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Roviditések

DAME: metil-dec-9-énoat

DMSO: dimetil-szulfoxid

LC-MS: folyadékkromatografia-tomegspektrometria
NHC: nitrogéntartalmu heterociklus
NMO: N-metilmorfolin-N-oxid
NMR: magneses magrezonancia
TFAA: trifluorecetsav-anhidrid
TfOH: trifluormetanszulfonsav
TFT: tetrafluor-tiantrén

TT: tiantrén

TTO: tiantrén-S-oxid

VRK: vékonyréteg-kromatografia



Tartalmi 6sszefoglalo

Az olefinek addicios reakcioi hagyomanyosan hasznos atalakitasnak szamitanak heteroatomok, 0j
funkcios csoportok beépitésekor. Szintetikus kihivast jelent azonban az addicids reakciok szelektivitasanak
kontrollja, kiilonésen a polaris addiciokban nem kedvezményezett anti-Markovnyikov-termékek
eloallitasara alkalmas modszerek kidolgozasa. Az ismert eljarasoknak hatranyai az alkalmazott draga
atmenetifém-katalizatorok és az alkalmazhato szubsztratok, illetve nukleofil reagensek sziik kore. Az egyik
alternativat a gyokdos intermedieren keresztiil lejatszodo addicios reakciok jelentik, azonban ezek is gyakran
nehezen hozzaférhetd fotokatalizatorokat igényelnek. E megfontolasok alapjan komoly szintetikus

jelentdséggel bir az dtmenetifém-katalizdtorokat nem igényld modszerek fejlesztése.

S, Nukleofil
Tiantrenalas BF4 Redukcm BF, szubsztitucioé H
O\‘ ‘\I\ >
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Alkil-tiantréniumsok
akar 70% termeléssel,
kromatografias tisztitas nélkiil

1. abra. Az alkalmazott szintetikus stratégia

Tudomanyos diakkori munkam soran nem aktivalt olefinek regioszelektiv funkcionalizalasara
alkalmas modszert dolgoztam ki. Az irodalomban ismert vegyiiletcsaladbol, alkenil-tiantréniumsokbol
kiindul6 stratégia elsé 1épéseként egy redukcioval, korabban nehezen hozzaférhetd, alkil-tiantréniumsok
széles korét allitottam eld. A kapott termékek kivalo elektrofil C(sp®) szintonok, igy véltozatos nukleofil
reagensekkel szubsztiticios reakcidoba vihetdek, akar heteroatom beépiilését, akar lanchosszabbitéast
eredményezve. A moédszer olefinekbdl harom 1épésben egy formalis anti-Markovnyikov atalakitast tesz

lehetévé, magas szelektivitas és funkcioscsoport-tolerencia mellett.



1. Bevezetés

Az olefinek nagy mennyiségben elérhetd szintetikus alapanyagokként szamos atalakitas targyat
képezik. Atalakitasaik kiterjednek addiciods, szubsztiticios és keresztkapcsoldsi modszerekre. Kiilonosen
jellemzoek és széles korben vizsgalt addicids reakciodik, amelyek soran valtozatos 0j funkcids csoportok
kialakitasara nyilik lehetéség. Az addicidés reakcidok alapvetd kérdése a regioszelektivitas, amelynek
szabalyozasa kulcsfontossaghi az atalakitds hatékonysdganak biztositdsdban. A nem aktivalt, eltérd
rendiiségli szénatomokat tartalmazo alkének tipikus reaktivitasat a Markovnyikov-szabaly irja le. Mivel
ennek értelmében 1j nukleofil szubsztituensek beépiilése a magasabb rendli szénatomra kedvezményezett,
komoly szintetikus kihivas az ellentétes, ugynevezett anti-Markovnyikov szelektivitassal miikodé eljarasok
kifejlesztése (2. abra).l}=l

Nu H-Nu H-Nu
< NS i
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Markovnyikov-termék anti-Markovnyikov-termék

2. abra. Regioszelektivitas olefinek addiciods reakcidiban

Az ionos mechanizmussal zajlé addicids reakciok regioszelektivitasa sok esetben befolyasolhatod
komplex atmenetifém-tartalm katalizatorok segitségével, azonban az ilyen tipusu katalizatorok
hozzaférhetGsége, koltségessége i hatranyt jelent. Elérheté tovabba anti-Markovnyikov szelektivitas
gyokos koztiterméken at zajlo addicios atalakitasokban is, de jelents korlatozod tényezd a gyokok
nemkivanatos reaktivitasa, amely melléktermékek képzédéséhez vezethet.[-°]

Stratégiai szempontbdl merében mas megkozelitést tesz lehetdvé az olefin részlet reaktivitdsanak
Lumpolung”-ja. Napjainkban dinamikusan elterjedd6 megoldas az alkenil-szulfoniumsok, koztik is
kifejezetten tiantréniumsok hasznalata, melyek hatékonyan el6allithatok a megfeleld nem aktivalt
olefinekbdl.[l E reagensek elektronszegény C(sp?) szintonokként mar szamos kiilénbozo felhasznalasra
talaltak. Ezek koz¢ tartoznak a nukleofilekkel valo regioszelektiv atalakitdsok is, amelyek elvi lehetdséget
teremtenek anti-Markovnyikov-termék hatékony szintézisére iS. Kutatomunkam soran alkenil-

tiantréniumsokbol kiindulo, anti-Markovnyikov szelektivitast funkcionalizacios eljarast dolgoztam Ki.



2. Irodalmi attekintés

2.1 Olefinek mint szintetikus épitéelemek
2.1.1 Olefinek ipari eléallitasa

A természetes koolaj ¢és foldgaz feldolgozasaval nyerhetd olefinek nagy mennyiségben €s olcson
rendelkezésre allo nyersanyagok, amelyeket a vegyipar stratégiai épitdelemekként hasznal. A linedris
telitett szénhidrogének krakkolasaval a-olefinek, elsésorban etén és propén allithatd eld, mig nagyobb
szénatomszamu linearis alkanok katalitikus dehidrogénezésével nem szelektiv modon juthatunk linearis
C2-Cs terminalis és lanckozi olefinekhez. Egyszeresen telitetlen alkének eldallitasa lehetséges tovabba
monoklorozott alkanok katalitikus hidrogén-klorid eliminacidja révén, amely szintén nem tekinthetd
regioszelektiv eljarasnak.[®l

Napjainkra a kiindulasi anyagok és atalakitasi modszerek megvalasztasakor fontos szempontta valt
a kornyezetbarat ¢és fenntarthatdé megoldasok keresése. A kodolaj- és foldgazszarmazékok jovOben is
kiszamithatéan rendelkezésre all6 alternativai lehetnek a megujuld és gazdasagosan felhasznalhat6 novényi
eredetli nyersanyagok.[®! Az ilyen tipusi természetes vegyiiletek kozott valtozatos tulajdonsagu, olefin
funkcios csoporttal rendelkezé novényi olajok is taldlhatoak, jellemzden telitetlen linearis karbonsavak
formajaban. Iparilag jol kidolgozott modszer a lanckozi telitetlen savak 0j ldnckozi vagy termindlis

olefinekké alakitsa a kettéskotés kereszt-metatézise révén. 1
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3. abra. Metil-oleat eténolizise DAME képzddésével

Az olajsav (1) eténolizisének mellékterméke példaul a dec-9-énsav metilésztere (4, DAME), amely
alkén- és észterrészletének koszonhetden a jovoben hasznos végtermékekhez vezetd funkcionalizaciok
széles korére alkalmas épitéelemmé valhat.'!! (3. abra) Megvalositottak mar példaul a karboxilcsoport

[12]

atészteresitését, az alkénrészlet Kkeresztmetatézisét kopolimerizaciojat és Markovnyikov-addicios

reakcidval zajlo alkilezését.

2.1.2 Alkének funkcionalizaciés modszerei
Az olefin részlet szelektiv atalakitasa napjainkban is relevans kihivast jelent a szintetikus kémiaban.
Az olefinek egyik tipikus funkcionalizalasa az addicids reakcio, amely reakciokban jellemzden az elagazo,

ugynevezett Markovnyikov-termék keletkezik. Az addicids reakcid regioszelektivitasdnak megvaltoztatasa



értékes szintetikus elérelépés, hiszen ugyanazon termékbdl kiindulva nem csak a Markovnyikov-
termékhez, de a linearis, un. anti-Markovnyikov termékhez is el lehetne jutni.

Szintetikus és ipari jelentéséggel bir mind a Markovnyikov-, mind az anti-Markovnyikov-termék
egyarant, azonban az utobbi eléallitasa mindmaig kihivasnak szamit, mivel kevés egyszeri, széleskoriien
alkalmazhato eljaras 1étezik ezen termékek elGallitasara. A szakirodalomban fellelhet6, rendelkezéstinkre
all6 modszerek nagyrészt vagy valamilyen draga atmenetifém-komplexet hasznalnak, vagy fotokémiai
atalakitasokkal valositjdk meg az anti-Markovnyikov-atalakitast.>*31 Altalanosan elmondhato, hogy a
legtobb eddig kidolgozott modszer problémaja a sziik szubsztratkdr, a modszerek tulsagosan specifikus

jellege.1415]

2.1.2.1 Regioszelektivitas olefinek atmenetifém-katalizalt funkcionalizaciéjaban

Kifejezetten széles szakirodalom lelhetd fel aktivalatlan alkének katalitikus addicios reakcioival
kapcsolatban. Kiilonféle sztérikus és elektronikus tulajdonsagu olefinekre, illetve reagensekre szamos
olyan specifikus modszert dolgoztak ki korabban, amelyek ugyan magas kitermeléssel és szelektivitassal
jatszodnak le, de dnmagukban az addicids termékek csak igen sziik korének eléallitasara alkalmasak (4.
abra).

PR,

SR .)\/. SiRs
,)\/’ Hidrofoszfinalas .)\/o

Hidrotioéterezés \ T / Hidroszililezés

-0 NH,
'J/\/. - N e —

Hidroformilezés / l \ Hidroaminalas

Hidro(pszeudo)halogénezés Hidroboralas Hidrolizis, hidroéterezés

4, abra. Olefinek funkcionalizalasa

Aldehidek — és kozvetett modon a beldlitk szarmaztathatd vegyiiletek, példaul primer alkoholok —
szintézisére kiemelkedd jelentséggel biré mddszer a megfeleld alkének hidroformilezése. Ilyen tipust
termékeket 2008-ban vilagszerte 6sszesen 10 millié tonna feletti mennyiségben allitottak eld.1*®! Az eljaras

nagy elonye a reagensek, vagyis az addicios reakcidhoz sziikséges szén-monoxidot és hidrogént tartalmazo



szintézisgaz konnyl hozzaférhetGsége és magas hasznosuldsa. Jellemzé hatranya azonban, hogy
katalizatorként draga rodiumkomplexeket igényel, habar emellett kobaltkomplexeket is alkalmaznak, mint
gazdasagosabb alternativa.l']

Fontos kiilonbséget tenni az alkalmazott olefinek k6zott is, mivel az alifas szénlanchoz kapcsolodo
részletek, illetve az aril-alkének, példaul sztirolszarmazékok atalakitasai jelent6sen eltérd elektronikus
tulajdonsagaik miatt némileg kiilonb6zé modszereket igényelnek, €s tesznek lehetdvé. Elobbiek egyarant
alakithatoak egyenes lancu anti-Markovnyikov-termékekkél*®l, valamint — akar sztereoszelektiv eljarassal
— Markovnyikov-termékké is.'®1 Sztirolszarmazékok tipikusan Markovnyikov-termékekké alakithatoak
rodiumkomplexek alkalmazasavall?%, de taldlhatunk példat (jabb médszerre is, amely anti-Markovnyikov
termék szelektiv eldallitasat teszi lehetévé. Tovabba megemlitendd, hogy kirdlis foszfinligandumok
alkalmazasaval kiilonféle sztirolok aszimmetrikus hidroformilezése is megvalosithato (5. abra).[?!
Barmely alkén funkcionalizalasa esetén a ligandum térigényének finomhangoldsa dontd jelentOségi a

regioszelektivitas kontrollalasaban.
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X > :
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m (1D @
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\._0/ \\P

Ph,
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iloxi)dinafto[2,1-d:1',2'-f][1,3, 2]dioxafoszfepin

bisz(metildifenil-A*-foszfanil)benzol

Markovnyikov-szelektivitas anti-Markovnyikov-szelektivitas

5. abra. Regioszelektivitas és az atmenetifém-katalizatorok tipikus ligandumai hidroformilezéses

reakciokban



A hidroformilezéssel rokon atalakitdsok a hidroxikarbonilezési, alkoxikarbonilezési ¢és
aminokarbonilezési modszerek, amelyekkel rendre a megfelel6 karbonsavakat, észtereket, illetve amidokat
kapjuk. A sztirol hidroxikarbonilezése kivald példa a ligandum megvalasztasanak kozvetlen
kovetkezményeire, ugyanis a sztérikus gatlast nem mutatd palladium-monofoszfin komplex jelenlétében a
Markovnyikov-terméket, mig kiilonféle nagy térigényt palladium-difoszfin katalizatorokkal az anti-
Markovnyikov-terméket kapjuk (6. abra).l??]

Co, [Q] A° Q
> .Jf\ + MO

[Pd]

/

Q = OH, OAIlk, NH,, NHAr

Ph,P (o)

PPh, PPh,

I , . . ,
Pd" + difenil(o-toluil)foszfan Pd" + (oxibisz(2, 1-fenilén))

bisz(difenilfoszfan)

Markovnyikov-szelektivitas anti-Markovnyikov-szelektivitas

6. abra. Regioszelektivitas és az atmenetifém-katalizatorok tipikus ligandumai hidro-, alkoxi- és

aminokarbonilozasos reakciokban

A heteroatomok addicios reakciojaval torténd olefin funkcionalizalasok két specialis esetének
tekinthet$ a hidroboralas, illetve a hidroszililezés. Mindkét eljaras ugyanis tipikusan anti-Markovnyikov-
termékeket eredményez. A hidroszililezéseket hagyomanyos példaul platina-katalizatorokkal hajtottak
végrel?®l rendelkezésre allnak mar kivalé konverziot és regioszelektivitast biztosito modszerek, amelyek
egyéb atmenetifémek®, illetve olyan fécsoportbeli elemek komplexeit alkalmazzak, mint példaul a
kalcium, stroncium és kalium!®®l. Kobaltkomplexek haszndlataval itt is jelentkezik a ligandum
megvalasztasanak jelentsége: terminalis alkéneken a jelentds sztérikus gatlast kifejté ligandumok, mint a
kiilonféle aril-difoszfinok anti-Markovnyikov-terméket, mig a kis térigényli piridin-diimin tipusa

ligandumok Markovnyikov-terméket eredményeznek igen szelektiven (7. 4bra).l%8!
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7. abra. Regioszelektivitas és az atmenetifém-katalizatorok tipikus ligandumai hidroszililezéses

reakciokban

A hidroboralast kivalo tankonyvi példanak tekinthetjiik a nem aktivalt alkének anti-Markovnyikov
hidrofunkcionalizdldséra, majd az azt kovetd lépésben alkoholok eldallitdsara. A hidroboralassal kialakitott
borant erélyes koriilmények kozott oxidaljak, és igy jutnak el a megfeleld alkoholhoz, amelybdl j6 tavozé
csoportot kialakitasaval (tozilezés vagy mezilezés révén) kiilonb6zé nukleofilokkal tovabbi anti-
Markovnyikov termékek eldallitasara nyilik lehet6ség. Az eljaras hatranya, hogy sok lépést tartalmaz,
illetve az erds oxidativ koriilmények alkalmazdsa nagyban csdkkentheti a modszer funkcidscsoport-

Hidroboralasok tipikus reagenseiként katekolborant vagy pinakolborant alkalmaznak, és adott
esetekben a reagensek mellett atmenetifém-katalizatorokat is alkalmaznak, melyek tipikusan, de nem
kizarélag példaul rodium-foszfin tipusa komplexek lehetnek (8. abra).l*”! Az alkalmazott katalizatorok
regiodivergenciat is lehetévé tesznek a szintetikus eljarasokban, erre jo példa a foszfin-, illetve NHC-tipusu
rézkomplexek hasznalataval megvalésitott aminoboralas?®l és alkilboralas®®, amelyekben kénnyen
juthatunk mindkét lehetséges izomerhez. A funkcionalizalt alkén elektronikus tulajdonséagai is erdsen
befolyasoljak a szelektivitast, példaul sztirol esetében a megfelelé rodium-foszfin katalizatorok a
koztitermék boran oxidacidjat kovetden tipikusan Markovnyikov-terméket — alkoholokat -
eredményeznek. Aszimmetrikus katalizis révén a modszer alkalmas 1-ariletanolok enantioszelektiv
szintézisére is, amelyek komplexebb vegyiiletek szintéziséhez kiralis épitdelemként szolgalhatnak (9.

abra).%
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I /
N N = N
SRV,

bisz(difenilfoszfino)-1, 1'-binaftil Fell + (E)-2-(1-metil-2-((1-metil-1H-
((R)-BINAP) imidazol-2-il)metilén)hidrazinil)piridin
PPh,

Rh! + trifenil-foszfin

Markovnyikov-szelektivitas anti-Markovnyikov-szelektivitas

8. abra. Regioszelektivitas és az atmenetifém-katalizatorok tipikus ligandumai hidroboralasos

reakciokban
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9. abra. Regioszelektivitas és az atmenetifém-katalizatorok tipikus ligandumai amino- és alkilboraldsos

reakciokban

A hidroamindlas az olefinek egyik alapvetd funkcionalizciés modszerének szamit, mivel szamos
iparilag igen hasznos célmolekulat tesz elérhetové, az addicios reakcio pedig egyszeriibb aminok vagy
csupan ammonia felhasznalasat igényli. Az etén és tovabbi homolog alkének hidroamindlasara szamos
atmenetifém-katalizatort, példaul ruténium-, rédium-komplexeket, vagy egyiittesen arany(l)- és eziist(I)-
sokat alkalmaznak, tipikusan Markovnyikov-termékeket nyerve.[*4153134 Utbbi esetben kiralis arany(I)-
foszfin-komplexekkel 70% feletti enantiomerfelesleg érheté el. Nem aktivalt terminalis olefinek
regioszelektiv funkcionalizalasat szamos tovabbi katalizatorral, példaul ittriumkomplexekkel is elvégezték.
Ilyen esetekben mindkét regioizomer eléallithatd volt, s6t egy specialis esetben tandem intermolekularis
anti-Markovnyikov-/intramolekularis Markovnyikov-aminofunkcionalizaciét is megfigyeltek (10.

abra).[35:36]
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RnNH3-n NRnHZ-n

X > ‘)\ + g~ NRob2
[Ru], [Rh], [Ag],

[Au], [Y] vagy [Cu]

R = Alk, Ar
n=01,2
=z
O+ D) ey K
+ - N
N XYy

Tandem intermolekularis anti-Markovnyikov-,
intramolekularis Markovnyikov-addicio

0,0
OO0™D @Q

" 2 N2 i ] Rh! + (oxibisz(2,1-fenilén))bisz(difenilfoszfan)
Y™ + (R)-N*,N* -diciklopentil-[1,1"-
binaftalin]-2,2'-diamin

Markovnyikov-szelektivitas anti-Markovnyikov-szelektivitas

10. abra. Regioszelektivitas €s az atmenetifém-katalizatorok tipikus ligandumai hidroaminalésos

reakciokban

A komolyabb szintetikus kihivast jelentd poliszubsztitualt ciklopropén- és ciklobuténszarmazékok
hidroaminalasat nemrégiben réz-hidrid-katalizis révén valositottak meg.*”! Harom- és négytaga gytiriis
szerkezet esetén is széles kontroll nyerheté mind az addicios reakcio regioszelektivitasa, mind az esetleges
sztereoszelektivitas felett (11. abra). Ennek oka, hogy ciklobuténekben az olefinrészlethez kapcsolodo
arilcsoport jelenlétében Markovnyikov-addicios reakcio a kedvezményezett, hianyaban — azaz
alkilcsoportokkal a kettdskotésen aszimmetrikusan szubsztitualt gyiriiben — pedig éppen ellentétes

szelektivitas tapasztalhato. Ciklopropéneken viszont csak anti-Markovnyikov-termék képzodését észlelték.
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R1 RZ R1 RZ R1 Rz

Jip R,N—OBz
n n
+ .

[CU] R R “NR,
2

n=0,1 R = Alk, Bz
R1, R2=H, Alk, Ar

R3y W"(

Markovnyikov-szelektivitas anti-Markovnyikov-szelektivitas

tBu
o) OMe
o ‘ P Bu
o P '‘Bu
o : OMe
‘Bu

2
cu' + (3a,7a-dihidro-[4,4'-bibenzo[d][1, 3]dioxol]-5,5"-diil)bisz (bisz(3, 5-di-
terc-butil-4-metoxifenil)foszfan)

11. abra. Regioszelektivitas és az atmenetifém-katalizatorok tipikus ligandumai cikloalkének

hidroaminalasos reakcioiban

Specialis  csoportjat  alkotja ~a  hidrofunkcionalizaciés  eljarasoknak  az  olefinek
hidroaminometilalasa.8 llyenkor a reakciéban amméniét, vagy primer, illetve szekunder amint hasznalnak
szén-monoxid és hidrogéngaz jelenlétében. A kettdskotésre igy az aminhoz is kapcsolddd metiléncsoport
fog addicionalni (12. abra). A kapott termék jellemzden kivald szelektivitassal anti-Markovnyikov termék
lesz, tovabba — ha az aminhoz képest a tobbi reaktans feleslegben talalhaté — az addicios reakcio konnyen
lejatszodhat tobbszordsen is. Elsoként vas-tetrakarbonil-dihidrid segitségével hajtottak végre a reakciot, de

modernebb példakban tobbek kozott rodium- és iridiumkatalizatorokat talalunk. 3940
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CO, H, NRR'

RR'NH
> *
X .J/\ + o "NRR'

[Rh] vagy [Ir]

Ph,P O PPh,
Ph,P O PPh,

Rh! + 2,2' 6,6"tetrakisz((difenilfoszfanil)metil)-1,1"-bifenil

R, R'=H, Alk

anti-Markovnyikov-szelektivitas

12. abra. Regioszelektivitds és az atmenetifém-katalizatorok tipikus ligandumai hidroaminometilalasos

reakciokban

Szintetikus és biokémiai szempontbol is fontos heteroatom a foszfor, amely foszfinok és
foszfonatok formajaban egyarant széles korben eléfordul. A foszfinok — tipikusan fenil-, difenil- vagy
dialkil-foszfinok — egy P-H kotés felhasadasaval 1épnek olefinekkel addicios reakcidba. Az igy kapott
termékek jellemzden anti-Markovnyikov regioszelektivitdssal képzddnek, valtozatos Kkatalitikus
modszerek, koztik szamos atmenetifém alkalmazasa mellett (13. abra). Sztirolok hatékony

hidrofoszfinalasat példaul Cu(l)- és Ni(IT)-katalizatorok jelenlétében hajtottak végre.[*142
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[P]-H [P]

> > A+ P

[Cu], [Ni] vagy [Pd]

o)
0\ - =
H(O)Ppin = 3P [P]-H ’ArgPH,AIkZPI.-I,
H™Y (AIkO),P(O)H, példaul H(O)Ppin
H(O)Ppin P(O)pin
P > *
Ph)\

Pd", BINAPHOS
74% ee (-)

Sztirol aszimmetrikus regioszelektiv foszforilalasa

e 5 g
Feolll ot
0.,.0 0 2
LI
e

E [réz(1)-trifluormetilszulfonat] - toluol
Pd" + 4-((2', 2 bisz(p-metoxifenilfoszfanil)-3- ! (
((trifluormetil)szulfonil)-[1,1'-binaftalin]-2- E O\P/O
il)oxi)dinafto[2,1-d:1',2"-f][1,3,2]dioxafoszfepin . \/(')
(BINAPHOS) '

R= p-MeO-C6H4

4
Ni® + trietil-foszfit

Markovnyikov-szelektivitas anti-Markovnyikov-szelektivitas

13. abra. Regioszelektivitas és az atmenetifém-katalizatorok tipikus ligandumai hidrofoszfinalasos és

hidrofoszforilalasos reakcidkban

Foszforilalas soran formalisan egy H-PO3sR> részlet addicids reakcidja torténik az olefinekre, ahol
R észterkotésben 1évo alkilcsoport. Tipikus foszforilalo reagens példaul a pinakol-hidrogén-foszfonat,
amelynek addiciéjat palladiumkatalizatorral —aktivalatlan ciklopropénekre® és sztirolrat is
megvaldsitottak, utobbi esetben magas aranyban Markovnyikov-terméket kapva.

Megemlitendd tovabba a kén-nukleofilekkel torténd funkcionalizalas lehetdsége. Ebben az esetben
a tiolok alkénekre valo addicids reakciojaval tioétereket kapunk. Igen hatékonyan éllithatdéak eld anti-
Markovnyikov-szelektivitassal ilyen termékek, tobbek kozott Au(I)-foszfin tipusu katalizatorokkall*®],

illetve szobahémérsékleten oldoszermentes koriilmények kozott Sc(OTf)s vagy CeCls jelenlétében.[*647] A

modszerek aktivalatlan alkének, valamint alifas és aromas tiolok széles korére jol kiterjeszthetoek. Kevésbé
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jellemzd, de elérhetdé Markovnyikov-szelektivitas is hidrotiolalasi reakciokban, valamint az analog

szelenolokkal torténé funkcionalizalas soran, példaul Pd(OAc): katalizatorral (14. abra).[84%]

RS-H SR
./\ > .)*\ + ‘/\/SR
[Au], [Sc], [Ce]
vagy [Pd] R = Alk, Ar
o o) Qﬁ’“@
M pa A A
(\Y /N\ //

palladium(il)-acetat FsC~ \\0 J “CF,

bisz(trifluormetanszulfonil)imidat]-

5 o\ o
E (trifenilfoszfin)arany(l)

Markovnyikov-szelektivitas anti-Markovnyikov-szelektivitas

14. abra. Regioszelektivitas és az atmenetifém-katalizatorok tipikus ligandumai hidrotiolalasos

reakciokban

2.1.2.2 Regioszelektivitas olefinek atmenetifémmentes ionos funkcionalizaciojaban

Nem csupan gazdasagi, de zoldkémiai megfontolasok alapjan is érthetd, hogyan keriilt napjaink
szintetikus metodologiai fejlesztéseinek fokuszdba a kordbban hasznalt fém-, kiilondsen az dtmenetifém-
és nemesfémtartalmu reagensek, katalizatorok kivaltasa, kedvezObb alternativak keresése. Ezeket az
elveket kovetve a kutatasok célja a fentebb emlitett kémiai atalakitasok fémmentes kivitelezése.

Mar szamos atmenetifémmentes modszert dolgoztak ki az olefinek hidroaminalasanak
megvalositasadra. Egyes hagyomanyos eljarasok minddssze baziskatalizatort, jellemzden alkil-littumot,
alkalifém-hidrideket, illetve alkalifém- vagy alkaliféldfém-amidokat igényel, azonban hatranyt jelent a
viszonylag magas, tobb szdz °C hOmérséklet és gaznemi reaktansok (példdul ammonia, etilén) esetén
extrém magas nyomds sziikségessége.’%®tl Ahol a regioszelektivitds kérdése felmeriil — példaul
sztirolszarmazékok esetén — tobb példa is talalhatd kivalo anti-Markovnyikov-szelektivitasra szekunder

aminok addiciés reakciojaban, enyhe koriilmények kozott (15. abra).[52-54
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RnNH3-n NRnHZ-n

X > .)*\ + o~ NRH,
sav- vagy baziskat.

rt-270 °C -

akar 280 atm ~

NHT TfOH
AN s > NTs

Intramolekularis aminociklizacio

tetraaril-boratok NHPh
+ PhNH, g .
NH,

Norbornén hidroaminalasa, hidroarilezése

CsNH,
/\/\Li

cézium-amid
n-butillitium

H—Zeolit
e s . \ /
kilénféle zeolitok Me3Si\ /N
o) N-Li’ ]
1 ./ AN
F;C—S—OH Me;Si N
1 / \

trifl 4 I litium-bisz(trimetilszilil)amid +
riormetanszuiionsav N'.N'. N2 N2-tetrametiletén-1, 2-diamin
® ©

PhNH, B(CgFs), - Et,0 L

Me,Si

anilinium-tetrakisz ((trimetilszililmetil)litium

(pentafluorofenil)borat-éterat

Markovnyikov-szelektivitas anti-Markovnyikov-szelektivitas

15. abra. Regioszelektivitas és tipikus sav- és baziskatalizatorok atmenetifémmentes hidroaminalasos

reakciokban

A savkatalizalt hidroaminalasi modszerek szakirodalma joval szegényebb. Az iparilag leginkabb
alkalmazott modszer egyszerii alkénekre — példaul izobuténre — heterogén katalitikus eljaras modositott
zeolitokkal.[%% Ezek a reakciok gaz- vagy szuperkritikus fazisban, jellemzden 2-300 bar nyomason és 230-
320 °C homérsékleten jatszodnak le, igy nem szamitanak vonzé alternativanak. Valamivel enyhébb
koriilményeket igényel az intramolekularis aminociklizacio®®, illetve norbornén katalitikus reakcidja

anilinszarmazékokkal.[®"}
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A fent emlitett aminokkal ellentétben hidrofoszfinalasi reakciok kivaléan végrehajthatéak igen
enyhe, katalizator- és olddszermentes korilmények kozott, anti-Markovnyikov-szelektivitassal (16.
abra).’®l Foszfortartalmi reagensként jellemzéen difenil-foszfint, esetleg egyéb alkil- vagy
fenilfoszfinokat alkalmaznak. A szakirodalomban leirt modszer rdadasul nem csak alifas alkénekkel, de
vinil-aréneken, erds elektronszivo szubsztituensekkel rendelkezé vagy kiilonféle heteroatomokkal
funkcionalizalt kettds kotéseken is hasonléan jol mikodik. A modszer tovabbi Kkiterjesztéseként a
reakcidelegyhez hozzaadott kén hatdsara az el6ébbi foszfinokkal analdg tercier foszfin-szulfidok
keletkeznek.

R,PH PR,

T —— ./1;\ n PR

R = Alk, Ar

S
Ph,PH, S

1
./\ _— ./\/Pth

Foszfin-szulfidok kézvetlen szintézise

Katalizatormentes reakciok

anti-Markovnyikov-szelektivitas

16. abra. Regioszelektivitas atmenetifémmentes hidrofoszfinalasos reakciokban

2.1.2.3 Regioszelektivitas olefinek gyokos funkcionalizaciojaban

Az ionos mechanizmusi addicios reakciokban a Markovnyikov-szabalynak megfeleléen
altalanosan mutatkozo regioszelektivitdas megvaltoztatasaira vonzé megoldas lehet az olefinek
funkcionalizaciojanak gyokos intermediereken keresztiil torténd végrehajtasa (17. abra).”®! Egy negativ
polaritast nukleofillel ellentétben ugyanis egy gyokos speciesz az alacsonyabb rendli szénatommal vald
kotés kialakitasat részesiti elényben. Ilyen tipusu atalakitasokat jellemzden fotokémiai koriilmények kozott

hajtanak végre (18. 4bra).[®"]

3 QLA SN B KR (O PN 2
- @ 0 | -=— A — p —_—
Nu

Nu

Markovnyikov-termék anti-Markovnyikov-termék

17. abra. Az addicids reakci6 eltéré mechanizmusa ionos és gyokos reakciokban
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a, + Nu: .
./\\\ > ./\/Nu
12 | -2 H-transzfer| + H
Fotokatalizator
Nu: + ./\ > ./\/Nu
H-atom forras
Fén
b, y
1| .°

ArSH | +H’

NU'+ ./\ - /'\/Nu

HNu = HNRR', HX, HOR, HO,CR, HOSO,R, HOPO;R,
R =H, Alk, Ar
18. abra. Nem aktivalt olefinek fotokatalitikus anti-Markovnyikov hidrofunkcionalizalasa és lehetséges

reakciomechanizmusok

Anti-Markovnyikov-szelektivitassal zajlo hidroaminalast aktivalatlan alkéneken sikeresen hajtottak
végre iridium(111)-fotokatalizator (példaul 11) és tiofenol jelenlétében.®162 A teljes regioszelektivitast a
szén-nitrogén kotés kialakitasaért felelés aminium-kationgyok intermedier biztositja, a végtermék pedig a
tiofenolrol torténé hidrogénatom-transzfer utan alakul ki (18.b 4abra). A modszer inter- ¢és
intramolekularisan, tipikusan alifas olefinek, valamint primer és szekunder, nyilt lancu és gytriis aminok

igen széles korére alkalmazhato.

T@ ClO,
11 12
[iridium-bisz((2-(2,4-difluorfenil)-5-metilpiridin)- 9-mezitil-10-metilakridinium-perklorat

(4,4'-di-terc-butil-2,2"-bipiridin)]-hexafluorofoszfat

19. abra. Anti-Markovnyikov hidrofunkcionalizaciokban alkalmazott fotokatalizatorok
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Nicewicz és munkatarsai anti-Markovnyikov szelektivitasia fotokémiai hidrofunkcionalizaciot
organokatalizis segitségével valositottak meg.[*®%1 Egy mezitil-metilakridinium fotokatalizatort (12) és a
megfeleld hidrogénatom-donort tartalmazo rendszerben lehetévé valt teljes regioszelektivitassal halogének,
alkohol, karbonsavak, aminok és asvanyi savak addicioja is (18.a abra). Szamos inter- és intramolekularis
addicids reakciot is leirtak, mind sztirolokra, mind alifas olefinekre.

Regioszelektiv fotokatalizis alkalmazhaté magasabb komplexitast olefin funkcionalizaciok terén
is. Két alkén — egy-egy etilén-, illetve propénszarmazék — és egy iminszarmazék iridium-katalizator
jelenlétében haromkomponensti reakcid zajlik le, amelyben 1,2,5-helyzetben 10j szubsztituensekkel
kiegésziilt pentdnszarmazékok keletkeznek (20. abra).% A vizsgilt szubsztratok kore boran- és acil-
szubsztitualt propénekre, valamint elektronszegény, tipikusan egy vagy tobb karboxil- vagy nitrilcsoporttal

szubsztitudlt etilénre terjed ki.

Ph_ _Ph
Ph v [Ir] fotokatalizator Y \l(
X. /)\ + /\( + 2 Ewe > X N
N Ph R1 R2
R'R? Ewe

t-Bu X = OC(0)OAlk, SO,Ar, SO,F
Y = Bpin, C(O)Ar

R', R2 = Alk

EWG = COOAIk, CN,

t-Bu 2 | PFg
FsC

[iridium(l)-bisz((2-(2,4-difluorfenil)-5-trifluormetilpiridin)-
(4,4'-di-terc-butil-2,2'-bipiridin) ]-hexafluorofoszfat

20. abra. Olefinek 1,2,5-trifunkcionalizacioja és az alkalmazott fotokatalizator

Egyes gyokos addicios reakciok elsé latasra csupan a klasszikus ionos Markovnyikov-addicios
reakcioval megegyez6 eredménnyel jarnak. Bizonyos szempontb6l mégis komoly szintetikus potencialt
hordoz az olefinek gyokds Markovnyikov-funkcionalizalasa. Az ilyen tipusi modszerek alapjat az
olefinrészletre torténd hidrogénatom-transzfer képezi.[®6%1 Mivel természetesen ez esetben is a magasabb
rendii szénatomon kedvezményezett a parositatlan elektron jelenléte, a hidrogén addicidja az alacsonyabb
rendli szénatomra fog torténni. A gyokos hidrogénaddicios reakciot kisérleti uton igen koran igazoltak,

azonban a szintetikus kémidban joval késobb taldlt csak felhasznalasokra.[7%81 A modszer f6 elényei a
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sziikséges enyhe koriilmények és a jo funkcidscsoport-tolerancia, amelyeknek koszonhetéen komplex
vegyiileteken is alkalmazhat6. Szamos példaban mutattdk be hidroxilcsoport, halogenidek,

pszeudohalogenidek és egyéb motivumok gyokds Markovnyikov-addicios reakcidjat (21. abra).[970]

« [Nu]
H-transzfer / + g’

Nu

N N

[Fe] vagy [Co] kat.

Nu = OH, SAIlk, SAr,
NHAr, CN, X, N, ...

tBu ‘Bu

kobalt-(11)-6,6'-((1E, 1'E)-((2,3-dimetilbutan-2, 3-diil) bisz-
(azanilidén))bisz(metanilidén))bisz(2,4-di-terc-butilfenolat)

vas(ll)-ftalocianin

Markovnyikov-szelektivitas

21. abra. Olefinek gyokos Markovnyikov-hidrofunkcionalizacioi és tipikus katalizatorok

2.2 Szulfoniumsok és szintetikus alkalmazasaik

A szulfoniumsok olyan vegyiiletek, amelyekben egy pozitiv toltést viseld kénatom harom szerves
ligandummal alkot egyszeres kotéseket, altalanos képletiik [R3S]* X, ahol X" egy tetsz6leges elleniont jelol
(22. abra). Ugyan izoelektronosak a megfeleld foszfinokkal, illetve egyes oxigéntartalmu analdgjaik —
oxOniumsok — is ismertek, kémiai tulajdonsagaik egyértelmii sajatossagokat mutatnak. Jo termodinamikai
stabilitassal rendelkeznek, szdmos szulfoniumsdé sem levegdre, sem vizre nem érzékeny ¢&s

kromatografiasan tisztithat6.!’]
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S
RO®R ® S
? o ® TT =
S o S

R X
R X @

Szulféniumso Tiantréniumsoé

altalanosan
R = Alk, Ar

22. abra. Szulfoniumsok szerkezete

Szintetikus alkalmazasaik napjainkra oriasi valtozatossagot értek el, mivel a szerves szulfoniumso
koztitermékek vonzd alternativai lehetnek hatranyokkal terhelt hagyomanyos moédszereknek. Az utobbi
években elsdsorban a tiantréniumsok kémiaja valt intenziven kutatott témava, és a teriileten mar mostanra
komoly eredmények sziilettek. Ritter és munkatarsai 2019-ben ko6zolték aril-tiantréniumsok praktikus
egylépéses eljarassal torténd eldallitasat, és ezeket mint kivalo elektrofil aromas C(sp?)-H szintonokat
azonositottak (23. abra).[’%"? Demonstraltak, hogy az igy kapott tiantrenalt termékek fotokatalizis vagy
keresztkapcsolas utjan formalisan nukleofil csoportok széles korével — (pszeudo)halogenidekkel, vizzel,
alkoholokkal, tiolokkal — szubsztitualhatoak. A modszer elénye a széleskori funkcidscsoport-tolerancia,
tovabba a moddszer alkalmazéasaval valtozatosan szubsztitualt arének regioszelektiv funkcionalizacidjat

hajtottak végre, ezzel is prezentalva a kidolgozott mddszer szintetikus relevancidjat.

[R] ® [Nu]
Ar—R = Ar—TT/TFT —————3> Ar—Nu
Keresztkapcsolas Fotoredox
kat.
R = Alk, SO,Ar, CO,Alk, Nu = X, CN, Bpin, P(O)(OPh),

H
v C=C-AIlk, »C=C-Alk
H ® F ) F
F ) F
g@

23. abra. Aril-tiantréniumsok mint elektrofil szintonok

Ezeket az eredményeket kovették a latszolag analog moddon, féként termindlis olefinekbdl
szintetizalt alkenil-tiantréniumsok (8) eldallitasa és szintetikus alkalmazéasainak feltérképezése.l’s! Ez a
vegyliletcsalad azonban merédben més megkozelitést kivan valdjdban, mint az aromds funkcionalizaciok
teriilete, ugyanis aktivalt alkének — jellemzdéen a nukleofil Michael-tipust addicios reakcidja miatt — nem

vihetéek konnyen nukleofil szubsztitucidos reakcioba. A tiantrénium-dikation (6) bisz-adduktot (7)
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eredményez6 addicios reakcidja olefinekre mar régebb 6ta ismert volt, sét, ez utobbi termék bazis altal

kivaltott eliminaciojat is megfigyelték, amely altal monoaddukt, azaz alkenil-tiantréniumso képzodik (24.

abra).["4]
©isj©
S

tiantrén
Elektrokémiai
oxiddcio
x@ Xe
s TFAA (g) ®
TfOH N N2 @ bazis
OO0 22O - 2 e
S Pummerer- s Inverz -H °
! aktivalds @ elektronigénydi o X
%9 © Diels-Alder X
— X — reakcio
5 6 7 8

o ©
X = TfO vagy PFg,
ellenioncserével BF,

24. abra. Alkenil-tiantréniumsok szintézise

Az alkenil-tiantréniumsok (8) szintézise a maig leginkabb alkalmazott modszer soran egy 1épésben
valosul meg a kiindulasi alkénbdl. Az alként, valamint gyakorlatilag sztdchiometrikus mennyiségii tiantrén-
S-oxidot (5) tartalmazo elegyhez trifluorecetsav-anhidrid, majd trifluormetanszulfonsav feleslegét
adagolva Pummerer-aktivalassal keletkezik a megfelel dikation (6), mely az adott alkénnel egy [4+2]
inverz elektronigényti Diels-Alder-addicios reakcioba 1ép, és igy keletkezik a dikationos addukt (7). Ebbol
bazikus feldolgozas hatasara, eliminaciéval képzodik a megfelelé alkenil-tiantréniums6. Szamos
szubsztratra kivalo, kozel kvantitativ izolalt termelés érhet6 el. Az alkenil-tiantréniumsok ellenionja a
kémiai aktivalast alkalmazo eléallitas soran trifluormetanszulfonat lesz, azonban ezt elényos a stabilitas és
jobb kezelhetdség érdekében a gyengébben koordinald tetrafluoroboratra utdlag lecserélni.

Kiemelend6, hogy az olefinrészlet esetleges cisz-transz konfiguracidja az inverz elektronigényii
Diels-Alder reakcio miatt, s sztereoszelektiv C-H funkcionalizalas torténik. Eltérd rendiiségii szénatomok
kozotti kettdskotéseken a tiantrenalas mindig az alacsonyabb rendd szénatomon torténik, terminalis
alkéneken pedig a tiantrén az alkillanchoz képest rendszerint transz pozicioba keriil. A modszer tehat kivalo
regio- és sztereoszelektivitassal is bir.

Osszefoglalasképpen, az alkenil-tiantréniumsok képzése széles szubsztratkorrel és  jo

funkciéscsoport-toleranciaval bir6 tranziens umpolung stratégia, amellyel elektrofil tulajdonsagu olefin
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szintonok allithatbak el6. Mindezen reagensek felhasznalasa a jelenlegi szintetikus kémiaban mar

nukleofilekkel torténé addicios reakciokra, illetve keresztkapcsolasokra is kiterjed (25. abra).

WNU .\/NQ
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25. abra. Alkenil-tiantréniumsok ismert atalakitasai [funkcionalizacio tipusa]

2.2.1 Tiantréniumsok nukleofil szubsztitiicioi

Az alkenil-tiantréniumsok els6 részletesen leirt reaktivitasa szintén Ritter uttoré munkajahoz

kothetd.[”®! Palladium- vagy ruténium-katalizalt keresztkapcsolasban C(sp, sp?, sp°) szén-nukleofilekkel és

halogenidekkel sikeresen alkalmaztak az alkenil-tiantréniumsokat, a kettdskotés konfiguracionak teljes

megobrzése mellett (26. abra).
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26. abra. Alkenil-tiantréniumsok mint elektrofil szintonok
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Kitlintetett figyelmet érdemel a legegyszeriibb alkenil-tiantréniumso, a vinil-tiantrénium-
tetrafluoroborat reaktivitasi profilja (27. abra).’®! A kozvetleniil olcsé etiléngazbol eldallithatd reagens,
mely levegon is jol eltarthatd, kivalo stabilitdssal rendelkezik. Analog eljarassal etilénbdl sem difenil-
szulfoniumso, sem dibenzotioféniumsé nem allithato el6. Nem csak az egyszerii praktikus eldallitas, de a

nagyfoku stabilitds is nagy elonyt jelent, hiszen a korabban eldallitott vinil-szulfoniumsék nem

()

1) TTO, Tf,0 O ®  [Nul  [Nu]

rendelkeztek magasfoku stabilitassal.

A » BFs X TT » NU Nu
1atm  2) NaHCO, bazis
3) NaBF, [NHC]

Nu = O, NH, CH,

X NHC

27. abra. Vinil-tiantrénium-tetrafluoroborat eldallitisa és reaktivitdsa

A fentickben leirt modon tehat kivalo elektrofil tulajdonsagt vinil-szintont kapunk, amellyel
vinilezhetéek példaul aromas és alifas N-heterociklusok, valamint dielektrofil szintonként is alkalmazhato.
Suzuki-kapcsolasba vihet6 valtozatosan szubsztitualt aril-boronsavakkal, amely egyediilalloan hatékony és
kiterjeszthetd moddszer sztirolszarmazékok eldallitasara. Utobbi esetben izotopjeldléses technikaval
igazoltak is a reagens tobb mint szazszoros reaktivitasat vinil-bromidhoz képest, kompetitiv reakcioban.
Kontrollkisérletek révén azt is megallapitottak, hogy masik vinil-szulfoniumso — vinil-difenil-szulfonium-
tetrafluoroborat — kozel sem alkalmas hasonléan szelektiv és hatékony aromas elektrofil vinilezésre.

Tovabbi figyelemreméltd eredmény az alkenil-tiantréniumsok cine-helyzeti nukleofil
funkcionalizacioja.[’® A stratégia soran a nukleofil az olefin magasabb rendii szénatomjara Michael-
addicidval épiil be, majd protontranszfer és a tiantrén eliminacidja utdn az olefinrészlet a termékben

valtozatlanul jelen van, 1,1-diszubsztitualt vinilcsoportként (28. abra).

e )
BF, © [Nu] BF:)Ni/@_)I_ | Etiminacis ./Ni
/\/TT — ’

Nu = OS(O)AIK/Ar, CN, NRR'

28. abra. Alkenil-tiantréniumsok cine-funkcionalizalasa
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Erdemes kitérni az alkil-tiantréniumsok reaktivitdsara is, ugyanis e vegyiiletek tobb szempontbol
elényos tulajdonsagi elektrofil C(sp®)-szintonokként alkalmazhatdoak (29. abra).[’”1 Sok esetben — példaul
halogén- és kén-nukleofilekkel — gyakorlatilag kvantitativ modon jatszodik le a tiantrén szubsztiticidja,
mutatva ezen specieszek rendkiviil jo elektrofil jellegét. Széles korben vald alkalmazasukat jelentdsen
akadalyozza azonban az alkil-tiantréniumsok nehéz hozzaférhetdsége, mivel eldallitaisukhoz csupan
kevéssé praktikus modszerek allnak rendelkezésre. A tobb évtizede ismert eljarasok higany-, illetve
onorganikus reagenseket igényelnek, ¢s nem rendelkeznek jo kiterjeszthetdséggel vagy funkciodscsoport-

toleranciaval (30. abra).[’®"

R = Alk, Ar
Nu = SPh, Br, |
X =TfO, ClO,

29. abra. Alkil-tiantréniumsdk mint elektrofil szintonok

Néhany specidlis esetben sikeriilt mar kedvezébb 1uton alkil-tiantréniumsékat eldallitani.
Alkoholokbol, akar diolokbdl is egy alkil-triflat intermedieren keresztiil szintetizalhatéak a megfeleld
tiantréniumsok, amelyeket Sonogashira-kapcsolasban, illetve gyokok generalasiban hasznaltak fel.B A
modszer ugyan viszonylag jol toleral tobbek kozott €szter, alkén €s alkin funkcids csoportokat, egyértelmi

hatranya viszont, hogy csak mar meglévoé hidroxilcsoportok atalakitasara alkalmas.

©
(Alk)Hg X & 1)TH0
vagy —— > Alk—TT <«—— AIlk—OH
(Alk)4Sn 2)TT

X = TfO, ClO,

30. abra. Alkil-tiantréniumsok ismert eléallitasi modszerei
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2.2.2 Alkenil-tiantréniumsok nukleofil addiciés és izomerizaciés reakcioi

A mar emlitett vinil-tiantrénium-tetrafluoroborat, illetve mas alkenil-tiantréniumsok is addicios
reakcioban 1,2-etan-dikation szintonként vald hasznalhatoak fel, ezaltal valtozatos tagszamu gyiriik,
nitrogén- és oxigéntartalmii heterociklusok eléallitisaban alkalmazhatoak.[”®! Ha ezek a tiantréniumsok
egyazon atomjukon két 0j kotés kialakitasara képes nukleofilekkel — primer aminokkal, amidokkal,
karbamatokkal, malonészterekkel, malonitrilekkel — reagalnak, nehezen hozzaférhet6 aziridinek,
ciklopropanok keletkeznek (31. abra).BX 81 Wickens mindezeket a reaktiv tiantrénium-dikationokat
elektrokémiai oxidacio révén kozvetleniil tiantrénbdl és a megfeleld alkénekbdl allitotta eld. Masfeldl,
hagyomanyos kémia aktivalassal Ritter modszerévell” is praktikusan és méretndvelhetéen eldallithatoak

alkenil-tiantréniumsok, amelyek egyarant rendelkeznek ezzel a reaktivitassal.

C)
X ® [Nu] Nu
T —
- X /Q
Nu = NR, CR',
R =Alk, Bn, Ts
R'= Ar, CN, CO,Alk
X = TfO, BF,

31. abra. Alkenil-tiantréniumsok ciklopropanalasi és aziridinalasi reakciokban

A formalis 1,2-dikation reaktivitds természetesen difunkcionalizacidra, azaz két kiillonb6zo
nukleofil beépiilésére is felhasznalhatd. Kihivast azonban a két szubsztituens regioszelektiv bevitele jelent,
ezt a problémat Wickens és munkatarsai a nukleofilek szekvencialis hozzaadasaval kiiszobolték ki (32.
abra).8 Optimalizalas és mechanizmusvizsgalatok soran azt figyelték meg, hogy egy kellben
nagymértékii nukleofilicitassal és enyhe bazicitassal rendelkezé reagens, ftalimid addicids reakcioja
alkenil-tiantréniumsokra egyszeresen funkcionalizalt alkil-tiantréniumsohoz vezet. E termék akar izolalt
formdjabol, akar egylist-reakcioban egy kovetkezd 1épésként Ujabb nukleofillel szubsztitualhatdo a
tiantréniumrészlet helyén. Az eljaras teljes regioszelektivitast biztosit, de egy diverz termékcsalad

1étrehozasaban komoly limitaciot jelent a ftalimid-nukleofil elengedhetetlen szerepe az atalakitasban.
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32. abra. Wickens nukleofil difunkcionalizacios eljarasa

Az el6bbiekben targyaltaktol eltérd reaktivitas tapasztalhatd alkenil-tiantréniumsok és szekunder
aminok, karbonsavak, alkoholok, vagy akar a sztérikusan gatolt primer terc-butil-amin kozott is. Olefinbél,
tiantrénbdl és a nukleofil reagensbdl kiinduld eljaras esetén ugyanis utobbi nem 1ép nukleofil szubsztitucios
reakcioba a dikationos alkén-tiantrénium adduktokkal, hanem egy eliminaci6 révén alkenil-tiantréniumso
keletkezik. E termék azonban egy baziskatalizalt izomerizacié soran allil-tiantrénium-speciesszé alakul
tovabb, majd ez utobbi koztitermék a tiantréniumrészlet szubsztitucidjaval rendre tercier-amin, észter,
illetve éter tipusii végtermékeket eredményez.[®5%6 Teljesen megegyez6 termékhez vezet az is, ha izolalt
alkenil-tiantréniumsok reagalnak bazikus koriilmények kozott a megfeleld nukleofilokkal. Osszességében

tehat alkének Z-szelektivitasu izomerizacidjat allil-helyzeti funkcionalizalas koveti (33. abra).
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© C)
X bazis X~ @ [Nu]

@
NMO vagy DMSO
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33. abra. Alkenil-tiantréniumsok izomerizacioja allil-elektrofil szintonokka

Az itt felvazolt modszer tovabbi metodologiai fejlesztést alapozott meg, amely egy tovabbi
oxidacios 1épés alkalmazasaval termindlis és lanckozi alkénekbdl a,B-telitetlen oxovegyiiletek szintézisét
teszi lehetévé (33. abra).®”l Az allil-tiantrénium-speciesszel reakcioba 1épé nukleofil aminokat dimetil-
szulfoxidra vagy N-metilmorfolin-N-oxidra cserélve ugyanis Kornblum-, illetve Ganem-oxidacio zajlik le.
Az allil-helyzetbe a tiantrén szubsztitacidjaval keriilé O-nukleofil az ezutan deprotonalt allil-szénatommal

karbonilcsoportta alakul. A Kkapott a,B-telitetlen oxovegyiiletek a nehezebben hozzaférhetd Z-
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sztereoszelektivitassal képzddtek. Az ilyen tipust termékek értékét elsOsorban illatanyagként, vagy az

agrokémiaban feromonokként valo felhasznalasuk adja.
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3. Célkitiizések

Tudomanyos diakkori munkam soran alkil-tiantréniumok napjainkban is kihivast jelentd
szintézisére kiséreltem meg hatékony modszert kidolgozni, majd ezen feliil a vegyiiletcsalad kordbban nem
ismert tulajdonsagait feltérképezni. Munkam kiindulépontja a Shu és munkatarsai altal is megfigyelt
nukleofil addici6 volt,[’8 amely a tiantrenalt olefinre Markovnyikov-helyzetii szubsztituens belépését teszi
lehetévé. Ha azonban a keletkezé szulfonium-ilid intermedier nem intra-, hanem intermolekularis
protontranszfer altal stabilizalodik, egy telitett alkil-tiantréniumsé lehet kimutathatd és izolalhatdo a
reakcioelegybol.

Amennyiben e folyamat szubsztratok széles korére kiterjeszthetd, elonyds 1) mddszert jelent a mas
uton igen nehezen hozzaférhetd alkil-tiantréniumsok diverz kdrének szintézisére. A nemrégiben Wickens
nevével fémjelzett hasonld eljaras®! kizarolag ftalimid mint Nu' hasznalata mellett alkalmas kénnyen
eldallithato, ismert alkenil-tiantréniumsokbol kiindulva a fenti termék szintézisére.

Korabban még nem vizsgalt stratégia alkil-tiantréniumsok eldallitasara a megfelel6 alkenil-sok (8)
reduktiv atalakitisa. Amennyiben Nu' reagensként megfeleld hidridforrast alkalmazunk, protondlast
kovetden az olefinrészlet egy formalis Hz-addicids reakcioval telitddhet, tiantrénnel monoszubsztitualt

terméket eredményezve.

S
S BF,
BF, ® Nu' o Nu' 2
— — N
AT .)\/TT .)\/ u

8 9
Nu' = ftalimid (Wickens), H?
Nu?=[C,N, O, X, ...]

34. abra. A szintetikus stratégia

A reduktiv eljarassal eldallitott alkil-tiantréniumsokrol megalapozottan feltételezhetd, hogy
készségesen vihetdek nukleofil szubsztitlicios reakcidba. Az igy kapott monofunkcionalizalt termékek tehat
az eredetileg tiantrenalt olefinek formalis anti-Markovnyikov-addicios reakcidjaval levezethetd
szarmazékai lesznek. A modszer nem csupan atmenetifém- és katalizatormentes megoldast jelentene
olefinek regioszelektiv hidrofunkcionalizacidjara, de nincs akadalya annak sem, hogy a korabbi

eljarasoknal altalanosabban, olefinek és nukleofilek szélesebb korére alkalmazhato legyen.
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4. Eredmények

A szintetikus stratégia pontos megtervezésekor fontos volt figyelembe venni az alkenil-
tiantréniumsok (5) kiilonféle ismert reaktivitasait. Kellden bazikus koriilmények kozott allil-tiantréniumot
eredményezd izomerizacid mehet végbe, igy a hidridforras legfeljebb a tiantrendlt szénatomot
redukalhatna. A megfeleléen redukalt alkil-tiantréniumso termék (6) pedig eliminacidt szenvedve a
kiindulasi olefinné alakulhat vissza. Elkeriilend6 tovabba a hidridforrassal altali talredukcid, amely soran a
kivant termékbdl egy masodik redukcios 1épésben alkan keletkezhet (35. abra). Mindezen kihivasok
kikiiszobolésére alapos, minden koriilményre kiterjedé optimalizaciot végeztem.
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35. abra. Lehetséges reakciok és termékek

4.1 Optimalizacio

Munkam soran elséként az alkenil-tiantrénium-tetrafluoroborat sok redukcidjara alkalmas reagens
¢és koriilmények megkeresése volt az els6 kihivas. Az optimalizalast hex-5-én-1-ol benzoatészter-
szarmazékanak (8a) hajtottam végre, az eredményeket az 1. tablazat tartalmazza és a 36. abra szemlélteti.
Tulsagosan gyenge redukaloszernek bizonyult a natrium-cianoborohidrid, a natrium-triacetoxi-borohidrid
¢és a boran-dimetil-szulfid (1-3. sor), esetiikben csupan minimalis termékképz6dés volt tapasztalhato.
Palladiumkatalizalt hidrogénezés esetén tulredukciot tapasztaltunk (4. sor). Idealis redukaloszernek
talaltam azonban a natrium-borohidridet, igy az optimalizalast a reagens mennyiségének megvalasztasaval
folytattam.

A NaBHj elvben négy értéki redukaloszernek tekinthetd, habar a reagens aktivitasa folyamatosan
csokken a redukcios 1épésekben. Ennek kovetkeztében 0,25 ekvivalens mennyiségben nem biztositott jo
konverziot (5. sor), mig tilsagosan nagy feleslegben (6. sor) a tiantrén szubsztitucidja is lezajlik a terméken.

A megfelel6 mennyiséget egy kisebb felesleg, 0,35 ekvivalens redukaloszer jelentette.
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Fontos tényezd volt a szulfonium-ilid koztitermék protonalasa. Ezt kiilsé protonforras hozzaadasa

segiti e¢l6, amely enyhe savas karakterrel rendelkez6, de mas szempontbol inert anyag kell, hogy legyen.

Ellenkezd esetben, protonforras hianyaban a reaktiv ilid nemkivanatos oligomerizacios reakciokba Iéphet

(8. sor). A probléma megoldasara idealis valasztasnak bizonyult tobb savanyt alkalifém-so is (7. sor), a

hasonlé eredmények koziil a natrium-bikarbonat biztositotta a legjobb aranyu termékképzodést.

NaBH, (0,35 ekv.) (o) H
Q ngr')T NaHCO; (5,0 ekv.) C'JI?T
dowe MoON (0.1 ) > @)ko/\ﬁs)\(gl:
BF, 0 °C, 30 perc H 4
8a 9a
36. abra. A redukci6 optimalizalt kdriilményei
Sorszam Redukalészer Eredmény NMR termelés (%)
1 NaBH3:CN alacsony konverzio nyomokban
2 NaBH(OAC)3 alacsony konverzio 4
3 BHs-Me2S alacsony konverzio 5
4 Pd/C, 1 atm H» talredukcio alkanna 0
NELELRE r?a,gens Eredmény NMR termelés (%)
mennyisége
5 0,25 ekv. alacsony konverzio 33
6 0,5 ekv. talredukcio alkanna 48
Protonforras Eredmény NMR termelés (%)
7 NaH2PO4 j6 konverzio 67
8 nincs komplex termékelegy 50
Reakcioido Eredmény NMR termelés (%)
9 2 ora talredukcio alkanna 50
10 15 éra tovabbi tl,lh‘efiukCIO 43
alkanna
11 Optimalis kérilmények teljes konverzio 75

(1d. 34. abra)

1. tablazat. Az optimalizalds eredményei
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A néatrium-borohidridet alkalmazé redukciok altalanossagban enyhe koriilmények kozott zajlanak,
ebben az esetben szobahémérsékleten mér némi talredukceid bekdvetkezik. Igy a reakcidé hdmérsékletének
0 °C-ot valasztottam meg, amely a redukcié feletti erésebb kontroll mellett még mindig elfogadhato
reakciosebességet biztositott.

Az oldoszer megvalasztasanal elsédleges probléma a tiantréniumsok korlatozott oldodasa volt
szerves oldoszerekben. Ez a lehetOségeket a diklérmetdnra és az acetonitrilre szlkitette, a natrium-
borohidrid és natrium-bikarbonat oldodasanak pedig utobbi kedvez. A reakcid optimalis idétartama LC-
MS kovetéssel egyszerlien meghatarozhato, ellenben a vékonyréteg-kromatografias vizsgalat a kiindulasi
anyag ¢s a termék gyakorlatilag megegyez0 retencidja miatt nem célravezetd. A kiindulasi anyag mar 30
perc alatt elreagalt, innent6l pedig a képz6d6 termék lassu, egyre novekvo talredukcidja volt tapasztalhatd
(9-10. sor).

A kialakitott optimalis korilmények kozott tehat 0,35 ekvivalens NaBHs redukaloszert és 5,0
ekvivalens NaHCO3 protonforrast hasznaltam, a reakcid pedig 0 °C-on 30 perc alatt jatszodott le (11. sor).

Kihivést jelentett az optimalizicid sordn a vizmentes koriilmények Iétfontossagli szerepének
felismerése. Nyomokban vizet tartalmazé reakcidelegyben a szulfonium-ilid protonaldodasa vizmolekularol
torténhet, igy egy jo nukleofilicitasu hidroxidion in situ keletkezik, és elreagalva az alkil-tiantréniumsoval

alkohol melléktermék keletkezik.

4.2 Eloallitott alkil-tiantrénium-tetrafluoroborat sok

A kiindulasi alkenil-tiantréniumsok nagy részének eldallitasa mar Ritterl®l, Soos & Vargal®’ és
Shuf®l révén ismert volt az irodalomban. A nagyszamu korabban leirt, valtozatos szubsztrat miatt csak
néhany 0j alkenil-tiantréniumso eldallitasara kertilt sor.

A redukcidra kidolgozott optimalis eljaras a szubsztratkor egészére, elsésorban terminalis alkenil-
sokra jol alkalmazhato volt, magas izolalt termeléseket eredményezve (37. abra). Csupan néhany esetben
valt sziikségessé a reakciokorilmények kisebb modositasa. A redukcid jol toleralta a szubsztratokban
jelenlévo tovabbi nem aktivalt olefin- és alkinrészleteket (9c, 9i). Nem volt tapasztalhat6 az észter- (9a, 9i-
j), nitril- (9f), és imid (9g) funkciés csoportok szén-heteroatom tobbszords kotéseinek NaBHs altali
redukcioja sem, tobb esetben 70-80% izolalt termelés is elérhetd volt. Mindezeken feliil éter- (9h),
halogenid- (9n-0) és pszeudohalogenid (9m) tipust vegyiiletek is jol atalakithatonak bizonyultak.
Altalanossagban kevésbé voltak reaktivak a lanckézi alkenil-tiantréniumsok (9p), igy a termindlisoknél
valamivel alacsonyabb kitermelés volt tapasztalhatdo az 6t- és hattagt cikloalkenil-tiantréniumsok (9k-1)
esetén. Tovabbi, nagyobb gyiriitagszamu lanckozi szubsztratok azonban szinte egyaltalan nem voltak

redukalhatoak, igy 9k-lI készségesebb reaktivitasanak hajtoereje feltehetéen a telitetlenség okozta
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kedvezétlen gytrifesziiltség lehetett. Specialis eset a dihidropiran tiantréniumsoja (9p), amelynél a tobbi

szubsztrattol jelentdsen eltérd elektronikus tulajdonsagokkal rendelkezd enol-étert sikeriilt redukalni.

H
.jL o _NaBH: (035 ekv), NaHCO; (5.0 ekv) :[ .
TTBF@ MeCN (0,1 M), 0 °C, 30 perc T~ ©
4

BF,
8 9
H H
= H
@Y /\E /\M;\E .
® T 0 ®
i BFE? BF, T BF@
TT o 4
9a BF, 9b 9c ad
52% 69% 75% 77%
o)
NC H
T W;\E
BFy o 17%0 %0
BI:4 of 9g BF, 9h BF,
76% 73% 83% 66%
i H o H H
H
/\OJ\M;\[ . \o)kﬁg\f g U
28 BN ® @ ®
o ™ ef "er? e
9i 9j 4 9k 9l
63% 1% 58% 66%
TsO H
*’;\[ . M/\E w/\E EO/TH
TT_ O T ®
BF, BFE? TT BFE?
9m 9n 90 9p
53% 48% 67% 51%

37. abra. Eloallitott alkil-tiantréniumsok

4.3 Nukleofil funkcionalizalas

A kapott alkil-tiantréniumsokat a célkitiizéseknek megfelelé modon valtozatos nukleofilekkel
kiséreltem meg anti-Markovnyikov-termékekké (10) alakitani, modellként a 9j szubsztratbol kiindulva. A
6 kihivast itt a bazikus karakterii nukleofilek, példaul aminok okozta eliminacios mellékreakcio (38. abra)
jelentheti.

A modszer széleskorii alkalmazasi lehetdségeit igazolja, hogy olyan, sztérikusan gatolt nukleofil

reagenssel is magas kitermelés volt elérhetd, mint példaul a trietil-amin (10c). Ftalimid bevitelével egy

36



maszkolt primer amin funkci6s csoport épitheté a szubsztratba (10d), az atalakitas egy formalis ammonia-
addicionak felel meg. Halogenid- és pszeudohalogenid-nukleofil (10a-b) is készségesen adott szubsztitualt
terméket. A fluoridion esetében azonban a kitermelést rontotta, hogy az anion kellden erds bazikus jellege
miatt egy mellékreakcid soran a tiantrén eliminaciojaval alkén keletkezett.

Az alkil-tiantréniumsok idealis bifunkcionalis szintonok a tiantréniumrészlet és a tovabbi funkcids
csoportok eltérd reaktivitasa kovetkeztében. A tiantrén még az egyébként jO tavozocsoportnak szamito
szubsztituenseknél is reaktivabb nukleofil szubsztiticioban, igy egyes termékek képesek lehetnek
nukleofilekkel regioszelektiven reagalni.

A cianidionnal, mint szén-nukleofillel készségesen lezajlo szubsztiticio (10a) egyben
lanchosszabbitasnak is tekinthetd, emellett szamos mas karbonsavszarmazékks valo tovabbalakitast tesz
lehetéveé. Az ilyen tipusu, 0j szén-szén kotést 1étrehozo modszerek komoly szintetikus értékkel birnak.

A szubsztitlcios reakciok enyhe koriilmények kozott, szobahdmérsékleten mentek végbe, bizonyos

esetekben a reagens mellett fazistranszfer-katalizator alkalmazasa volt sziikséges.

'\L [Nu] -1 : o}
> I =
® MeCN, 25 °C - \OJ\W%‘

T N :
BEY 2518 bra o £
9] 10

R G R g

CN F @)N\\@

BF4 o
10a 10b 10c 10d
53% 38% 81% 70%
63%° 49%2 79%3

38. abra. A nukleofil szubsztitucios reakciok (izolalt termelés; a: NMR termelés)
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5. Osszefoglalas

Munkam soran sikeriilt egy redukciot alkalmazo stratégia révén megvalositani az eddig nehezen
hozzaférhet alkil-tiantréniumsok szintézisét. A modszer hidridionok Michael-addicio jellegli beépiilése
utjan, osszességében alkenil-tiantréniumsok formalis Hz-addicids reakcidjaval eredményezi a megfeleld
telitett alkil-tiantréniumsokat. A natrium-borohidrid alkalmazasaval generalt szulfonium-ilid intermedier
protonalas utjan stabilizalhato, és izolalhato termékhez vezet.

Az 1j eljaras atmenetifémmentes, enyhe koriilmények kozott alkalmazhato és az ismert alkenil-
tiantréniumsok széles korére kiterjeszthetd. A kidolgozott eljaras tovabbi elénye az, hogy koltséghatékony,
hiszen a felhasznalt reagensek, adalékok konnyen hozzaférhetéek és olcsdak. Elény tovabba a nagy
funkcioscsoport-tolerancia és az olefinek tobbféle szubsztitiiciés mintazatanak tolerancidja.

Az eléallitott alkil-tiantréniumsé reagensek kivalo elektrofil alkilezOszerek, igy készségesen
vihetdek nukleofil szubsztitucids reakcidba. A kiinduldsi olefinre igy harom 1épésben — tiantrendlas,
redukcio, szubsztiticio — formalisan egy teljes anti-Markovnyikov regioszelektivitassal végbemend
addicios reakci6é valosul meg.

A modszer eldnye korabbi eljarasokhoz képest a nukleofilek kifejezetten széles korére vald

Kiterjeszthet6ség, amely magaba foglal szén-, halogenid-, valamint tobbféle nitrogén-nukleofilt.

Tiantrenalas © Nukleofil szubsztitucio H
M - - 17X
| majd redukcié @

TT Nu
Terminalis, gydiris, Tercier amin-, imin-, szén-,
heterociklusos szubsztratok halogenid-nukleofilek
16 példa 4 példa

39. abra. Az elért eredmények Gsszefoglalasa
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6. Kisérleti rész

6.1 Altalanos informaciok

A reakciokat kihevitett livegekben, vizmentes oldoszerben, argon atmoszféra alatt végeztem,
ammenyiben nincs eltérd koriilmény feltlintetve. Flash kromatografias tisztitast szilikagélen (RediSep Gold
Normal Phase Silica, 20-40 micron) az adott esetben feltiintetett eluensekkel végeztem. Vékonyréteg-
kromatografiahoz (VRK) szilikalapokat (Kieselgel 60 F254 Merck) hasznaltam. Az eléhivast UV-fénnyel
(254 nm) vagy cérium(IV)-ammoénium-molibdenattal (CAM) végeztem.

Az H és 13C NMR spektrumok Varian 500 MHz INOVA miiszeren késziiltek. A kémiai eltolédasok
referencidi az oldoszerjelek voltak (CDCls: § = 7,26 ppm H spektrumon, § = 77,0 ppm *3C spektrumon,
DMSO-d6: & = 2,50 ppm tH spektrumon, & = 39,5 ppm 3C spektrumon). A °F NMR spektrumok Varian
300 MHz INOVA miiszeren késziiltek. A F NMR spektrumok kiils6 referenciaja benzotrifluorid volt (-
63,72 ppm). Az adatok a kovetkez6 modon vannak megadva: kémiai eltolodas (ppm), multiplicitas (s =
szingulett, d = dublett, t = triplett, q = kvartett, br = kiszélesedett, m = multiplett), csatolasi allandé (Hz),
és integral. Minden spektrum a spektrométerek standard pulzusszekvenciajaval és beallitasaival késziilt.

Minden kiindulasi anyag az Aldrich, TCI, vagy Fluorochem helyekrdl szarmazik, és tovabbi tisztitas
nélkiil keriilt felhasznalasra, amennyiben nincs eltérden feltiintetve. Vizmentes tetrahidrofurdn

natrium/benzofenonrél, mig diklérmetan (amilénes) és acetonitril kalcium-hidridrol lettek desztillalva.
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6.2 Alkenil-tiantréniumsok eléallitasa

Az alkenil-tiantréniumsok el6allitasa Ritter], Soos & Vargal®), illetve Shul®! leirasai alapjan
tortént. A korabban el6 nem allitott szubsztratok Soo6s és Varga modszerével késziiltek. A hex-5-én-1-il-

benzoat eldallitasa az irodalmi eljarasnak megfelelden tortént, 88l

6.2.1 Altalanos eljaras

TTO, TFAA, TfOH
MeCN ©

.J\/L 0-25 °C, legfeliebb 2,5 h ~ '/T\A BFé
T T

majd NaHCO; (aq.), majd NaBF, (aq.)

A kiindulasi alkén (1 ekvivalens) és tiantrén S-oxid (TTO, 1,03 ekv.) vizmentes acetonitriles
szuszpenzidja (0,3 M) 0 °C-ra lett hiitve argon atmoszféra alatt. [Megj. 1] EKkor trifluorecetsav-anhidrid
(TFAA, 3,0 ekv.), majd trifluormetanszulfonsav (TfOH, 1,0 ekv.) egymast kovetéen csepegtetve keriiltek
hozzaadasra az oldathoz. Az adagolas kezdetekor a reakcidelegy azonnali szinvaltozasavolt tapasztalhato,
az adagolas befejeztével a lila/kék elegyet tovabbi egy oran at 0 °C-on kevertettem. [Megj. 2] Ezutan a
reakcidelegyet 25 °C-ra engedtem felmelegedni, és ezen a homérsékleten a VRK altal jelzett teljes
konverzio eléréséig kevertettem. [Megj. 3] Ezutan a reakcidelegyet vakuumbeparoltam, majd a nyers
terméket [Megj. 4] diklérmetanban oldottam fel (0,1 M). Az oldatot megegyez6 térfogatu telitett natrium-
bikarbonat-oldattal 25 °C-on 15 percen at intenziven kevertettem, amely soran sarga/barna szinvaltozas
volt megfigyelhetd, majd a fazisokat elvalasztottam. [Megj. 5,6] Ezt a mosast még egyszer megismételtem,
majd a szerves fazist natrium-tetrafluoroborat 5 tomeg%-0s vizes oldataval 15 percen at intenziven
kevertettem, ezutan a fazisokat elvalasztottam. Ezt a mosast még egyszer megismételtem. [Megj. 7] A
szerves fazist vizmentes natrium-szulfaton megszaritottam. Az oldatot szirtem, és a szirletet
vakuumbeparoltam. A nyerstermékbdl oszlopkromatografias tisztitassal (gradiens elucio izopropanol-
diklérmetan elegyben) nyertem az alkenil-tiantrénium-tetrafluoroborat sot E/Z izomerjeinek keverékeként.
[Megj. 8,9]

[Megj. 1]: Jég-viz fiird6 hasznalataval.

[Megj. 2]: A trifluorecetsav-anhidriddel acilezheté csoportok (alkoholok, karbonsavak) jelenlétében a
szinvaltozas nem azonnali, hanem az adagolas soran megy végbe.

[Megj. 3]: Az alkenil-tiantréniumsok az abran lathato jellegzetes megjelenéssel rendelkeznek VRK-n.
[Megj. 4]: Vizsugarszivattyu és 30 °C-os vizfiirddben enyhe melegités segitségével.

[Megj. 5]: Ebben a 1épésben képzddik az alkenil-tiantréniumso a prekurzor dikationos adduktokbdl.
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[Megj. 6]: Egyes esetekben ez a szinvaltozas mar a natrium-bikarbonatos mosasok el6tt tapasztalhato vollt,
de ez a reakcio végeredményét nem befolyasolta.

[Megj. 7]: Ebben a Iépésben torténik az ellenionok cseréje. A csere végbemenetele °F-NMR méréssel
igazolhato.

[Megj. 8]: Az izopropanol hasznalata elonydsebbnek bizonyult a sztérikusan kevésbé gatolt alkoholokkal
(pl. metanol) szemben, mivel utobbiak elreagalhatnak a termékkel.

[Megj. 9]: Gyakran nagy teljesitményii vakuum sziikséges az olddszernyomok eltavolitasahoz. Egyes
oldoszerek (pl. izopropanol) ugyanis bazikus koriilmények kozott reaktivva valhatnak és nemkivanatos

melléktermékek képzddéséhez vezethetnek.

|

40. abra. A reakcioelegy jellegzetes lila’kék szinei; sarga szin a natrium-bikarbonattal valé mosés utan; a

termék jellegzetes megjelenése VRK-n, CAM (Cérium-ammonium-molibdenat) el6hivoszerrel ((a) alkén,

(b) tiantréniumso6, SM: kiindulsi elegy, Rxn: reakcidelegy)”]

6.2.2 Alkenil-tiantréniumsok az altalanos eljaras alapjan
Az itt fel nem sorolt alkenil-tiantrénium-tetrafluoroborat sok a pontos irodalmi eljaras alapjan késziiltek.

8J - 5-(10-metoxi-10-oxodec-1-én-1-il)-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

(0]
\
oJ\Mﬂ\
S ®
BF, TT
8j

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkez6 eltérésekkel: 10 mmol méretben kivitelezve, metil-9-
decenoat (1,8 g, 10,0 mmol, 1 ekv.); TTO (2,55 g, 11,0 mmol, 1,10 ekv.), Tf20 (2,10 ml, 12,5 mmol, 1,25
ekv.). A nyerstermék kicsapassal tisztithato, dietil-éterrel vagy dietil-éter és diklormetan elegyével (104 ml,
VIV = 20:1) [Megj.1], tiszta alkenil-tiantrénium-tetrafluoroborat sot eredményezve.

[Megj.1]: A kicsapas ultrahangos flird6ben tortént.
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Megjelenés: barna olaj

'H-NMR (499,64 MHz, CDCI3): 6 = 8,38 (dd, J = 7,9, 1,4 Hz, 2H), 7,82 (dd, J = 7,9, 1,4 Hz, 2H), 7,73
(td,J=7,7,15Hz, 2H), 7,67 (td, ) = 7,7, 1,4 Hz, 2H), 7,31 - 7,26 (m, 1H), 6,55 (dt, J = 14,7, 1,5 Hz, 1H),
3,65 (s, 3H), 2,24 (dqg, J = 8,4, 7,2 Hz, 4H), 1,54 (t, J = 7,4 Hz, 2H), 1,40 (t, J = 7,4 Hz, 2H), 1,26 — 1,18
ppm (m, 6H).

13C-NMR (125,65 MHz, CDCI3): 6 = 174,1, 157,1, 135,5, 134,3, 133,8, 130,3, 130,0, 120,7, 109,2, 51,4,
33,9, 33,3, 28,8, 28,69, 28,66, 27,1, 24,7 ppm.

PF-NMR (282,21 MHz, CDCI3): § = -150,70 (s), -150,75 ppm (s).

HRMS (ESI): M* [C23H2702S2]*-ra szamitva 399,1447, detektalva 399,1455

8n - 5-(6-bromhex-1-én-1-il)-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

B
\{V);\ll\ @
@

BF, '
8n

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezo eltérésekkel: 35,0 mmol méretben kivitelezve, 6-
bréomhex-1-én (5,71 g, 30,0 mmol, 1 ekv.); TTO (8,38 g, 36,1 mmol, 1,03 ekv.), TFAA (22,1 g, 105 mmol,
3,00 ekv.), TfOH (6,30 mg, 42,0 mmol, 1,20 ekv.). A nyerstermékbdl oszlopkromatografias tisztitassal (0-
15% gradiens izopropanol diklormetanban) nyertem az alkenil-tiantrénium-tetrafluoroborat sot (11,5 g,
24,7 mmol, 70%).

Megjelenés: barna olaj

'H-NMR (499,64 MHz, DMSO-d6): 6 = 8,27 (dd, J = 8,0, 1,4 Hz, 2H), 8,06 (dd, J = 7,8, 1,3 Hz, 2H), 7,86
(td, J=7,7, 1,4 Hz, 2H), 7,77 (td, J = 7,7, 1,3 Hz, 2H), 6,86 — 6,74 (m, 2H), 3,47 (t, J = 6,7 Hz, 2H), 2,29
(td, J=7,4,5,4 Hz, 2H), 1,73 (dt, J = 14,3, 6,8 Hz, 2H), 1,48 ppm (p, J = 7,4 Hz, 2H).

13C-NMR (125,65 MHz, DMSO-d6): 5 = 153,5, 134,4, 134,1, 133,4, 130,0, 129,6, 120,8, 111,6, 34,4, 31,3,
31,1, 25,5 ppm.

PBF-NMR (282,21 MHz, DMSO-d6): & = -144,87 (s), -144,93 ppm (5).

HRMS (ESI): M* [C1gH18BrS2]*-ra szamitva 377,0028, detektalva 377,0013

8p - 5-(3,4-dihidro-2H-piran-5-il)-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

CJ\
|
®0
T BF,
8p
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Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezd eltérésekkel: 20,0 mmol méretben kivitelezve,
dihidropiran (1,68 g, 20,0 mmol, 1 ekv.); TTO (4,79 mg, 20,6 mmol, 1,03 ekv.), TFAA (12,6 mg, 60,0
mmol, 3,00 ekv.), TfOH (3,60 mg, 24,0 mmol, 1,20 ekv.). A nyerstermékbdl oszlopkromatografias
tisztitassal (0-15% gradiens izopropanol diklérmetanban) nyertem az alkenil-tiantrénium-tetrafluoroborat
sot (5,30 g, 13,7 mmol, 69%).

Megjelenés: fehér por

'H-NMR (499,64 MHz, DMSO-d6): & = 8,15 (dd, J = 8,0, 1,4 Hz, 2H), 7,99 (s, 1H), 7,96 (dd, J=7,9, 1,3
Hz, 2H), 7,82 (td, J = 7,7, 1,4 Hz, 2H), 7,74 (td, J = 7,7, 1,3 Hz, 2H), 4,27 — 4,17 (m, 2H), 2,11 (t, J = 6,2
Hz, 2H), 1,97 — 1,87 ppm (m, 2H).

13C-NMR (125,65 MHz, DMSO0-d6): 6 = 160,0, 159,9, 133,6, 133,4, 131,8, 129,7, 129,3, 119,2, 100,5,
67,4, 20,9, 18,6 ppm.

F-NMR (282,21 MHz, DMSO-d6): & = -144,87 (s), -144,93 ppm (s).

HRMS (ESI): M* [C17H150S2]*-ra szamitva 299,0559, detektalva 299,0551

8a- 5-(6-(benzoiloxi)-hex-1-én-1-il)-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

oy,

BF,

C)
T

8a

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkez6 eltérésekkel: 2,45 mmol méretben kivitelezve, hex-5-
én-1-il-benzoat (500 mg, 2,45 mmol, 1 ekv.); TTO (586 mg, 2,52 mmol, 1,03 ekv.), TFAA (1,54 g, 7,34
mmol, 3,00 ekv.), TFOH (441 mg, 2,94 mmol, 1,20 ekv.). A nyerstermékb6l oszlopkromatografias
tisztitassal (0-15% gradiens izopropanol diklormetanban) nyertem az alkenil-tiantrénium-tetrafluoroborat
s6t (903 mg, 1,78 mmol, 73%).
Megjelenés: sarga olaj
'H-NMR (499,64 MHz, DMSO-d6): & = 8,26 (dd, J = 8,0, 1,4 Hz, 2H), 8,05 (dd, J = 7,9, 1,3 Hz, 2H), 7,95
- 7,92 (m, 2H), 7,85 (td, J = 7,7, 1,4 Hz, 2H), 7,77 (td, J = 7,7, 1,4 Hz, 2H), 7,70 — 7,65 (m, 1H), 7,56 —
7,51 (m, 2H), 6,89 — 6,78 (m, 2H), 4,24 (t, J = 6,4 Hz, 2H), 2,35 (g, J = 6,9 Hz, 2H), 1,65 (dt, J = 8,4, 6,5
Hz, 2H), 1,57 — 1,47 ppm (m, 2H).
13C-NMR (125,65 MHz, DMSO-d6): 6 = 165,6, 153,8, 134,3, 134,1, 133,4, 133,3, 130,0, 129,7, 129,6,
129,0, 128,7, 120,9, 111,5, 64,1, 31,6, 27,4, 23,6 ppm.
PYF-NMR (282,21 MHz, DMSO-d6): & = -144,87 (s), -144,93 ppm (s).
HRMS (ESI): M™ [C2sH2302S,]"-ra szamitva 419,1134, detektalva 419,1132
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6.3 Alkil-tiantréniumsok eloallitasa

6.3.1 Altalanos eljaras

NaBH, (0.35 ekv.), NaHCO3 (5 ekv.)

© MeCN (0.1 M) B(;)
'/L/L BFé 0 °C, legfeliebb 5.5 h - .J\/L (i)
=
TT majd aceton, 25 °C TT
8 9

Az alkenil-tiantréniums6 (1 ekv.) és natrium-bikarbonat (5,00 ekv.) szuszpenzidjat vizmentes
acetonitrilben (0,1 M) 0 °C-ra hitéttem argon atmoszféra alatt. [Megj. 1, 2] Ezen a hémérsékleten egy
adagban hozzaadtam a natrium-borohidridet (0,35 ekv.). A reakcioelegyet 0,5-6 oran keresztiil addig
kevertettem, amig az LC-MS vizsgalat teljes konverziot nem jelzett. [Megj. 3] Ekkor acetont (75 ekv.)
adtam az elegyhez. A reakcioelegyet 25 °C-re felengedve tovabbi 5 percig kevertettem. [Megj. 4, 5] Ezutan
az elegyet leszlirtem, a sziirletet beparoltam. [Megj. 6] A kapott nyerstermék trituralassal (2-3 ciklus) vagy
kicsapassal tisztithato, dietil-étert vagy dietil-éter és diklormetan elegyét hasznalva (V/V = 20:1 vagy 10:1),
[Megj. 7, 8] tiszta alkil-tiantrénium-tetrafluoroborat so6t eredményezve. [Megj. 9]

[Megj. 1]: Jég-viz fiird6 segitségével.

[Megj. 2]: Szaritoszekrényben kihevitett livegeszk6zok hasznalata javasolt a termék vizérzékenysége miatt.
[Megj. 3]: VRK hasznalata LC-MS helyett nem megbizhato, mivel a kiindulasi anyag és a termék gyakran
szinte megegyez0 Ry értékekkel rendelkeznek.

[Megj. 4]: A jeges fiirdot szobahémérsékletii vizre cserélve gyorsithato a felmelegedés.

[Megj. 5]: Ebben a 1épésben az acetonnal elreagal a feleslegben maradt redukaloszer.

[Megj. 6]: A beparlas 25 °C-os vizfiirdében tortént.

[Megj. 7]: A trituralasok és kicsapasok ultrahangos vizfiirdében torténtek.

[Megj. 8]: Gyakran nagy teljesitményii vakuum sziikséges az olddszernyomok eltavolitasahoz.

[Megj. 9]: Az alkil-tiantréniumsok (nedvességre is) érzékeny alkilezOszerek, igy alapvetéen nem
alkalmasak oszlopkromatografias tisztitasra, ugyanis jelenetds veszteséggel jaré bomlast szenvednek.
Hasonl6 megfontolasbol, NMR méréseket is kihevitett ivegcsOben, vizmentes (molekulaszitan tarolt) és
nem nukleofil oldészerben érdemes végezni (a dimetil-szulfoxid példaul nem alkalmas). A tiantréniumso

bomlését jol indikéljak a szabad tiantrén jellegezetes *H-NMR jelei.
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6.3.2 Altalanos eljaras alapjan eléallitott alkil-tiantréniumsok

9b - 5-butil-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

] H
/\|L Altalanos eljaras
@ - ®

To
HOOTT
BF, o
BF,

8b 9b

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkez6 eltérésekkel: 0,86 mmol méretben kivitelezve (308 mg,
1 ekv.); natrium-borohidrid (11,4 mg, 0,301 mmol, 0,35 ekv.), 2 éra reakci6idé 0 °C-on. 1 6ra utan a
konverzié nem volt teljes, igy egy kdvetkez6 adag natrium-borohidrid (4,9 mg, 0,13 mmol, 0,15 ekv.) keriilt
hozzaadasra. Dietil-éterrel valo trituralas utan (10 mL, 3 ciklus) kaptam a tiszta terméket (214 mg, 0,594
mmol, 69%).
Megjelenés: fehér amorf szilard anyag
'H-NMR (499,64 MHz, CDCls): 6 =8,30 (dd, J=7,9, 1,4 Hz, 2H), 7,83 (dd, J = 7,8, 1,3 Hz, 2H), 7,75 (td,
J=176,1,3Hz 2H), 7,68 (td, J = 7,7, 1,4 Hz, 2H), 3,78 — 3,71 (m, 2H), 1,53 (ddd, J = 15,4, 8,9, 6,1 Hz,
2H), 1,42 (h, J =7,4 Hz, 2H), 0,85 (t, J = 7,3 Hz, 3H).
13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): 6 = 135,6, 134,9, 134,4, 130,0, 129,9, 117,5, 40,3, 26,4, 21,2, 13,3 ppm.
PYF-NMR (282,21 MHz, CDCls): § =-151,06 (s), -151,11 ppm (s).
HRMS (ESI): M* [C16H17S2]*-ra szamitva 273,0766, detektalva 273,0760

9e - 5-(2-ciklohexiletil)-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

Altalanos eljaras

| H
©)
TT O ®
BF, H TT ©

BF,

8e %e

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezo eltérésekkel: 0,75 mmol méretben kivitelezve (311 mg,
1 ekv.); natrium-borohidrid (10,0 mg, 0,264 mmol, 0,35 ekv.), 1 6ra reakcioid6 0 °C-on. Dietil-éterrel valo
trituralas utan (10 mL, 3 ciklus) kaptam a tiszta terméket (236 mg, 0,570 mmol, 76%).
Megjelenés: fehér amorf szilard anyag
'H-NMR (499,64 MHz, CDCl3): 6 =8,31(dd, J=7,9, 1,4 Hz, 2H), 7,82 (dd, J = 7,9, 1,4 Hz, 2H), 7,75 (td,
J=77,14Hz 2H), 7,68 (td, J = 7,7, 1,4 Hz, 2H), 3,79 — 3,71 (m, 2H), 1,66 — 1,52 (m, 5H), 1,48 — 1,39
(m, 2H), 1,29 (ddt, J = 11,0, 7,3, 3,8 Hz, 1H), 1,18 — 0,98 (m, 3H), 0,87 — 0,74 ppm (m, 2H).
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13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): § = 135,5, 135,0, 134,4, 130,0, 129,9, 117,7, 38,8, 36,8, 32,5, 31,3, 26,0,
25,8 ppm.

F-NMR (282,21 MHz, CDCls): § = -151,07 (s), -151,13 ppm (s).

HRMS (ESI): M* [C20H23S2]*-ra szamitva 327,1236, detektalva 327,1230

9d - 5-(3-fenilpropil)-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

Altalanos eljaras H
A - O X
™0 H 10

BF, BF,
8d 9d

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezo eltérésekkel: 0,76 mmol méretben kivitelezve (319 mg,
1 ekv.); natrium-borohidrid (10,0 mg, 0,266 mmol, 0,35 ekv.), 1,5 6ra reakcioidé 0 °C-on. 1 o6ra utan a
konverzié nem volt teljes, igy egy kdvetkez6 adag natrium-borohidrid (4,3 mg, 0,11 mmol, 0,15 ekv.) keriilt
hozzaadasra. Dietil-éter és diklormetan elegyébdl valo kicsapassal (10 mL, V/V = 10:1, 1 ciklus) kaptam a
tiszta terméket (248 mg, 0,587 mmol, 77%).
Megjelenés: sarga amorf szilard anyag
'H-NMR (499,64 MHz, CDClz): 6 =8,26 (dd, J=7,9, 1,4 Hz, 2H), 7,76 (dd, J = 7,9, 1,5 Hz, 2H), 7,72 (td,
J=7,6,14Hz, 2H), 7,65 (td, J =7,6, 1,5 Hz, 2H), 7,22 — 7,15 (m, 3H), 7,02 (dd, J = 6,9, 1,8 Hz, 2H), 3,77
—3,70 (m, 2H), 2,72 (t, J = 7,4 Hz, 2H), 1,91 ppm (p, J = 7,6 Hz, 2H).
13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): 6 = 138,9, 135,6, 134,7, 134,4, 130,0, 129,9, 128,7, 128,4, 126,6, 117,2,
39,4, 33,5, 25,7 ppm.
F-NMR (282,21 MHz, CDCls): § = -150,8 (s), -150,85 ppm(s)
HRMS (ESI): M* [C21H19S2]"-ra szamitva 335,0923, detektalva 335,0915

9c - 5-(oct-5-én-1-il)-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

_ Altalanos eljaras H
1 g - %Y
To H TS

BF, BF,
8c 9¢

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezo eltérésekkel: 0,72 mmol méretben kivitelezve (298 mg,
1 ekv.); natrium-borohidrid (9,6 mg, 0,25 mmol, 0,35 ekv.), 30 perc reakcioid6 0 °C-on. Dietil-éterrel valo
trituralas utan (10 mL, 3 ciklus) kaptam a tiszta terméket (225 mg, 0,543 mmol, 75%).

Megjelenés: fehér amorf szilard anyag
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'H-NMR (499,64 MHz, CDCls): § =8,29 (dd, J=7,9, 1,4 Hz, 2H), 7,82 (dd, J = 7,9, 1,3 Hz, 2H), 7,75 (td,
J=17,7,1,4Hz, 2H), 7,67 (td, J =7,7, 1,4 Hz, 2H), 5,71 (ddt, J = 16,9, 10,2, 6,7 Hz, 1H), 4,96 — 4,87 (m,
2H), 3,77 - 3,71 (m, 2H), 1,98 — 1,92 (m, 2H), 1,59 — 1,51 (m, 2H), 1,37 (dq, J = 9,7, 7,2 Hz, 2H), 1,31 —
1,17 ppm (m, 4H).

13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): § = 135,6, 134,9, 134,4, 130,0, 130,0, 117,4, 40,3, 33,6, 31,9, 27,1, 26,8,
24,3 ppm.

19F-NMR (282,21 MHz, CDCl3): & = -151,08 (s), -151,13 ppm (s).

HRMS (ESI): M™ [C20H23S2]"-ra szamitva 327,1236, detektalva 327,1241

9i - 5-(5-0x0-5-(prop-2-in-1-iloxi)undecil)-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

9 0
Altalanos eljaras H
_— (o)
T ®
<§F4 H™ TT %)F
8i 9i 4

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezo eltérésekkel: 0,60 mmol méretben kivitelezve (316 mg,
1 ekv.); natrium-borohidrid (8,0 mg, 0,21 mmol, 0,35 ekv.), 30 perc reakci6id6 0 °C-on. Dietil-éterrel valo
trituralas utan (10 mL, 3 ciklus) kaptam a tiszta terméket (200 mg, 0,380 mmol, 63%).
Megjelenés: fehér amorf szilard anyag
'H-NMR (499,64 MHz, CDCls): 6 =8,30 (d, J = 7,9 Hz, 2H), 7,82 (d, J = 7,8 Hz, 2H), 7,75 (t, J = 7,6 Hz,
2H), 7,68 (t, J = 7,6 Hz, 2H), 4,66 (d, J = 2,6 Hz, 2H), 3,77 — 3,68 (m, 2H), 2,46 (t, J = 2,5 Hz, 1H), 2,32
(t, J=7,5Hz, 2H), 1,57 (dp, J = 26,5, 7,6 Hz, 4H), 1,42 — 1,09 ppm (m, 12H).
13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): 6 = 172,9, 135,6, 134,9, 134,4, 130,0, 129,9, 117,6, 77,8, 74,7, 51,7,
40,4, 33,9, 29,05, 28,98, 28,94, 28,88, 28,7, 27,8, 24,7, 24,5 ppm.
PYF-NMR (282,21 MHz, CDCls): 6 =-151,19 (s), -151,24 ppm (s).
HRMS (ESI): M* [C26H3102S;]"-ra szamitva 439,1760, detektalva 439,1763

9j - (5-(10-metoxi-10-oxodecil)-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

o A 0]
~ Altalanos eljaras
0] ~ H
6 | > 0]
TT® 6 ®
(gF H TT O
8j ) BF,4
J 9j
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Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezo eltérésekkel: 9,25 mmol méretben kivitelezve (4,50 g,
1 ekv.); natrium-borohidrid (122 mg, 3,24 mmol, 0,35 ekv.), 30 perc reakcioidé 0 °C-on. Dietil-éter és
diklormetan elegyébdl valo kicsapassal (188 mL, V/V =20:1, 1 ciklus) kaptam a tiszta terméket (3,2 g, 6,6
mmol, 71%).
Megjelenés: barna olaj
'H-NMR (499,64 MHz, CDCls): 6 =8,29 (dd, J=7,8, 1,4 Hz, 2H), 7,83 (dd, J = 7,9, 1,3 Hz, 2H), 7,75 (td,
J=17,7,1,4Hz, 2H), 7,67 (id, J = 7,6, 1,4 Hz, 2H), 3,76 — 3,69 (m, 2H), 3,64 (s, 3H), 2,26 (t, J = 7,5 Hz,
2H), 1,54 (h,J =7,3 Hz, 4H), 1,35 (p, J = 7,1 Hz, 2H), 1,31 - 1,12 (m, 8H).
13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): § = 174,2, 135,6, 134,8, 134,4, 129,99, 129,95, 117,5, 51,4, 40,4, 34,0,
28,89, 28,88, 28,80, 28,6, 27,8, 24,8, 24,4 ppm.
F-NMR (282,21 MHz, CDCls): & = -151,0(s), -151,0 ppm(s).
HRMS (ESI): M™ [C23H2902S;]"-ra szamitva 401,1603, detektalva 401,1602

9a - 5-(6-(benzoiloxi)hexil)-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

Altalanos eljaras
OM/\L - @(o H
3 ] V{I
o

o
°  wrPo
BF, BF,
8a 9a

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezo eltérésekkel: 0,75 mmol méretben kivitelezve (377 mg,
1 ekv.); natrium-borohidrid (9,9 mg, 0,26 mmol, 0,35 ekv.) 1 6ra reakcioidé 0 °C-on. Dietil-éter és
diklérmetan elegyébdl valod kicsapassal (10 mL, V/V = 10:1, 1 ciklus) kaptam a tiszta terméket (196 mg,
0,386 mmol, 52%).
Megjelenés: fehér amorf szilard anyag
'H-NMR (499,64 MHz, CDCls): 6 =8,27 (dd, J = 7,8, 1,4 Hz, 2H), 7,98 (d, J = 7,2 Hz, 2H), 7,81 (dd, J =
7,9,15Hz, 2H), 7,74 (td, J = 7,7, 1,4 Hz, 2H), 7,66 (td, J = 7,6, 1,4 Hz, 2H), 7,56 — 7,51 (m, 1H), 7,42 (t,
J=7,7Hz, 2H), 4,22 (t, J = 6,5 Hz, 2H), 3,78 — 3,71 (m, 2H), 1,67 (p, J = 6,8 Hz, 2H), 1,59 (p, J = 7,6 Hz,
2H), 1,51 1,42 (m, 2H), 1,37 ppm (q, J = 7,3 Hz, 2H).
13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): 6 = 166,5, 135,6, 134,7, 134,5, 132,9, 130,3, 130,0, 129,5, 128,3, 117,3,
64,5, 40,3, 28,2, 27,4, 25,3, 24,3 ppm.
PYF-NMR (282,21 MHz, CDCls): 6 =-150,91 (s), -150,97 ppm (s).
HRMS (ESI): M™ [C2sH2502S,]"-ra szamitva 421,1290, detektalva 421,1304
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9f - 5-(4-cianopentil)-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

NC Altalanos eljaras NC H
m > *’?j:
@ ©)

TT o H TT o
BF BF
8f 4 of 4

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkez6 eltérésekkel: 0,77 mmol méretben kivitelezve (305 mg,
1 ekv.); natrium-borohidrid (10,2 mg, 0,269 mmol, 0,35 ekv.), 1,5 ora reakci6idé 0 °C-on. 1 éra utan a
konverzio nem volt teljes, igy egy kovetkez6 adag natrium-borohidrid (4,4 mg, 0,12 mmol, 0,15 ekv.) keriilt
hozzaadasra. Dietil-éterrel valo trituralas utan (10 mL, 3 ciklus) kaptam a tiszta terméket (222 mg, 0,556
mmol, 73%).
Megjelenés: sarga amorf szilard anyag
'H-NMR (499,64 MHz, CDCls): 6 =8,29 (dd, J=7,9, 1,3 Hz, 2H), 7,84 (dd, J = 7,9, 1,3 Hz, 2H), 7,77 (td,
J=77,14Hz 2H), 7,70 (td, J= 7,6, 1,4 Hz, 2H), 3,78 (dd, J = 8,8, 6,3 Hz, 2H), 2,35 (t, J = 6,7 Hz, 2H),
1,65 (m, 4H), 1,61 — 1,55 ppm (m, 2H).
13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): § = 135,6, 134,8, 134,6, 130,1, 130,1, 119,5, 117,2, 40,1, 26,5, 24,4,
23,6, 16,6 ppm.
PYF-NMR (282,21 MHz, CDCls): 6 =-150,77 (s), -150,82 ppm (s).
HRMS (ESI): M™ [C1sH18NS2]*-ra szamitva 312,0875, detektalva 312,0876

99 - 5-(6-(1,3-dioxoizoindolin-2-il)hexil)-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat
o
N Altalanos eljaras
m > N H
(0] @ \Mgi
(o)
T 8r, H TS

BF,

8g 9g

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezo eltérésekkel: 0,60 mmol méretben kivitelezve (319 mg,
1 ekv.); natrium-borohidrid (7,9 mg, 0,21 mmol, 0,35 ekv.), 30 perc reakci6idé 0 °C-on. Dietil-éter és
diklérmetan elegyébdl valod kicsapassal (10 mL, V/V = 20:1, 1 ciklus) kaptam a tiszta terméket (265 mg,
0,497 mmol, 83%).
Megjelenés: fehér amorf szilard anyag
'H-NMR (499,64 MHz, CDCls): 6 =8,32 (dd, J = 7,9, 1,4 Hz, 2H), 7,83 — 7,79 (m, 4H), 7,76 — 7,65 (m,
6H), 3,77 — 3,71 (m, 2H), 3,60 (t, J = 7,0 Hz, 2H), 1,58 — 1,52 (m, 3H), 1,43 (p, J = 7,5 Hz, 2H), 1,29 —
1,23 ppm (m, 3H).
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13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): 6 = 168,3, 135,6, 134,9, 134,4, 133,9, 132,1, 130,01, 129,97, 123,2,
117,4, 40,2, 37,5, 28,0, 27,2, 25,9, 24,3 ppm.

F-NMR (282,21 MHz, CDCls): § = -151,13 (s), -151,18 ppm (s).

HRMS (ESI): M™ [C26H24NO2S2]*-ra szamitva 446,1243, detektalva 446,1244

9h - 5-(3-(3-fenilpropoxi)propil)-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

O\M/\ Altalanos eljaras ©\M/\

o y

2 H
@

TTo 2
BF, H™ "TTo

8h 9h BF,

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezo eltérésekkel: 0,72 mmol méretben kivitelezve (343 mg,
1 ekv.); natrium-borohidrid (9,5 mg, 0,25 mmol, 0,35 ekv.), 30 perc reakci6éid6 0 °C-on. Dietil-éterrel valo
trituralas utan (10 mL, 3 ciklus) kaptam a tiszta terméket (227 mg, 0,473 mmol, 66%).
Megjelenés: fehér amorf szilard anyag
'H-NMR (499,64 MHz, CDCls): 6 =8,29 (d, J = 8,2 Hz, 2H), 7,80 (d, J = 7,9 Hz, 2H), 7,72 (t, J = 7,7 Hz,
2H), 7,65 (t, J = 7,8 Hz, 2H), 7,29 — 7,24 (m, 2H), 7,19 — 7,14 (m, 3H), 3,88 (t, J = 7,0 Hz, 2H), 3,54 (t, J
=5,4 Hz, 2H), 3,45 (t, J = 6,6 Hz, 2H), 2,64 (t, J = 7,8 Hz, 2H), 1,93 — 1,85 (m, 2H), 1,82 ppm (p, J = 6,4
Hz, 2H).
13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): 6 = 172,9, 135,6, 134,9, 134,4, 130,0, 129,9, 117,6, 77,8, 74,7, 51,7,
40,4, 33,9, 29,05, 28,98, 28,94, 28,88, 28,7, 27,8, 24,7, 24,5 ppm.
PYF-NMR (282,21 MHz, CDCls): 6 =-151,19 (s), -151,24 ppm (s).
HRMS (ESI): M* [C24H250S2]"-ra szamitva 393,1341, detektalva 393,1330

90 - 5-(6-klorhexil)-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

Cl Altalanos eljaras Cl H
0 - Y
Do Do

T H TT
BF, BF,4
8o 90

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezo eltérésekkel: 0,87 mmol méretben kivitelezve (364 mg,
1 ekv.); natrium-borohidrid (11,5 mg, 0,303 mmol, 0,35 ekv.), 30 perc reakcioidé 0 °C-on. Dietil-éterrel
val¢ trituralas utan (10 mL, 3 ciklus) kaptam a tiszta terméket (244 mg, 0,577 mmol, 67 %).

Megjelenés: fehér szilard anyag
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'H-NMR (499,64 MHz, CDCls): 6 =8,30 (dd, J = 7,8, 1,4 Hz, 2H), 7,83 (dd, J = 7,9, 1,3 Hz, 2H), 7,76 (td,
J=77,1,4Hz 2H), 7,69 (td, J = 7,7, 1,4 Hz, 2H), 3,80 — 3,72 (m, 2H), 3,48 (t, J = 6,4 Hz, 2H), 1,68 (p, J
= 6,7 Hz, 2H), 1,58 (p, J = 7,4 Hz, 2H), 1,48 — 1,32 ppm (m, 4H).

13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): 6 = 135,6, 134,9, 134,4, 130,0, 130,0, 117,5, 44,8, 40,3, 31,8, 26,9, 25,9,
24,3 ppm.

F-NMR (282,21 MHz, CDCls): 6 = -151,01 (s), -151,06 ppm (s).

HRMS (ESI): M* [C18H20CIS2]"-ra szamitva 335,0689, detektalva 335,0687

Altalanos eljaras

9n - 5-(6-bromhexil)-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat
Br H
- %5
190

Br
5
190 HOOT

BF, BF,

8n 9n

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezo eltérésekkel: 0,77 mmol méretben kivitelezve (360 mg,
1 ekv.); natrium-borohidrid (10,3 mg, 0,271 mmol, 0,35 ekv.), 1 6ra reakcioid6 0 °C-on. Dietil-éterrel valo
trituralas utan (10 mL, 3 ciklus) kaptam a tiszta terméket (175 mg, 0,375 mmol, 48 %).
Megjelenés: fehér szilard anyag
'H-NMR (499,64 MHz, CDClz): 6 =8,31 (dd, J=7,9, 1,4 Hz, 2H), 7,83 (dd, J = 7,9, 1,3 Hz, 2H), 7,76 (td,
J=17,7,1,4Hz, 2H), 7,69 (td, J = 7,6, 1,3 Hz, 2H), 3,81 - 3,72 (m, 2H), 3,35 (t, J = 6,6 Hz, 2H), 1,77 (p, J
=6,8 Hz, 2H), 1,58 (p, J = 7,1 Hz, 2H), 1,50 — 1,32 ppm (m, 4H).
13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): & = 138,5, 135,6, 134,9, 134,4, 130,0, 129,9, 117,5, 114,5, 40,4, 33,4,
28,3, 28,2, 27,7, 24,4 ppm.
F-NMR (282,21 MHz, CDCls): § = -150,97 (s), -151,03 ppm (s).
HRMS (ESI): M* [C1gH20BrS2]*-ra szamitva 379,0184, detektalva 379,0174

9m - 5-(10-(toziloxi)dec-1-én-1-il)-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

TSO\H/\I\ Altalanos eljaras TSO\M/\/[H

7 | 7

100 H O TTO0
BF, BF,

9m

8m

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezo eltérésekkel: 0,71 mmol méretben kivitelezve (432 mg,
1 ekv.); natrium-borohidrid (9,3 mg, 0,25 mmol, 0,35 ekv.), 1,5 dra reakcioido 0 °C-on. 1 6ra utan a reakciod

nem ment végbe, igy egy kovetkezé adag natrium-borohidrid (4,0 mg, 0,11 mmol, 0,15 ekv.) keriilt
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hozzaadasra. Dietil-éterrel valo trituralas utan (10 mL, 3 ciklus) kaptam a tiszta terméket (230 mg, 0,375
mmol, 53%).

Megjelenés: fehér amorf szilard anyag

IH-NMR (499,64 MHz, CDCls): 5 = 8,31 (dd, J = 7,8, 1,4 Hz, 2H), 7,82 (dd, J = 7,9, 1,4 Hz, 2H), 7,80 —
7,72 (m, 4H), 7,68 (td, J = 7,7, 1,4 Hz, 2H), 7,35 (d, J = 8,2 Hz, 2H), 4,00 (t, J = 6,4 Hz, 2H), 3,78 — 3,69
(m, 2H), 2,45 (s, 3H), 1,66 — 1,49 (m, 4H), 1,41 — 1,11 (m, 12H).

13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): 6 = 144,7, 135,6, 134,7, 134,5, 130,0, 129,8, 128,7, 127,8, 127,6, 1174,
70,7, 40,4, 28,9, 28,8, 28,7, 28,6, 28,5, 27,7, 25,2, 24,4, 21,6 ppm.

F-NMR (282,21 MHz, CDCls): § = -151,0 (s), -151,1 ppm (s).

HRMS (ESI): M* [C29H3503S3]*-ra szamitva 527,1743, detektalva 527,1746

9k - 5-ciklopentil-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

@\ Altalanos eljaras H
@ > H

Mo TT® 0

BF
gk D4 9k 4

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezo eltérésekkel: 0,88 mmol méretben kivitelezve (326 mg,
1 ekv.); natrium-borohidrid (11,7 mg, 0,309 mmol, 0,35 ekv.), 1,5 6ra reakcioid6 0 °C-on. 1 6ra utan nem
volt teljes a konverzio, igy egy kovetkezé adag natrium-borohidrid (5,0 mg, 0,13 mmol, 0,15 ekv.) keriilt
hozzaadasra. Dietil-éterrel val6 trituralas utan (10 mL, 3 ciklus) kaptam a tiszta terméket (189 mg, 0,508
mmol, 58 %).
Megjelenés: fehér szilard anyag
'H-NMR (499,64 MHz, CDCl3): 6 =8,28 (dd, J = 7,9, 1,3 Hz, 2H), 7,82 (d, J = 7,9 Hz, 2H), 7,79 - 7,73
(m, 2H), 7,66 (t, J = 7,6 Hz, 2H), 4,64 (p, J = 6,4 Hz, 1H), 2,09 — 1,98 (m, 2H), 1,97 — 1,86 (m, 2H), 1,71
ppm (m, 5H).
13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): 6 = 135,6, 134,8, 134,5, 129,9, 129,9, 118,0, 52,9, 29,5, 24,8 ppm.
PF-NMR (282,21 MHz, CDCls): 6 = -150,93 (s), -150,98 ppm (5).
HRMS (ESI): M™ [C17H17S2]"-ra szamitva 285,0766, detektalva 285,0757

9] - 5-ciklohexil-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

O\ Altalanos eljaras CEH
?
TTGD H

®
O TT o

BF,
8l o BFa
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Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkez6 eltérésekkel: 0,82 mmol méretben kivitelezve (315 mg,
1 ekv.); natrium-borohidrid (10,8 mg, 0,287 mmol, 0,35 ekv.), 1,5 6ra reakcioid6é 0 °C-on. 1 6ra utan nem
volt teljes a konverzio, igy egy kovetkezé adag natrium-borohidrid (4,7 mg, 0,12 mmol, 0,15 ekv.) keriilt
hozzaadasra. Dietil-éterrel valo trituralas utan (10 mL, 3 ciklus) kaptam a tiszta terméket (210 mg, 0,544
mmol, 66 %).
Megjelenés: fehér szilard anyag
'H-NMR (499,64 MHz, CDCls): 6 =8,29 (dd, J=7,9, 1,3 Hz, 2H), 7,82 (dd, J = 7,9, 1,4 Hz, 2H), 7,76 (td,
J=7,7,14Hz, 2H), 7,67 (td,J=7,7, 1,4 Hz, 2H), 4,22 (tt, J = 11,3, 3,9 Hz, 1H), 1,94 - 1,78 (m, 4H), 1,61
(m, 1H), 1,56 — 1,48 (m, 2H), 1,43 — 1,32 (m, 1H), 1,26 — 1,15 ppm (m, 2H).
13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): 6 = 135,6, 135,5, 134,4, 129,9, 129,8, 116,7, 54,3, 27,7, 25,1, 24,2 ppm.
F-NMR (282,21 MHz, CDCls): 6 = -150,75 (s), -150,80 ppm (s).
HRMS (ESI): M* [C18H19S2]"-ra szamitva 299,0923, detektalva 299,0913

9p - 5-(tetrahidro-2H-piran-3-il)-5H-tiantrén-5-ium-tetrafluoroborat

CJ\ Altalanos eljaras o _H
>
@ o¢
T o ¢ TTo
BF, BF,
8p 9p

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezo eltérésekkel: 0,83 mmol méretben kivitelezve (320 mg,
1 ekv.); natrium-borohidrid (11,0 mg, 0,290 mmol, 0,35 ekv.), 4,5 6ra reakcioid6 0 °C-on. 1 6ra utan nem
volt teljes a konverzio, igy egy kovetkez6 adag natrium-borohidrid (4,7 mg, 0,12 mmol, 0,15 ekv.) keriilt
hozzaadasra. Utobbit még 4 alkalommal meg kellett ismételni a teljes konverzid eléréséhez. Dietil-éterrel
val¢ trituralas utan (10 mL, 3 ciklus) kaptam a tiszta terméket (165 mg, 0,425 mmol, 51 %).
Megjelenés: fehér szilard anyag
'H-NMR (499,64 MHz, CDCls): 6 =8,34 (dd, J = 8,0, 1,4 Hz, 1H), 8,21 (dd, J = 8,0, 1,4 Hz, 1H), 7,85 (dt,
J=8,0,13Hz 2H), 7,78 (tt, I =7,7,1,7 Hz, 2H), 7,71 (td, J = 7,6, 1,4 Hz, 1H), 7,67 (td, J = 7,7, 1,4 Hz,
1H), 4,51 (ddd, J = 10,9, 6,4, 3,1 Hz, 1H), 3,86 (ddd, J = 10,9, 6,7, 3,8 Hz, 1H), 3,77 — 3,63 (m, 3H), 2,18
—2,08 (m, 1H), 2,04 (dt, J = 12,4, 6,1 Hz, 1H), 1,89 (id, J = 8,8, 4,0 Hz, 1H), 1,72 — 1,60 ppm (m, 1H).
13C-NMR (125,65 MHz, CDCl3): & = 136,2, 136,0, 135,4, 135,0, 134,73, 134,68, 130,3, 130,2, 130,1,
129,9, 116,0, 115,9, 68,2, 66,1, 51,7, 24,3, 23,2 ppm.
PYF-NMR (282,21 MHz, CDCls): 6 =-151,19 (), -151,24 ppm (s).
HRMS (ESI): M* [C17H170S]*-ra szamitva 301,0715, detektalva 301,0711
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6.4 Alkil-tiantréniumsok reakciéja nukleofilekkel

6.4.1 Altalanos eljaras

0 nukleofil (5 ekv.),

~o H fazistranszfer-katalizator (opcionalis) o
6 > o H
20 MeCN (0.1 M) 6
9j BF, 25 °C, legfeljebb 18 h 10 Nu

Az alkil-tiantrénium s6 [Megj. 1] (0,46-0,58 mmol, 1 ekv.) vizmentes acetonitrilest oldatahoz (0,1
M) nukleofil reagenst (5 ekv.), és fazistranszfer-katalizatort (ha jelezve, 0,10 ekv.) adtam, majd a
reakcidelegyet 25 °C-on 2,5-18 oran at kevertettem. Amikor VRK vagy LC-MS vizsgalat a teljes konverziot
mutatott, [Megj. 2] akkor diklérmetan (50 ml) és telitett natrium-klorid oldatot (50 ml) adtam a
reakcioelegyhez. A fazisokat elvéalasztottam, és a vizes fazist diklormetdnnal extrahaltam (50 mL x 3). Az
egyesitett szerves fazist vizmentes natrium-szulfaton szaritottam, szlirtem, €s a sziirletet beparoltam [Megj.
3-5]. A nyerstermékbdl oszlopkromatografias tisztitassal nyerhet6 a tiszta végtermék.
[Megj. 1]: Szaritészekrényben kihevitett ilivegeszk6zok hasznalata javasolt a kiindulasi anyag
vizérzékenysége miatt.
[Megj. 2]: A reakci6 altalaban VRK segitségével kovethetd, de egyes termékek nem UV-aktivak, igy
kémiai el6hivésra van sziikség. A reakciok LC-MS segitségével is kdvethetoek.
[Megj. 3]: A beparlas 25 °C-os vizfiirdében tortént.
[Megj. 4]: Egyes esetekben vizes feldolgozasra nem volt sziikség, a reakcioelegyet kozvetleniil beparoltam.
[Megj. 5]: 'H NMR mérésbél termelés allapithato meg: 1,3,5-trimetilbenzol (mezitilén) belsd standard
hasznalata. 1H NMR mérésket deuteralt kloroformban végeztem
6.4.2 Altalanos eljaras alapjan funkcionalizalt alkil-tiantréniumsok

10c - N,N,N-trietil-10-metoxi-10-oxodekan-1-aminium-tetrafluoroborat

(0] 0]
H A A iara H
~o Altalanos eljaras ~No
6 > 6
@ /
TT (gF @N\
4
e
9j 10c BF,

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezo eltérésekkel: 0,46 mmol méretben kivitelezve (225 mg,
1 ekv.); trietilamin nukleofillal (324 ml, 2,32 mmol, 5,00 ekv.) acetonitrilben (4,6 mL, 0,1 M) 2,5 6ra

reakcioid6 25 °C-on. A reakcioelegyet feldolgozas nélkiil beparoltam. A nyersterméket dietil-éter és
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diklérmetan elegyébdl (V/V = 5:1) vald kicsapassal tisztitottam, majd a kivalt anyag dietil-éterrel vald
mosasaval (3 x 10 mL) kaptam a tiszta végterméket (140 mg, 0,375 mmol, 81 %).

Megjelenés: halvanybarna szilard anyag

'H-NMR (499,64 MHz, CDCls): 8 = 3,66 (s, 3H), 3,32 (q, J = 7,3 Hz, 6H), 3,16 — 3,10 (m, 2H), 2,30 (t, J
=7,5Hz, 2H), 1,71 - 1,58 (m, 4H), 1,44 — 1,22 ppm (m, 19H).

13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): § = 174,2, 57,0, 52,9, 51,3, 33,9, 29,0, 28,90, 28,88, 28,85, 26,2, 24,8,
21,6, 7,3 ppm

PYF-NMR (282,21 MHz, CDCls): 6 =-152,19 (s), -152,24 ppm (s).

HRMS (ESI): M™ [C17H3sNO2]"-ra szamitva 286,2741, detektalva 286,2741

VRK: Rf = 0,60 (10 % methanol diklormetanban, CAM eléhivoszerrel)

10d - Metil-10-(1,3-dioxoizoindolin-2-il)-dekanoat
0 o)

~o H Altalanos eljaras ~ H
6 ® - 0" ™ 0
19 N
BF,

9] 10¢ ©

Az altalanos eljarast kovetve, a kdvetkezd eltérésekkel: 0,49 mmol méretben kivitelezve (239 mg,
1 ekv.); kalium-ftalimid nukleofillal (465 mg, 2,46 mmol, 5,00 ekv.) és tetrabutilammonium-
tetrafluoroborat fazistranszfer-katalizatorral (16 mg, 0,049 mmol, 0,10 ekv.) acetonitrilben (4,9 mL, 0,1 M)
18 ora reakcididé 25 °C-on. A reakcioelegyet feldolgozas nélkiil bepéaroltam. A nyerstermékbdl
oszlopkromatografias tisztitassal (0-20% gradiens elucio etil-acetattal n-hexanban) nyerhet6 a tiszta
végtermék (114 mg, 0,344 mmol, 70 %, 79 % NMR termelés).
Megjelenés: halvanysarga szilard anyag
'H-NMR (499,64 MHz, CDCls): 6 = 7,81 (dd, J = 5,4, 3,0 Hz, 2H), 7,68 (dd, J = 5,5, 3,0 Hz, 2H), 3,68 —
3,62 (m, 5H), 2,27 (t, J = 7,5 Hz, 2H), 1,65 (q, J = 7,4 Hz, 2H), 1,57 (p, J = 7,3 Hz, 2H), 1,34 — 1,22 ppm
(m, 10H).
13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): 6 = 174,2, 168,4, 133,7, 132,2, 123,1, 51,3, 38,0, 34,0, 29,2, 29,1, 29,0
(2C), 28,5, 26,7, 24,9 ppm.
HRMS (ESI): M* [C19H26NO4]*-ra szamitva 332,1856, detektalva 332,1858
VRK: Rf=0,69 (25 % etil-acetat n-hexanban, KMnQ4 el6hivoszerrel)
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10a - Metil-10-cianodekanoat

(0]
~o H Altalanos eljaras
6 ® ’ \0 H
T © 6
| BF, CN
9] 10a

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezo eltérésekkel: 0,58 mmol méretben kivitelezve (283 mg,
1 ekv.); kalium-cianid nukleofillal (190 mg, 2,92 mmol, 5,00 ekv.) és tetrabutilammonium-tetrafluoroborat
fazistranszfer-katalizatorral (19 mg, 0,058 mmol, 0,10 ekv.) acetonitrilben (5,8 mL, 0,1 M) 18 h reakci6id6
25 °C-on. Miutan VRK vagy LC-MS mérés a reakcid lejatszodasat igazolta, a kovetkezd modositott
feldolgozast végeztem: diklormetant (50 mL) és telitett natrium-bikarbonat oldatot (50 mL) adtam a
reakcioelegyhez. A fazisokat elvalaszottam, majd a szerves fazist telitett natrium-bikarbonat oldattal
mostam (4 x 50 mL). A nyerstermékbdl oszlopkromatografias tisztitassal (0-20% gradiens eltcio etil-
acetattal n-hexanban) nyerhet? a tiszta végtermék (65 mg, 0,31 mmol, 53 %, 67% NMR termelés).
Megjelenés: szintelen olaj
'H-NMR (499,64 MHz, CDCls): 6 = 3,63 (s, 3H), 2,29 (dt, J = 16,1, 7,4 Hz, 4H), 1,61 (ddt, J = 16,6, 14,5,
7,2 Hz, 4H), 1,45 - 1,37 (m, 2H), 1,33 — 1,24 ppm (m, 8H).
13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): 6 =174,1, 119,7, 51,3, 33,9, 29,0 (2C), 28,9, 28,6, 28,5, 25,3, 24,8, 17,0
ppm.
HRMS (ESI): [M+Na]* [C12H2:NO2Na]*-ra szamitva 234,1465, detektalva 234,1459
VRK: Rf=0,21 (10 % etil-acetat n-hexanban, KMnQOj4 el6hivoszerrel)
10b - Metil-10-fluordekanoat

(0]
~o H Altalanos eljaras 9
6 ® > ~o H
g, :
. 4 F
3 10b

Az altalanos eljarast kovetve, a kovetkezo eltérésekkel: 0,47 mmol méretben kivitelezve (230 mg, 1 ekv.);
tetrabutilammonium-fluorid tetrahidrofuranban késziilt oldataval (1,0 M, 2,32 mmol, 2,32 mL, 5,00 ekv.)
acetonitrilben (4,7 mL, 0,1 M) 18 6ra reakcioid6 25 °C-on. A reakcidelegyet feldolgozas nélkiil beparoltam.
A nyerstermékbdl oszlopkromatografias tisztitassal (0-20% gradiens ellcid etil-acetattal n-hexanban)
nyerhet0 a tiszta végtermék (36 mg, 0,18 mmol, 38 %, 49% NMR termelés).

Megjegyzés: Az alacsonyabb termelés oka az eliminacioval keletkezd alkén melléktermék képzddése volt.
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Megjelenés: szintelen olaj

'H-NMR (499,64 MHz, CDCls): & = 4,42 (dt, J = 47,4, 6,2 Hz, 2H), 3,66 (s, 3H), 2,30 (t, J = 7,6 Hz, 2H),
1,74 —-1,57 (m, 4H), 1,42 — 1,34 (m, 2H), 1,34 — 1,26 ppm (m, 8H).

13C-NMR (125,65 MHz, CDCls): 6 =174,2, 84,2 (d, J = 164,0 Hz), 51,4, 34,1, 30,4 (d, J = 19,6 Hz), 29,3,
29,13, 29,10, 29,07, 25,1 (d, J = 5,4 Hz), 24,9 ppm.

F-NMR (282,21 MHz, CDCls): 6 = -218,08 ppm (tt, J = 47,3, 24,9 Hz).

HRMS (ESI): [M+Na]* [C11H21FO2Na]*-ra szamitva 227,1418, detektalva 227,1413

VRK: Rf = 0,46 (13 % etil-acetat n-hexanban, KMnQOj4 el6hivoszerrel)
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