), 126.3
(C-2°, C-6”), 127.1 (C-4°), 129.0, 129.2 (C-57, C-5’), 129.1 (C-3’, C-5°), 131.67 (C-5),
131.70 (C-1°), 138.3 (C-6), 141.0, 141.1 (C-17, C-1""), 146.5 (C-7), 155.4 (C-8a), 159.9,
159.2 (C-3, C-3""), 163.6 (C-2), 178.2 (C-4). IR (ATR, cm™): v= 3058, 2938, 2833, 1636,
1603, 1574, 1450, 1427, 1417, 1355, 1287, 1220, 1206, 1020, 770, 684. Anal. CyH20,
(434.48), szamitott: C, 80.17; H, 5.10; talalt: C, 78.14; H, 5.11.

6,7-Bisz(4-metoxifenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (40c): Reakci6idé: 4 ora; hozam: 76 mg
(70%), 95 mg (0.25 mmol) 30-bdl kiindulva. Oszlopkromatografiaval, heptan-etilacetat (4:1)
eluenssel tisztitottam. Op. 192-194 °C. *H NMR (300MHz, CDCls): & (ppm)= 3.83 (s, 3H),
3.84 (s, 3H) (47-OMe, 4’-OMe), 6.79-6.87 (m, 4H, 3”-H, 5”-H, 3’”-H, 5°”-H), 6.98 (s, 3H,
3-H), 7.10-7.17 (m, 4H, 2”-H, 6”-H, 2°”-H, 6°”-H), 7.56-7.58 (m, 3H, 3’-H, 4’-H, 5’-H), 7.63
(s, 1H, 8-H), 7.98-8.01 (m, 2H, 2°-H, 6’-H), 8.24 (s, 1H, 5-H). **C NMR (75 MHz, CDCls): §
(ppm)= 55.17, 55.20 (4”-OMe, 4°”-OMe), 107.6 (C-3), 113.5, 113.6 (C-2”, C-6”, C-2’”, C-
6’”), 119.4 (C-8), 122.4 (C-4a), 126.3 (C-2’, C-6"), 127.0 (C-4"), 129.0 (C-3°, C-6"), 130.8,
131.0 (C-37, C-57, C-3°”, C-5""), 131.6 (C-5), 131.8 (C-1"), 132.25, 132.28 (C-17, C-1""),
138.0 (C-6), 146.3 (C-7), 155.2 (C-8a), 158.6, 159.1 (C-4”, C-4’"), 163.5 (C-2), 178.3 (C-4).
IR (ATR, cm™): v=13073, 3023, 2997, 2951, 2928, 2901, 2833, 1643, 1606, 1513, 1448, 1433,
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1353, 1245, 1176, 1020, 829, 782, 692. Anal. Cy9H2,04 (434.48), szamitott: C, 80.17; H, 5.10;
talalt: C, 82.06; H, 5.03.

6,7-Bisz(3-fluorfenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (40d): Reakcioid6: 2,5 o6ra; hozam: 57 mg
(56%), 95 mg (0.25 mmol) 30-bdl kiindulva. Oszlopkromatografiaval, heptan-etilacetat (4:1)
eluenssel tisztitottam. Op. 177-179 °C. *H NMR (300 MHz, CDCls): & (ppm)= 6.88-7.07 (m,
7H, 3-H, 2”-H, 5”-H, 6”-H, 2°’”-H, 5°”-H, 6’”-H), 7.21-7.32 (m, 2H, 4”-H, 4’-H), 7.55-7.61
(m, 3H, 3°-H, 4’-H, 5°-H), 7.68 (s, 1H, 8-H), 7.97-8.00 (m, 2H, 2°-H, 6’-H), 8.29 (s, 1H, 5-H).
13C NMR (75 MHz, CDCly): § (ppm)= 107.6 (C-3), 114.127-114.405, 114.696-114.975 (C-
47, C-4’», J=20.9 Hz), 116.320-116.597, 116.614-116.889 (C-2”, C-2’”, J=20.7 Hz), 119.9
(C-8), 123.0 (C-4a), 125.311-125.351, 125.574-125.612 (C-6”, C-6’”, J=3.0 Hz), 126.4 (C-2’,
C-6”), 127.5 (C-4%), 129.1 (C-3°, C-5), 129.642-129.754, 129.814-129.926 (C-5”, C-5”,
J=8.4 Hz), 1315 (C-1°), 131.9 (C-5), 137.038-137.065 (C-6, J=2.0 Hz), 141.4, 1415 (C-17,
C-1"), 145.217-145.244 (C-7, J=2.0 Hz), 160.794-164.059, 160.846-164.117 (C-3”, C-3"”,
J= 245.1 Hz), 163.9 (C-2), 178.0 (C-4). IR (ATR, cm™): v= 3063, 2918, 1641, 1622, 1611,
1606, 1578, 1575, 1359, 874, 837, 775, 687, 683. Anal. Cy7H16F,0, (410,41), szamitott: C,
79.02; H, 3.93; talalt: C, 78.68; H, 3.94.

6,7-Bisz(4-fluorfenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (40e): Reakcidid6: 3,5 ora; hozam: 60 mg
(59%), 95 mg (0.25 mmol) 30-bdl kiindulva. Oszlopkromatografiaval, heptan-etilacetat (4:1)
eluenssel tisztitottam. Op. 207-209 °C. *H NMR (300 MHz, CDCls): & (ppm)= 6.90 (s, 1H, 3-
H), 6.94-7.04 (m, 4H, 3”-H, 5”-H, 3°”-H, 5°”-H), 7.11-7.22 (m, 4H, 2”-H, 6”-H, 2’”-H, 6””-
H), 7.54-7.60 (m, 3H, 3°-H, 4’-H, 5°-H), 7.63 (s, 1H, 8-H), 7.96 (m, 2H, 2’-H, 6°-H), 8.24 (s,
1H, 5-H). 3C NMR (75 MHz, CDCls): & (ppm)= 107.6 (C-3), 114.960-115.244, 115.156-
115.441 (C-3”, C-5”, C-3"”, C-5"”, J=21.3 Hz), 119.6 (C-8), 122.8 (C-4a), 126.2 (C-2’, C-6"),
127.3 (C-4), 129.0 (C-3°, C-5"), 131.159-131.268, 131.359-131.466 (C-2”, C-6”, C-2’”, C-
6’7, J=8.1 Hz), 131.6 (C-1"), 131.7 (C-5), 135.439-135.486, 135.495-135.543 (C-17, C-1"",
J=3.6 Hz), 137.2 (C-6), 145.4 (C-7), 155.3 (C-8a), 160.353-163.627, 160.645-163.932 (C-4”,
C-4>», J= 246.0 Hz), 163.5 (C-2), 177.9 (C-4). MS: 410.1 [M+, 100%], 306.9, 280.0, 251.0,
207.0, 102.0. IR (ATR, cm™): v= 3053, 2920, 1642, 1617, 1605, 1436, 1352, 1214, 909, 831,
771, 691. Anal. Cy;H16F20; (410,41), szamitott: C, 79.02; H, 3.93; talalt: C, 79.90; H, 3.85.

6,7-Bisz(3-klorfenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (40f): Reakcioidd: 2,5 ora; hozam: 74 mg
(66%), 95 mg (0.25 mmol) 30-bol kiindulva. Oszlopkromatografiaval, heptan-ctilacetat (4:1)
eluenssel tisztitottam. Op. 161,5-163,7 °C. *H NMR (300 MHz, CDCls): & (ppm)= 6.91 (s,
1H, 3-H), 6.98-7.05 (m, 2H, 4”-H, 4°-H), 7.16-7.33 (m, 6H, 2-H, 5"-H, 6”-H, 2""-H, 5""-H,
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6°-H), 7.56-7.59 (m, 3H, 3°-H, 4°-H, 5°-H), 7.65 (s, 1H, 8-H), 7.96-7.99 (m, 2H, 2’-H, 6°-H),
8.26 (s, 1H, 5-H). *C NMR (75 MHz, CDCls): & (ppm)= 107.64 (C-3), 119.8 (C-8), 123.1 (C-
4a), 126.2 (C-2°, C-6"), 127.4, 127.4 (C-4”, C-4""), 127.86, 127.93 (C-2”, C-2°7), 128.1 (C-
4%),129.1 (C-3°, C-5%), 129.2, 129.3 (C-57, C-5"), 129.4, 129.7 (C-6, C-6°7), 131.4 (C-1),
131.8 (C-5), 134.1, 134.2 (C-3”, C-3°7), 136.7 (C-6), 140.96, 140.99 (C-17, C-1°"), 144.8 (C-
7), 155.4 (C-8a), 163.7 (C-2), 177.8 (C-4). IR (ATR, cm™): v= 3444, 3061, 1649, 1620, 1449,
1356, 788, 774, 687. Anal. Cy7H1Cl,0, ( 443,32), szamitott: C, 73.15; H, 3.64; talalt: C,
72.15; H, 3.54.

6,7-Bisz(4-klorfenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (40g): Reakci6idé: 2,5 ora; hozam: 100 mg
(66%), 95 mg (0.25 mmol) 30-bol kiindulva. Oszlopkromatografiaval, heptan-etilacetat (4:1)
eluenssel tisztitottam. Op. 222-224 °C. *H NMR (300 MHz, CDCls): & (ppm)= 6.94 (s, 1H, 3-
H), 7.09-7.17 (m, 4H, 3”-H, 5’-H, 3°”-H, 5’-H), 7.24-7.33 (m, 4H, 2”-H, 6”-H, 2°”-H, 6”-
H), 7.56-7.61 (m, 3-H, 3’-H, 4’-H, 5’-H), 7.64 (s, 1H, 5-H), 7.96-8.00 (m, 2H, 2’-H, 6’-H),
8.23 (s, 1H, 5-H). *C NMR (75 MHz, CDCl3): & (ppm)= 107.6 (C-3), 119.8 (C-8), 123.0 (C-
43), 126.4 (C-2°, C-6’), 127.4 (C-4’), 128.5, 128.6 (C-2”, C-6”, C-2"”, C-6"), 129.1 (C-3”, C-
57), 130.8, 131.1 (C-37, C-57, C-3"”, C-57), 131.5 (C-17), 131.9 (C-5), 133.5, 134.1 (C-4~,
C-4’"), 137.1 (C-6), 137.79, 137.84 (C-1",C-1°"), 145.3 (C-7), 155.5 (C-8a), 163.9 (C-2),
178.0 (C-4). IR (ATR, cm'l): v=3056, 2919, 1634, 1616, 1448, 1434, 1355, 1088, 1010, 834,
765, 733, 682. Anal. C,7H16Cl,0; ( 443,32), szamitott: C, 73.15; H, 3.64; talalt: C, 71.05; H,
3.72.

6,7-Bisz(3-trifluormetilfenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (40h): Reakcioidd: 5,5 ora; hozam:
92 mg (72%), 95 mg (0.25 mmol) 30-bol kiindulva. Oszlopkromatografiaval, heptan-etilacetat
(4:1) eluenssel tisztitottam. Op. 185-187 °C. 'H NMR (360 MHz, CDCls): & (ppm)= 6.91 (s,
1H, 3-H), 7.33-7.46 (m, 6H, 2”-H, 5”-H,6”-H, 2-H’”, 5°”-H, 6’-H), 7.51-7.58 (m, 5H, 3’-H,
4’-H, 5°-H, 2”-H, 2°7-H), 7.72 (s, 1H-8-H), 7.96-7.99 (m, 2H, 2’-H, 6’-H), 8.32 (s, 1H, 5-H).
B3C NMR (75 MHz, CDCls): § (ppm)= 107.8 (C-3), 119.9 (C-8), 121.879-125.489, 121.935-
125.546 (3”-CF3, 3°7-CF3, J= 270.8 Hz), 123.4 (C-4a), 124.0-124.7 (C-4”, C-4’"), 126.3 (C-
2°, C-6"), 126.348, 126.800 (C-27, C-2°”), 127.6 (C-4’), 127.8, 128.9 (C-5”, C-5""), 129.2 (C-
3’, C-5%), 130.507-130.938, 130.728-131.159 (C-3”, C-3°”, J= 32.3 Hz), 131.5 (C-1"), 131.9
(C-5), 132.9, 133.1 (C-6, C-6"), 136.8 (C-6), 139.8, 139.9 (C-17, C-1°"), 144.9 (C-7), 155.7
(C-8a), 163.9 (C-2), 177.8 (C-4). IR (ATR, cm™): v= 3065, 3044, 1643, 1622, 1327, 1155,
1118, 1096, 1074, 807, 768, 708, 703, 679, 653. Anal. CyoH16FsO, (510,43), szamitott: C,
68.24; H, 3.16; talalt: C, 68.01; H, 3.23.
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6,7-Bisz(4-trifluormetilfenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (40i): Reakci6id6: 2 ora; hozam: 97
mg (76%), 95 mg (0.25 mmol) 30-bdl kiindulva. A nyersterméket diizopropil-éteres mosassal
tisztitottam meg. Op. 208-209 °C. *H NMR (300 MHz, CDCls): & (ppm)= 6.92 (s, 1H, 3-H),
7.25-7.38 (m, 4H, 2”-H, 6”-H, 2°”-H, 6’-H), 7.50-7.57 (m, 7H, 3’-H, 4’-H, 5’-H, 3”-H, 5”-H,
3°-H, 5°”-H), 7.67 (s, 1H, 8-H), 7.94-7.97 (m, 2H, 2”-H, 6”-H), 8.28 (s, 1H, 5-H). *C NMR
(75 MHz, CDCl3): & (ppm)= 107.8 (C-3), 120.2 (C-8), 122.081-125.689, 122.183-125.790
(47-CF3, 4°-CF3, J= 270.6 Hz), 123.4 (C-4a), 125.222-125.271, 125.375-125.425 (C-3”, C-
57, C-3"”, C-5"",J= 3.7 Hz), 126.3 (C-2’, C-6"), 129.2 (C-3’, C-5"), 129.346-129.779 (C-4”,
C-4°7,J=32.5 Hz), 129.9, 130.2 (C-2”, C-6”, C-2’”, C-6’"), 130.3 (C-4’), 131.5 (C-17), 131.9
(C-5), 136.7 (C-6), 142.814-142.874 (C-17, C-1""), 144.9 (C-7), 155.6 (C-8a), 163.9 (C-2),
177.7 (C-4). IR (ATR, cm™): v= 3066, 2919, 2848, 1645, 1617, 1608 1436, 1405, 1324, 1158,
1106, 1066, 839, 774, 690. Anal. CygH16Fs0, (510,43), szamitott: C, 68.24; H, 3.16; talalt: C,
70.27; H, 3.15.

7-(2,6-Dimetilfenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (43a): Reakcioid6: 16 ora; hozam: 32 mg
(40%), 95 mg (0.25 mmol) 30-bdl kiindulva. Oszlopkromatografiaval, heptan-etilacetat (8:1)
eluenssel tisztitottam. Op. 194-194 °C. *H NMR (300 MHz, CDCls): & (ppm)= 2.11 (s, 6H,
2”-Me, 6”-Me), 6.93 (s, 1H, 3-H),7.17-7.29 (m, 4H, 6-H, 3”-H, 4”-H, 5”-H), 7.440-7.444 (d,
1H, 8-H, J= 1.2 Hz), 7.54-7.59 (m, 3H, 3’-H, 4°’-H, 5’-H), 7.96-8.00 (m, 2H, 2’-H, 6’-H),
8.32-8.35 (d, 1H, 5-H, J= 8.1 Hz). *C NMR (75 MHz, CDCls): & (ppm)= 20.7 (2”-Me, 6”-
Me), 107.6 (C-3), 118.3 (C-8), 122.5 (C-4a), 125.8 (C-6), 126.3 (C-2’, C-6"), 126.7 (C-47),
127.5 (C-3”, C-57), 127.8 (C-4’), 129.0 (C-3°, C5°), 131.6 (C-5), 131.7 (C-1°), 139.8 (C-17),
147.6 (C-7), 156.4 (C-8a), 163.4 (C-2), 178.2 (C-4). IR (ATR, cm™): v= 3051, 3022, 2951,
2919, 1636, 1607, 1418, 828, 771, 761, 677. Anal. C3H150, (326,39), szamitott: C, 84.64; H,
5.56; talalt: C, 85.69;H, 5.50.

7-(2,4,6-Trimetilfenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (43b): Reakcioid6: 16 o6ra; hozam: 36 mg
(43%), 95 mg (0.25 mmol) 30-bdl kiindulva. Oszlopkromatografiaval, heptan-etilacetat (8:1)
eluenssel tisztitottam. Op. 219-221 °C. *H NMR (250 MHz, CDCls): & (ppm)= 2.07 (s, 6H,
2”-Me, 6”-Me), 2.38 (s, 3H, 4”-Me), 6.94 (s, 1H, 3-H), 7.01 (s, 2H, 3”-H, 5”-H), 7.24-7.27
(dd, 1H, 6-H), 7.42-7.43 (d, 1H, 8-H, J=1.3 Hz), 7.55-7.58 (m, 3H, 3’-H, 4’-H, 5’-H), 7.96-
8.00 (m, 2H, 2°-H, 6’-H), 8.30-8.33 (d, 1H, 5-H, J= 8.0 Hz). *C NMR (63 MHz, CDCls): &
(ppm)= 20.6 (2”-Me, 6”-Me), 21.0 (4-Me), 107.6 (C-3), 118.6 (C-8), 122.4 (C-4a), 125.7 (C-
6), 126.3 (C-2°, C-6°), 127.0 (C-4’), 128.3 (C-37, C-57), 129.0 (C-3°, C-5’), 131.6 (C-5),
131.8 (C-17), 135.3 (C-17), 137.0 (C-4™), 137.4 (C-2”, C-6), 147.8 (C-7), 156.4 (C-8a),
163.4 (C-2), 178.3 (C-4). MS: + p: 341.4 [M+H™]. IR (ATR, cm™): v= 3060, 3026, 2914,
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2854, 1635, 1622, 1610, 1418, 1367, 833, 772, 764, 683. Anal. CaH20; (340,41), szamitott:
C, 84.68; H, 5.92; talalt: C, 83.79; H, 6.05.

A 41 a-e vegyiiletek eléallitasnak altalanos médszere: 95 mg (0.25 mmol) vagy 190 mg
(0.5 mmol) 6,7-dibroflavont (30), 1.0 ekv. boronsavat (39 e, i-l), 4 mol%
tetrakisz(trifenilfoszfin)-palladium(0)-ot és 3 ekv. 2M vizes Cs,COsoldatot 5 cm® 1,4-dioxan
és 1 cm® metanol elegyében, nyomasalld csOben, argon atmoszféra alatt, kevertettem. A reak-
ciok lefolydsat vékonyréteg kromatografiaval kovettem, a reakcidkat a kiindulasi anyag teljes
atalakuldsa utan allitottam le. A reakcidelegyeket MgSQOy4-0n széritottam, szlirtem, vakuum-

ban beparoltam, a kapott nyersterméket oszlopkromatografiaval tisztitottam.

6-Brom-7-(4-fluorfenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (41a): Reakci6id6: 4 ora; reakcié homér-
séklet: 70°C; hozam: 106 mg (53%), 190 mg (0.5 mmol) 30-bol kiindulva. Oszlopkromatog-
rafiaval, hexan-diklormetan-etilacetat (7:4:1) eluenssel tisztitottam. Op. 205,7-208 °C. 'H
NMR (360 MHz, CDCls): 6 (ppm)= 6.83 (s, 1H, 3-H), 7.15-7.19 (t, 2H, 3”-H, 5”-H), 7.43-
7.47 (q, 2H, 2”-H, 6-H), 7.52-7.54 (m, 4H, 8-H 3°’-H, 4’-H, 5’-H), 7.89-7.90 (d, 2H, 2’-H,
6°-H, J= 5.4 Hz), 8.48 (s, 1H, 5-H). *C NMR (90 MHz, CDCls): & (ppm)= 107.6 (C-3),
115.152-115.392 (C-3”, C-57, J= 21.6 Hz), 119.3 (C-6), 120.6 (C-8), 124.0 (C-4a), 126.2 (C-
2’, C-6%), 129.1 (C-3°, C-57), 130.0 (C-4’), 130.920-131.012 (C-2”, C-6”, J= 8.3 Hz), 131.3
(C-1°), 131.9 (C-5), 135.4 (C-17), 146.9 (C-7), 154.8 (C-8a), 161.415-164.162 (C-4”, J=
247.2 Hz), 163.7 (C-2), 176.7 (C-4). MS: 394.0 [M+], 368.0, 291.9, 257.0, 207.0, 182.9,
157.0 [100%], 128.7, 102.0, 76.0. IR (KBr, cm™): v= 3444, 3042, 1645, 1618, 1604, 1517,
1450, 1423, 1396, 1359, 1227, 915, 835, 769, 686. Anal. CzH1,BrFO; (395,22), szamitott:
C, 63.82; H, 3.06; talalt: C, 64.60; H, 2.98.

6-Brom-7-(4-trifluormetilfenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (41b): Reakci6idd: 9 ora; reakcio
hémérséklet: 70°C; hozam: 42 mg (38%), 95 mg (0.25 mmol) 30-bdl kiindulva. Oszlopkro-
matografidval, heptan-etilacetat (6:1) eluenssel tisztitottam. Op. 230-232 °C. 'H NMR (250
MHz, CDCl3): & (ppm)= 6.88 (s, 1H, 3-H), 7.55-7.64 (m, 6H, 8-H, 3°-H, 4’-H, 5’-H, 2”-H,
6”-H), 7.77-7.80 (d, 2H, 3”-H, 5”-H, J=8.3 Hz), 7.91-7.95 (m, 2H, 2’-H, 6’-H), 8.54 (s, 1H, 5-
H). °C NMR (63 MHz, CDCls): 8 (ppm)= 107.6 (C-3), 118.8 (C-6), 120.6 (C-8), 124.4 (C-
4a), 125.154-125.333 (C-37, C-57), 121.770-126.098 (CF3, J= 272.7 Hz), 126.3 (C-2’, C-6’),
129.1 (C-3’, C5°), 129.6 (C-27, C-6”), 130.2 (C-4"), 130.409-130.929 (C-4”, J= 32.8 Hz),
131.2 (C-17), 132.0 (C-5), 142.885-142.886 (C-1”, J= 0.063 Hz), 146.4 (C-7), 154.9 (C-8a),
164.0 (C-2), 176.6 (C-4). IR (ATR, cm™): v= 3072, 3051, 2922, 1646, 1614, 1603, 1419,
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1396, 1323, 1164, 1159, 1119, 1108, 1072, 1058, 1016, 910, 833, 771, 682, 625, 617. Anal.
CaoH12BrF;0; (445,23) szamitott: C, 59.35; H, 2.72; talalt: C, 57.78; H, 2.78.

6-Brom-7-(4-metilfenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (41c): Reakci6id6: 4,5 ora; reakcidé ho-
mérséklet: 70°C; hozam: 111 mg (57%), 190 mg (0.5 mmol) 30-bdl kiindulva. Oszlopkroma-
tografiaval, heptan-dilkormetan-etilacetat (10:5:1) eluenssel tisztitottam. Op. 174-176 °C. H
NMR (360 MHz, CDCls): 6 (ppm)= 2.44 (s, 3H, Me), 6.58 (s, 1H, 3-H), 7.28-7.38 (q, 4H, 2”-
H, 3”-H, 5”-H, 6”-H), 7.52-7.55 (m, 4H, 8-H, 3°-H, 4’-H, 5°-H), 7.90-7.92 (dd, 2H, 2’-H, 6’-
H), 8.50 (s, 1H, 5-H). **C NMR (75 MHz, CDCls): § (ppm)= 21.4 (Me), 107.6 (C-3), 119.6
(C-6), 120.6 (C-8), 123.8 (C-4a), 126.4 (C-2’, C-6), 129.0 (C-2”, C-67), 129.1 (C-3°, C-5"),
129.2 (C-37, C-57), 130.0 (C-4"), 131.5 (C-1"), 132.0 (C-5), 136.7 (C-4"), 138.7 (C-17), 148.3
(C-7), 155.1 (C-8a), 164.0 (C-2), 177.1 (C-4). MS: + p: 393.0 [M+H™]. IR (ATR, cm™): v=
3033, 2917, 1643, 1599, 1417, 1394, 1357, 814, 764, 682, 621. Anal. C,,H15BrO, (391,26),
szamitott: C, 67.53; H, 3.86; talalt: C, 67.01; H, 3.75.

6-Brom-7-(4-t-butilfenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (41d): Reakci6idd: 6 ora; reakcio homér-
séklet: 70°C; hozam: 113 mg (49%), 190 mg (0.5 mmol) 30-bol kiindulva. Oszlopkromatog-
rafiaval, heptan-dilkérmetan-etilacetat (10:5:1) eluenssel tisztitottam. Op. 216,2-219 °C. H
NMR (360 MHz, CDCls): 6 (ppm)= 1.39 (s, 9H, tBu), 6.83 (s, 1H, 3-H),7.43 (s, 1H, 8-H),
7.48-7.55 (m, 7H, 3’-H, 4’-H, 5’-H, 2”-H, 3”-H, 5”-H, 6-H), 7.88-7.90 (d, 2H, 2’-H, 6’-H,
J= 7.6 Hz), 8.49 (s, 1H, 5-H). *C NMR (90 MHz, CDCls): & (ppm)= 31.3 (tBu-1°), 34.7
(tBu-4°), 107.5 (C-3), 119.3 (C-6), 120.6 (C-8), 123.7 (C-4a), 125.1 (C-3”, C-57), 126.2 (C-
27, C-67), 128.8 (C-2’, C-6°), 129.1 (C-3°, C-57), 129.9 (C-4’), 131.4 (C-1"), 131.8 (C-5),
136.4 (C-17), 148.0 (C-7), 151.6 (C-47), 154.9 (C-8a), 163.6 (C-2), 176.9 (C-4). IR (KBr, cm’
): v= 3444, 3064, 2961, 1649, 1619, 1604, 1450, 1416, 1395, 1358, 835, 774, 687. Anal.
CasH21BrO; (433,34), szamitott: C, 69.29; H, 4.88; talalt: C, 68.87; H, 4.52.

7-(Bifenil-4-il)-6-brom-2-fenil-4H-kromén-4-on (41e): Reakcioido: 4.5 ora; reakcié homér-
séklet: 75°C; hozam: 133 mg (59%), 190 mg (0.5 mmol) 30-bol kiindulva. Oszlopkromatog-
rafiaval, heptan-dilkormetéan-etilacetat (12:4:1) eluenssel tisztitottam. Op. 227,2-228,1 °C. *H
NMR (360 MHz, CDCls): & (ppm)= 6.85 (s, 1H, 3-H), 7.25-7.56 (m, 7H, 3°-H, 4’-H, 5’-H,
2”-H, 3”-H, 5”-H, 6”-H), 7.60 (s, 1H, 8-H), 7.65-7.72 (m, 5H, 2°”-H, 3°”-H, 4°”-H, 5°-H),
7.89-7.92 (d, 2H, 2°-H, 6’-H, J=7.6 Hz), 8.52 (s, 1H, 5-H). *C NMR (90 MHz, CDCls): 5
(ppm)= 107.6 (C-3), 119.2 (C-6), 120.7 (C-8), 123.9 (C-4a), 126.3 (C-2”, C-6"), 126.9 (C-37,
C-57), 127.1 (C-2”, C-6’7), 127.7 (C-4’"), 128.8 (C-2’, C-6’), 129.1 (C-3’, C-57), 129.6 (C-
3’7, C-5°"), 130.0 (C-4’), 131.4 (C-1), 131.8 (C-5), 138.3 (C-17), 140.2 (C-4”), 141.4 (C-
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1°”), 147.6 (C-7), 154.9 (C-8a), 163.7 (C-2), 176.9 (C-4). IR (KBr, Cm'l): v= 3444, 3066,
3031, 1652, 1619, 1448, 1415, 1396, 1355, 768, 687. Anal. Cy;H17BrO; (453,33), szamitott:
C, 71.54; H, 3.78; talalt: C, 70.02; H, 3.95.

A 42 a-e vegyiiletek eléallitasnak altalanos médszere: 190 mg (0.5 mmol) 6,7-dibroflavont
(30), 1.0 ekv. boronsavat [AriB(OH).], 4 mol% tetrakisz(trifenilfoszfin)palladium(0)-ot és 3
ekv. 2M vizes Cs,COzoldatot 5 cm® 1,4-diox4n és 1 cm® metanol elegyében, nyomasalld cso-
ben, argon atmoszféra alatt, 75°C-on kevertettem. A reakciok lefolyasat vékonyréteg kroma-
tografiaval kovettem; a kiinduldsi anyag teljes konverzidja utan 1.3 ekv. boronsavat
[Ar,B(OH);] és még 6 mol% tetrakisz(trifenilfoszfin)palladium(0)-ot adtam a reakcioelegy-
hez, majd argon atmoszféra alatt 100°C-on kevertettem a reakcioelegyeket. A reakciokat vé-
konyréteg kromatografiaval kdvettem és a képzodott ,,mono”-termék teljes atalakulasa utdn
allitottam le. A reakcioelegyeket MgSOg-on szaritottam, szlirtem, vakuumban beparoltam, a

kapott nyersterméket oszlopkromatografiaval tisztitottam.

6-(3-Metoxifenil)-7-(4-trifluormetilfenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (42a): Reakcioid6: (1)
7,5 o6ra, (2) 2,5 ora; hozam: 130 mg (53%). Oszlopkromatografiaval, heptan-dilkérmetan-
etilacetat (9:4:1) eluenssel tisztitottam. Op. 200-201 °C. *H NMR (300 MHz, CDCls): &
(ppm)= 3.68 (s, 3H, OMe), 6.70-6.71 (m, 1H, 2”-H), 6.73-6.76 (m, 1H, 6”-H), 6.81-6.85 (m,
1H, 47-H), 6.95 (s, 1H, 3-H), 7.16-7.21 (t, 1H, 5”-H), 7.36-7.39 (d, 2H, J=8.1 Hz), 7.55-7.61
(m, 5H, 3’-H, 4’-H, 5’-H, 2’”-H, 6°”-H), 7.68 (s, 1H, 8-H), 7.97-8.01 (m, 2H, 2’-H, 6’-H),
8.34 (s, 1H, 5-H). *C NMR (75 MHz, CDCls): & (ppm)= 55.1 (OMe), 107.7 (C-3), 113.4 (C-
4”), 115.2 (C-2”), 119.8 (C-8), 122.195-125.801 (CF3, J=270.5 Hz), 122.4 (C-6"), 123.1 (C-
4a), 125.069-125.217 (C-3°7, C-57), 126.4 (C-2’, C-6’), 127.5 (C-4’), 129.1 (C-3’, C-5’),
129.3 (C-57), 129.529-129.960 (C-4’”, J= 32.3 Hz), 129.9 (C-2’”, C-6"), 131.6 (C-1°), 131.8
(C-5), 138.3 (C-6), 140.4 (C-17), 143.490-143.507 (C-1"", J= 1.3 Hz), 145.0 (C-7), 155.4 (C-
8a), 159.3 (C-37), 163.9 (C-2), 178.0 (C-4). MS: 372.1 [M+, 100%], 429.1, 403.1, 370.0,
342.0, 283.1, 250.9, 202.0, 102.1. IR (ATR, cm™): v= 3066, 2945, 2928, 2904, 2831, 1643,
1607, 1446, 1323, 1209, 1127, 1107, 1067, 1016, 837, 779, 690. Anal. Cy9H19F303 (472,45),
szamitott: C, 73.72; H, 4.05; talalt: C, 72,65; H, 3,96.

6-(4-Metoxifenil)-7-(4-trifluormetilfenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (42b): Reakcioidd: (1)
7,5 ora, (2) 2 6ra; hozam: 85 mg (35%). Oszlopkromatografidval, heptan-etilacetat (6:1)
eluenssel tisztitottam. Op. 193-195 °C. *H NMR (500 MHz, CDCls): & (ppm)= 3.83 (s, 3H,
OMe), 6.80-6.83 (m, 2H, 3”-H, 5”-H), 6.97 (s, 1H, 3-H), 7.07-7.10 (m, 2H, 2”-H, 6”-H),
7.36-7.37 (d, 2H, 2°-H, 6’-H, J=8.0 Hz), 7.57-7.60 (m, 5H, 3’-H, 4’-H, 5’-H, 6’”-H, 5°-H),
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7.66 (s, 1H, 8-H), 7.98-8.00 (dd, 2H, 2°-H, 6°-H), 8.29 (s, 1H, 5-H). *C NMR (125 MHz,
CDCls): & (ppm)=55.2 (OMe), 107.6 (C-3), 113.7 (C-3”, C-5), 119.8 (C-8), 122.951-125.115
(CFs, J=270.5 Hz), 123.1 (C-4a), 125.137-125.225 (C-3"", C-5°"), 126.4 (C-2’, C-6), 127.3
(C-4%), 129.1 (C-3°, C-5°), 129.9 (C-2"”, C-6""), 131.0 (C-2”, C-67), 131.4 (C-1"), 131.6 (C-
17), 131.8 (C-5), 138.1 (C-6), 143.7 (C-1°"), 145.0 (C-7), 155.2 (C-8a), 159.0 (C-4), 163.9
(C-2), 178.1 (C-4). IR (ATR, cm™): v= 3062, 3017, 2957, 2937, 2900, 2836, 1643, 1606,
1433, 1246, 1127, 2207, 1068, 843, 830, 780, 692. Anal. CaoH1gFs0s (472,45), szémitott: C,
73.72; H, 4.05; talalt: C, 73,02; H, 4.10.

7-(Bifenil-4-il)-6-(4-metoxifenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (42c): Reakcioidd: (1) 5 ora, (2)
2,5 ora; hozam: 137 mg (57%). Oszlopkromatografidval, hexan-diklormetan-etilacetat (9:4:2)
eluenssel tisztitottam. Op. 204,5-206,4 °C. *H NMR (360 MHz, CDCls): & (ppm)= 3.77 (s,
3H, OMe), 6.76-6.78 (d, 2H, 3”-H, 5”-H, J=7.9 Hz), 6.85 (s, 1H, 3-H), 7.10-7.12 (d, 2H, 2”-
H, 6”-H, J=7.6 Hz), 7.26-7.28 (d, 2H, 2’”-H, 6’”-H, J=7.6 Hz), 7.31-7.35 (m, 1H, 4”"-H),
7.40-7.44 (m, 2H, 3””-H, 5””-H), 7.51-7.56 (m, 5H, 3’-H, 4’-H, 5’-H, 2””-H, 6”-H), 7.58-
7.60 (d, 2H, 3°”-H, 5°”-H, J=7.6 Hz), 7.63 8s, 1H, 8-H), 7.92-7.94 (d, 2H, 2°’-H, 6’-H, J=5.7
Hz), 8.24 (s, 1H, 5-H). *C NMR (90 MHz, CDCls): § (ppm)= 55.1 (OMe), 107.6 (C-3), 113.5
(C-37, C-57), 119.6 (C-8), 122.8 (C-4a), 126.2 (C-2°, C-6), 126.7 (C-3°”, C-5""), 126.9 (C-
2’7, C-6""), 127.1 (C-4""), 127.4 (C-2"”, C-6"), 128.8 (C-3°, C-57), 129.0 (C-3"”, C-5"7),
130.0 (C-4"), 131.0 (C-27, C-67), 131.5 (C-5), 131.7 (C-6), 132.0 (C-1), 137.9 (C-17), 138.9
(C-4’7), 140.1 (C-17), 140.2 (C-1""), 146.0 (C-7), 155.1 (C-8a), 158.7 (C-4”), 163.3 (C-2),
178.2 (C-4). IR (KBr, cm™): v= 3444, 3051, 3030, 1647, 1619, 1608, 1450, 1433, 1357, 1249,
1177, 835, 771. Anal. C3;H2403 (480,55), szamitott: C, 84.98; H, 5.03; talalt: C, 85.06; H,
4.88.

7-(Bifenil-4-il)-6-(4-fluorfenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (42d): Reakcioido: (1) 5 ora, (2)
2,5 6ra; hozam: 145 mg (62%). Oszlopkromatografiaval, hexan-diklormetan-etilacetat (9:4:2)
eluenssel tisztitottam. 0p.212,1-213,9 °C. *H NMR (360 MHz, CDCl5): & (ppm)= 6.86 (s, 1H,
3-H), 6.91-6.96 (m, 2H, 3”-H, 57-H), 7.14-7.17 (m, 2H, 2”-H, 6”-H), 7.23-7.26 (d, 2H, 2°-H,
6’”-H, J=7.9 Hz), 7.32-7.36 (m, 1H, 4"-H), 7.41-7.45 (m, 2H, 3””-H, 5””-H), 7.51-7.53 (m,
5H, 3’-H, 4’-H, 5°-H, 2”-H, 6”-H), 7.58-7.60 (d, 2H, 3°-H, 5’-H, J= 7.6 Hz), 7.65 (s, 1H,
8-H), 7.93-7.95 (d, 2H, 2°-H, 6°-H), 8.23 (s, 1H, 5-H). *C NMR (90 MHz, CDCls): 5 (ppm)=
107.6 (C-3), 114.957-115.195 (C-3”, C-57, J= 21.4 Hz), 119.7 (C-8), 122.8 (C-4a), 126.2 (C-
2’, C-6°), 126.8 (C-2’7, C-6’), 126.9 (C-3°", C-5"7), 127.3 (C-4""), 127.6 (C-2"”", C-67),
128.8 (C-3°, C-57), 129.0 (C-3”, C-5""), 130.0 (C-4’), 131.426-131.512 (C-2”, C-6”, )= 1.7
Hz), 131.6 (C-5), 131.7 (C-1°), 135.7 (C-17), 137.2 (C-6), 138.4 (C-1""), 140.1 (C-4’"), 140.4
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(C-1"7), 146.1 (C-7), 155.4 (C-8a), 160.639-163.366 (C-4”, J= 245.4 Hz), 163.5 (C-2), 178.1
(C-4). MS: + p: 469.3 [M+H']. IR (KBr, cm™): v= 3445, 3056, 3030, 1647, 1920, 1606, 1451,
1435, 1357, 838, 818. Anal. CasHxuFO, (468,52), szamitott: C, 84.60; H, 4.52; taldlt: C,
82,78; H, 4.36.

7-(Bifenil-4-il)-6-(4-trifluormetilfenil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (42e): Reakcioid6: (1) 5
ora, (2) 2 6ra; hozam: 97 mg (39%). Oszlopkromatografiaval, hexan-diklérmetan-etilacetat
(7:5:1) eluenssel tisztitottam. Op. 205,4-207,6 °C. *H NMR (36 MHz, CDCls): & (ppm)= 6.94
(s, 1H, 3-H), 7.29-7.32 (d, 2H, 2’”-H, 6°”-H, J=7.9 Hz), 7.38-7.43 (m, 3H, 3”-H, 5”-H, 4-
H), 7.48-7.52 (m, 2H, 3””-H, 5”-H), 7.56-7.61 (m, 7H, 3°-H, 4°-H, 5’-H, 2”-H, 6”-H, 2"-H,
6””-H), 7.65-7.67 (d, 2H, 3°”-H, 5°”-H, J=7.6 Hz), 7.76 (s, 1H, 8-H), 8.00-8.02 (m, 2H, 2’-H,
6°-H), 8.33 (s, 1H-5-H). *C NMR (90 MHz, CDCls): & (ppm)=107.8 (C-3), 120.0 (C-8),
122.605-125.606 (CFs, J=270.1 Hz), 122.9 (C-4a), 125.1 (C-3”, C-57), 126.3 (C-2’, C-6"),
127.0 (C-2°», C-3°7, C-5°7, C-6"), 127.6 (C-2"”, C-4", C-6""), 128.8 (C-2”, C-6), 129.1
(C-3°, C-5), 129.4 (C-4”), 130.0 (C-4’), 130.2 (C-3", C-5"7), 131.6 (C-1°), 131.8 (C-5),
136.8 (C-6), 138.1 (C-4""), 140.0 (C-17"), 140.6 (C-1""), 143.5 (C-17), 146.2 (C-7), 155.7 (C-
8a), 163.7 (C-2), 178.0 (C-4). IR (KBr, cm™): v= 3445, 3059, 3031, 1645, 1620, 1451, 1436,
1357, 1325, 1166, 1124, 1069, 843, 771. Anal. C34H,;F30; (518,52), szamitott: C, 78.75; H,
4.08; talalt: C, 77,89; H, 4.14.

(E)-terc-Butil-3-(6-brém-4-oxo-2-fenil-4H-kromén-7-il)akrilat (45a): 95 mg (0.25 mmol)
30, 124 pl 44a (3.4 ekv.), 104 ul EtzN (3 ekv.) 3.4 mg (6 mol%) Pd(OAcC), és 6.6 mg (10%)
PPh; 5 cm® DMPF-dal készitett oldatat nyomasalloé csében, argon atmoszféra alatt 100°C-on
24 oran keresztiil kevertettem. A reakcidelegyet beparoltam, a kapott nyersterméket oszlop-
kromatografiasan, toluol-kloroform-etilacetat (10:4:1) eluenssel tisztitottam. Hozam: 33 mg
(32%). Op. 169,5-171,4 °C. *H NMR (360 MHz, CDCls): & (ppm)=1.57 (s, 9H, t-Bu), 6.45-
6.90 (d, 1H, B-H, J=15.8 Hz), 6.82 (s, 1H, 3-H), 7.51-7.57 (m, 3H, 3’-H, 4’-H, 5’-H), 7.80 (s,
1H, 8-H), 7.89-7.91 (m, 2H, 2’-H, 6’-H), 7.96-8.00 (d, 1H, a-H, J=15.8 Hz), 8.42 (s, 1H, 8-
H). *C NMR (90 MHz, CDCls): & (ppm)= 28.1 (t-Bu-1°), 81.3 (t-Bu-3°), 107.6 (C-3), 117.0
(C-8), 120.7 (C-6), 125.2 (C-4a), 125.9 (C-pB), 126.2 (C-2’, C-67), 129.0 (C-3°, C-5°), 129.9
(C-4%), 131.0 (C-17), 131.9 (C-5), 139.9 (C-7), 140.3 (C-a), 154.9 (C-8a), 163.8 (C-2), 164.8
(C=0), 176.4 (C-4). IR (KBr, cm™): v= 3446, 3071, 3002, 2978, 2932, 1707, 1645, 1616,
1450, 1416, 1367, 1357, 1287, 1157, 982, 910, 771, 686. Anal. C;;H19BrOy4 (427,29), szami-
tott: C, 61.84; H, 4.48; talalt: C,60.90; H, 4.81.
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(E)-6-Brém-7-(3-hidroxi-3-metilbut-1-enil)-2-fenil-4H-kromén-4-on (45b): 190 mg (0.5
mmol) 30, 178 ul 44b (3.4 ekv.), 210 ul EtsN (3 ekv.) és 24.5 mg (6 mol%) Pd(dppf)Cl,.DCM
5 cm® DMF-dal készitett oldatat nyomasallé csében, argon atmoszféra alatt 100°C-on 24 éran
keresztiil kevertettem. A reakcidelegyet beparoltam, a kapott nyersterméket oszlopkromatog-
rafiasan, toluol-kloroform-MeOH (10:30:1) eluenssel tisztitottam. Hozam: 104 mg (54%).
Op. 187-188.8 °C. 'H NMR (360 MHz, CDCls): & (ppm)= 1-50 (s, 6H, Me, Me’), 2.17 (s, 1H,
OH), 6.46-6.50 (d, 1H, B-H, J= 15.8 Hz), 6.82 (s, 1H, 3-H), 6.99-7.04 (d, 1H, a-H, J=15.8
Hz), 7.53-7.55 (m, 3H, 3’-H, 4’-H, 5°-H), 7.70 (s, 1H, 8-H), 7.92-7.94 (m, 2H, 2’-H, 6’-H),
8.39 (s, 1H, 5-H). **C NMR (90 MHz, CDCl3): & (ppm)= 29.7 (Me, Me’), 69.6 (C-y), 106.7
(C-3), 116.7 (C-8), 119.2 (C-6), 122.2 (C-B), 123.1 (C-4a), 126.4 (C-2’, C-6), 128.3 (C-4’),
129.0 (C-3°, C-5’), 130.8 (C-1), 131.9 (C-5), 142.1 (C-7), 146.7 (C-a), 154.8 (C-8a), 162.8
(C-2), 175.6 (C-4). MS: 385.0 [M+], 369.0, 327.0, 305.1 [100%)], 263.1, 184.9, 129.1, 102.0,
77.0.n IR (KBr, cm™): v= 3447, 3068, 2969, 2928, 1619, 1595, 1572, 1546, 1449, 1420, 1360,
1154, 910, 771, 687. Anal. CyH17BrO; (385,25), szamitott: C, 62.35; H, 4.45; talalt: C,
61.83; H, 4.69.

(2E, 2’E)-terc-Butil-3,3’-(4-0x0-2-fenil-4H-kromén-6,7-diil)diakrilat (46a): 95 mg (0.25
mmol) 30, 124 ul 44a (3.4 ekv.), 104 ul EtzN (3 ekv.) 3.4 mg (6 mol%) Pd(OAC), és 11.9 mg
(10%) XPhos 5 cm® DMF-dal készitett oldatat nyomasallo csGben, argon atmoszféra alatt
100°C-on 24 o6ran keresztiil kevertettem. A reakcioelegyet beparoltam, a kapott nyersterméket
oszlopkromatografiasan, toluol-kloroform-etilacetat (5:3:1) eluenssel tisztitottam. Hozam: 67
mg (59%). Op. 179.9-181.8 °C. *H NMR (360 MHz, CDCls): § (ppm)= 1.56, 1.57 (s, 9H, 9H,
t-Bu, t-Bu’), 6.40-6.44, 6.43-6.48 (d, 1H, 1H, B-H, p’-H, J= 15.8 Hz), 6.82 (s, 1H, 3-H), 7.52-
7.57 (m, 3H, 3°-H, 4’-H, 5’-H), 7.73 (s, 1H, 8-H), 7.88-7.97 (m, 4H, 2’-H, 6’-H, a-H, o’-H),
8.39 (s, 1H, 5-H). *C NMR (90 MHz, CDCls): & (ppm)= 28.1 (t-Bu-1°, t-Bu’-1°), 80.9, 81.3
(t-Bu-3°, t-Bu’-3°), 107.6 (C-3), 116.8 (C-8), 124.2 (C-4a), 125.0 (C-B, C-p’) 126.2 (C-2’, C-
6’), 126.5 (C-4’), 129.1 (C-3°, C-5"), 131.2 (C-6), 131.7 (C-17), 131.9 (C-5), 138.4, 138.7 (C-
a, C-a’), 139.8 (C-7), 156.1 (C-8a), 163.7 (C-2), 164.8, 165.3 (C=0, C=0’), 177.4 (C-4). IR
(KBr, cm™): v= 3438, 3064, 2978, 2932, 1710, 1655, 1451, 1441, 1366, 1357, 1318, 1293,
1231, 1152, 976, 862, 849, 772, 689. Anal. CagH300¢ (474,54), szamitott: C, 73.40; H, 6.37,
talalt: C, 72.91; H, 6.02.

(E)-terc-Butil-3-[7-(4-fluorfenil)-4-oxo-2-fenil-4H-kromén-6-ilJakrilat (48): 99 mg (0.25
mmol) 41a, 128 ul 44a (3.5 ekv.), 104 ul EtsN (3 ekv.) 3.4 mg (6 mol%) Pd(OAC), és 7.5 mg
(11%) PPhs 5 cm® DMF-dal készitett oldatat nyomasallo csBben, nitrogén atmoszféra alatt

140°C-on 7 6ran keresztiil kevertettem. A reakcioelegyet beparoltam, a kapott nyersterméket
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oszlopkromatografiasan, toluol-diklérmetan-etilacetat (4:4:1) eluenssel tisztitottam. Hozam:
54 mg (49%). Op. 196.3-198.2 °C. *H NMR (360 MHz, CDCls): & (ppm)= 1.50 (s, 9H, t-Bu),
6.52-6.56 (d, 1H, B-H, J= 15.8 Hz), 6.86 (s, 1H, 3-H), 7.17-7.21 (m, 2H, 3’-H, 5’-H), 7.35-
7.39 (m, 2H, 3”-H, 5”-H) 7.52-7.60 (m, 5H, 8-H,2’-H, 4’-H, 6’-H, a-H), 7.92-7.95 (dd, 2H,
27-H, 6”-H), 8.55 (s, 1H, 5-H). **C NMR (90 MHz, CDCls): & (ppm)= 28.1 (t-Bu-1°), 80.6 (t-
Bu-3°), 107.6 (C-3), 115.544-115.785 (C-3”, C-5”, J= 21.7 Hz), 119.5 (C-8), 122.9 (C-5),
123.0 (C-4a), 124.4 (C-p) 126.2 (C-2’, C-6’), 129.1 (C-3°, C-5’), 130.7 (C-6), 131.149-
131.239 (C-2”, C-6”, J=8.1 Hz),131.3 (C-1"), 131.4 (C-17), 131.7 (C-4’), 140.1 (C-a), 146.9
(C-7), 156.1 (C-8a), 161.527-164.277 (C-4”, J= 247.5 Hz), 163.6 (C-2), 165.7 (C=0), 177.7
(C-4). MS: + p: 443.5 [M+H", 100%], 885.0 [2M+H"]. IR (KBr, cm™): v= 3430, 3063, 3033,
3002, 2979, 2931, 1706, 1651, 1637, 1609, 1516, 1451, 1358, 1152, 848, 772, 690. Anal.
CagH23FO4 (442,48), szamitott: C, 76.00; H, 5.24; talalt: C, 76.54; H, 5.04.
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