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Absztrakt

TDK munkam soran két onmagaban is 0jszerli boran katalizalt aldehid atalakitdson dolgoztam. Ezek koziil
az els6 egy szelektiv redukcid, ami a mai modern organokatalizis egy fontos kutatasi teriilete. Ebben a
reakcioban telitetlen aldehideket redukaltam Hantzsch-észterrel borankatalizator jelenlétében, és ezzel
szelektiven telitett aldehideket allitottam el6. Ezzel a reakciotipussal a mar a XX. szazadban szamos cikk
foglakozott, de ezek a reakcidk egytdl egyig fémkatalizator mellett mitkodtek 1231 Attord eredményt értek
el a témaban Benjamin List és tarsai [l mivel neki sikeriilt fémkatalizator nélkiil aldehideket szelektiven
redukalni. Azonban ez a modszer korlatozott funkcios csoport tolerancia mellett miikodott, és kozépmagas
katalizdtor mennyiség mellett, ellenben a mi mddszeriinkkel, ami 0,3% katalizator mennyiség mellett

széleskorben mukodik szelektiven.

Munkam sordn elsésorban a reakcié koriilményeinek optimalizalasaval, a kiterjeszthetdség elkészitésével
¢és a kiindulasi aldehidek eldallitasaval foglalkoztam. A kiterjeszthetdség vizsgéalata soran Osszesen 25
terméket allitottam el6, ezek koziil az irodalomban korabban nem ismert termékeket izolaltam FLASH

kromatografia segitségével.

A masodik reakcioként egy aldol kondenzacidval foglalkoztam, ahol alifas aldehideket alakitottam at o, 3-
mint az elsd reakcid esetében, azaz optimalizaltam a reakcid koriilményeit, majd elkészitettem a reakcid

Kiterjeszthetéségét. Itt 6sszesen 18 terméket allitottam eld.

A két reakciot megvizsgaltam egymas utan is, mint tandem reakcid, ami szintén egy Ujszerli eredmény,
mivel a korabbi irodalomban fahéjaldehid szarmazékokbdl csak fémkatalizis mellett sikertilt o, B-telitetlen

észtereket eloallitani.

A munkam sordn kiértékeléshez, 300 MHz NMR késziiléket, gdzkromatografiat, és vékonyréteg

kromatografiat hasznaltam, mig feldolgozdshoz FLASH oszlop kromatografiat.
O

D 5 ora, 0,03 ekv. katalizator, 40°C = MeC(OEt), (3 ekv.)
J a, D03 . Katalizator, 0 e 3 (3 ekv. |
@/\/\O - @N\ - \"L\OE‘E +2 EtOH
B(4-C4F H),Mes (10%)

1.1 ekv. Hantzsch-észter, 1:1 DME-CDCl,

Dioxan (2M)
70°C, 3 nap

1.abra A munkam sordn vizsgalt reakcid Osszefoglaldja
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Roviditések jegyzéke

CDCl3 deuteralt kloroform

DME 1,2-dimetoxietan

DCM diklérmetan

DMBI 4-(1,3-dimetil-2,3-dihidro-1 H-benzimidazol-2-il)fenil)dimetil-amin
DMF N,N-dimetilformamid

DEE 1,1-dietoxi-etan

FLP Frusztralt Lewis-par

Mes 2,4,6-trimetilfenilcsoport

THF tetrahidrofuran

DBU 1,8-diazabiciklo[5.4.0Jundec-7-én
MTBE 2-metoxi-2-metil-propan

EtOAC etil-etanoat

Et.O dietil-éter

CesDs deuteralt benzol

NADH nikotinamid-adenin-dinukleotid

NMR magneses magrezonancia spektroszkopia
GC gazkromatografia

Cyrene (1R)-7,8-Dioxabiciklo[3.2.1]oktan-2-0n
Kolidin 2,4,6-trimetil-piridin

TMB 3,3',5,5'-tetrametil[1,1'-bifenil]-4,4'-diamin
VRK vékonyréteg kromatografia

GC-MS gazkromatografia-tomegspektrometria
PEG polietilén-glikol



Bevezetés

Az aldehidek széleskoriien elterjedt, konnyen hozzaférhetd, de reaktiv vegyiiletek. K6zonséges
reakciokoriilmények kozott is képesek onkondenzaciora Il oxidaciora [, s e folyamatok
visszaszoritdsa gyakran jelentds kihivast jelent. Az aldehidek eldallitasi reakcidiban és
atalakitasuk soran gyakori szelektivitasi problémat okoz az, hogy az aldehid csoport képes

oxidalédni, és redukalodni B,

Az a,B-telitetlen aldehidek, énalok szelektiv redukcidja mind a mai napig aktivan kutatott
teriilete a szerves kémidnak. Alapvetden kétféle szelektiv redukcid lehetséges, az elsé az,
amikor a konjugélt szén-szén kettds kotés telitddik, ekkor az oxocsoport nem redukalodik, €s
egy 2a telitett aldehidet kapunk termékként. A masodik esetben a redukcid kizardlag az
oxocsoportot €érinti, és ekkor egy telitetlen alkohol lesz a termék. Az els6 esettel foglalkozik
tobbek kozott Benjamin List is, aki organokatalitikus megkozelitéssel tudott kiemelkedden jo

szelektivitast elérni (2021, Kémiai Nobel-dij).

WO WQ . ©/\/\OH

1a 2a 14
Kutaté munkém soran az aldehidek két fontos atalakitasaval foglalkoztam.

Az els6 a mar elobb emlitett telitetlen aldehidek szelektiv redukalasa telitett aldehidekké.
Célomnak azt tliztem ki, hogy a korabbi irodalomban hasznalt mddszerekhez képest egy
praktikus, konnyen kivitelezhetd, kornyezetbarat, lehetdleg katalizatort alkalmazd eljarast
talaljak. Tovabbi elvaras volt az, hogy a modszer nagy funkcids csoport tolerancidval

rendelkezzen, illetve fontos szempont volt az olcso €s nem mérgezd redukaloszer hasznalata.

A munkam masik fele az elsd 1épésben telitett aldehidek tovabbi alakitasa volt a, B-telitetlen
észterekké. Ebben a 1épésben is fontos szempont volt, hogy koénnyen hozzaférhetd reagens
segitségével katalitikus modon hajtsam végre az 4talakitast, s a korabbi modszerekkel szemben

zo6ldkémiai szempontbdl is kedvezdbb modszert talaljak.

A két modszerfejlesztést kiilon-kiilon hajtottam végre, mivel reaktivitasi szempontbol eltérd
eljarasok. A munkam elsé felében a szelektiv redukciot fogom bemutatni, a masodik felében,
pedig az aldolkondenzéciot, az utolso fejezetben pedig a két 1épés egyiittes reaktivitasaval

fogok foglalkozni.



1. Telitetlen aldehidek szelektiv redukcioja
telitett aldehidekké

1.1. Irodalmi attekintés

1.1.1. Aldehidek szelektiv redukcio

A korabbi irodalomban szdmos cikk foglalkozott aldehidek szelektiv redukciojaval. Ezekben
jellemzéen nehézfém vagy amin katalizatorokat hasznaltak erre a célra. A nehézfém
katalizatorok zoldkémiai szempontbodl kedvezoétlenek, raadasul dragak. Ilyen modszert mutat
be tobbek kozott Y.Gao és munkatarsainak a cikke [ ahol ruténium katalizator mellett és
kalium-formiatos kézegben redukaltak aldehideket szelektiven. Megfigyelték, hogy a nagyon
savas koriilmények kozott kis katalizator mennyiség mellett (1%) lehetséges eldallitani
szelektiven a telitett aldehideket, viszont nagyobb katalizator mennyiségénél egy termékelegy
keletkezett.

1% Ru, 26ra

—>

HCOO K
100%

35
1a 2a

2.abra Y.Gao és tarsai modszere

Tovabba Y.Himeda és munkatarsai publikaciojaban Pl arra a megfigyelésre jutottak, hogy
lugos kozegben iridium komplex katalizator mellett lehetséges a szelektiv olefin redukcid, &m
savas kozegben minden esetben az alkoholt tudtik csak eldallitani, igy ez a modszer csak olyan

aldehideknél miikodott, amik nem tartalmaztak savas funkcidscsoportot.

pH=26
— = Wo . @/\/\OH . ©/\/\OH
HCOO: 0% 15% 85%
2a 9 14

WO
2+
OHy A pH=73
1a q#(k() R, “o
N 99%
g

2a
3.abra Y. Himeda és tarsai modszere

T. Song és munkatarsai munkajaban [®! palladium katalizator mellett szintén sikeriilt a

telitetlen aldehideket szelektiven telitett aldehidekké redukalni, és nekik ezt sikeriilt savas



kozegben is megvalodsitani, am ennek a mdédszernek a f6 hatranya a fémtartalmu katalizator

mellett a magas katalizdtor mennyiség is.
20 6ra, 120°C, 6 ekv. HCO,H [22]

Toluol, 24% Pd/N,0-Szén

80%,
konverzio : 99%
1a 2a

4. abra T.Song és tarsai modszere

Atsuyoshi Ohno és tarsai munkéjuk soran 1 telitetlen aldehidek redukélasaval foglalkoztak
Lewis sav katalizdtorok jelenlétében. Redukaldszerként NAD(P)H/NAD(P) rendszert
hasznaltak. Lewis sav katalizatornak tobb fém ¢és fémmentes tartalmu katalizatort probaltak ki,
tobbek kozott AlCls-at, és BFz-at. Ebben a tanulmanyban minden esetben azt tapasztaltak, hogy
egy termék elegy jon létre, a telitett aldehidbdl és a telitetlen alkoholbol.

\/\/© = \/\/@ ' \/\/©
O\ ? HO SN o\
1a @(J\i 14
96% 4%

5.abra Atsuyoshi Ohno és tarsai munkaja

1.1.2. Hantzsch-észter felhasznalasa, mint szelektiv redukalo szer

A jolismert Hantzsch-észterhez hasonld vegyiiletet szelektiv redukciora elészor Chikashita és
munkatarsai hasznaltak I8, Ok nem aldehidek szelektiv redukciodjara alkalmaztak, hanem més
erds elektronszivd csoportokat tartalmazo vegytiletek (nitril, nitro) szelektiv redukcioja terén,
¢és azt figyelték meg, hogy a NADH analdg felhasznaladsaval szelektiven csak a szén-szén

kettoskotés redukalodott.

/
Nj S /
NN //N @iN N\ //
\—>
H5O*

25 26
6.abra Chikashita és munkatarsai modszere

N

Zhang és tarsai munkajaban (% Chikashita példajat kovetve szintén egy NADH analog
anyaggal probaltak meg aldehideket is szelektiven redukélni, &m Ok arra a megfigyelésre
jutottak, hogy ezzel a mddszerrel nem a szén-szén kettdskotés redukalddott, hanem szelektiven

csak az oxo-csoport, és ezaltal egy telitetlen alkoholt kaptak.
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7.4bra Zhang ¢és tarsai munkéja
1.1.3. Hantzsch-észter, mint szelektiv redukaloszer

nehézfémmentes reakcioban
A szelektiv redukcio terén igen eldre mutatd munka Benjamin List és munkatarsainak az
eljarasa M. A német kutatoknak fémkatalizator mentesen sikeriilt telitetlen aldehideket telitett
aldehidekké redukalni Hantzsch-észter felhasznalasaval, azonban nekik o-Szubsztitualt, és
alkil-halogéneket tartalmazo molekulakra nem mikodott a redukcié. Mindemellett azonban

sziikséges volt 5-20% katalizatort alkalmazniuk.

oTf

8.abra List és tarsai munkéja

1.1.4.  Atfogé irodalmi attekintés

A korabbi pontokba bemutattam szamos korabbi irodalomban ismert példat aldehidek szelektiv
redukciojara, azonban ezek messze nem meritik ki az ismert mdodszereket. Azonban a téma
terjedelme miatt nincs lehetéségem minden ismert modszerre kitérni, azonban az irodalmi
attekintésem soran probaltam a szdmomra lehetd legrelevansabb cikkeket Osszefoglalni. Az
ismert modszereket tobb review kozlemény is sszefoglalja tobbek kozott P. Gallezot és tarsai
cikke 31 akik a kiilonboz6 nehézfém tartalmu katalizatorok vizsgalata mellett a reakcio
szelektivitasat is vizsgaljak kiilonbozd koriilmények kozott. Egy masik jelentds dsszefoglald
kozlemény Tiefeng Wang és Xiaocheng Lan munkaja, akik a telitetlen aldehidekbdl keletkezd
telitett aldehidekhez, telitetlen alkoholokhoz és telitett alkoholhoz vezetd reakcidutak

katalizatorait vizsgaltak meg 141,

10



1.1.5. Kiindulasi telitetlen aldehidek eloallitasa

A telitetlen aldehidek eldallitdsara alapvetden harom irodalomban ismert modszert hasznaltam
fliggben az eldallitandd aldehidtdl, és a rendelkezésre allo alapanyagoktol. Az elsd ilyen
modszer a Wittig 1314 reakcid alkalmazasa volt, ami segitségével aromas aldehidekbdl
allitottam eld telitetlen aldehideket. Ennek a moddszernek alapvetd eldnye, hogy sokféle
telitetlen aldehid eldallitasara alkalmas, azonban hatranya a hosszu és koriilményes feldolgozas,

emellett, az atomhatékonysaga rossz, ami zoldkémiai szempontbol sem elonyos.

o T i @gxo—’ OW/O/ ’

4 32 1h
9.Abra Wittig reakci6

[17.28] reakcidja volt, aminek alapvetd

A masodik modszer alkének Vilsmeier-Haack
problémaja, hogy nem bizonyult robosztusnak, igy se méret ndvelni nem lehetett, és az

eldallithato aldehidek szama is igen kevésnek bizonyult.

0 AN 0 S
DMF + + POCl; —»=
<o 3 <o CHO

1s 2s
10. abra Vielsmeier-Haack reakcio

[1516]  gyartottam kiilonbozé  fahéjaldehid

Harmadik modszerként aldol reakcioval
szarmazékokat szubsztitualt benzaldehidek felhasznalasaval. Ennek a médszernek a f6 hatranya
az volt, hogy a reakcid kevés aldehid esetén miikodott magas konverzioval, emellett viszonylag
hosszu reakci6 1d6t igényelt, €s tobb esetben is hosszas tisztitasi folyamatra volt sziikség a tiszta

termék kinyeréséhez.

Br
HoL *+ o + DpBU + & —>
Ox
33

34

Br

1f

11.abra Aldol reakcid

11



1.2. Célkitiizés

A korabbi irodalom alapjdn munkdm sordn f6 célomnak azt tiztem ki, hogy szelektiv
redukcioval telitetlen aldehidekbdl telitett aldehideket allitsak eld fémmentes reakcidban, kis

katalizator mennyiség mellett €s nagy funkcids csoport toleranciaval.

Ehhez redukaloszernek a mar B. List altal is hasznalt Hantzsch-észtert valasztottam M mivel

ez egy olcso, nem mérgezé organohidrid, mely raadasul konnyen regeneralhaté B,

Katalizatorként a triaril-boranokat valasztottam, amik f6 elonye, hogy sztérikusan is, €és
elektronikusan is finomhangolhatok. A kutatd csoportunkbdl mar korabban hasznaltak ezen
boranokat frusztralt Lewis-par (FLP) tipust katalizisre, tobbek kozott kettdskotés redukalasra

(121 Tlyen szerkezettel bir az aldbbi abran bemutatott 3a boran is.

A boratom koriil kialakitott nagy sztérikus zsufoltsag az aromas gylrik orto helyzetii fluor
atomjainak ¢és kiillondsen a -CoF5 gyliri fokozott térigényének eredménye. Az erds Lewis

savassag a molekuldban tal4lhat6 fluor atomok elektronszivo hatdsdnak tudhat6 be.

12.Abra 3a boran szerkezete rontgenkrisztallografias mérés alapjan.
Sziirke szin a szenet, sarga szin a fluor atomokat. fehér szin az oxigént, és a narancssarga pedig a bor
atomot jeloli. A mérést Lovasi David végezte el

12



A kitlizott modszerfejlesztés megvalositasa és optimalizalasa az alabbi 1épések mentén tortént.

o Az elsé 1épés a mar emlitett FLP katalizatorok tesztelése volt, és a legkedvezObb
megkeresése, majd ezek Osszehasonlitisa a korabbi irodalomban hasznalt
katalizatorokkal, tovabbd egyéb fémtartalmi Lewis sav katalizatorokkal. Emellett a
katalizator megfeleld mennyiségének megallapitasa.

o A Hantzsch-észtert Osszehasonlitottam a korabbi irodalmakban hasznalt redukald
szerekkel.

o Megfelel6 oldoszer megtalalésa.

o Az optimalis hdmérséklet megallapitasa.

o Az aldehid és a Hantzsch-észter optimalis sztochiometridjanak megallapitasa.

A munkam kovetkez6 fazisaban a modszer kiterjeszthetdségét vizsgaltam, igy szamos telitetlen
aldehid eldallitasa volt sziikséges. Ehhez alapvetden harom modszert hasznaltam: a Wittig
reakciot 1314 a Vilsmeier-Haack reakciot 1819 és az acetaldehid és benzaldehid szarmazékok

aldol reakciojat (15161,

Az aldehidek egy részét izolaltam, flashkromatografiaval, am termelésként az NMR

termeléseket tlintettem fel, mivel az aldehidek izolalasa soran az aldehid egy része oxidalodott.

X0 5 6ra, 0,3% 3a, 40°C C(\AO
y
O/ 1,1 ekv. Hantzsch-észter, DME-CDCI3(1:1) O/

93%
konverzid > 99%

13.abra Minta reakcid
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1.3. Eredmények és kiértékelésiik

1.3.1. A szelektiv redukcios 1épés optimalizalas

1.3.1.1. Katalizator hatas

A triaril-boranokat gyakran alkalmazzak Lewis-savként frusztralt Lewis-parokban (FLP). Az
FLP-tipusu aktivalas kiilonleges eldnye, hogy egyedi mddon a reakcidelegyben egyszerre van
jelen erGs sav és erds bazis, melyek azonban a sztérikus zsufoltsaguknak kdszonhetden nem
alkotnak Lewis-adduktot. Ily modon a reakciodt egyszerre, szinergikus modon, tudja katalizalni

a sav és a bazis.

A kutatécsoportunkban régoéta foglalkoznak triaril-bordn Lewis-sav katalizalta reakciok
kutatdsaval, ennek eredményeképpen munkdm kezdetekor mar szdmos katalizator

rendelkezésemre allt.

Elséként 0sszehasonlitottam a kiilonb6zé FLP boranokat, amelyek sztérikus zsufoltsaga, és
elektronikus zsufoltsaga eltérd. Legfontosabb megfigyelés az volt, hogy a reakcid végbement,
szelektiv mddon, csak a konjugalt kotés redukcidja volt tapasztalhato, sem allil alkohol, sem
talredukalt termékképzédése nem volt tapasztalhatd. Altalanos trendként az volt megfigyelhetd,
hogy a sztérikusan fokozottan zsufolt bordnok teljesitettek jobban a tesztreakcioban, és a
kevésbé zsufoltak hatékonysaga jelentdsen elmaradt (1. Tablazat). A katalizatorok
mennyiségét, eldszor 1% mennyiségben vizsgaltam, tesztreakcioként pedig a fahéjaldehidet
redukaltam. Ekkor legjobbnak a 3b katalizator bizonyult. Azonban ezen katalizatortoltet mellett
nem volt lehetdség tovabbi optimalizalasra, mivel a hdmérséklet és az oldoszer valtoztatasara
minden esetben 95% ¢€s 98 % kozotti termelést adott. Emiatt a kdovetkezd 1épésben a katalizator
mennyiségét 0,1 %-ra valtoztattuk, ahol azt figyeltiik meg, hogy a 3b helyett a 3a boran a
legkedvezdbb, mind a fahéjaldehid, mind egyéb aldehidek esetében.

A 0,1%-o0s boran mennyiség viszont nem bizonyult elégnek a teljes konverzio eléréséhez
(vélhetden a szubsztrat és termékgatlds miatt), igy megkerestem azt a legkisebb boran
mennyiséget, ahol a reakcid termelés még 90% felett van. Ez a mennyiség 0,3%-nak bizonyult.
A tovabbi optimalizalési 1épésekhez a tesztreakcioban hasznalandé aldehidet is lecseréltiik 2-
metoxifahéjaldehidre, mivel ez a fahéjaldehiddel ellentétben nem adott 90% feletti termelést a
0,3% katalizator mellett a nem optimalizalt koriilmények kozott, azaz 25°C-on, és 1 6ra alatt,

igy ez alkalmasabb volt a tobbi koriilmény optimumanak megkeresésére.

A 3a katalizatort ezutan 6sszehasonlitottam a kordbban hasznalt, amin katalizatorral, és egyéb

Lewis savakkal is (1. Tablazat), és ezek alapjan azt figyeltem meg, hogy 1% alatti katalizator
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mennyiség mellett, se az, amin katalizatorok, se a szervetlen Lewis sav katalizatorok nem
képesek 50% feletti termelést adni. Osszefoglalva megéllapithatd, hogy a 3a katalizator
kimagasloan jobban miikédik, mint a tobbi katalizator a vizsgalt reakcioban a jelenlenlegi

ismereteink szerint.

C(Mo 5 6ra, katalizator, 1,1 ekv. Hantzsch-észter C(\AO
.
o~ o~
2a

40°C, 2 ml DME-CDCl; (1:1)

1a
FE F FF E F
F E £ Br F
B
B F F (;i F e B F
RF F cl Cl F
Br
t i : F. % F
Cl
3a 3c 3d 3e
F F
F F: i
/;:: B F
Fr FF F F
aVaVa
F F

3f 3g 3h
=F

B/\ ; ~F

F

F Cl F Cl F

F F F F

Cl Cl

F F F

n



FF F F F
F FF F
B F
F
F F F B F
F | F
Cl
F F
F
3m 3n

14. abra Katalizator optimalizalasa

1.tablazat katalizator optimalizalas

Katalizator la Anyagmérleg
32" i 93%
3b” - 68% | 68%
3cB 100% | - 100%
3d® 77% | 11% | 88%
3eB 25% | 60% | 85%
3f8 22% | 69% | 92%
3g® 81% | - 81%
3h8 - 7% | 77%
38 84% | - 84%
38 97% | - 97%
3K®B 61% | 31% | 92%
38 89% | - 89%
3m® 29% | 66% | 95%
3n8 7% | 61% | 68%
AICI5¢ 83% |5% |88%
FeCls® 85% | 4% | 89%
ZnBr,°© 89% |5% | 94%
AgBF:¢ | 69% | 18% | 87%
g%'_\'gi;c 55% | 23% | 78%

A: 0,3% katalizator mennyiség, B:1% katalizator mennyiség, C: 5% katalizator mennyiség
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1.3.1.2. Oldoszer

Oldoszerek koziil els6 korben kiprobaltam a leggyakrabban alkalmazott szerves kémiai
oldoszereket (2. tablazat), ami alapjan kideriilt, hogy a katalitikus reakcio legjobban az éter

tipusu olddszerekben ment.

Azonban az éter tipusu oldoszerek jelentds hatranyanak bizonyult, hogy a halogénezett és
aromas oldoszerekkel ellentétben a Hantzsch-észtert rosszul oldjak, igy egy heterogén reakciot
kaptunk a homogén reakcid helyett, aminek szamos ok miatt (feldolgozas, reakciosebesség stb)

elénytelen lehet.

Ezért elso otletként felvetettiik, hogy bazis hozzdadasa gyorsitand a Hantzsch-észter oldodasat,

de ez az otlet nem miikddott és nem javitott a termelésen.

Ezen eredmények alapjan dontéttiink gy, hogy olyan oldoszer elegyeket vizsgélunk,
amelyekben a Hantzsch-észter is oldodik, E valtoztatas hatasara a reakcio jobb termelés mellett
rovidebb id6 alatt jatszodott le. Osszeségében a megfeleld olddszer az 1:1 aranyt DME:CDCls

oldoszer arany lett, igy a tovabbiakban ezt hasznaltam a reakciom olddszerének.

@MO 5 ora, 0,3% 3a, 1,1 ekv. Hantzsch-észter WO
O/ 40°C, oldoszer O/

1a 2a
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2.tablazat oldészer optimalizalas

Oldoszer la 2a Anyagmérleg
Oldészermentes 99% 99%
Dioxan 7% 83% 90%
THF - 83% 83%
CDCl3 17% 83% 100%
Toluol 47% 27% 74%
EtOAC 92% 0% 92%
Acetonitril 64% 20% 84%
DME 3% 85% 88%
THF - 83% 83%
DEE 6% 82% 88%
Cyrene® 100% - 100%
MTBE 85% 13% 98%
Et20 78% 15% 93%
2,6-Lutidin 90% - 90%
Kollidin 94% - 94%
Anizol 75% 22% 97%
DME+CDCIs - 93% 93%
DME+CeDs 35% 64% 99%
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1.3.1.3. Homérséklet

A hémérséklet meghatarozasanal alapvetden a lehetd legenyhébb koriilményekre torekedtiink
¢és megfigyelésiink alapjan arra jutottunk, hogy a szobahdmérséklethez képest mar 40°C-on is
jelentds kiilonbség 1épett fel, mind a konverzid, mind a termelés tekintetében. Ennél magasabb
hémérsékletnél viszont nem tapasztaltunk mar jelentds termelés ndvekedést, ugyanakkor nem
tapasztaltunk jelentds termék mennyiség csokkenést se. Ez alapjan arra lehet kovetkeztetni,
hogy magasabb homérsékleten sem a katalizator sem a termék nem bomlik, illetve 80 °C-nal

sem jelentkezik mellékreakcio.

AN 5 6ra, 0,3% 3a,1,1 ekv. Hantzsch-észter W
©\/\/\o 0
y

T, 2 ml DME-CDCI3(1:1)
1a 2a

3.tablazat homérséklet optimalizalas

Homérséklet[°C] Anyagmérleg
25 42% 43% 85%
40 - 93% 93%
50 2% 92% 94%
80 - 90% 90%

1.3.1.4. Reakcioido hatasa

A reakci6 idejének optimalizalasa soran célunk a teljes konverzi6 eléréséhez tartozé minimalis
reakcio 1d6 megtalalasa volt. Ehhez GC-MS, és NMR analitikai eszkdzoket is hasznaltunk,
hogy kovethessiik, a konverzid valtozasat az id6 fliggvényében. Azt tapasztaltuk, hogy a
konverzi6 az els6 iddszakban nem valtozik, majd linearisan nd, végiil beall egy maximum

értékre.

Ez a linedris szakasz az altalunk vizsgalt reagensnél 4,5 ora alatt érte el a maximumat, igy az
altalanos reakci6o id6t 5 oOrdnak hataroztuk meg. Ez az érték azonban az a-szubsztitualt
vegylileteknél a reakcio 1d6 hosszabb volt, akar 3 nap, ezek kiilon fel vannak tiintetve a 15.

abran.

A 2-metoxifahéjaldehid esetében megfigyeltiik, hogy tiszta DME-ben a heterogén reakcid

inicializacios periodusa hossza (>30 perc).
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Ez a megfigyelés azt az Gtletet eredményezte, hogy a reakcidban képzddo és mar 0ldodo piridin
szarmazék katalizalja a reakciot, és igy a reakcidba a borédn katalizis mellett egy autokatalizis
is szerepet jatszik. Ez a felvetést azonban elvetettiik, mivel a késobbi pontban bemutatottak 20
szerint a kezdeti pillanatban hozzaadott bazisok nem katalizaljak a reakciot, azaz se a reakcid

sebessége nem nd, se a konverzid nem novekedik.

WO X ora, 0,3% 3a, 1,1 ekv. Hantzsch-észter o)
o~ o~

40°C, 2 ml DME-CDCI3(1:1)
1a 2a

2-metoxifahéjaldehid konverzidja

100 ® L
90 o
80
70 PY
60
50
40 o
30
20 ®

Konverzio [%]

oe e
0 50 100 150 200 250 300
Id6 [perc]
1.diagram id6 optimalizalas

1.3.1.5. Oxigén és viz hatasa a reakciora
A reakcioban hasznalt boran katalizatorok jelentds része, tobbek kozott a 3a is, vizérzékeny.
Emiatt a reakciokat gloveboxban allitottam Ossze, nitrogén atmoszféra alatt. A reakcidedényt a
gloveboxban zartam le, majd csak a feldolgozéaskor nyitottam ki. A reakci6 robosztussaganak
vizsgalatanak érdekében tanulmanyoztam viz és oxigén jelenlétében is a reakciot. Az volt
megfigyelhetd, hogy a katalizator a vizet, a Hantzsch-észter az oxigént nem toleralja. Vélhetéen
a Hantzsch-észter oxidaciojabol melléktermékként viz keletkezik, ami gatolja a borant, ezért

fokozottan oxigénérzékeny az eljaras.
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1.3.1.6. Hantzsch-észter mennyiségének hatasa

A Hantzsch-észter mennyiségének meghatarozasaban két f6 szempontot vettiink figyelembe.
Az els6, hogy a reakcio akkor jatszodott le teljes konverzidval, ha a Hantzsch-észter volt
feleslegben. Viszont a reakcid feldolgozasa megkonnyitése érdekében az volt a kedvezd, ha

nem alkalmaztunk tal nagy felesleget ezen redukaldszerbdl, mivel az a reakcio feldolgozasat

nehezitette és az analitikai vizsgalatokat is pontatlanabba tette.
Wo 5 6ra, 3a, X ekv. Hantzsch-észter WO
'
o~ 40°C, 2 ml DME-CDCl; (1:1) o~
1a 2a
4.tablazat Hantzsch-észter mennyiségének optimalizalas
Ekv. la ‘ 2a Anyagmérleg
0,9 55% 43% 98%
1 25% 65% 90%
1,1 - 93% 93%
1,2 - 90% 90%

1.3.1.7. Koncentracié hatasa
higabb, mind a tdményebb oldat esetén rosszabb termelést kaptunk, mint az eredetileg hasznalt
0,25 mol/dm3 -es koncentracio esetében. Higabb esetben nem volt teljes konverzid, toményebb
esetében pedig gyengébb volt a termelés, mint az idedlis esetben, feltehetéen a termék
kondenzacids reakcidjdnak fokozott megjelenése miatt (ami egyébként inhibitor viz
képzddésével is jar).

5.tablazat koncentracié optimalizalas

M [mmol/ml] ‘ la ‘ 2a Anyagmérleg
0,1 14% 55% 69%
0,25 - 93% 93%
1 - 79% 79%
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1.3.1.8. Egyéb bazisok hatasa
A reakci6id6 optimalizalasanal mar megemlitettem a problémat miszerint a reakcio konverzioja
nem linedrisan valtozott, az elsd szakaszban lassan nétt, majd ezutan linearisan nétt, mig elérte
a teljes konverzidt. Ennek értelmezésére az otletiink az volt, hogy a reakcioban a képz6do
piridin bazis katalizalja a reakcidt, igy kiprobaltuk, hogy a kiindulési elegyhez bazist adtam
hozza. A kisérlet eredménye azonban nem tamasztotta ala az elméletiinket, igy a késébbiekben

a bazis hozzaadasatol eltekintettiink.

EtOOC . ~COOEt x =g S¢ra, 0,3% 3a, 1,1 ekv. Hantzsch-észter ~0
| + L.
~ / -~
N 0 40°C, 2ml DME:CDCI3 (1:1) O

konverzio: 89%

32 1a 2a
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1.3.2. Kiterjeszthet6ség
A biztatd kezdeti eredmények alapjan a kutatdsok kovetkez0 fazisdban a moddszer

kiterjeszthetdségét vizsgaltam.

Megfigyeltem, hogy a modszer nagy funkcios csoport toleranciaval rendelkezik, tobbek kozott
toleralja halogének (2f), nitro csoport (2n), hidroxi csoport (2y) jelenlétét is. Emellett a redukcio

végbemegy aromas csoportot tartalmazé aldehidekre (2a), €s alifas aldehidekre (2v) is.

Tovébba, a reakcid a €s B szubsztitualt aldehideken is végbe megy, bar ezeknél a reakcio 1d6
hosszabb, kiilondsen az a-szénatom zsufoltsaga esetén ndé meg a reakcididd. Mindezek mellett
a reakcid6 mikodik heterociklust tartalmazo vegyiiletek korében, aktiv észter csoportot
tartalmaz6 molekulak esetén, redukcidra érzékeny csoportok jelenlétében is, mint példaul nitro,

¢s nitril csoport mellett.

Korlatot jelent azonban az, hogy konjugalt telitetlen ketonok és észterek esetében a katalitikus
folyamat nem ment végbe. Ennek a magyarazata az, hogy a valosziniisithetd mechanizmus
szerint az elsé 1épésben a boran az 0xo-csoport oxigénjével reverzibilis dativ komplexet hoz
létre, és ezaltal aktivalja azt. Ez a kulcslépés azonban sztérikus okok miatt egyaltalan nem

jatszddik le ha a szubsztrat keton, vagy észter.

23



5dra, 0,3% 3a,40°C

NN

Me
~0
2a

@/\Ao

2b
93% 93% ( 0,1% kat)
) o
AcO
OMe Br
2e 2f
72% (1 nap) 84%

CF;
N
~0 /©/\/\O
F
2i

2
78% 86%
WO WO
| NO,
2m 2n
70% 80% (rt)
~o ~o
Br
2q 2r

73% (7 nap) 79% (1 nap)

\ o

2u 2V
88% 70%
~o
2y
OH 76%

-

1,1 ekv. Hantzsch-észter, DME-CDCI3(1:1)

/@/\/§O
MeO

2c
88%

/@/\Ao
Br

29
84% (0,1% kat)

~

2k
89%

20
61%

Seam

2s
63% (3 nap)

WO
2w
91%

15. abra Kiterjeszthetoség vizsgalata

Q3

OMe

2d
66%

;

Cl

2h
82%

\
/E
O

O
o

2l
82% ?

NZ
2p
30%( 1 nap)

N
—

64% (3 nap)

/

2X
72% (9 ora)

A narancssargaval jelolt molekulak a korabbi irodalomban még nem lettek karakterizalva.
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1.3.3.  Javasolt mechanizmus
A szelektiv redukcios eljaras javasolt mechanizmusanak elsé 1épése az aldehid reverzibilis
koordinalasa a boranhoz. A képz6d6 dativ komplexben fokozottan reaktiv lesz a karbonil szene
¢és B-szénatom nukleofil tamadéssal szemben. Ugyanakkor itt jut fokozott szerephez a boran
zsufoltsaga, mivel a karbonil szene nehezen megkozelithetévé valik a dativ komplexben, s a

boran nem csupan aktival, de gyakorlatilag egy véddcsoportként is viselkedik.

A kovetkezo Iépésben a fokozott reaktivitasti béta szénre hidrid transzfer torténik a Hantzsch-
észterbOl. A képzddo enolat protonalodik, majd a termék disszocialdédik a boran centrumrol.

fgy kialakul a telitett aldehid szelektiven.

a,(\/CH BAr;

|

: Bazis

16.abra Javasolt mechanizmus
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1.4. Kisérletek és modszerek

A munkam kisérleti fazisa alapvetden 3 f6 részbdl allt. Az elsé a kiindulasi aldehidek gyartasa,
¢és ezek tisztitasa, a masodik az altalam vizsgalt szelektiv redukalasi reakcid elkészitése, €s
végiil a termék analitikai vizsgélata és izolalasa volt. A harom 1épést harom kiilon részben

fogom a késdbbiekben targyalni.

1.4.1. Kiindulasi telitetlen aldehidek gyartasa, és feldolgozasuk

1.4.1.1. Wittig reakcio

Az aldehidbdl 2 ekvivalens mennyiséget hasznaltam, mig a Wittig [1>%%l reagensbdl egyet.
Ezeket reagaltattam toluolban 24 6raig 50°C-on-majd GC-vel ellendriztem a konverziot. Ha a
konverzi6 elérte a 70%-ot akkor Flash kromatografia segitségével elvalasztottam a terméket a
mellékterméktdl, és a kiindulasi anyagtdl, majd rotacidés vakuumbeparld segitségével

lepéaroltam az olddszert, végiil a terméket izopropanolban kristalyositottam at.
Ezzel a mddszerrel 6sszesen 7 terméket allitottunk eld.

1.4.1.2. Benzaldehid és acetaldehid aldol reakcidja

A reakcioban kiilonbozo 1 ekvivalens szubsztitualt benzaldehideket, reagaltattam 5 ekvivalens
acetaldehiddel, amik egy aldol kondenzécioban szubsztitualt fahéjaldehidekké alakultak. A két
aldehid reakci6 elegyéhez 0,2 ekvivalens DBU-t adagoltam, oldoszerként pedig THF-et adtam
az elegyhez. A reakci6 lejatszodasi ideje aldehidtdl fiiggéen 14-60 ora volt. Ez az 1d6 alatt a
reakcié szobahdmérsékleten futott, majd tovabbi 0,5-2 o6rdig 50°C-on tartottuk a reakcid
elegyet, nyitott iivegben, hogy a rendszer képes legyen a parolgéasra. Ezutan a kész aldehidet

fliggden a konverziotdl extrakcioval vagy flash kromatografidsan tisztitottam.
Ezzel a modszerrel 6sszesen 5 aldehidet allitottam eld.

1.4.1.3. Vielsmeier-Haack formilezés

A Vilsmeier Haack reakcio 3 1épésbdl allt. Els6 1épésként a foszforil-kloridhoz lassan hozza
kellett adagolni a DMF-t egy ekvivalens mennyiségben, tigyelve, hogy a hdmérséklet ne 1épje
at a 20°C-ot, majd ehhez kellett a megfeleld telitetlen vegyliletet hozzdadni, és az elegyet
szobahOn kevertetni 24 6raig. Ezutan az elegyet jégre kellett 6nteni, majd a heterogén elegyhez
hozza kellett adni natrium-acetatot, és Gjabb 12 6raig igy allni hagyni. ezutan a kivalt szilard

anyagot szlirtem, majd izopropanolban atkristalyositottam.

Ezzel a modszerrel 4 terméket allitottunk elo.
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1.4.2. Szelektiv redukalas koriilményei

1.4.2.1. Optimalizalasi 1épések

Wo 5 éra, 3a, 1,1 ekv. Hantzsch-észter ©\/\AO
'
o~ 40°C, 2 ml DME-CDCl, (1:1) o~

1a 2a

Az optimalizalast 4 mL-es iivegcsében végeztem, amit haszndlat eldtt szaritdoszekrényben
vizmentesitettem. Az livegcsébe magneses keverd rudacskat helyeztem, majd a reakciot
nitrogén atmoszféra alatt raktam dssze gloveboxban, mivel a katalizatorként hasznalt boran
viz érzékeny. Az iivegcsébe eldszor 0,55 mmol Hantzsch-észtert helyeztem, majd 0,5 mmol
aldehidet, ezutdn hozza pipettaztam 1 mL DME-t, és 1 mL CDCls-at, majd hozzaadtam

0,015 mmol katalizatort oldat formajaban.

A katalizator oldat elkészitésére azért volt sziikség, mivel 1 mg alatti mennyiség a
gloveboxban, még analitikai mérlegen is nagyon pontatlan bemérést okozna, igy célszertibb,
nagyobb mennyiségbe bemérni a katalizatort, oldatot késziteni bel6le, majd az oldatnak a

megfeleld toredékét venni.

Ezutan az iivegesét még a gloveboxban lezartam, majd flilke alatt 5 6rdig kevertettem
magneses kevertetén, 40°C-on, ugy, hogy ne érje kdzben fény, mivel a Hantzsch-észter
enyhén fényérzékeny, ¢és ennek jelenléte rontotta volna a termelést. A reakcidban
hasznaland6 DME-t hasznalat el6tt natriumrol desztillaltam majd a gloveboxban taroltam 4
A molekulaszitdn, hogy ne tartalmazzon se oxigént, se vizet, tovabba deuteralt kloroformot
valasztottam a kloroform helyett megkonnyitve ezzel a késdbbi NMR méréseket, illetve
kikiiszobolve a kereskedelmi forgalomban elérhetd kloroform stabilizatora (etanol) altal
okozott interferenciat (az etanol Lewis-bazisként katalizatorméregként tud viselkedni,

valamint savas komplexet képezhet a borannal).

A reakcid lejatszodasa szemmel is kovethetd volt, mivel a kiinduldsi heterogén rendszer

homogenizalddott.
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1.4.2.2. 1zolalando termékek eloallitasa

Az izolalando reakciot 60 mL-es livegesében végeztem, amit hasznalat elott szaritoszekrényben
vizmentesitettem. Az livegcsébe magneses keverd rudacskat helyeztem, majd a reakciot
nitrogén atmoszféra alatt raktam 6ssze gloveboxban. Az iivegesébe el6szor 3,3 mmol Hantzsch-
észtert helyeztem, majd 3 mmol aldehidet, ezutan hozza pipettaztam 6 mL DME-t, és 6 mL

CDCls-at, majd hozzaadtam 0,09 mmol katalizatort.

Ezutan az livegcsét még a gloveboxban lezartam, majd fiilke alatt 5 6raig kevertettem magnesen

keverdn, 40°C-on, Ugy, hogy ne érje kozben fény.

A reakcid lejatszodasa megfigyelhetd volt szemmel is, mivel a kiindulési heterogén rendszer

homogenizaldodott.

Ezutéan a reakcidelegyet tisztitas nélkiil kovafoldre paroltam, majd Hexan:EtOAc 5:1 elegyben
kromatografidsan elvélasztottam. A megfeleld frakcio kivalasztasahoz
vékonyrétegkromatografiat (VRK) készitettem, szintén Hexan-EtOAc 5:1 elegyben, amit
DNPH-ban hivtam eld, mivel ebben az aldehid vords jelet ad, mig a melléktermékként

keletkez0 piridin szarmazék, és a feleslegben 1év0 Hantzsch-észter nem ad jelet.
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1.4.3. Reakcio feldolgozasa és NMR Kkiértékelése
A reakcio lejatszodasa utan a termék mennyiségét belsd standard moddszer segitségével

vizsgéltam. Ehhez TMB-t adtam a reakci6 elegyhez, majd razassal homogenizaltam.

Az NMR spektrumokat INOVA tipustt 300 MHz-es késziilékekkel mértem. A benne szerepld
eltolodas értékeket (0) ppm-ben adtam meg, mig referenciaként deuteralt oldoszer jelét

hasznéltam (CDCls: *H NMR: & = 7,26 ppm; 3C NMR: & = 77,16 ppm).*

A 'H-NMR spektrumok leirasanal hasznalt multiplicitasok jeldlései: s: szingulett; d: dublett; t:

triplett; g: kvartett, quint: kvintett, sext: szeksztett, m: multiplett.

A reakcio feldolgozasa a korabbi irodalomban ismert termékek esetén DNPH-val tortént, mig
az irodalomban nem ismertekre oszlop kromatografias elvalasztassal, melyben a felhasznalt
oszlop paraméterei: RediSep Rf Disposable Flash column, 40/63 pm szemcseatmérd, 60 A

porusméret, 12g toltettdmegii SiOx.

Tovabba az analitikai vizsgalat minden esetben NMR felhasznaldséval tortént belsd standard
modszerével. Belsé standardnak 20 mg 1,3,5-trimetoxibenzolt (TMB) valasztottam, mivel
ennek kémiai eltolodasa jelentdsen kiilonbozik mind a termékétdl, mind a mellékterméktol,
tovabba két konnyen felismerhetd és integralhaté szingulett jelet ad. Tovabba a reakcié nyomon

kovetéséhez és a modszer ellendrzéséhez GC-MS-t hasznaltam.

1.4.3.1. Aldehidek feldolgoziasa DNPH felhasznalasaval

A reakcio lejatszodésa utan az olddszert rotacios vakuumbeparl6 segitségével tavolitottam el a
reakcio elegybdl, majd a reakcio elegyhez (amiben az aldehid elméleti mennyisége 0,5 mmol)
1,0 mmol mennyiségii 2,4-dinitrofenilhidrazint adtam, majd ehhez adtam hozza 1,0 mL tomény
kénsavat, 10 mL EtOH-t, és 2 mL vizet. A keletkezett terméket sziirtem, vizzel mostam, majd

vakuum alatt szaritottam.
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2. a,B-telitetlen észterek eloallitasa ortoészterek és aldehidek kondenzacigjaval

Az a,B-telitetlen észterek gyenge Michael-akceptor reaktivitasuknal fogva szamos gyogyszer
hatéanyagai, ugymint az etil ferulat, Lacidipine, Amiloxate, Cinoxate.

@)
Cinoxate Lacidipine
0 @)
/@/\)L /\/l\ 0] P
~ @) -~ AN 0O
>0 HO
Amiloxate Etil ferulat

17.abra o,B-telitetlen észter gyogyszerhatdbanyagok

2.1. Irodalmi attekintés

2.1.1. Az o,p-telitetlen észterek eldallitasa

Az ao,B-telitetlen észterek aldehidekbdl torténd eldallitasara szdmos modszer 1étezik, ezek
azonban 4ltalaban nem katalitikus folyamatok, sztdchiometrikus mennyiségli reagens
felhasznalasaval jarnak. Az aldbbiakban rdviden szeretném ismertetni az irodalomban
fellelhetd legelterjedtebb moddszereket, illetve a kutatasaink el6zményeinek tekinthetd

legfontosabb eredményeket.
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2.1.2.Reakciout a Wittig reakcio felhasznalasaval
A Wittig reakcio egy 1954-ben Georg Wittig altal kidolgozott eljaras, amiben aldehidek vagy
ketonok reagalnak a Wittig-reagenssel, egy stabilizalt vagy nem- stabilizalt iliddel. Az a,B-
telitetlen észterek eldallitdsdhoz egy stabilizalt ilid egy aldehidbdl vagy ketonbdl alkén és
trifenilfoszfin-oxid?3 képzédik.

Ph l?h& R'CHO, bazis
"P™ "COOR » R~ XxCOOR  + OPPh,
Ph 10

18. abra Wittig reakci6 aldehidekre

A reakcio hatranyai tobbek kozott a trifenilfoszfin-oxid sztdchiometrikus keletkezése, ami
atomhatékonysag szempontjabol kiilonosen nem elény0s. Tovabba, egyesesetekben a
melléktermék eltavolitdsa is koriilményes lehet, ekkor a megoldas érdekében példaul
sztochiometrikus mennyiségii cink-kloridot lehet alkalmazni, amely azonban id6-, és
anyagigényes. "]

ZnCl; (2 ekv.)

18 h
11 12

19. abra Trifenilfoszfin-oxid megkotése

2.1.3. Horner-Wadsworth-Emmons reakcié

A Horner-Wadsworth-Emmons reakcié 24%°! a Wittig reakcié mechanizmusara hajazo reakcié.
Felhasznaldsa alapvetéen o,p-telitetlen észterek eldallitasa aldehidekbdl és ketonokbol,
Reakcio partnerként foszfonat-karbanion szarmazékot kell hasznalni, ami a Wittig reakcidhoz

hasonloan z6ldkémiai szempontbdl igen kedvezdtlen. Tovabbé a reakcio elsd 1épésében egy

alkalifém sojat kell hasznalni 1 ekvivalens mennyiségben.
R
o O NaH 0
o
R-P —— > :
C)’: \)I\CI) O R:::/\)J\O*R
R" RI"

20.abra Horner-Wadsworth-Emmons reakcio
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2.1.4. Aldehidek reakciéja malonészterekkel (Knoevenagel-kondenzicio)
Ebben az eljarasban elsd 1épésben a malonsav metil- vagy etilészterét reagaltatjak aldehiddel,
majd a keletkezd diésztert erélyes koriilmények kozott dekarboxilezddik, és igy keletkezik az

a,p-telitetlen észter.

A reakcioutnak szdmos hatranya is ismert, tobbek kozott a tobb 1épésbdl allé reakcionut miatt a
reakcid tobb szubsztrat esetén rossz termeléssel jar, €s idoigényes. Emellett nagy a kornyezeti

labnyoma a magas hémérséklet miatt, valamint nem alkalmazhato hérzékeny aldehidekre.[?*]

ROOC.__COOH

0 COOH T
(/ » COOR
R Z “COOR »> J/
R R
21. abra Knoevenagel-kondenzacio
2.15. a,p-telitetlen észterek eléallitasa aldehidek és

ortoészterek kondenzaciojaval
Kumar és tarsai 2003-ban leirtak egy egészen 1) megkdzelitést, amely a kdnnyen hozzaférhetd,
meglehetdsen olcsd ortoészterek kondenzéacios reakcidja aldehidekkel. A reakcidhoz fenolt
hasznaltak katalizatorként, azonban a reakci6 elég magas hdmérsekleten jatszodott le. Ennek
ellenére ezen eredmények felkeltették érdeklddésiinket, azonban leirt eredményeket tobbszori
kisérlet ellenére sem tudtuk reprodukalni, s a leirtakkal szemben méréseink szerint nem volt

érdemi termékképzddés megfigyelhetd az alifas aldehidek esetén.[??]

OE
OEt
r
: A\ COOE
PhOH (20%) 13

_CHO

Ar

22. abra Kumar et al.
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2.1.6.  Ortoészterek hasznilata prekurzorként ketén-acetal nukleofilekhez

Az ortoésztereket C-C kotés kialakitasara hasznaljak Johnson-Claisen atrendezédésekben,
tovabba a nukleofilként torténd alkalmazasra j6 példa Sempere és tarsainak eredménye 2],
Munkajuk soran két ekvivalens mennyiségii cink-bromidot hasznaltak metanol eliminaciojara
trimetil ortoacetatbol, majd a keletkezd ketén-acetalt allil-kationnal reagaltattdk iridium-

katalizator jelenlétében v,0-telitetlen észterek eléallitasa céljabol.

oM
OeMe

OBoc
OMe

ZnBr, (2 ekv.), [Ir] (2.5%)

23. abra Sempere et al.
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2.2. Célkituzés

Kutatomunkam célja egy 10j, enyhe koriilmények kozott is kivitelezhetd kondenzécios reakcid
kifejlesztése (25. abra) és koriilményeinek optimalizalasa volt. A reakcio kulcsintermedierének,
a megfelel6 ketén-acetal képzésére nem két ekvivalens ZnBr»-t, hanem katalitikus mennyiségi

triaril-boran katalizatort kivantam alkalmazni.

24.abra 7a boran szerkezete rontgenkrisztallografids mérés alapjan.
Az 4bran a sziirke szin a szén atomokat jeldli, a fehér a hidrogén atomot, a sarga a fluorokat,

¢és a barna a bort.
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A laboratoriumban rendelkezésre allo borankatalizatorok alkalmazasaval elOkisérleteket
végeztem ¢s azt tapasztaltam, hogy a reakcid végbemegy és a kivant termék keletkezik. A
sikeres elékisérlet utan az alabbi kérdések és feladatok meriiltek fel, amely a kutatbmunkamat

meghatarozta:

1. Milyen boran katalizator lenne a legmegfelelébb ebben a reakcidoban?
2. Milyen a hdmérséklet fiiggése a reakcionak?

3. Sziikséges-e az inert atmoszféra a reakciohoz?
4

Mi az idedlis olddszer, mi a szerepe az olddszernek a reakcidban?

A masodik feladat a kiterjeszthetdség vizsgalata volt, ahol azzal a problémaval is
szembesiiltem, hogy kevés funkcidos csoportokkal rendelkezé alifas aldehid elérhetd

kereskedelmi forgalomban, igy ezek egy részét eld kellett allitanom.

Tovabba, a reakcid tovabbi kiterjeszthetdségének érdekében megvizsgéltam a reakciod
viselkedését kiilonbozo ortoészterekkel, €s probalkoztam a reakcioban keletkezett alkohol

legcélravezetdbb eltavolitasaval.

O
MeC(OEt); (3 ekv.) /M
07" ph »  Ph OEt *2EtOH
B(4-CgF 4H)Mes (10%) 5a
4a s 8
Dioxan (2M)
70°C, 3 nap

25. abra Modellreakcio
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2.3. Eredmények és kiértékelésiik
2.3.1. Optimalizalas

2.3.1.1. Hémérséklet optimalizilasa
A reakcid paraméterei koziil elsoként a reakcid homérsékletfiiggését vizsgaltam, az
elokisérletnél rovidebb reakcididdt alkalmaztam, s a termelést NMR méréssel hatdroztam meg

bels6 sztenderd alkalmazasaval.

(0]
6a (3 ekv.) » PhWJ\OEt + 2 EtOH
7a (10%), Dioxan (2M), T, 24h
4a 5a 8

o7 >""ph

6.tablazat Homérséklet optimalasa

Megmaradt Kiindulasi NMR-

Hémérséklet Anyagmérleg®
anyag termelés
25°C 34% 36% 70%
40°C 32% 34% 66%
60°C 31% 20% 51%
70°C 15% 55% 70%
80°C 8% 49% 57%
100°C 5% 45% 50%

(*H-NMR alapjan) (a) Kiindulasi anyag és termék mennyiségének dsszege
Az anyagmérleg nem volt 100%, ami arra utal, hogy nem azonosithato melléktermékek is
keletkeztek. Az optimalizalasbdl az latszik tovabba, hogy az idealis hdmérséklet 70°C fok koriil
van, mind szelektivitas, mind az anyagmérleg szempontjabol. (6. tablazat). Latszik, hogy a
reakcid csak egy sziik hdmérséklet tartomanyban mukodik jol. Ennek {6 oka feltételezhetéen
az, hogy ekkor a reakcié melléktermékeként keletkezd etil-alkohol elkezd parologni, azonban
az olddészerként hasznélt dioxdn molekuldk parolgasa még elhanyagolhat6. HOmérséklet

emelésével az oldoszer is elkezd az etanollal egyiitt parologni, ami a reakcid lejatszodasat
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hatraltatja, mig alacsonyabb hémérsékleten az etanol se parolog el, ami a kordbban emlitettek

szerint katalizator méreg.

Emellett az is latszik, hogy a hdmérséklettdl fiiggetleniil az anyagmérleg 50% ¢és 70% kozott
mozog. Az anyagmérlegb6l hidnyz6 anyag a kvantitative nem meghatdrozhaté acetal
formajaban van jelen, vagy elbomlott. Alacsonyabb hdmérsékleten a reakcio feltehetdleg az

acetal mellékterméket eredményez, magasabb homérsékleten pedig tovabbi melléktermékek

crer

2.3.1.2. Az aldehid és az ortoészter aranyanak optimalizasa

Kovetkezd 1épésben a reakcidban résztvevd reagensek aranyat optimalizaltam. Bar az
ortoészter a viszonylag olcso reagensek koz¢ tartozik, 5 ekvivalensnél tobbet nem kivantam

alkalmazni.

Az eredményekbdl az latszik, hogy a termelés szempontjabdl a 3 ekvivalens mennyiségii
ortoészter adja a legjobb eredményt, ugyanakkor érdemes megemliteni, hogy nincs szignifikans

kiilonbség az egy ekvivalenshez, és az 6t ekvivalenshez képest sem. (7.tablazat)

6a (x ekv.) /\/\)?\
OMPh P Ph OEt + 2 EtOH

7a (10%), Dioxan (2M),70°C, 24 h
4a LY.} 8

7.tablazat Reagensaranyok optimalasa

Ortoészter és aldehid anyagmennyiség-aranya NMR-termelés
0,5 18%
1 35%
15 23%
2 25%
3 36%
5 33%
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2.3.1.3. Reakcid idétartamanak optimalizalasa

Mivel a reakcibhdmérséklet optimalizaldsa soran tapasztalt trend rdmutatott arra, hogy a
reakcié megrekedhet példaul acetalként, illetve a reakcioban szamos melléktermék képzddhet,

igy a reakcid6  idotartamanak  vizsgalata  kiilonosen  fontosnak  bizonyult.
@)

6a (3 ekv.) N
07> "pn » Ph OEt *2EtOH

7a (10%), Dioxan (2M), 70°C, t
4a Sa 8

8.tablazat Reakcidid6 optimalizalasa zart iivegben

1do NMR-termelés

5 ora 22%
24 ora 50%
72 ora 65%
96 ora 10%

A reakci0id6 optimumanak megtalalasat kétféle esetben is meg kellett hatarozni, mivel
megfigyeltiik, hogy a reakcidonak nincs sziiksége inert atmoszférara a lejatszodasahoz, mivel az
egyes fejezetben hasznalt 3a boranhoz képest az itt hasznalt 7a boran csak enyhén érzékeny az
oxigén ¢és a vizszintre is, ellenben az alkohol jelenlétére joval érzékenyebb. Ez a megfigyelés
utan kiprébaltuk, hogy nyitott tiveg mellett, hogyan valtozik a zart liveghez képest a reakcio
lejatszodéasa. Megfigyeltiik, hogy a magas forrasponta aldehidek esetén a nyitott tiveggel jobb
termelést sikeriilt elérnlink rovidebb reakcid idé mellett, mivel igy a katalizator méreg
eltavozott az elegybdl, tehat tobb katalizator mennyiség tudott a reakcio lejatszodasara
forditodni. Azonban alacsony forrdsponta aldehidek esetében ez a mddszer nem miikddott,
mivel az aldehid is elparolgott a reakcio elegybdl. A forraspont hatar, ami f6lott jobban

miikddott a nyitott iveg az a fenilpropanal forraspontjanal hataroztuk meg, ami 224°C, mivel
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ebben az esetben azt figyeltiik meg, hogy a nyitott, és a zart iveges reakcid azonos termelés

mellett mikodik.

A zart iivegben kivitelezett reakciokban az volt megfigyelhetd, hogy a reakcid 1ényegesen jobb
eredményt ad a vart termékre nézve 72 oOra alatt, mint akar 24 akar 96 ora alatt. A 24 orés
reakcional az volt megfigyelheté az NMR spektrumbol, hogy a reakcid elegyben maradt még
jelentds mennyiségli kiindulasi anyag, mig a 72 oOra alatti reakcidoban ez gyakorlatilag
elhanyagolhatd volt. A 96 6ras reakcio spektrumabol pedig arra lehetett kdvetkeztetni, hogy ez
az 1d0 alatt a keletkezett termék tovabb reagalt, a reakcio koriilményei kozott elbomlott.
(8.tablazat)

Nyitott ivegnél a megfeleld reakcidé idének az,,over night” reakcid mindsiilt. Ehhez az
optimalizalasi 1épéshez GC-t hasznaltam ellenben a korabbi 1épésekkel, mivel a nyitott tivegbdl

a reakcid lejatszodasa kdzben is tudtam mintat venni.
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2.3.1.4. Oldoszer optimalizals
Az eddigi kisérletekben dioxant alkalmaztam, mivel szakirodalmi anal6gidk alapjan javitja a
boranok viz- és bazistolerancidjat. Az optimalizacid soran megvizsgaltam polarosabb ¢€s
kevésbé polaros aprotikus oldoszereket is. Az olddszernek fontos szerepe van az

autokondenzaci6 visszaszoritasaban, ezért fontos volt a legmegfelelébb oldoszer megtalalasa.

0]

6a (3 ckv. /\/\)J\
(3 ekv.) > Ph N"“ogt +2EtOH

7a (10%), Oldoszer (2M), 70°C, 24 éra

0P >""pn

5a
4a 8

9.tablazat Oldészer optimalizalas

Oldoszer NMR-termelés

Toluol 37%
Fluorinert 16%
Dekalin 20%
I1zopropil-acetat 28%
DME 27%
Tetrakloretén 21%
Hexan 24%
Etil-acetat 21%
CDCls 22%
Nitrobenzol 9%

DEE 25%
Anizol 27%
Ciklopentil-metil-éter 31%
Diizopropil-éter 31%
1,4-Dioxan 50%
Metil-tercbutil-éter 25%
2-metiltetrahidrofuran 23%
PEG 9%

THF 27%
Diglyme 11%
DMF 3%

Szulfolan 5%
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Az oldoszer optimalas eredménye (9. tablazat) azt mutatta, hogy a reakcid legmegfelelébb
oldoszere az elsoként kivalasztott 1,4-dioxan, mivel ez 24 6ra alatt 50%-os termelést hozott,
mig a tobbi olddszer ugyanezen reakciokoriilmények kozott 40% alatti NMR-termelést tett
lehetévé. A toluolt tovabbi optimalizalas soran vizsgaltam, mivel egyediil ennek az oldészernek
a haszndlata eredményezett a dioxdnban mért termeléshez hasonld értéket, de sajnos se a

hémérséklet, se az reakcididd valtoztatasaval nem értem el szignifikans javulast.

2.3.1.5. Oldoészer mennyiségének optimalasa
A megfeleld olddszer kivalasztasa utdn, vizsgdlataim az alkalmazott oldoszer optimalis

mennyiségének a meghatarozasara iranyult.

0O

6a (3 ekv.) /\/\)L
» Ph X~"“0oFt *2EtOH

7a (10%), Dioxan (x M), 70°C, 24 ora

07" Ph

5a 8
4a

10.tablazat Koncentracio optimalizalasa

Oldoszer mennyisége [ml] Kiindulési anyag
0 0 10%
0,25 0 46%
0,5 11% 40%
1 19% 38%
2 40% 25%
3 54% 21%

Az oldoszer mennyiségének az optimalasabol azt a kovetkeztetést vontam le, hogy a reakcid
zart iivegben, 0,25 mL olddszer mennyiségnél miikddik a legjobban, mert bar a magasabb
koncentracio segiti a reakcio lejatszodasat, sziikség van oldoszer jelenlétére a termék
bomlésanak elkeriilése végett. (Ez utobbi jelenséget mutatja az alacsony, minddssze 10%-0S

anyagmérleg az oldoszer nélkiili kisérletek soran.)
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2.3.1.6. Katalizator optimalizalas

A triaril boranok fenilcsoportokon elhelyezkedd szubsztituensei széles keretek kozott
varialhatoak, igy lehetséges a Lewis-savak elektronikus és sztérikus finomhangolasa. A
mezitilcsoportot tartalmazé boranokat sikerrel alkalmaztdk kordbban stdchiometrikus viz

képzoédésével jaro reakciokban (reduktiv aminéls) (421

Korabbi eredmények azt mutattdk, hogy a boranok koziil a mezitilcsoportot, mint ligandumot
tartalmazd boranok a legaktivabb katalizatorok ebben a reakcioban, igy kutatdsom soran

ezekkel dolgoztam.

A mezitilcsoportot tartalmazé boranok sztérikusan zsufoltabb Lewis-savas borcentrummal
birnak, mint az irodalomban legelterjedtebben hasznalt B(CeFs)s, valamint elektronikusan is
kevésbé aktivaltak. Kovetkezésképpen a mezitilcsoportot tartalmazo boranok gyengébb Lewis-
savak, igy kisebb ardnyban koordindlédnak a reakcid soran felszabaduld két ekvivalens
mennyiségii alkoholhoz. Az eredmények az 26. abran lathatoak.['* Az optimalast elvégeztem
trimetil-, valamint trietil-ortoacetatra is, mindkét esetben a ,,7a” bizonyult a legaktivabb

katalizatornak.

O

6a (3 ekv.) M
07 >"Ph > ph ~"“ogt *+2EtOH

BAr; (10%), Dioxan (2M), 70°C, 24 éra
4a 5a 8
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trietil
ortoacetattal
trimetil
ortoacetattal

trietil
ortoacetattal
trimetil
ortoacetattal

trietil
ortoacetattal
trimetil
ortoacetattal

Cl

17%
3%

55%
33%

F
Te

Cl

13%

FF
F B~ ] F
F

F
7h
Cl Cl

14%
6%

26. abra Katalizator-optimalas
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2.3.2.Kiterjeszthetoség

A reakcid optimalasa utdn a reakcio kiterjeszthetdségét vizsgaltam kiilonb6z6 ortoészterekre €s

aldehidekre. Megvizsgaltam a reakciot mind alifds, mind aromas aldehidekre, de a reakcid

felhasznalasanak szempontjabol szamomra az alifas aldehidek reakcioi voltak a fontosabbak,

ezért az alifas aldehideknél megvizsgaltam a funkcids csoport toleranciat is.

A kiterjeszthetdség vizsgalatat zart livegben végeztem hdrom nap alatt. A reakcidimat

gloveboxban raktam 6ssze, mivel az altalam hasznalt boran katalizator vizérzékeny.

2.3.2.1. Reakecio kiilonb6zo ortoészterekkel

RCH,C(OR"); (3 ckv.) Q
07 " Ph > ph Xy OOR'
7a (10%), Dioxan (2M), 70°C, 3 nap R

4a

11. tablazat Ortoészterek reaktivitasa fenilpropanallal

Ortoészter Termelés
trietil ortoacetat (6a) 65%
trimetil ortoacetat (6b) 34%
trietil ortobuterat (6¢) 28%
trimetil ortobuterat (6d) 33%
trimetil ortobenzoat (6e) 0%
trimetil ortoizopropanat (6f) 0%
trimetil ortopropanat (6g) 31%

Az eredmények alapjan latszik, hogy a feltételezett mechanizmusnak megfeleléen csak az

ortoészter csoporthoz képest a-pozicidban jelenlévo hidrogén esetén jatszodik le a reakcio.
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2.3.2.2. Aromas aldehidek vizsgalata

0
6a (3 ekv.)
A0 > Ar/\)J\OEt +2EtOH

7a (10%), Dioxan (2M), 70°C, 3 nap 8

12. tablazat Aromas aldehidek vizsgalata

Aromas aldehidek s e

[%] [%]
anizsaldehid (4b) 13% 7%
etil-vanilin (4c) 54% 26%
fluorobenzaldehid (4d) 30% 0%
acetofenon (4f) 0% 0%
piridin-4-karboxialdehide (4g) 16% 0%
4-formilbenzonitrile (4h) 18% 1%
4-(2-hidroxietoxi)benzaldehid (4i) 42% 26%
klorobenzaldehid (4j) 32% 0%
nitrobenzaldehid (4k) 20% 3%
3,5-bisz(trifluorometil)benzaldehid (4l) 28% 10%

Az eredményekbdl az latszik, hogy az aromés aldehideknél, ahol tobb termék keletkezett ott
jelentds volt a melléktermék aranya is. Feltételezésiink szerint az aromds aldehidek alifas
aldehidekhez képest csokkent reaktivitasa a sztérikus zsufoltsdgukra vezethetd vissza, mivel a
boran nem tud koordinalni a karbonilcsoport oxigénjéhez, ily mddon aktivalva azt, vagy a
kialakult boran-aldehid addukt sztérikusan tulsdgosan zsufolt a tovabbi reakcidkhoz.
Ugyanakkor a reakcio lejatszodott polaris funkcios csoportok jelentlétében is, mint a fenol (6¢)

vagy az alkohol (6i).
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2.3.2.3. Alifas aldehidek vizsgalata

o) 6a (3 ekv.)

- ~ OEt
R RMO

7a (10%), Dioxan (2M), 70°C, 3 nap

13. tablazat Alifas aldehidek vizsgalata

Alifas aldehidek Termelés
trans-2-decanal (4m) 38%
3-(2-nitrofenil)propanal (4n) 23%
3-metilbutanal (40) 32%
metakrolein (4p) 20%
3-(4-klorofenil)propanal (4q) 50%
butiraldehid (4r) 24%
citronellal (4s) 22%
ciklohexankarbaldehid (4t) 27%
pivaldehid (4u) 25%
undec-10-enal (4v) 23%
pentanal (4w) 22%
hex-2-enal (4x) 64%
but-2-enal (4y) 58%
fah4jaldehid(4z) 8%
fenilpropanal (4a) 65%

Az alifas aldehideknél az aromasakkal ellentétben nem tudtuk kdvetni az acetalképzddést.

A reakcio6 fO zavard tényezdje a reakcioban keletkezd alkohol jelenléte volt, mivel az alkohol
képes a katalizator blokkolasara, valamint a keletkezd savas komplex protodehidroboralodést
okozhat, ezért tobb alkohol eltavolitd modszert is kiprobaltam, ilyen volt a molekula szita, a

MgSOs hozzaadasa, és a reakcid feltétele nyitott tivegben. Az eredmények azt mutattdk, hogy
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a molekula szita, és a MgSO4 nem javitja a termelést, viszont a nyilt liveg lecsokkentette a

reakcio 1dot.

2.3.2.4. Alifas termékek osszefoglalasa

Munkam soran eldallitott anyagokat az alabbi két abran foglaltam Gssze.

ORIl
(/O R'CH,C(OR"); (3 ekv.)
N 0
R 7a (10%), Dioxan (2M), 70°C, t R
COOEt
COOEt / COOEt
= X
5r: 3 nap,70°C 5w: 3 nap,70°C 50: 3 nap, 70°C
24% 22% 32%
COOEt / COOEt
= COOEt
— X
/
5X: 3 nap, 70°C 5v: 1 nap (nyitott iiveg), 70°C 5u: 1 nap (nyitott tiveg), 70°C
64% 23% 25%
COOEt COOEt
W\COOEt | |
5s: 1 nap (nyitott iiveg), 70°C 5y: 3 nap, 70°C 5t: 1 nap (nyitott iiveg), 70°C
22% 58% 27%

27. abra Eldallitott anyagok 1
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R'CH,C(OR"); (3 ekv.)

O,N

5n: 3 nap, 70°C
23%

EtOOC

e

5a: 1 nap (nyilt tiveg), 70°C
65%

COOEt

r/ Et

50: 3 nap, 70°C
28%

7a (10%), Dioxan (2M), 70°C, t
{\ ECOOE’[
Cl
5Q: 3 nap, 70°C

50%

COOEt

be

5p: 3 nap, 70°C
20%

COOMe

X

5e: 3 nap, 70°C
31%
28. abra Eldallitott anyagok 2
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COOEt

5m: 3 nap, 70°C
38%

COOMe

=~ "Et

5aa: 3 nap, 70°C
33%

EtOOC

5z: 3 nap, 70°C
8%



2.3.3. Javasolt mechanizmus

o E2-eliminacié +
L (OBLe, - ;\OEt tH OEt
H)<0Et -EtOH OEt » _

H & Ok
Q/BAr3 OH

Z
Ph

Ph
[3+3]
- EtOH

OEt
(o
Ph

29. abra Reakcidé mechanizmus

A reakcié mechanizmusa alapvetden harom 1épésbdl épiilt fel. Az els6 1épés az egy E2-es tipust
eliminacio, ami soran etil-alkohol 1ép ki az ortoészterbdl a boran katalizator hatasara. Masodik
1épés nukleofil addicio az aldehidre, végiil a harmadik 1épésként egy Claisen elimindcio jatszik
le, ahol megint etanol elimindciordl beszélhetlink. A Claisen eliminacio egy 3+3 periciklusos

atrendez6dés, Diels Alder-aromas kozti allapottal.

A katalizator kivalasztasanal fontosnak bizonyult a 2 ekvivalens alkohol felszabadulésa az els6
¢és a harmadik lépésben. A mezitilcsoportot tartalmazo boranok sztérikusan zstfoltabb Lewis-
savas borcentrummal birnak, mint az irodalomban legelterjedtebben hasznalt B(CeFs)s,
valamint elektronikusan is kevésbé aktivaltak. Kovetkezésképpen a mezitilcsoportot tartalmazo
boranok gyengébb Lewis-savak, igy kisebb ardnyban koordindlodnak a reakcid soran

felszabadulo6 két ekvivalens mennyiségii alkoholhoz.
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2.4. Kisérletek és modszerek

2.4.1. Optimalizalasi reakciok
Az optimalasi reakciokat egy 4 mL-es livegcsében végeztem. A reakcidkat gloveboxban raktam
Ossze, és a reakciok mindegyikét egy nap alatt végeztem el zart ivegben. A reakciokban egy
ekvivalens fenilpropanalt, azaz 67,1 mg-ot, és harom ekvivalens ortoacetatot, azaz 243 mg-ot
reagaltattam, 0,1 ekvivalens, azaz 21,4 mg katalizatorral.

A reakciot 1,4-dioxan olddszerben végeztem, amibdl 250 pL-t hasznaltam.

A termeléseket 'H-NMR spektrumok intenzitdsai alapjan, 1,3,5.trimetoxibenzol belsd
sztenderd hasznalatdval hatdroztam meg. A mért eltoloddsok konzisztensek az irodalomban

leirtakkal.

Ettd] eltérd analitikai modszert hasznaltam a nyilt liveges reakcio6 idejének optimalizalasahoz,
mivel itt a reakcio lejatszodasa kozbeni mintavétel is lehetséges volt, igy itt a gdzkromatografias

analitikai vizsgalatot valasztottam.

Az optimalasi reakciokbol az latszott, hogy mind hémérséklet, mind az olddszer arany, mind a
reakcid iddtartalma esetében volt egy felsé termelési hatar, ami felé nem ment egyik paraméter
valtoztatasa esetén sem a reakcid, ha ennél erélyesebb koriilményeket hasznaltam, akkor a
reakcio minden esetben részben bomlasnak indult, amit6l mind a termék, mind a termék
tisztasaga csokkent. Az altalam elért maximalis termelés 65% volt, ami azonos koriilmények

kozott reprodukalhatonak bizonyult, és méret novelésre is alkalmas volt.
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2.4.2. Termékek eléallitasa
A reakciot egy 4 milliliteres ivegesébe raktam 6ssze glovebox-ban, majd 3 napig zart iivegben,
vagy 1 napig nyilt iivegben kevertettem (27- 28. dbra) 70°C-on kevertettem. Az aldehidbdl 1
ekvivalens mennyiséget raktam az iivegcsébe, majd hozzaadtam 3 ekvivalens ortoésztert, a
katalizatorbol pedig 0,1 ekvivalens mennyiséget adtam az elegyhez, majd ehhez adtam 0,25 pLL
1,4-dioxant. A termék tisztasdgat és mennyiségét NMR segitségével értékeltem ki. Az NMR

termelések megegyeztek az irodalmi értékeknek.

A termék feldolgozasat FLASH kromatografia segitségével végeztem, és a tiszta frakciok
elvalasztasa érdekében VRK kromatografiaval ellendriztem az elegyek 0sszetételét, majd NMR

segitségével analizéltam a frakcidkat.

A dolgozatban az NMR termeléseket tiintettem fel, mivel az Gsszes termék izolacidja a
munkank tovabbi lépéseihez nem volt sziikségszerli, és igy konnyebben 0Osszevethetd a

kilonb6z6 molekulakhoz tartozd termelési érték.

2.4.3.Kiindulasi aldehidek gyartasa
A kiindulasi aldehideknek kizarolag olyanokat hasznaltam, amik vagy kereskedelemben

kaphatok, vagy az els6 fejezetben bemutatott szelektiv redukcids reakcioval eldallithatok.
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2.5. Két médszer egyesitése egy iist reakcioban

A koréabbi irodalomban telitetlen aldehidekbdl o,p-telitetlen észterek fémkatalizis mellett
voltak csak megoldhatok egy iist reakcioban. 26271 A fahéjaldehidbol kiinduld a,B-telitetlen
észter eldallitasara a korabbi irodalomban minddsszesen egy példa volt, ahol négy 1épésre volt

sziikség, ahol a masodik 1épésben egy amalgamot hasznaltak (411,

Emiatt szamit igazi ujdonsagnak, hogy az altalam vizsgalt elébbiekben bemutatott két reakcid
egy Ust reakcidban egymads utan is lejatszodott, ehhez teszt reakcionak a fahéjaldehidet
hasznaltam, mint kiinduldsi anyag. A termelés 58%-nak adddott, ez azt jelenti, hogy az
elsélépésben keletkezd Hantzsch-piridin, és a jelentés DME mennyisége nem befolyasolta

lényegesen a reakcio lejatszodasat.

Osszefoglalva ez a két 1épéses reakci6 ut, egyszeri, mert nem igényel kozben semmiféle
tisztitast, gazdasagos, mivel fémmentes, és az elsd 1épés 0,3%, a masodik pedig 10% katalizator
szint mellett mikddik, emellett kdzépmagas termeléssel jatszodik le. Hatranya, hogy mig az
elso 1épés 5 ora alatt végbe megy a masodik 1épéshez sziikséges 1-3 nap az aldehid tipusatol

fliggden.
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3. Telitett aldehidek egyéb felhasznalasai

Az aldehideknek szamos kiilonbozo felhasznaldsa ismert. A teljesség igénye nélkiil példaul lehet
Oket oxidalni, és redukalni. Aldehid redukalasaként termékként kaphatunk alkoholokat, de
leredukalhatoak szénhidrogénekig is. Erre példa a Clemmensen-redukcié 28], ahol aldehidekbdl
szénhidrogének képzddnek Zn-Hg/HCI felhasznédldsa mellett. Jelentds redukéldsuk tovabba a
kiilonb6zé komplex fém-hidridekkel % t5rténd redukalasuk alkoholokkd. Szintén alkohol
végtermék reakciojuk a Grignard reakcio [30], ahol aldehidekbdl kiindulva primer, és szekunder

alkoholokhoz juthatunk a Grignard reagens felhasznalasaval.

Aldehidek oxidéciojaval karbonsavak allithatok eld. ehhez példaul hasznalhatunk KMnO4-et [33]
de hasznalhatjuk a Cu?* -t, ami a Fehling-proba B4, vagy a Tollens-proba B reagensét az
[Ag(NH3)2]OH.

Egyéb reakcidik kozé tartozik tobbek kozott az acetdl, és tioacetdl képzés alkoholok, és tiolok

hozzéaadasaval.

Jellemz6 reakcidjuk tovabba a Wittig reakcio 12131 ahol egy aldehidet, egy trifenil-foszfoniumilid

szarmazékkal reagaltatjuk, és ezzel egy alként képziink.

Tovabbi reakciojuk kozé tartozik a Diels-Alder B8 kondenzacio, ahol piran szarmazékok llithatok

eld a felhasznalasukkal, emellett képesek etilén-oxid szarmazékok eldallitasara is.
Tovabba kiilonboz6 ketonok képezhetok beldliik, alkének és diének reagaltatisaval 57,

Emellett alkének, és alkinok, is el6allithatok beldliikk, példaul a Corey-Fuchs [38] reakcio

felhasznalasaval. Aldehidekbdl alkanok is eléallithatok példaul hidrazin felhasznaldsaval B9,

Halogénezett szénhidrogén is eldallithato beldliik CrClz, és CHIs felhasznalasaval olddszerként

THF-et hasznaltak hozza [,
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30.abra Aldehidek egyéb felhasznalasai
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4, Konklazio, osszegzés

Munkam soran egy Uj reakciot mutattam be telitetlen aldehidek szelektiv redukalasara, nagy
funkciods csoport tolerancia mellett, 1% alatti katalizator mennyiséggel. Tovabba bemutatottam,
hogy ez az 0ij reakcid 0sszeépithetd egy 11j €s fémmentes reakcidoban a tavalyi TDK-ban mar
bemutatott a,fB-telitetlen észter eldallitassal, és a két reakcio egyiitt egy ist reakcidban is

lejatszodik 50% feletti termeléssel.

Kisérleteimmel igazoltam, hogy az altalam hasznalt boran katalizator jelenlétében a redukcio
minden esetben a szén-szén kettds kdtésen megy végbe és a telitetlen aldehid telitddik, alkohol

megjelenése nélkiil, azaz a redukci6 szelektiv.

Kiemelendd, hogy a reakcio feldolgozésa is a teljes konverzié miatt konnyen tovabb alakithato
izolacid nélkiil is. Erre példa lehet a 2.5. pontban bemutatott aldolos tovabb alakitas, vagy a
DNPH addukt hozzaadasa. A termék tisztitasa is megoldhatd oszlop kromatografian Hexan:
EtOAc 5:1 elegyében, azonban ennek f6 hatranya, hogy az aldehidek jelentds része igen
illékony, ennek koszonhetden minddssze 10-20%-at tudtam izoldlni a termelt
mennyiségeimnek. A tisztitds utdn az eldallitott aldehidek tovabbi felhasznaldsara is van

lehetdség.

Mindkét emlitett reakcid, azaz a szelektiv redukcidja, és a telitetlen aldehidek o,p-telitetlen
észterekké alakitésa is a korabbi irodalomhoz képest egy 1) eredmény figyelemben véve, hogy
a reakcid nehézfém mentes, kis katalizator mennyiség mellett miikodik, emellett a reakcio

feldolgozasa is gyors, és a termék konnyen tisztithato.

A szelektiv redukalasi reakcioban Osszesen 25 terméket sikeriilt eloallitanom, ezek koziil 4
korabbi irodalomban nem ismert. Ezeknek a specifikacioja, eldallitasuk, feldolgozasuk ¢€s az

NMR spektrumok a fliggelékben tekinthetok meg.
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Fiiggelék
Kiilonbozo anyagok eloallitasa és NMR spektrumai

5r: etil (E)-hex-2-enoat
COOEt

—

A reakciot egy 4 milliliteres iivegcsébe raktam 0Ossze glovebox-ban, majd 3 napig zart
tivegben,70°C-on kevertettem. A butiraldehid-bél (4r), 45,1uL- t raktam, ortoacetatbol 275 uL,
mig a katalizatorbol pedig 29,3 mg-ot.
A termék tisztasagat, és mennyiségét NMR segitségével értékeltem ki.

Spektrum: https://doi.org/10.1016/j.tetlet.2020.152100

IH NMR: (400 MHz; CDCls) 0.94 (3H, t, J = 7.4 Hz, H-6), 1.29 (3H, t, J = 7.4 Hz, H-8), 1.49
(2H, sex., J = 7.4 Hz, H-5), 2.18 (2H, qd, J = 7.4 Hz, 1.5 Hz, H-4), 4.19 (2H, g, J = 7.4 Hz, H-
7), 5.82 (1H, dt, J = 1.5, 15.8 Hz, H-2), és 6.96 (1H, dt, J = 15.8 Hz, 7.0 Hz, H-3);

13C NMR: (100 MHz; CDCls)13.7 (CH3, C-6), 14.3 (CH3, C-8), 21.3 (CH2, C-5), 34.2 (CH2,
C-4), 60.1 (CH2, C-7), 121.4 (CH, C-2), 149.2 (CH, C-3), és 166.8 (C=0, C-1):

5w: etil (E)-hept-2-enoat
COOEt

/

A reakciot egy 4 milliliteres livegcsébe raktam 6ssze glovebox-ban, majd 3 napig, zart ivegben,
70°C-on kevertettem. A pentanal-bol(4w), 53,2 uL- t raktam, ortoacetatbol 275 uL, mig a
katalizatorbol pedig 29,3 mg-ot.
A termék tisztasagat, és mennyis€¢gét NMR segitségével értékeltem ki.

Spektrum: https://doi.org/10.1016/j.jorganchem.2010.08.036

IH NMR: (CDCls, 400 MHz, 298 K) & 6.95 (m, J = 13.4 Hz, 1H, C4H9-CH=CH-),
6.63 (d, J = 15.8 Hz, 1H, CsHo-CH=CH-),
441 (g, J = 64 Hz, 2H, -OCH,CHs), 091-229 (m, 9H, CiHg).
3 NMR: (CDCls) & 16913  (CO), 161.18  (CsHe-CH=CH-),
121.17 (C4Ho—CH=CH-), 58.41 (-OCH2CHs), 32.04 — 14.38 (C4Ho).

50: etil (E)-5-metilhex-2-enoat
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https://doi.org/10.1016/j.tetlet.2020.152100
https://doi.org/10.1016/j.jorganchem.2010.08.036

COOEt

A reakcidt egy 4 milliliteres tivegesébe raktam 0ssze glovebox-ban, majd 3 napig, zart tivegben,
70°C-on kevertettem. A 3-metilbutanal-bol (40), 54,9 uL- t raktam, ortoacetatbol 275 uL, mig
a katalizatorbol pedig 29,3 mg-ot.
A termék tisztasagat, és mennyiségét NMR segitségével értékeltem ki.

Spektrum: 10.1055/s-0037-1610770

IH NMR (CDCls, 300 MHz): § [ppm] = 6.91 (dt, 3] = 15.5 Hz, 3] = 7.5 Hz, 1H, H-5), 5.78
(dt, 3J = 15.5 Hz, 4] = 1.4 Hz, 1H, H-4), 4.16 (q, 3] = 7.1 Hz, 2H, H-2),

2.06 (ddd, 3] = 7.5 Hz, 3] = 6.7 Hz, 4J = 1.4 Hz, 2H, H-6), 1.81 — 1.65 (m, 1H, H-7),

1.26 (t, 3) = 7.1 Hz, 2H, H-1), 0.89 (d, 3J = 6.7 Hz, 6H, H-8, H-8").

13C NMR (CDCls, 75 MHz): § [ppm] = 166.8 (C-3), 148.4 (C-5), 122.4 (C-4), 60.3 (C-2),
41.6 (C-6), 27.9 (C-7), 22.5 (C-8, C-8°), 14.4 (C-1).
5x: etil (2E,4E)-okta-2,4-dienoat

COOEt

/

A reakciot egy 4 milliliteres livegcsébe raktam 0ssze glovebox-ban, majd 3 napig, zart tivegben,
70°C-on kevertettem. A hex-2-enal-bol (4x), 57,9 uL- t raktam, ortoacetatbol 275 pl, mig a
katalizatorbol pedig 29,3 mg-ot.
A termék tisztasagat, és mennyis€égét NMR segitségével értékeltem ki.

Spektrum: https://doi.org/10.1021/acs.joc.0c01926

'H NMR (400 MHz, CDCl3) § 7.26 (dd, J = 14.7, 10.5 Hz, 1H), 6.08-6.21 (m, 2H), 5.79 (d, J =
15.1 Hz, 1H), 4.17-4.23 (m, 2H), 2.15(q, J = 6.9 Hz, 2H), 1.44-1.49 (m, 2H), 1.29 (t, J=7.6
Hz, 3H), 0.92 (t, J = 7.3 Hz, 3H);

13C NMR (100 MHz, CDCl3) § 167.4, 145.2, 144.6, 128.6, 119.3, 60.3, 35.1, 22.0, 14.4, 13.7.
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5v: etil (E)-trideca-2,12-dienoat
COOEt
Y

/

A reakciot egy 4 milliliteres iivegcsébe raktam Ossze glovebox-ban, majd 1 napig, nyilt
tivegben, 70°C-on kevertettem. Az undec-10-enal-bdl (4v), 100 pL- t raktam, ortoacetatbol 275
uL, mig a katalizatorbol pedig 29,3 mg-ot.
A termék tisztasagat, és mennyiségét NMR segitségével értékeltem ki.

Spektrum: https://doi.org/10.1039/C80B01512K, https://doi.org/10.1021/jacs.6b01183

'H NMR: (400 MHz, CDCl3) § 6.94 (dt, I = 15.6, 7.0 Hz, 1H), 5.84 — 5.73 (m, 2H), 5.00 — 4.88
(m, 2H), 4.16 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 2.17 (g, J = 7.3 Hz, 2H), 2.02 (g, = 6.8 Hz, 2H), 1.47 — 1.20
(m, 15H).

13C NMR (101 MHz, CDCl3): § = 166.9 (C*), 149.5 (C'Y), 139.3 (C?), 121.4 (C*?), 114.3 (CY),
60.3 (C9), 33.9 (C?), 32.3 (C10), 29.5 (CHy), 29.5 (CHy), 29.3 (CHy), 29.2 (CH2), 29.0 (CH>),
28.2 (CH2), 14.4 (C*)

5u: etil (E)-4,4-dimetilpent-2-enoat

COOEt

X

A reakcidt egy 4 milliliteres iivegcsébe raktam 6ssze glovebox-ban, majd 3 napig, zart ivegben,
70°C-on kevertettem. A pivaldehid-bél (4u), 37,2 uL- t raktam, ortoacetatbol 275 uL, mig a
katalizatorbol pedig 29,3 mg-ot.
A termék tisztasagat, és mennyiségét NMR segitségével értékeltem ki.

Spektrum: https://doi.org/10.1002/adsc.201000721

IH NMR (300 MHz, CDCls) 8H 6.69 (1H, d, J =15.9 Hz, tBuCH=CH), 5.72 (1 H, d, J = 15.9
Hz, tBUCH=CH), 4.18 (2H, g, J = 6.8 Hz, CH2CH3), 1.29 (3H, t, J = 7.1 Hz, CH2CH3), 1.07
(9H, s, C(CH3)3);

13C NMR (75 MHz, CDCls) 6C 167.3 (C=0), 159.0 (tBuCH=CH), 116.6 (tBuCH=CH), 67.0
(C(CH3)3), 60.2 (CH2CH3), 28.6 (C(CH3)3), 14.2 (CH2CH3).
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5s: etil (E)-5,9-dimetildeca-2,8-dienoat

Wcooa

A reakciot egy 4 milliliteres iivegcsébe raktam Ossze glovebox-ban, majd 1 napig, nyilt
tivegben, 70°C-on kevertettem. A 3,7-dimetilokt-6-enal-bol (4s), 90,2uL- t raktam,
ortoacetatbol 275 ul, mig a katalizatorbol pedig 29,3 mg-ot.
A termék tisztasagat, és mennyiségét NMR segitségével értékeltem ki.

Spektrum: https://doi.org/10.1002/cctc.201500053

IH NMR (300 MHz, CDCls): 5=7.00-6.88 (m, 1 H), 5.81 (dt, J1=15.6 Hz, J,=1.3 Hz, 1 H), 5.08
(tt, J1=7.2 Hz, J,=1.3 Hz, 1 H), 4.18 (q, J=7.1 Hz, 2 H), 2.27-2.16 (m, 1 H), 2.10-1.89 (m, 3 H),
1.68 (s, 3 H), 1.66-1.58 (m, 1 H), 1.60 (s, 3 H), 1.42-1.29 (m, 1 H), 1.29 (t, J=7.1 Hz, 3 H),
1.26-1.10 (m, 1 H), 0.91 ppm (d, J=6.7 Hz, 3 H);

13C NMR (75 MHz, CDCls): §=166.7, 148.2, 131.5, 124.4, 122.4, 60.1, 39.6, 36.7, 32.1, 25.7,
25.5,19.5, 17.6, 14.3 ppm:;

5y: etil (2E,4E) hexa-2,4-dienoat

COOEt

A reakcidt egy 4 milliliteres iivegcsébe raktam 6ssze glovebox-ban, majd 3 napig, zart tivegben,
70°C-on kevertettem. A but-2-enal-bol (4y), 41,4 pL- t raktam, ortoacetatbol 275 uL, mig a
katalizatorbol pedig 29,3 mg-ot.
A termék tisztasagat, és mennyiségét NMR segitségével értékeltem ki.

Spektrum: https://doi.org/10.1080/00397910600773684

IH NMR:(400 MHz, CDCls) § 7.25 (dd, J=15.4 Hz, 9.8 Hz, 1H), 6.22-6.09 (m, 2H), 5.76
(d, J=15.6 Hz, 1H), 4.18 (q, J=7.2 Hz, 2H), 1.84 (d, J=5.6 Hz, 3H), 1.28 (t, J=7.2 Hz, 3H).
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5t: etil (E)-3-ciklohexilakrilat

COOEt

A reakciot egy 4 milliliteres ilivegcesébe raktam Gssze glovebox-ban, majd 1 napig, nyilt
iivegben, 70°C-on kevertettem. A ciklohexakarbaldehid-bél (4t), 60,6 uL- t raktam,
ortoacetatbol 275 uL, mig a katalizatorbol pedig 29,3 mg-ot.
A termék tisztasagat, és mennyis€égét NMR segitségével értékeltem ki.

Spektrum: https://doi.org/10.1016/j.tet.2015.11.044

1H NMR (400 MHz, CDCl;) =6.91 (dd, J=15.8, 6.8 Hz, 1H), 5.75 (dd, J=15.8, 1.5 Hz, 1H), 4.18 (q,
J=7.1 Hz, 2H), 2.19-2.06 (m, 1H), 1.82-1.71 (m, 4H), 1.71-1.63 (m, 1H), 1.38-1.06 ppm (m, 8H)

5n: etil (E)-5-(2-nitrofenil)pent-2-enoat

X COOEt

O,N

A reakcidt egy 4 milliliteres {ivegcsébe raktam Ossze glovebox-ban, majd 1 napig, nyilt
tivegben, 70°C-on kevertettem. A 3-(2-nitrofenil)propanal-bol (4n), 89,6 mg- ot raktam,
ortoacetatbol 275 uL, mig a katalizatorbol pedig 29,3 mg-ot.
A termék tisztasagat, és mennyis€égét NMR segitségével értékeltem ki.

Spektrum: https://doi.org/10.1021/j0991899+

IH-NMR (CDCls, 300 MHz), § 7,94 (dd, 1H), 7,55 (td, 1H), 7,42-7,33 (complex, 2 H), 7,01
(dt, 1H), 5,86 (dt, 1H), 4,19 (g, 2H), 3,03 (t, 2H), 2,58 (m, 2H), 1,29 (t, 3 H).

13C NMR (CDCls, 300 MHz) § 166.5, 149.1, 147.0, 135.9, 133.2, 132.0, 127.6, 125.0, 122.5,
60.2, 32.8,31.7,14.1
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5q: etil (E)-5-(4-klorofenil)pent-2-enoat

. COOEt

Cl

A reakciot egy 4 milliliteres ilivegcesébe raktam Ossze glovebox-ban, majd 1 napig, nyilt
iivegben,70°C-on kevertettem. A 3-(4-klorofenil)propanal-bol (4q), 84,3 mg-ot raktam,
ortoacetatbol 275 uL, mig a katalizatorbol pedig 29,3 mg-ot.
A termék tisztasagat, és mennyis€égét NMR segitségével értékeltem ki.

Spektrum: https://doi.org/10.3998/ark.5550190.0013.321
H NMR (300 MHz, CDCls): § 1.28 (t, 3 J =7.1 Hz, 3 H), 2.45-2.53 (m, 2 H), 2.72-2.77 (m, 2

H), 4.18 (g, 3J = 7.1 Hz, 2 H), 5.82 (dt, 3J = 1.6, 15.6 Hz, 1 H), 6.96 (dt, J 3= 6.8, 15.7 Hz, 1
H), 7.07- 7.15 (m, 2 H), 7.23-7.27 (m, 2 H)

5m: etil (2E,4E)-dodeka-2,4-dienoat

COOEt

J

A reakciot egy 4 milliliteres iivegcsébe raktam Ossze glovebox-ban, majd 1 napig, nyilt
tivegben, 70°C-on kevertettem. A dek-2-enal (4m), 91,7 uL- t raktam, ortoacetatbol 275 uL,
mig a katalizatorbol pedig 29,3 mg-ot.
A termék tisztasagat, és mennyiségét NMR segitségével értékeltem ki.

Spektrum: https://doi.org/10.1002/cmdc.202000153

IH-NMR (CDCls, 400 MHz), § = 11.68 (brs, 1H), 7.39 — 7.30 (m, 1H), 6.25 — 6.13 (m, 2H),
5.78 (d, J = 15.2 Hz, 1H), 2.18 (dt, J = 7.2, 5.6 Hz, 2H), 1.49 — 1.38 (m, 2H), 1.35 — 1.21 (m,
8H), 0.88 (t, J = 6.9 Hz, 3H).

13C-NMR (CDCls, 100 MHz), § = 173.1, 147.7, 146.5, 128.3, 118.4, 33.2, 31.9, 29.3, 29.2,
28.8,22.8, 14.2.
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5a: etil (E)-5-fenilpent-2-enoat

EtOOC

A reakciot egy 4 milliliteres ilivegcesébe raktam Ossze glovebox-ban, majd 1 napig, nyilt
tivegben, 70°C-on kevertettem. A fenilpropanal-bol (4a), 65,8 uL- t raktam, ortoacetatbol 275
uL, mig a katalizatorbol pedig 29,3 mg-ot.
A termék tisztasadgat, és mennyiségét NMR segitségével értékeltem ki.

Spektrum: https://doi.org/10.1002/ejoc.201402675

IH NMR (400 MHz, CDCls): § = 7.32-7.23 (m, 2 H), 7.22-7.12 (m, 3 H), 4.11 (g, J = 6.8 Hz,
2 H),2.62 (t, J =7.6 Hz, 2 H), 2.31 (t, J = 7.2 Hz, 2 H), 1.66 (m, 4 H), 1.23 (t, J = 6.8 Hz, 3 H)
ppm.

13C NMR (100 MHz, CDCls): 6 = 173.5, 142.6, 128.3, 128.2, 125.6, 60.1, 35.5, 34.1, 30.8, 24.5,
14.1 ppm.

5p: etil (E)-4-metilpenta-2,4-dienoat

COOEt
=

A reakcidt egy 4 milliliteres livegcsébe raktam 6ssze glovebox-ban, majd 3 napig, zart tivegben,
70°C-on kevertettem. A metakrolein-bél (4p), 41,4 uL- t raktam, ortoacetatbol 275 L, mig a
katalizatorbol pedig 29,3 mg-ot.
A termék tisztasagat, és mennyiségét NMR segitségével értékeltem ki.

Spektrum: https://doi.org/10.1002/anie.201101820

1 H NMR (500 MHz, CDCls) ¢ 7.37 (d, J = 15.8 Hz, 1H), 5.89 (d, J = 15.7 Hz, 1H), 5.36 (d, J
=10.3 Hz, 2H), 4.24 (g, J = 7.1 Hz, 2H), 1.90 (s, 3H), 1.32 (t, J = 7.2 Hz, 3H).

13C NMR (126 MHz, CDCls) 6 167.28, 147.10, 140.65, 124.36, 118.90, 60.50, 18.20, 14.44.
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5z: etil-(2E,4E)-5-fenil-penta-2,4-dienoat
EtOOC

A reakcidt egy 4 milliliteres tivegesébe raktam 0ssze glovebox-ban, majd 3 napig, zart tivegben,
70°C-on kevertettem. A fahéjaldehidbdl (4z), 62,9 ul- t raktam, ortoacetatbol 275 uL, mig a
katalizatorbol pedig 29,3 mg-ot.
A termék tisztasagat, és mennyiségét NMR segitségével értékeltem ki.

Spektrum: https://doi.org/10.1016/j.bmcl.2022.128692

'H NMR (200 MHz, CDCls) § 7.55-7.25 (m, 6H), 7.00-6.80 (m, 2H), 6.00 (d, 1H, J = 16 Hz),
4.24 (q, 2H, 3 =7 Hz), 1.33 (t, 3H, J = 7 Hz).

13C NMR (50 MHz, CDCls) § 167.0, 144.5, 140.3, 136.0, 129.0, 128.8, 127.1, 126.2, 121.3,
60.3, 14.3.
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Hantzsch-észter spektrum:

'H NMR: (400 MHz, CDCI3) & 5.13 (s, 1H), 4.16 (q, J = 7.1 Hz, 4H), 3.26
(s,2H), 2.19 (d, J = 1.2 Hz, 6H), 1.28 (t, J = 7.1 Hz, 6H);

BCNMR: (126 MHz, CDCI3) § 168.0, 144.7, 99.5, 59.6, 24.8, 19.2, 14.5;

Piridin spektrum:

IH NMR: 8,696(s); 4,424-4,409-4,391-4,374(q); 2,869(s); 1,435-1,417-1,399(tri)
13C NMR: 165,62; 161,99; 123,42; 61,56; 24,49; 14,25

2a: 3-(2-metoxifenil)propanal

SO
OMe

A reakciot 4 ml-es Tlivegesében végeztem, amit hasznalat elétt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. A reakcidt nitrogén atmoszféra alatt raktam 0ssze gloveboxban, mivel a
katalizatorként hasznalt boran viz érzékeny. Az iivegcsébe eldszor 0,55 mmol Hantzsch-észtert
helyeztem, majd 0,5 mmol 2-metoxifahéjaldehidet, ezutan hozza pipettaztam 1 ml DME-t, és 1
ml CDClsz-at, majd hozzaadtam 0,015 mmol katalizatort oldat formajaban.

Spektrum: https://doi.org/10.1002/adsc.201100782

IH NMR (300 MHz, CDCls) § 9.81 (t, J = 1.7 Hz, 1H), 7.21 (td, J = 7.8, 1.7 Hz, 1H), 7.15 (dd,
J=7.3,1.7 Hz, 1H), 6.89 (td, J = 7.5, 1.1 Hz, 1H), 6.85 (dd, J = 8.2, 1.0 Hz, 1H), 3.82 (s, 3H),
2.95 (t,J = 7.5 Hz, 2H), 2.72 (td, J = 7.5, 1.7 Hz, 2H) ppm; $3C NMR (75 MHz, CDCls) § 202.7,
157.5,130.1, 128.8, 127.9, 120.7, 110.4, 55.3, 44.0, 23.7 ppm.

2q: 2-metil-3-fenilpropanal

mCHO

A reakciot 4 ml-es Tlivegcsében végeztem, amit hasznalat eldtt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. A reakciot nitrogén atmoszféra alatt raktam Ossze gloveboxban, mivel a
katalizatorként hasznalt bordn viz érzékeny. Az iivegcsébe eldszor 0,55 mmol Hantzsch-észtert
helyeztem, majd 0,5 mmol a-metilfahéjaldehidet, ezutan hozza pipettaztam 1 ml DME-t, és 1
ml CDClz-at, majd hozzaadtam 0,015 mmol katalizatort oldat formajaban.

Spektrum: https://doi.org/10.1002/anie.201000955

IH NMR (300 MHz, CDCl3) 8 9.21 (d, J = 3.6 Hz, 1H), 7.13 (d, J= 0.7 Hz, 2H), 7.01-7.05 (m,
3H), 2.70 (m, 1H), 2.63-2.65 (m, 1H) ppm; 3C NMR (75 MHz, CDCls) § 202.9, 140.1, 129.5,
128.9, 125.8, 47.4, 36.1, 13.6 ppm.

64


https://doi.org/10.1002/anie.201000955

2r: 2-metil-3-bromfenilpropanal

CHO
Oh

A reakciot 4 ml-es Tlivegcsében végeztem, amit hasznalat el6tt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. A reakciot nitrogén atmoszféra alatt raktam Ossze gloveboxban, mivel a
katalizatorként hasznalt bordn viz érzékeny. Az iivegcsébe eldszor 0,55 mmol Hantzsch-észtert
helyeztem, majd 0,5 mmol a-bromfahéjaldehidet, ezutan hozza pipettaztam 1 ml DME-t, és 1
ml CDClz-at, majd hozzaadtam 0,015 mmol katalizatort oldat formajaban.

Spektrum: https://doi.org/10.1016/j.ejmech.2011.12.016

'H NMR (300 MHz, CDCl3) § 9.51 (s, 1 H), 7.38-7.24 (m, 5 H), 4.47 (m, 1 H), 3.55-3.48 (m,
1 H), 3.24-3.16 (m, 1 H) ppm;

13C NMR (75 MHz, CDCls) § 192.3, 136.7, 129.7, 129.2, 127.8, 55.1, 38.4 ppm.

2i: 3-(2-(trifluormetil)fenil)propanal

CF

3

A reakciot 4 ml-es Tlivegcsében végeztem, amit hasznalat el6tt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. A reakciot nitrogén atmoszféra alatt raktam Ossze gloveboxban, mivel a
katalizatorként hasznalt boran viz érzékeny. Az iivegcsébe eldszor 0,55 mmol Hantzsch-észtert
helyeztem, majd 0,5 mmol 2-trifluormetilfahéjaldehid, ezutan hozza pipettaztam 1 ml DME-t,
¢s 1 ml CDCls-at, majd hozzédadtam 0,015 mmol katalizatort oldat formajaban.

Spektrum: https://doi.org/10.3390/biom10091319

IH NMR (300 MHz, CDCls) § 9.82 (s, 1H), 7.64 (d, J = 7.7 Hz, 1H), 7.49 (t, J = 7.7 Hz, 1H),
7.33-7.36 (m, 2H), 3.16 (t, J = 7.6 Hz, 2H), 2.80 (t, J = 7.6 Hz, 2H) ppm;

13C NMR (75 MHz, CDCls) 6 168.2, 141.1, 132.6, 128.7, 126.7 (q, J = 271.2 Hz), 123.4, 99.1,
61.6, 18.5 ppm.

2m: 3-(2-iodophenyl)propanal
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I

A reakciot 4 ml-es {iivegcsében végeztem, amit haszndlat eldtt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. A reakciot nitrogén atmoszféra alatt raktam Ossze gloveboxban, mivel a
katalizatorként hasznalt boran viz érzékeny. Az iivegcsébe el0szor 0,55 mmol Hantzsch-észtert
helyeztem, majd 0,5 mmol 2-metoxifahéjaldehidet, ezutan hozza pipettaztam 1 ml DME-t, és 1
ml CDClz-at, majd hozzaadtam 0,015 mmol katalizatort oldat formajaban.

Spektrum: https://doi.org/10.1039/C3CC45452E

IH NMR (300 MHz, CDCls) 8 9.77 (t, J 1.2 Hz, 1H), 7.75 (dd, J 7.8, 1.0 Hz, 1H), 7.22 - 7.29
(m, 2H), 6.81 - 6.87 (m, 1H), 2.99 (t, J = 4.8 Hz, 2H), 2.72 (t, J = 4.8 Hz, 2H) ppm;

13C NMR (75 MHz, CDCls) § 200.5, 140.9, 139.6, 129.6, 128.6, 128.3, 100.2, 44.0, 33.2 ppm.

2n: 3-(2-nitrofenil)propanal

NO

2

A reakciot 4 ml-es {iivegcsében végeztem, amit haszndlat eldtt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. A reakciot nitrogén atmoszféra alatt raktam 0ssze gloveboxban, mivel a
katalizatorként hasznalt boran viz érzékeny. Az iivegcsébe eldszor 0,55 mmol Hantzsch-észtert
helyeztem, majd 0,5 mmol 2-nitrofahéjaldehidet, ezutan hozza pipettaztam 1 ml DME-t, és 1
ml CDCls-at, majd hozzaadtam 0,015 mmol katalizatort oldat formajaban.

Spektrum: https://doi.org/10.1039/C30B40320C

IH NMR (300 MHz, CDCls) & 9.83 (t, J 1.2 Hz, 1H), 7.96 (dd, J 7.8, 1.0 Hz, 1H), 7.60 (dd, J
7.8, 1.0 Hz, 1H), 7.44 — 7.50 (m, 2H), 3.22 (t, J = 7.3 Hz, 2H), 2.91 (t, J = 7.3 Hz, 2H) ppm;

13C NMR (75 MHz, CDCls) 6 199.8, 135.8, 132.2, 132.3, 128.3, 127.6, 124.8, 44.4, 25.5 ppm.
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2b: 3-fenilpropanal

A reakciot 4 ml-es Tlivegesében végeztem, amit hasznalat eldtt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. A reakciot nitrogén atmoszféra alatt raktam Ossze gloveboxban, mivel a
katalizatorként hasznalt bordn viz érzékeny. Az iivegcsébe eldszor 0,55 mmol Hantzsch-észtert
helyeztem, majd 0,5 mmol fahéjaldehidet, ezutan hozzéd pipettdztam 1 ml DME-t, és 1 ml
CDCls-at, majd hozzaadtam 0,015 mmol katalizatort oldat formajaban.

Spektrum: https://doi.org/10.1039/B815566F

IH NMR (300 MHz, CDCls) § 9.73 (t, J 1.2 Hz, 1H), 7.17-7.22 (m, 2H), 7.07-7.13 (m, 3H),
7.44 —7.50 (m, 2H), 2.87 (t, J = 7.3 Hz, 2H), 2.69 (t, J = 7.3 Hz, 2H) ppm;

13C NMR (75 MHz, CDCl3) & 199.7, 139.6, 127.5, 127.3, 125.2, 44.2, 27.1 ppm.

2c: 3-(4-metoxifenil)propanal

MeO

A reakciot 4 ml-es Tlivegcsében végeztem, amit hasznalat eldtt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. A reakciot nitrogén atmoszféra alatt raktam Ossze gloveboxban, mivel a
katalizatorként hasznalt boran viz érzékeny. Az iivegcsébe eldszor 0,55 mmol Hantzsch-észtert
helyeztem, majd 0,5 mmol 4-metoxifahéjaldehidet, ezutan hozza pipettaztam 1 ml DME-t, és 1
ml CDCls-at, majd hozzaadtam 0,015 mmol katalizatort oldat formajaban.

Spektrum: https://doi.org/10.1021/acs.joc.0c00223

IH NMR (300 MHz, CDCl3) § 9.81 (t, J 1.2 Hz, 1H), 7.11 (d, J = 2.4 Hz, 2H), 6.83 (d, J = 2.4
Hz, 2H), 2.91 (t, J = 7.3 Hz, 2H), 2.75 (t, J = 7.3 Hz, 2H) ppm:

13C NMR (75 MHz, CDCls) § 199.9, 157.2, 131.5, 128.2, 112.9, 53.8, 44.5, 26.2 ppm.
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2j: 3-(4-fluorofenil)propanal

F

A reakciot 4 ml-es Tlivegesében végeztem, amit hasznalat eldtt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. A reakciot nitrogén atmoszféra alatt raktam Ossze gloveboxban, mivel a
katalizatorként hasznalt boran viz érzékeny. Az iivegcsébe eldszor 0,55 mmol Hantzsch-észtert
helyeztem, majd 0,5 mmol 4-fluorofahéjaldehidet, ezutan hozza pipettaztam 1 ml DME-t, és 1
ml CDCls-at, majd hozzaadtam 0,015 mmol katalizatort oldat formajaban.

Spektrum: https://doi.org/10.1021/01202144z

IH NMR (300 MHz, CDCls) & 9.81 (t, J 1.2 Hz, 1H), 7.21 (dd, J = 8.6, 2.4 Hz, 2H),
7.00 (d, J = 2.4 Hz, 2H), 2.95 (t, J = 7.3 Hz, 2H), 2.7 (t, J = 7.3 Hz, 2H) ppm:

13C NMR (75 MHz, CDCls) § 199.5, 144.9, 139.6, 128.8 (d, J = 8 Hz), 127.3,124.2 (d, J = 21
Hz), 44.2, 26.2 ppm.

2h: 3-(4-klérfenil)propanal

o
Cl

A reakciot 4 ml-es {iivegcsében végeztem, amit haszndlat eldtt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. A reakciot nitrogén atmoszféra alatt raktam 0ssze gloveboxban, mivel a
katalizatorként hasznalt boran viz érzékeny. Az iivegcsébe eldszor 0,55 mmol Hantzsch-észtert
helyeztem, majd 0,5 mmol 4-klorfahéjaldehidet, ezutan hozza pipettaztam 1 ml DME-t, és 1 ml
CDCls-at, majd hozzaadtam 0,015 mmol katalizatort oldat formajaban.

Spektrum: https://doi.org/10.1021/jacs.1¢11170

IH NMR (300 MHz, CDCl3) § 9.36 (s, 1H), 6.81 (d, J = 8.4 Hz, 2H), 6.73 (d, J = 8.4 Hz, 2H),
2.50 (t, J = 7.5 Hz, 2H), 2.34 (t, J = 7.5 Hz, 2H) ppm;

13C NMR (75 MHz, CDCls) 6 199.3, 138.4, 130.8, 128.8, 127.5, 44.0, 26.3 ppm.
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29: 3-(4-brémfenil)propanal

Br

A reakciot 4 ml-es Tlivegesében végeztem, amit hasznalat eldtt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. A reakciot nitrogén atmoszféra alatt raktam Ossze gloveboxban, mivel a
katalizatorként hasznalt bordn viz érzékeny. Az iivegcsébe eldszor 0,55 mmol Hantzsch-észtert
helyeztem, majd 0,5 mmol 4-bromfahéjaldehidet, ezutan hozza pipettaztam 1 ml DME-t, és 1
ml CDCls-at, majd hozzaadtam 0,015 mmol katalizatort oldat formajaban.

Spektrum: https://doi.org/10.1021/jacs.1c11170

IH NMR (300 MHz, CDCls) & 9.81 (s, 1H), 7.37-7.45 (m, 2H), 7.13 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 2.93
(t, J=7.5Hz, 2H), 2.80 (t, J = 7.5 Hz, 2H) ppm:;

13C NMR (75 MHz, CDCl3) § 200.3, 139.9, 131.5, 130.2, 119.8, 44.9, 27.4 ppm.

2p: 3-(4-cianfenil)propanal

NC

A reakciot 4 ml-es Tlivegcsében végeztem, amit hasznalat el6tt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. A reakciot nitrogén atmoszféra alatt raktam Ossze gloveboxban, mivel a
katalizatorként hasznalt boran viz érzékeny. Az iivegcsébe eldszor 0,55 mmol Hantzsch-észtert
helyeztem, majd 0,5 mmol 4-cianofahéjaldehidet, ezutan hozza pipettaztam 1 ml DME-t, és 1
ml CDCls-at, majd hozzaadtam 0,015 mmol katalizatort oldat formajaban.

Spektrum: https://doi.org/10.1021/01202144z

'H NMR (300 MHz, CDCl3) § 9.28 (s, 1H), 7.10 (d, J = 8.4 Hz, 2H), 7.32 (d, J = 8.4 Hz, 2H),
2.51 (t,J=7.4 Hz, 2H) ppm;

13C NMR (75 MHz, CDCls) § 199.9, 145.5, 128.3, 117.6, 109.3, 43.4, 27.0 ppm.
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2l: 3-(4-metoxikarbonil)propanal

MeQQC

A reakciot 4 ml-es Tlivegesében végeztem, amit hasznalat elétt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. A reakciot nitrogén atmoszféra alatt raktam Ossze gloveboxban, mivel a
katalizatorként hasznalt bordn viz érzékeny. Az iivegcsébe eldszor 0,55 mmol Hantzsch-észtert
helyeztem, majd 0,5 mmol 4-metoxikarbonilfahéjaldehidet, ezutan hozza pipettaztam 1 ml
DME-t, és 1 ml CDClz-at, majd hozzdadtam 0,015 mmol katalizatort oldat formajaban.

Spektrum: https://doi.org/10.1002/anie.202206533

'H NMR (300 MHz, CDCls) 6 9.35 (s), 7.50 (d, J = 8.4 Hz, 2H), 6.85 (d, J = 8.5 Hz, 2H), 3.44
(s, 3H), 2.56 (t, J = 7.4 Hz, 2H) ppm;

13C NMR (75 MHz, CDCl3) 6 199.1, 165.4, 145.2, 128.8, 127.4, 50.6, 43.6, 27.0 ppm.
2w: 3,7-dimetilokt-6-én-1-al

CHO

A reakciot 4 ml-es Tlivegcsében végeztem, amit hasznalat el6tt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. A reakciot nitrogén atmoszféra alatt raktam Ossze gloveboxban, mivel a
katalizatorként hasznalt boran viz érzékeny. Az iivegcsébe eldszor 0,55 mmol Hantzsch-észtert
helyeztem, majd 0,5 mmol citralt, ezutan hozza pipettaztam 1 ml DME-t, és 1 ml CDCls-at,
majd hozzdadtam 0,015 mmol katalizatort oldat form4jaban.

Spektrum: https://doi.org/10.1021/jo401252d

IH NMR (300 MHz, CDCls) § 9.30 (t, J = 2.2 Hz, 1H), 4.67 (t, J = 7.2 Hz, 1H), 2.17 — 2.20
(m, 1H), 1.94 — 2.01 (m, 3H), 1.65 (s, 3H), 1.57 (s, 3H), 1.20 (m, 2H), 0.94 (m, 3H) ppm;

13C NMR (75 MHz, CDCls) 6 200.8, 130.3, 123.2, 49.9, 36.0, 26.7, 24.5, 24.4, 18.7, 17.1
ppm.
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2t: 2,3-dihidro-1 H-indén-2-karbaldehid

A reakciot 4 ml-es {iivegcsében végeztem, amit haszndlat eldtt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. A reakcidt nitrogén atmoszféra alatt raktam Ossze gloveboxban, mivel a
katalizatorként hasznalt boran viz érzékeny. Az iivegcsébe el0szor 0,55 mmol Hantzsch-észtert
helyeztem, majd 0,5 mmol 1H-indén-2-karbaldehidet, ezutan hozza pipettaztam 1 ml DME-t,
¢s 1 ml CDCls-at, majd hozzadadtam 0,015 mmol katalizatort oldat formajaban.

Spektrum: https://doi.org/10.1002/anie.201811522

IH NMR (300 MHz, CDCls) 5 9.31 (s, 1H), 6.76 — 6.79 (m, 2H), 6.68 — 6.70 (m, 2H), 3.29 -
3.32 (m, 3H) ppm; *C NMR (75 MHz, CDCls) § 200.9, 140.1, 125.6, 123.5, 49.5, 31.7 ppm.

2e: 2-metoxi-4-(3-oxopropil)fenil acetat

0O

/
Aco@—/_/

MeO

A reakciot 4 ml-es Tlivegcsében végeztem, amit hasznalat el6tt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. A reakcidt nitrogén atmoszféra alatt raktam Ossze gloveboxban, mivel a
katalizatorként hasznalt boran viz érzékeny. Az iivegcsébe eldszor 0,55 mmol Hantzsch-észtert
helyeztem, majd 0,5 mmol (E)-2-metoxi-4-(3-oxoprop-1-én-1-il)-fenil-acetat, ezutan hozza
pipettaztam 1 ml DME-t, és 1 ml CDCls-at, majd hozzdadtam 0,015 mmol katalizatort oldat
formajaban.

Spektrum: https://doi.org/10.1002/anie.201811522

IH NMR (300 MHz, CDCls) 5 9.71 (s, 1H), 6.84 (d, J = 7.8 Hz, 1H), 6.77 (d, J = 0.9 Hz, 1H),
6.68 (dd, J = 7.8 Hz, 0.9 Hz, 1H), 3.73 (s, 3H), 2.85 (t, J = 7.4 Hz, 2H), 2.70 (t, J = 7.4 Hz,
2H), 2.18 (s, 3H) ppm; 3C NMR (75 MHz, CDCls) & 199.6, 167.4, 150.2, 138.6, 137.4,
121.9,119.1, 111.6, 54.5, 44.1, 26.9, 19.1 ppm.

2s: 3-(benzo[d][1,3]dioxol-5-il)-2-metilpropanal
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SORA

0

A reakciot 4 ml-es {iivegcsében végeztem, amit haszndlat eldtt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. A reakciot nitrogén atmoszféra alatt raktam Ossze gloveboxban, mivel a
katalizatorként hasznalt boran viz érzékeny. Az iivegcsébe el0szor 0,55 mmol Hantzsch-észtert
helyeztem, majd 0,5 mmol (E)-2-metoxi-4-(3-oxoprop-1-én-1-il)-fenil-acetat, ezutin hozza

pipettdztam 1 ml DME-t, és 1 ml CDClz-at, majd hozzdadtam 0,015 mmol katalizatort oldat
formajaban.

Spektrum: CN103562169 A

IH NMR (CDCls, 300MHz): 1.07-1.10 (d, CH3, 3H), 2.50-2.65 (m, CH2, 2H), 2.97-3.03 (m,
CH, 1H), 5.93 (s, CH2, 2H), 6.60-6.75 (m, Ph, 3H), 9.70 (s, CHO, 1H);
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Izolalt, korabbi irodalomban nem ismert termékek

2k: 3-(4-klor-2-fluorfenil)propanal

~0
Cl F

Az izolalando reakciot 60 ml-es livegesében végeztem, amit hasznalat el6tt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. Az livegcsébe magneses keverd rudacskéat helyeztem, majd a reakciot
nitrogén atmoszféra alatt raktam Gssze gloveboxban. Az iivegcsébe elészor 3,3 mmol Hantzsch-
észtert helyeztem, majd 3 mmol 3-(4-klor,2-fluorfenil)akrilaldehidet, ezutan hozza pipettaztam
6 ml DME-t, és 6 ml CDClz-at, majd hozzaadtam 0,09 mmol katalizatort.

Ezutén az livegcsét még a gloveboxban lezartam, majd fiilke alatt 5 oraig kevertettem magnesen
keverdn, 40°C-on, Ggy, hogy ne érje kdzben fény. A reakcidé utdn az oldoszert leparoltam
vakumban. A terméket FLASH kromatografiaval tisztitottam.

2X: 2-(3-(2-(2,4-dinitrofenil)hidrazinilidén)propil)-3-(4-fluor-fenil)-1-izopropil-1 H-indol

Az izolalando reakcidt 60 ml-es livegesében végeztem, amit hasznélat el6tt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. Az livegcsébe magneses keverd rudacskat helyeztem, majd a reakciot
nitrogén atmoszféra alatt raktam 6ssze gloveboxban. Az iivegcsébe el6szor 3,3 mmol Hantzsch-
észtert helyeztem, majd 3 mmol 3-(4-klor,2-fluorfenil)akrilaldehidet, ezutan hozza pipettaztam
6 ml DME-t, és 6 ml CDClz-at, majd hozzaadtam 0,09 mmol katalizatort.

Ezutan az iivegcsét még a gloveboxban lezartam, majd fiilke alatt 5 6raig kevertettem magnesen
keverén, 40°C-on, ugy, hogy ne érje kozben fény. A reakcid utan az olddszert leparoltam
vakuumban. A terméket FLASH kromatografiaval tisztitottam. A kapott aldehid 3 mmol
mennyiségéhez 5 mmol mennyiségii 2,4-dinitrofenilhidrazint adtam, majd ehhez adtam hozza
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SmL tomény kénsavat, 50 mL EtOH-t, és 10 mL vizet. A keletkezett terméket sziirtem, vizzel
mostam, majd vakuum alatt szaritottam. Kapott izolalt termelés mennyisége: 51%.

2u: 3-(furan-2-il) propanal

X ~0
\_0
Az izolalando reakciot 60 ml-es ivegesében végeztem, amit hasznalat el6tt szaritoszekrényben
vizmentesitettem. Az livegcsébe magneses keverd rudacskat helyeztem, majd a reakciot
nitrogén atmoszféra alatt raktam 6ssze gloveboxban. Az iivegcsébe el6szor 3,3 mmol Hantzsch-
észtert helyeztem, majd 3 mmol 3-(furan-2-il)akrilaldehidet, ezutan hozza pipettaztam 6 ml
DME-t, ¢és 6 ml CDClz-at, majd hozzdaadtam 0,09 mmol katalizatort.
Ezutén az livegcsét még a gloveboxban lezartam, majd fiilke alatt 5 6raig kevertettem magnesen

keverén, 40°C-on, ugy, hogy ne érje kozben fény. A reakcid utan az olddszert leparoltam
vakuumban. A terméket FLASH kromatografidval tisztitottam.

20: 3-(2-metoxi-5-nitrofenil) propanal

O,N o

OMe

Az 1zolalando reakciot 60 ml-es livegcsében végeztem, amit hasznalat elott szaritoszekrényben
vizmentesitettem. Az livegcsébe magneses keverd rudacskat helyeztem, majd a reakciot
nitrogén atmoszféra alatt raktam 0ssze gloveboxban. Az livegcsébe eldszor 3,3 mmol Hantzsch-
észtert helyeztem, majd 3 mmol 3-(2-metoxi-5-nitrofenil)akrilaldehidet, ezutin hozza
pipettaztam 6 ml DME-t, és 6 ml CDClz-at, majd hozzaadtam 0,09 mmol katalizatort.
Ezutan az livegcsét még a gloveboxban lezartam, majd fiilke alatt 5 6rdig kevertettem magnesen
keverdn, 40°C-on, Ugy, hogy ne érje kdzben fény. A reakcid utan az oldoszert leparoltam
vakuumban. A terméket FLASH kromatografiaval tisztitottam.
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