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Wykaz skrotéw stosowanych w pracy:

))))- Ultradzwieki

AcOH- Kwas octowy

AiIBN- Azobis(izo-butylonitryl)

AgOTf- Trifluorometanosulfonian srebra

Az0Pro- Fotoprzetaczalna pochodna azobenzenu, zwigzek 106
Boc- tert-Butoksykarbonyl

[CoCp2]- Kobaltocen

DiPEA- Diizopropyloetyloamina

DBU- 1,8-Diazabicyklo-[5.4.0Jundek-7-en

DCM- Dichlorometan

DDA- Dodecyloamina

Elektroda ITO- Elektroda wykonana z cienkiej warstwy tlenku indu i cyny
Et- Etyl

EtOAc- Octan etylu

Et>O- Eter dietylowy

[FcBATrF]- Ferroceno-tetra-(3,5-di-(trifluorometylo)-fenylo)-oksoboran
[Fc][BFa]- Tetra-fluoroboran ferrocenu

HCI- Kwas solny

'Pr- izo-Propyl

Me- Metyl

MeOH- Metanol

MS- Spektrometria mas

MsCI- Chlorek mesylu

NMR- Magnetyczny rezonans jadrowy

NPs- Nanoczastki ztota

PEG- Pochodna glikolu polietylenowego, zwigzek 118

RCM- Reakcja metatezy z zamknigciem pierscienia

ROMP- Metatetyczna polimeryzacja cykloolefin z otwarciem pierscienia
RT- Temperatura pokojowa

Py- Pirydyna

TBD-1,5,7-Triazabicyklo[4.4.0]dek-5-en

t-Bu- tert-Butyl

TEA- Trietyloamina

THF- Tetrahydrofuran

TMAH- Wodorotlenek tetrametyloamoniowy

TMSNs- Azydek trimetylosililu

UV- Promieniowanie ultrafioletowe

TrCl-Chlorek tritylu

Vis- Swiatto widzialne
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2. Wstep i cel pracy

Naturalne katalizatory wystepujace w naszym organizmie to enzymy. Sg to
makroczgsteczki, zbudowane z bialtka, ktorych glownym zadaniem jest specyficzne
prowadzenie reakcji chemicznych w uktadach biologicznych. Enzymy stabilizujg stan
przejsciowy obnizajac barierg energetyczna, co zapewnia wzrost szybkosci procesow
zachodzacych w organizmie ludzkim milionkrotnie. Za stabilizacj¢ stanu przejsciowego,
odpowiadajg m.in. wigzania elektrostatyczne, wodorowe, sity van der Waalsa oraz efekty
hydrofobowe. Oddzialywaniom enzymu z substratem towarzyszy réwniez precyzyjne

dopasowanie substratu do enzymu. !

Cechg charakterystyczng naturalnych katalizatorow jest ich specyficzno$¢ oraz
ekonomicznos¢. Rzadko obserwuje si¢ powstawanie produktow ubocznych w uktadach
biologicznych, a jeden enzym lub kilka jego strukturalnych analogdéw katalizuje jedng
reakcje chemiczng. 2! Bardzo waznym zjawiskiem zachodzacym w enzymach jest
regulacja allosteryczna, w ktorej ludzki organizm potrafi selektywnie sterowaé reakcjami
chemicznymi w zalezno$ci od biezacych potrzeb. Bardzo cigzko byloby zrealizowac taka
regulacje w laboratorium, ze wzgledu na powstajagce w procesie metabolizmu odpady
chemiczne, ktore nie da si¢ tatwo usungé w uktadach syntetycznych (w organizmie sg

usuwane przez uktad wydalniczy).

Inspirujac si¢ opisanymi powyzej, naturalnymi procesami enzymatycznymi
zachodzacymi w uktadach biologicznych,®! naukowcy konstruuja inteligentne uktady
katalityczne, majace na celu petienie funkcji zblizonej do natury. ! Opracowane do tej
pory katalizatory sa bardzo specyficzne i raczej nie da si¢ ich rozbudowywa¢, modyfikowaé
i wykorzystywa¢ do innych celow. Naszym gltownym celem byto stworzenie nowej
koncepcji przetaczalnej katalizy (prototypu katalizatora), ktorg mozna bedzie zastosowaé
do tworzenia wielofunkcyjnych oraz wielozadaniowych katalizatorow, a w przysztosci

sterowa¢ wieloma reakcjami jednoczesnie w sposob selektywny i wysoce skuteczny.
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3. Czes¢ literaturowa

3.1. Przetaczalna kataliza

3.1.1. Reakcje kontrolowane za pomoca pH

Procesy chemiczne, spowodowane zmiang pH w S$rodowisku reakcji, sa
wykorzystywane zaréwno przez nature jak i w uktadach syntetycznych. Pierwsze
doniesienia literaturowe na temat tego typu reakcji mozna spotka¢ w pracy Schanz’a i
wspotpracownikéw.P! Praca badawcza zespotu skupiala si¢ wokét rozpuszczalnych w
wodzie jonowych kompleksow metali NHC, [ ktére zastosowano w reakcji metatezy
olefin. Kompleks la katalizowal reakcj¢ metatetycznej polimeryzacji z otwarciem
pierscienia cyklooktenu z 80% konwersja w kilka minut. W przypadku protonowania grup
N- metylenowych, kompleks 1b nieoczekiwanie spowalniat postep katalizowanej reakcji.
Na podstawie uzyskanych wynikéw stwierdzono, iz zmiana ggstosci elektronowej wokot
centrum aktywnego na skutek zmiany pH, blokowata aktywnos¢ katalizatora rutenowego

(IT), a tym samym reakcja metatezy byta spowalniania. []

() () i
~_ 7 S

[\ + [\
N YN H N YN
- .
Me,N Cld NMe, “HMe,N Clg, NMe,H
/
Ph

Cy3P \\l

1a 1b

Schemat 1. Kataliza sterowana zmiang pH

Na schemacie 2, ¥ przedstawiono strukture pochodnej rotaksanu, ! reagujacej na
zmiany pH. Ponizszy zwigzek chemiczny sktadat si¢ z eteru koronowego ,,nawleczonego”
na liniowg czasteczke, petnigcg funkcje organokatalityczng. Wedhug koncepcji autorow, w
warunkach kwasnych, pierscien makrocyklu miat oddziatywaé ze sprotonowana grupa
aminow3g, ktora zarazem byla miejscem aktywnym katalizatora, blokujagc tym samym

dostep do substratow. Po zobojetnieniu, pierscien zmienial swojg orientacje przestrzenng i
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przemieszczat si¢ w kierunku grupy triazolowej, odstaniajac miejsce aktywne, tym samym

zapoczatkowujac reakcje katalityczna.

(O Qph /©/ Me
SRY

Co of (R)-1-H*2PF¢
o
\ 1. HCI
NaOHaq) | 5 kpr,

Ms
b e

>@ (R)-2'PFg

Schemat 2. Zmiany przestrzenne pochodnej rotaksanu pod wptywem pH.

Autorzy publikacji przeprowadzili reakcje Michael’a katalizowang sprotonowanym (R)-1-

H*2PF¢ i niesprotonowanym ligandem (R)-2-PFs , co przedstawia schemat 3.

O O

PPN O O kat. (20% mol) o o
0 + >
PhM Ph

DCM, 48 h CHO

Schemat 3. Katalizowana reakcja Michael’a

W trakcie testowej reakcji potwierdzono, iz w kwasnym $rodowisku ligand
(R)-1-H*2PFs nie katalizowal reakcji, ze wzgledu na blokade steryczng centrum
aktywnego. 1% Po dodaniu zasady i zmianie potozenia makrocyklu w zwiazku (R)-2-PFe,
przeprowadzono efektywng organokatalize.
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3.1.2. Reakcje kontrolowane przez koordynacje kationami metali

Pierwsze doniesienia literaturowe na temat katalizy prowadzonej za posrednictwem
koordynacji metalami siegaja 1983 roku. M1 Shinkai w swojej pracy, opisal mozliwoéé
kontroli reakcji zachodzacej poprzez wprowadzenie jonu metalu w strukture czasteczki, co
czesto powodowato zerwanie wodorowych wigzan wewnagtrzczasteczkowych, a w
rezultacie, zmiang wiasciwos$ci czasteczki. Powyzsze podejscie, na przestrzeni kolejnych
lat, byto sukcesywnie rozwijane i modyfikowane przez zespoly naukowe, o czym mozna

przeczyta¢ w niniejszym podrozdziale.

Aprahamian i wspotpracownicy, 2 opisali przyktad katalizy przetaczanej
zmianami koordynacyjnymi w zwigzku 6, ktory katalizowal reakcje¢ hydrolizy pochodnej
iminy 7. Kompleksowanie cynku byto sprz¢zone z jednoczesng deprotonacja, prowadzac
do utworzenia formy aktywnej Kkatalitycznie 6E. Brak koordynacji metalu skutkowat
tworzeniem silnych wigzan wodorowych oraz wzrostem pH, co prowadzito do
spowolnienia katalizowanej reakcji. Powyzszy proces byt catkowicie odwracalny, a co

wiecej, za kazdym razem uzyskiwano pelng konwersje reagentow.

B o SN P
(/\N 'O A /f’,/ “l\ll 'O .
,INJ\l(l:O IN:‘\‘I\I,”N‘O”
(HiCCN), g2 _ N +zn?* 0ok
! N - ! “N
1 1 H+
N\ -CN" .1’N°¢I"{\\‘¢I +
| = :‘:\::"L\::":
6E 6 (Zn-E)

/’ cN- \\

\

f '
6E 6 (Zn-E)
° + H+
O 10 mol% : NO, O\

s et N
N NO, MeCN
O wyd.= 99%
NH»>

7 8 9

Schemat 4. Kontrolowana koordynacja cynku (1) hydroliza iminy
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10 11

Rysunek 1. Czasteczka koordynujaca metale 10 oraz substrat reakcji hydrolizy 11

Kubo i wspolpracownicy zaprojektowali uktad allosteryczny 10 (rysunek 1)
zbudowany z eteru koronowego oraz pochodnej tiomocznika i przeprowadzili reakcje
hydrolizy pochodnej fosfodiestru 11. Wprowadzenie jonu potasowego w luk¢ molekularng
zmieniato geometri¢ czasteczki, co skutkowato 400-krotnym przyspieszeniem hydrolizy w
porownaniu do procesu prowadzonego bez udziatu metalu. Fenomen ten ttumaczono
koordynacja jonu potasowego do pochodnej eteru koronowego 10, co zwigkszato
powinowactwo grupy fosforowej (wzrost elektrofilowosci) zwigzku 11 do ugrupowania
tiomocznikowego Katalizatora supramolekularnego. ™1 Dodatkowo, reakcje katalityczne
prowadzone w obecno$ci innych kationow metali (Cs*, Na¥), przyspieszaty w mniejszym

stopniu hydroliz¢ fosfodiestru 11, co potwierdzito specyficznos¢ kationu potasowego.

Kolejny, ciekawy przyktad katalizy przetaczalnej za posrednictwem interakcji z

wprowadzanym metalem zostat opisany przez Fana i wspotpracownikow. (2]
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Schemat 5. Katalityczna reakcja hydrogenacji

Kompleks metalu koordynujacy dwukleszczowy ligand oraz eter koronowy
(zwigzek 12, schemat 5) zostal przetestowany w katalizie reakcji hydrogenacji. Utworzony
uktad sandwiczowy 12 w tym wypadku blokowal dostep substratu 14 do centrum
katalitycznego. Dla kontrastu, wprowadzenie dodatkowych kationow metali skutkowato
silniejszym kompleksowaniem eteru koronowego i zerwaniem pierwotnych interakcji, a w

efekcie odstonigciem centrum katalitycznego (zwigzek 13).

W zespole Mirkina zsyntezowano bimetaliczny kompleks (schemat 6), ktory
odwracalnie wigzat aktywatory allosteryczne (CI°, CO). Po zmieszaniu kompleksu 16B z
chlorkiem difenylofosfiny w benzonitrylu, w atmosferze gazu obojetnego, zachodzit proces
przytaczania jonow chlorkowych i tlenku wegla (II) oraz zerwania wigzan pomigdzy
atomami siarki, a rutenem. Nowo powstaty kompleks 16A dwukrotnie zwigkszat szybkos¢
katalizowanej reakcji otwierania epoksydu 17. Ponowne przeksztalcenie w formg
nieaktywna 16B nastgpowato w wyniku usunigcia rozpuszczalnika z roztworu pod

Zmniejszonym cisnieniem.
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Schemat 6. Allosteryczny uktad katalizujgcy reakcje otwarcia epoksydu 17

Kolejny przyktad katalizy stanowi praca Zespotu Slugovc’a z 2011 roku (schemat 7). [
Zsyntezowano kompleks rutenu (I1) 19A, ktory katalizowal reakcjg ROMP pochodnej
norbornenu z wysoka wydajnoscig. Podstawienie jednego z atomow chloru pier$cieniem

pirydyny z przeciw jonem PFg (kompleks 19B), skutkowato znacznym spowolnieniem

szybkosci katalizowanej reakcji, ktora zachodzita z 10% wydajnoscia.
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Schemat 7. Zmiany strukturalne w kompleksie rutenu

Mes

+

PFg

Aby wytlumaczy¢ spowolnienie reakcji katalizowanej kompleksem 19B, zespot badawczy

zaproponowal mechanizm, bazujac na zmianach elektronowych pochodnej ruteno-karbenu

(schemat 8).
+
[\ N N
Mes™ “Mes
Mes/N N\Mes Mes/NYN\Mes A
MeO “Ru
Ru., ~Ru., @o \
MeO@o v il MeO@d v 'Py 5 cl
0] 0] )
7 oA 77 e © 7 20
B
_|_
Mes/N N\Mes AKTYWNA
KATALIZA
"] Cl-

M “Ru.
T d

o

7 21

Schemat 8. Mechanizm zachodzacych przemian kompleksu rutenu 19

Kationowy zwigzek posredni 19B powstawal w wyniku wymiany jonu chlorkowego na

pirydyniowy. Otrzymany zwiazek ulegat dalszym przeksztatlceniom na dwa sposoby:

A- Powstawata aktywna katalitycznie forma trans di-chloro 20

B- Po odfaczeniu grupy pirydyniowej, kompleks 21, posiadajacy wolng parg

elektronowa, nie katalizowat reakcji, jak to miato miejsce w podpunkcie A

20
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3.1.3. Kataliza przetaczana za posrednictwem reakcji redoks

W naturze, procesy biologiczne (wieloelektronowe) sa kontrolowane przez
kofaktory np. NAD*/NADH, FAD*/FADH>. Aby méc nasladowa¢ naturalne zjawiska, w
ostatnich latach ros$nie zainteresowanie syntetycznymi ukladami Kkatalitycznymi,
sktadajgcymi si¢ z elektroaktywnych czasteczek, ktore w srodowisku reakcyjnym sg zdolne
do odwracalnej zmiany formy utlenionej na zredukowang. Pionierskie prace w tej
dziedzinie ukazaly si¢ w 1995 roku i zostaly opublikowane przez Wrightona i
wspotpracownikow. 2% Publikacje dotyczyty min. redoks-aktywnego 1,10-bis(difenyl0-
fosfino)- kobaltocenu- katalizatora reakcji uwodornienia. Reakcje hydrosililowania

przyspieszono 2.7- krotnie stosujac jako katalizator forme utlenioniong (kompleks 220x).

Ph 2 i Ph 1+
? \Ph Ph
O\P\ + e @\I\D:
RhL [ RhL
Co pZPh o Co / Ph
d:) B PC L= (CH,),CO
O/ \Ph ©/ \Ph ( 3)2
220x 22red
kat.22
+ H — kred/kox= 19
rt, aceton
(0] kat.22 OSiEty _
4+ Et,SH kred/kox= 0.37
rt, aceton

Schemat 9. Kobaltowo-rodowy kompleks 0 zmiennej aktywnosci i selektywnosci.

Powyzszy fakt pokazuje, iz obie formy: zredukowana i utleniona, wykazywaty odmienna
aktywnos$¢ i selektywnos$¢. Forma zredukowana (22red) byta bardziej efektywnym
katalizatorem w uwodornieniu cykloheksenu, zwigkszajac 19- krotnie szybko$¢ tej reakciji,
w porownaniu do konkurencyjnej formy. Powodem zaistnialego faktu byta wyzsza
zasadowos¢ ligandu fosfinowego w kompleksie 22red, a w konsekwencji wzrost gestosci

elektronowej wokot centrum aktywnego katalizatora.
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Schemat 10. Ferrocenowy kompleks o zmiennej rozpuszczalnosci w zaleznosci od stopnia utleniania atomu
zelaza

Najczgsciej spotykanym przetagcznikiem w kompleksach katalitycznych redoks jest
ferrocen. 21 W jednej z prac, Plenio wraz z zespotem badawczym, [??1 opisat katalizatory
rutenowe metatezy olefin, ktorych rozpuszczalno$¢ byla determinowana stopniem
utleniania ligandu (schemat 10). Forma utleniona kompleksu 230x, nie wykazywata
aktywnosci katalitycznej w przeciwienstwie do formy zredukowanej 23red. Co wigcej,
forma nieaktywna 230X byta nierozpuszczalna w niepolarnym medium, co umozliwiato
tatwe usunigcie jej ze srodowiska reakcji poprzez stracenie, a nastegpnie filtracje.

Ze wzgledu na dobre wiasciwosci fizykochemiczne kompleksow redoks, w
kolejnych latach powstalo wiele prac dotyczacych pochodnych ferrocenu.
Dendrymeryczne molekuly, zawierajace 12 czasteczek ferrocenu, skompleksowanych z

rutenem, staty sie tematem badan zespotu Hey-Hawkins’a. 23] Opisany wielofunkcyjny
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zwigzek 26, w formie zredukowanej, katalizowal reakcje izomeryzacji okten-3-olu do
ketonu z pelng konwersja. Natomiast zmniejszenie gestosci elektronowej wokot atomu
metalu skutkowato niska rozpuszczalnoscia utlenionego kompleksu, a w konsekwencji
niskg konwersjg. Szkielet opisanej molekuty, bedacej katalizatorem, znajduje si¢ na

rysunku ponize;.

PO
P3N;—0 @ P C<h Me]

26

N
D

Rysunek 2. Dendrymeryczny kompleks metalu 26 zaprojektowany przez Zespot Hey-Hawkins’a.
Diaconescu i wspolpracownicy opisali katalize otwierania pierScienia z

polimeryzacja laktydu za posrednictwem kompleksu ceru (schemat 11). 241

_N t-BuN—
( j THF-_@
27red

CoCP, || FcBArF

_N —
[BArF,I
THF

- 270x

(0] O 1 mol% kat. 27red o
j/i :/[ tol t } LO\/UJ\
o 0 oluen, temp. n

wyd.=80%

29

Schemat 11. Cerowy kompleks redoks oraz katalizowana reakcja.

Forma zredukowana 27red wykazywata aktywno$¢ katalityczng w przeciwienstwie
do utlenionej 270x. Cer na nizszym stopniu utlenienia (zwiagzek 27red), posiadat wigkszy

promien jonowy i jest mniej elektrofilowy w poréwnaniu do formy utlenionej. W zwigzku
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z powyzszym, 27red byl efektywnym Kkatalizatorem reakcji  polimeryzacji,
przeprowadzonej z 80% konwersja. W odniesieniu do innych metali przejsciowych, zmiana
stopnia utleniania ceru ma jedynie wplyw elektrostatyczny na sfer¢ koordynaciji,

zapewniajgc tym samym stabilno$¢ i odwracalno$¢ procesu tworzenia kompleksu.

0 Mes
¢ N
L—Ni-L s o
Cl N
30 0 Mes
PhMgC'A‘”\ Ph-Ph, 2 MgCl,
L—Ni-L
31 Br-CgH,-CH
Ph Br Br
. 2[Fc][BF .
L—l\?i-L L—Ni-L [Fcl[BF 4] L—Ni-L
CeH4CHs CeHaCHs  5CoCpy] CeHaCHs
32b
33 32 [CoCPsl

MgBrCl PhMgClI

Schemat 12. Mechanizm transformacji katalizatora w reakcji Kumady.

Bielawski wraz ze swoim zespolem badawczym w 2010 roku opublikowali
prace,®¥ dotyczaca katalizy kompleksem niklu 30 (schemat 12). Katalizowana reakcja
Kumady pomigdzy chlorkiem fenylomagnezowym, a bromotoluenem zachodzita z 93%
konwersja. Za wysoka aktywnos¢ katalizatora 30 odpowiadata wbudowana strukturalnie
pochodna naftochinonu, ktorej charakter akceptorowy zapewniat duzg stabilno$¢ formy

utlenionej kompleksu, a tym samym kontrol¢ katalizowanej reakcji.

W pierwszym etapie reakcji Kumady, kompleks niklu (I1) 30 byt redukowany przez
odczynnik Grignarda do aktywnego niklu (0). Powstaty produkt przejsciowy 31, w wyniku
reakcji addycji, przeksztalcat si¢ w kompleks niklu (I1) 32a. Reduktywna eliminacja to
ostatni etap procesu, w wyniku ktorego otrzymano kompleks 33 i produkt reakcji Kumady.
Ze wzgledu na wieloetapowg synteze katalizatora, autorzy publikacji zdecydowali si¢ na
wykorzystanie fotoprzetaczalnej reakcji redoks w procesie jego regeneracji. Produkt
przejsciowy 32a poddano reakcji utleniania za posrednictwem kobaltocenu otrzymujac

zwiazek 32b. Ponowna aktywacja, a zarazem regeneracja kompleksu byta mozliwa dzigki
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uzyciu kompleksu zelaza (II). Powyzszy fakt zostal potwierdzony poprzez wykonanie serii

pomiarow konwersji reagentow w funkcji czasu przy uzyciu chromatografii gazowej.

3.1.4. Kataliza przetgczana mechanicznie

W ostatnich latach wzrosto zainteresowanie prowadzeniem reakcji chemicznych za
posrednictwem czynnikéw mechanicznych. W tym wypadku, reakcje sa prowadzone w
roztworze przy uzyciu ultradzwigkow, co skutkuje zrywaniem wigzan w czasteczce |
efektywna kataliza. W 2008 roku, Sijbesma i wspotpracownicy, 2% dokonali syntezy
kompleksu NHC 34D, ktory potencjalnie mial by¢ uzyty w reakcjach katalitycznych.
Zsyntezowany kompleks pod wptywem ultradzwiekow, ulegat dysocjacji. 281 W wodnym
roztworze, proces byl nieodwracalny, a zastosowanie niepolarnych rozpuszczalnikéw
skutkowato niewielkg konwersja do pierwotnego dimeru 34B, wynikajaca z agregacji w

srodowisku reakcyjnym (schemat 13).

/\ Toluen
N_ N CS,/H,0
MeO-THFE Y\ )
AgF /—\
X=CI, PFg" \ /\
Monomer N/_\N MeO-THFp/N\/N
34A ) — ..
MeO-THFp \( \\ AGX
\'\)(+Ag X= CI', PFg
N N-PTHF-OMe 34C
N/_\N — H,0
MeO-THFp~ \( \\ / AgCly, PFg
A Dimer __
x 9% 34B SN
\\ Ag MeO-THFp~ \( \\
N)\N/pTHF-OMe H
\=/ 34D
Mostek
34A'’

Schemat 13. Dysocjacja ligandu NHC pod wptywem ultradzwickow

Otrzymany karben 34D z powodzeniem zastosowano w katalizie reakcji transestryfikacji
oraz metatezy, co zostalo przez zespét badawczy opublikowane dwa lata pozniej. 7]
Zsyntezowano kompleks 35 (schemat 14), bedacy modyfikacjg katalizatora Grubbs’a,
ktory stynie z szerokiego spektrum uniwersalnosci i zastosowania. Jednakze biorac pod

uwage silne kowalencyjne wigzanie pomigdzy rutenem, a ligandem imidazolowym,
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katalizator byl nieaktywny. Mechaniczne zerwanie wigzania za pomoca ultradzwickow,

umozliwito przeprowadzenie reakcji metatezy z dobrg konwersja.

R1/C'\: N~R2 Y //\
. Ph ) R1— ~R2 4+ p4—N_ N<
Cl»Si: —_— CI/\( R1 \/ Rz
Cl»Ru—

Ri~n" MN-Re _\Ph

\—/

35 36 37
R1= 3

a: R,= ‘LJ’\/O‘]\n
b: Rp= n-C4Hg

Schemat 14. Aktywacja katalizatora przez zerwanie wiazania ruten-wegiel w wyniku dziatania sit
mechanicznych

Zespot przetestowal trzy rozne olefiny w reakcji metatezy zamknigcia piericienia,
katalizowanej kompleksem 36 (1.5 % mol kat.). Dla substratu z mniejszym zatloczeniem
sterycznym 38A, konwersja po 75 min reakcji wyniosta 40%. Dla zwigzku 38B, po tym
samym czasie, uzyskano 15% przereagowania. W przypadku najbardziej zattoczonego

sterycznie alkenu 38C, konwersja spadta do 9%.

Ts
EtO,C CO,Et EtO,C CO,Et l{l

38A 38B 38C

Rysunek 3. Substraty reakcji metatezy katalizowane kompleksem 36.
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3.1.5. Kataliza przetagczana w obecno$ci matych czasteczek
Ciekawym kierunkiem w Kkatalizie przelgczalnej jest zmiana chemo- oraz
stereoselektywnosci, ktorej mozna dokona¢ poprzez modyfikacje wlasciwosci

fizykochemicznych mieszaniny reakcyjnej.

kat. 39
temp.
Cratase
12H25 N'oWMex - o © co, Ph
H R, ——
\n/ Ph™ S —>—> n
39 O N

Schemat 15. Katalizowana ciecza jonowa 39 polimeryzacja styrenu

Jessop i wspotpracownicy 281 wykazali, ze ekspozycja zwiazku 40 na dwutlenek
wegla 1 ci$nienie atmosferyczne powoduje powstanie cieczy jonowej 39, co wplywa
bezposrednio na zmiang wiasnosci medium. ?°! Ze wzgledu na obiecujgce wyniki i tatwosé
tworzenia cieczy jonowych, autorzy publikacji przeprowadzili reakcj¢ polimeryzacji
styrenu 40, katalizowang zwigzkiem 39, w wyniku czego otrzymali lateks 41. Wykazano
réwniez, ze tworzenie produktu moze zosta¢ zahamowane poprzez rozpad cieczy jonowej

39 za posrednictwem wprowadzenia do uktadu gazu oboj¢tnego.

Coulembier B% skonstruowat uktad modelowy, w ktorym zastosowal mieszaning
TBD/DBU jako inicjatorow polimeryzacji i przeprowadzil reakcj¢ kaprolaktonu 43 z
alkoholem benzylowym 42 w obecnosci dwutlenku wegla oraz gazu obojetnego (schemat
16). W atmosferze gazu oboje¢tnego, katalizowana reakcja polimeryzacji przebiegata w
temperaturze pokojowej z 96% wydajnoscig. Natomiast ekspozycja mieszaniny reakcyjnej

na dwutlenek wegla stopowata reakcje na skutek terminacji tancucha polimerowego.
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TBD/DBU

0 (10/1) 0 Oty
+ - n
toluen Kataliza
42 43 44
Ny temp. CO,
-CO,
Brak katalizy
O —
)J\/\/\/O\ /O
O
(0]
45

Schemat 16. Polimeryzacja kaprolaktonu w obecnosci dwutlenku wegla, katalizowana TBD/DBU.
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3.2. Fotoprzetaczniki

Fotoprzetaczalna kataliza stanowi stosunkowo nowy, ale szybko rozwijajacy si¢
obszar chemii, oferujacy efektywna, dynamiczng kontrole nie tylko szybkosci reakcji
chemicznej, ale rowniez jej selektywnosci. Istota omawianej katalizy jest zmiana struktury
przestrzennej  (lub  elektronowej) katalizatora z wbudowanymi jednostkami
fotochromowymi pod wplywem fali o odpowiedniej energii. Sterowanie uktadem
katalitycznym za posrednictwem $wiatla, jest wygodng, ekonomiczng i w poréwnaniu do
wyzej opisanych, nieinwazyjng oraz tatwa w uzyciu metoda. Fala o okreslonej dtugosci jest
dostarczana do ukladu z czasowsa i przestrzenng precyzja. B4 Swiattoczute przelaczniki
molekularne, podzielone ze wzgledu na budowe i1 zlozone funkcje, zostaty opisane w

ponizszych podrozdziatach.

3.2.1. Fotoprzetaczanie realizowane za posrednictwem pochodnych ditienyloetenu
Mechanizm dziatania fotochromowych molekut zbudowanych z tej grupy
zwigzkow, polega na odwracalnej zmianie przestrzennej struktury ligandu pod wptywem

naswietlania promieniowaniem ultrafioletowym. [* Schemat izomeryzacji przedstawia sie

nastepujaco:
X X W .
o\ |\ D —
R S S R Vis
X=CH, CCH3, N X=CH, CCH3, N
forma otwarta izomeru forma zamknieta izomeru
46A 46B

Schemat 17. Fotoizomeryzacja pochodnej z grupy ditienyloetenow

W wyniku przedstawionego procesu, zachodzi duza zmiana w rozktadzie gestosci
elektronowej, co ma wpltyw na zmiang wlasciwosci fizykochemicznych formy zamknigtej

izomeru 46B.

W 2012, Branda i wspolpracownicy wykorzystali fotochromowe molekuly jako

katalizatory w procesie racemizacji alaniny. (6
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I\ / \
N s s~ CHO Vis
/+ —
forma otwarta izomeru forma zamknieta izomeru
47A 47B
H 20% mol kat. 47B D CHs
HsC., ° HsC,, i Du)\
+ + +
D3N Cco,D  D,0, CD5;CO,D D3N CO,D D3N CO,D
temp, 90 h
wyd.= 95%
L- Alanina L- Alanina D- Alanina

Schemat 18. Racemizacja alaniny katalizowana fotoprzetacznikiem
Katalizowana reakcja izomerem 47B byla monitorowana za pomocg protonowego
rezonansu magnetycznego. W trakcie naswietlania mieszaniny reakcyjnej, powstawat
achiralny, zhybrydyzowany stan przejsciowy, w ktorym L-alanina wigzala si¢ z grupa
aldehydowg katalizatora, prowadzac do otrzymania mieszaniny racemicznej. Bez udziatu
energii $wietlnej, reakcja katalizowana ligandem 47A przebiegata z 3% konwersja, W

analogicznych warunkach do procesu naswietlanego (wyd.= 95%).

W 2012 roku, ukazata si¢ praca Neilsona i Bielawskiego, dotyczaca aplikacji

pochodnych ditienyloetenu w organokatalizie, co przedstawia schemat ponizej. B71

313 nm

forma otwarta izomeru
48A

0
4
)J\O/\ HO/\/
4

9 50
(0]
+ OH
Mo~ N
52 53

> 500 nm

forma zamknieta izomeru

48B
(e}

1 mol% kat. 48A

)J\O/\/
1 mol% KOtBu 51
THF, rt, t=1h
2.5 mol% kat. 48A (0]

OH

2.2 mol% NaHMDS N7
CeHe/THF=3/1 H
t=1h 54

Schemat 19. Zastosowanie fotoprzetagczalnych ligandow 48 w organokatalizie
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Katalizator 48A w formie otwartej efektywnie katalizowat w krotkim czasie reakcje
transestryfikacji (49—51, wyd.= 30%) oraz transaminacji (52—54, wyd.= 40%). Reakcja
zwalniata po naswietleniu katalizatora falg z zakresu UV, ktoéra powodowata zamknigcie

pier$cienia i zmniejszenie gestosci elektronowej karbenu, tj. jego nukleofilowosci.

F ~

Cl—Rh

ClI—Rh

A

313 nm
[\ |\
Ph™ g g~ Ph > 500 nm
forma otwarta izomeru
55A 55B
W 1 mol% kat. 55 W
Ph/\ + o O O\B/O + O\ /O + O\ /O
\E/ C6H6
t=1h
S S\ )\Ph
Ph Ph
56 57 58L 58E 58B

Schemat 20. Fotoprzetaczalna organokatalityczna reakcja hydroborowania styrenu

W 2013 roku, w tym samym zespole, opublikowano kolejny przyktad katalizy
zwigzkami z grupy ditienyloetenow, wzbogaconych strukturalnie o kompleks z metalem.
(381 W wyniku reakcji hydroborowania styrenu 56, katalizowanej ligandem 55A, otrzymano
mieszaning trzech produktow 58 z 35% wydajnoscia. Pod wplywem promieniowania UV,
W tym samym czasie trwania eksperymentu, uzyskano 15% konwersj¢ reagentow.
Podobnie jak w poprzednim przypadku, powodem takiego zjawiska bylo obnizenie
gestosci elektronowej karbenu, a co za tym idzie - zmniejszenia nukleofilowosci

katalizatora.
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3.2.2. Fotoprzetgczanie realizowane za posrednictwem pochodnych spiropiranu, stylbenu i
podobnych

Spiropirany stanowig kolejna, bardzo popularng klase fotoprzetacznikow. Cieszace

si¢ niestabngcym zainteresowaniem molekuly szczegdlnie wyrdzniajg si¢ bogactwem

izomerow (schemat 21). [

uv
Vis
Spiropiran (SP) Merocyjanina (MC)
s-59 m-59
OH" H+

(SPH*) (MCH*)
s-60 + H* m-60 + H*

Schemat 21. Odwracalna izomeryzacja spiropiranu

W wyniku naswietlania promieniowaniem UV formy zamknietej izomeru 59, nastepuje
otwarcie cyklicznego pierscienia spiropiranu. % Zjawisko to jest nastgpstwem zerwania
heterolitycznego wigzania pomi¢dzy atomami wegla i tlenu na skutek czego powstaje
zwigzek zwitterjonowy m-59. Merocyjanina m-59 wyrdznia si¢ wyzszym momentem
dipolowym oraz kwasowos$cig niz forma zamknigta izomeru s-59. Na uwage zastuguje
rowniez fakt réznic w zakresie absorbcji $wiatta dla wszystkich zwigzkow
przedstawionych na schemacie 21. Przyktadowo, dla A= 550-600 nm, w pomiarach na
spektrofotometrze UV-Vis, zarejestrowano silng absorbancj¢ wylacznie dla formy
zamknigtej izomeru $-59 i s-60. Powyzsze, zaobserwowane zjawisko nosi nazwe

fotochromizmu.
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O dl. fali> 475 - H* O OH
NO, NO,
s-61 m-61

(0] | - \ i

~<«X—  H,0, + luminol —> H20 + hv

Schemat 22. Elektro-katalityczna redukcja nadtlenku wodoru przetgczana $wiattem

Po raz pierwszy spiropiran zostal wykorzystany w roli fotoprzetaczalnego elektro-
katalizatora do redukcji nadtlenku wodoru, w obecnosci nanoczastek platyny przez zespot
Willnera. ™ Zaprojektowano uklad modelowy, ktory sktadat si¢ z monowarstwy
fotochromu, pokrywajacej powierzchnig elektrody ITO. W skutek izomeryzacji s-61 do
m-61, powstawata dodatnio natadowana monowartswa, ktora oddziatywata z
nanoczastkami platyny, co prowadzito do efektywnej redukcji na powierzchni elektrody
tlenowej. Przebieg procesu byt monitorowany dzigki zachodzacemu zjawisku
chemiluminescencji. Ekspozycja na $wiatlo widzialne prowadzita do izomeryzacji
merocyjaniny m-61 z powrotem do formy niepolarnej s-61 i zaniku oddziatywan z

nanoczastkami, powodujac ich odtaczenie od elektrody, a w rezultacie przerwanie reakcji.
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> 380 nm
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Schemat 23. Odwracalna kataliza poprzez wigzanie koordynacyjne pomiedzy pochodng metaloporfiryny, a
stilbenem

Inoue i wspotpracownicy,¥! skoordynowali 2- stilbazol 62 do pochodnej metalo-
porfiryny 63, a nastepnie odwracalnie stymulowali uktad za posrednictwem dwoch Zrodet
swiatta. Konformer trans 63A katalizowat reakcje chemiczng z 2% wydajnoscia.
Przyczyna niskiej wydajnosci byto odpychanie steryczne pomigdzy atomem centralnym
porfiryny, a pochodng stilbenu. Po naswietlaniu promieniowaniem UV, uloZenie
przestrzenne atomow W izomerze cis ulegatlo zmianie, co umozliwialo efektywna
koordynacje 1 kataliz¢ reakcji kondensacji dwutlenku wegla do epoksydu 64 z 23%

wydajnos$cia.

W 2014 roku, Craig i wspotpracownicy,*®! opublikowali wyniki prac nad zastoso-
waniem chiralnej pochodnej stilbenu w roli katalizatora. W reakcji Hecka pomiedzy
triflanem fenylu 69, a 2,3- dihydrofuranem 68, otrzymano dwie pary regioizomerow.
Indukowane $wiattem zmiany przestrzenne w budowie katalizatora miatly wplyw na

stosunek poszczegoélnych izomeréw w mieszaninie poreakcyjnej (Schemat 24).
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Schemat 24. Asymetryczna reakcja Hecka katalizowana kompleksem 66 palladu z ligandem
fotochromowym.

Lepszym katalizatorem okazat si¢ fotochrom w konfiguracji trans. Dla powyzszego
ligandu, uzyskano zarowno wyzszy nadmiar enancjomeryczny jak i konwersje reagentow.

Wyniki przeprowadzonej katalizy zestawiono w tabeli ponize;j.

. Calkowita
Ligand Konwersja 701718 ilos¢ izomeru  0(5) €€
[%0] [%6] I
(S) [%0]
1. 66 Z 55 97:3 96 96
2. 66 E 95 98:2 88 79

[a] Wyznaczone za posrednictwem chromatografii gazowe;.
[b] Wyznaczone za posrednictwem chromatografii gazowej na chiralnej fazie stacjonarnej (Supelco b-Dex)

Tabela 1. Wyniki reakcji Hecka, katalizowanej dwoma izomerami.
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3.2.3. Fotoprzetagczanie realizowane za posrednictwem pochodnych azobenenu w katalizie
homogenicznej
Pochodne azobenzenu sg najczesciej stosowanymi fotoprzetacznikami w katalizie
sterowanej $wiatlem. Konformery azobenzenu r6znig si¢ migdzy sobg nie tylko geometrig
czasteczki, ale rowniez momentem dipolowym. Bardziej stabilnym jest izomer trans,
ktorego moment dipolowy jest bliski 0. Oprocz wspomnianej zmiany geometrii i momentu

dipolowego, izomeryzacja azobenzenu charakteryzuje si¢ zwykle duza szybkoscia. [46]

W latach 80-tych ubieglego wieku, pojawila si¢ pierwsza praca dotyczaca
fotoprzetaczalnej katalizy z uzyciem powyzszego chromoforu. Ueno i wspotpracownicy,
[471 zaprezentowali wyniki hydrolizy octanu nitrofenylu 72 w obecnosci p- cyklodekstryny

zawierajacej wbudowany fragment azobenzenowy 73 (schemat 25).

0
)kon

w0

NO,
0 \ o)
%@N\\ @% 0 0
) N / 0]
N—N

73E 73Z

e' O%O

Schemat 25. Hydroliza estru w obecnosci cyklodekstryny z wbudowanym fragmentem azobenzenowym

W przypadku konformeru 73E, kataliza byta spowolniana poprzez utrudniony dostep
substratu do luki makrocyklicznej. Po naswietleniu uktadu reakcyjnego promieniowaniem
ultrafioletowym, zaobserwowano wejscie czasteczki go$cia wewngtrz makrocyklu na
skutek zmiany struktury przestrzennej azobenzenu oraz utworzeniu oddziatywan miedzy
grupami hydroksylowymi makrocyklu, a grupa estrowa substratu. Na skutek wspomniane;j
interakcji, hydroliza estru 72 zachodzita znacznie szybciej niz w roztworze wolnym od
zwigzku makrocyklicznego. W 2001 roku, ukazata si¢ kontynuacja prac zespotu

badawczego, (1 w ktorej uktad reakcyjny zostat dodatkowo uzupetniony o ugrupowanie
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histydynowe, petiagce funkcje katalityczng. W tym przypadku forme aktywna stanowit

izomer cis.

W 2003 roku Cacciapaglia wraz ze swoim zespolem badawczym opublikowali
wyniki prac nad di-barowym Kkatalizatorem supramolekularnym, z wbudowanym

fotoprzetacznikiem, co przedstawia schemat 26. 149

SLOW
74 E

ﬁ ﬁo/\ C >=O X= CF,, CFoH
a®" j@/ @ o 75

b J

480 nm || 370 nm
N=N X
Vo Q Bto” )=0 X= CF;, CF,H
o o} 'Och
o/\ \
J (e}

z

Schemat 26. Fotoprzetaczalny, supramolekularny katalizator stosowany w reakcji etanolizy anilidu

Di-barowy kompleks ulegal odwracalnym, geometrycznym przemianom na skutek
naswietlania promieniowaniem UV. Mechanizm hydrolizy anilidu przedstawia si¢
nastgpujaco: jeden z jonéw metalu oddziatuje z grupa karboksylowa substratu, natomiast
drugi z nich uczestniczy w transporcie anionu etoksylanowego do grupy amidowej anilidu
75. W rezultacie przeprowadzonej reakcji wykazano, ze dinuklearny kompleks 74 Z byt
lepszym katalizatorem. Pod wptywem naswietlania, w konformacji cis, dwa etery
koronowe w kompleksie z metalami zblizaty si¢ do siebie oraz do reaktantow (anionu
etoksylanowego i grupy amidowej skoordynowanej przez drugi atom anilidu), dzigki

czemu nastepowat wzrost szybkosci reakcji etanolizy.
Interesujgce wyniki zostaly opublikowane przez zespot Pericas’a. [
Zsyntezowano fotoprzetaczalne katalizatory, w ktorych cze$¢ katalityczng stanowito

ugrupowanie tiomocznikowe. Dla ligandu 76, w konformacji trans, zaobserwowano
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wewnatrzczasteczkowe wigzanie wodorowe pomigdzy akceptorowym podstawnikiem
azobenzenu w pozycji orto, a donorowg grupg tiomocznikowa. Na skutek interakcji grup
funkcyjnych, nastgpowala czeSciowa blokada miejsca aktywnego katalizatora. Po
naswietlaniu katalizatora promieniowaniem UV, miejsce aktywne byto odblokowywane,

pozwalajgc tym samym na lepszy dostep reagentow.

CF;
CF,
X
O
s hv N™ N CF,
VTN TR NN
N\\ H\ /H ' N
N o hv
| 0~ TOEt
OEt
zablokowany wolny dostep
katalizator do katalizatora
76 E 76 Z
Schemat 27. Odwracalna izomeryzacja katalizatora tiomocznikowego
Reakcje katalityczng przedstawia schemat 28.
(0] (0]
2mol% kat. 76 NG
X NO, o o 10mol% TEA 2
+ )J\/U\ toluen,
temp., 18h Br
Br
77 78 79

izomer cis- wyd.= 98%
izomer trans- wyd.= 23%

Schemat 28. Fotoprzelgczalna kataliza reakcji Michaela

Zespot naukowy Hecht’a,P!! zsyntezowat fotoprzetaczalny uktad modelowy,
sktadajacy si¢ z azobenzenu i piperydyny (zwigzek 80, schemat 29). Zostal on
zaprojektowany w taki sposob, ze dostep do wolnej pary elektrondw na atomie azotu (cze$¢
katalityczna) w formie trans czasteczki byt zablokowany ze wzgledu na obecno$é¢ duzych
grup alkilowych. Odblokowanie czgéci katalitycznej nastgpowato na skutek zmiany
konfiguracji katalizatora pod wplywem naswietlania promieniowaniem UV. Opisany
zwigzek 80 (Tabela 2) w trzech réznych wariantach podstawnikowych wykorzystano w

reakcji Henry’ego pomiedzy benzaldehydem 81, a nitroetanem 82. Najlepsza konwersje
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oraz szybkos¢ reakcji uzyskano dla reakcji katalizowanej ligandem 80a (Tabela 2, przyktad
1). W pdzniejszych badaniach zespotu opisany katalizator unieruchomiono na krzemionce,
jednak uzyskany w ten sposob uktad nie wykazywal zadnych wlasciwosci

fotoprzetaczalnych, w poréwnaniu do przedstawionego ponize;j. 52

0
0 Q R, 81 82
SN hv R4

' OH
R2 a.Ry=Me, R,=t-Bu : O,N
80 E b. R4= t-Bu, R,= t-Bu g0z

C. R1= Me, R2= 2,6-(M6206H3) ! 02N

___________________________________

Schemat 29. Fotoprzetgczalna katalizowana reakcja Henry’ego

Tabela 2.
tie kbl PRODUKT
@ [106sY] [cl
[MOL*LY]
80a 268 1.5 0.22
80b 286 0.89 0.13
80c 466 1.1 0.19

[a] Czas potowiczny zycia izomeru Z, mierzony W temperaturze pokojowej
[b] Stan fotostacjonarny Z-80 : E-80 =8 : 2
[c] Tlo$¢ produktu w mieszaninie reakcyjnej po 15 godzinach, dla reakcji katalizowanej 10% mol kat.

Kolejna, bardzo zblizong realizacje katalizy fotoprzetaczalnej opublikowat Imahori
wraz z zespolem badawczym (schemat 30).5%1 Autorzy publikacji zaprojektowali
wielofunkcyjny katalizator 84, w ktérym dwie pochodne tritylowe o wilasciwosciach
kwasowych w konformacji cis azobenzenu tworzyly wewnatrzczasteczkowe wigzania
wodorowe. Zwigzek 84 peknit funkcj¢ katalizatora w reakcji Morita- Baylis- Hilman’a
pomiedzy 2- cylkopenten-1-onem 85, a 3-fenylopropanalem 86. Wyzsza aktywnos$é
katalityczng wykazywal ligand 84 cis na skutek wystepowania efektu kooperatywnego.
Otrzymano produkt 87 z 81% wydajnoscig. Katalizator w konfiguracji trans wykazywat
niska aktywno$¢ katalityczng, a zaobserwowane przyspieszenie byto o kilkadziesiat

procent mniejsze niz w przypadku przeciwstawnego izomeru.
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Schemat 30. Fotoprzetaczalna reakcja Morita- Baylis’a- Hilman’a

Interesujagcym przyktadem katalizy za posrednictwem kwasu 3,3’-azobenzeno-di-
karboksylowego jest hydroliza pochodnej glukopiranozydu 89. B4 Zsyntezowany uktad
katalityczny miat na celu nasladowanie funkcji naturalnego enzymu z grupy glukopiranaz,
ktory odpowiada za hydrolize wigzania glikozydowego. Autorzy publikacji wyznaczyli
eksperymentalnie zakres pH, w ktorym czasteczka katalizatora, po naswietlaniu
promieniowaniem UV  wystepuje
dikarboksylowego. W rezultacie, hydroliza katalizowana zwigzkiem 88 Z zachodzita 6

razy szybciej w porownaniu do konformacji trans katalizatora. Mechanizm oraz przebieg

w postaci mono

powyzszej reakcji przedstawia schemat 31.
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Schemat 31. Mechanizm oraz schemat katalizowanej reakcji hydrolizy pochodnej glukopiranozydu

3.2.4. Fotoprzelgczanie realizowane za posrednictwem pochodnych azobenenu w katalizie
heterogenicznej

Pionierskie prace, na temat kontroli szybkos$ci reakcji w wariancie heterogenicznym
siggaja roku 2010. Grzybowski i wspotpracownicy, *°! opisali uktad modelowy (schemat
32), katalizujgcy reakcje hydrosililowania pochodnej benzaldehydu Si, w ktorym poprzez
odwracalne tworzenie agregatoéw nanoczastek ztota mozliwa byta kontrola zachodzacego
procesu. W wyniku naswietlania mieszaniny reakcyjnej promieniowaniem UV,
obserwowano spowolnienie reakcji o 90 razy, gdyz agregacja nanoczastek pokrytych
azobenzenem skutkowala zablokowaniem miejsc aktywnych na powierzchni zlota.
Naswietlanie ukladu promieniowaniem widzialnym powodowato deagregacje

nanoczastek, prowadzac do przywrocenia pierwotnej szybkosci reakcji.
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Schemat 32. Katalityczny uktad modelowy Grzybowskiego
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Odseparowane
NPs

Innowacyjny uktad fotokatalityczny opublikowal Klajn, w ktérym miejsca aktywne
stanowily przestrzenie migdzy zagregowanymi nanoczgstkami zlota, zelaza lub krzemionki

(schemat 33). [
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Nanoczastki ulegaty straceniu pod wptywem promieniowania UV wskutek silnych
oddziatywan dipolowych pomi¢dzy zizomeryzowanymi ligandami azobenzenowymi. W
ten sposéb mozliwe bylo skuteczne przeprowadzenie reakcji hydrolizy acetalu do
aldehydu. W trakcie badan nad opisanym uktadem katalitycznym wykazano, iz reakcja
wewnatrz agregatow zachodzi Kilkanascie razy szybciej, niz w przypadku, gdy nanoczastki
byty odseparowane. Dodatkow0 wykazano, iz poprawie ulega nie tylko szybkos¢ reakcji,
lecz rowniez stereoselektywnosé.

Kolejny ciekawy uktad zostal opracowany w zespole Prinsa. W tym wypadku
azobenzen pelnit role kofaktora i w zalezno$ci od konfiguracji wigzania N=N, wykazywat
rézne powinowactwo do nanoczastek ztota pokrytych ligandami zawierajacymi czegsé
organokatalityczng. W formie trans, kofaktor efektywnie wbudowywatl si¢ w powloke
organiczng nanoczastek, ograniczajac dostgp substratu Sz do miejsc aktywnych.
Napromieniowanie uktadu §wiattem UV powodowalo desorpcje kofaktorow i umozliwiato

lepszy przebieg reakcji. 4
\CQO + ol<j>—No2
o \O—
ﬁ/\o—||3—04<i>—No2 PNP
\\_J " ° \_)

@\\/&ﬁ N W
/g N

C)

o 3
N\/\/\/\Lm a

A~ @N:NO

Schemat 34. Katalizowana reakcja nanoczgstkami, w obecno$ci UV i azobenzenu w roli kofaktora

43

http://rcin.org.pl



4. Badania wlasne

4.1. Koncepcja fotoprzetaczalnego uktadu modelowego

Nasza koncepcja fotoprzetaczalnego uktadu polegata na ograniczeniu dost¢pu do
centrum aktywnego katalizatora. Dane literaturowe wskazywaty, ze w roztworze (w
uktadach homogenicznych) takie podejscie jest zazwyczaj mato skuteczne ze wzgledu na
duzg liczbe stopni swobody zaréwno substratu jak rowniez katalizatora niezaleznie od ich
konformacji przestrzennej.® Dlatego postanowilismy ograniczyé liczbe stopni swobody
przez zastosowanie nanoczastek, ktorych powierzchnia stanowitaby fizyczng ostone dla
dyfuzji substratow do katalizatorow. Podobne podejscie zostato opisane przez zespoty
Grzybowskiego %1 oraz Knechta.%® Jednak w ich przypadku, centrum aktywne stanowita
powierzchnia nanoczastki, przez co takie uktady wydawaty si¢ mato uniwersalne. W
naszym przypadku centrum aktywne miato by¢ umieszczone na ligandach okrywajacych
powierzchni¢ katalitycznie nieaktywnej nanoczastki. Umozliwiatoby to tatwa wymiang
jednego katalizatora na inny w zaleznos$ci od biezacych potrzeb. Pogladowy rysunek
wstepnej koncepcji projektu zamieszczono ponizej. Pierwszym krokiem byl dobdr czgsci
fotoprzetaczalnej ligandu, ktora w krotkim czasie, pod wplywem $wiatta, ulegataby

fotoizomeryzacji.

5

Rysunek 4. Schemat fotoprzetaczalnego heterogenicznego uktadu katalitycznego. Z lewej- nasza koncepcja,
z prawej- zmodyfikowana przez Knecht’a koncepcja zespotu Grzybowskiego.
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Sposrdod opisanych w czesci literaturowej wielu przetacznikow fotochromowych,
najbardziej pasujagcym do naszej koncepcji byt azobenzen. Wyrdznia go przede wszystkim
tatwos¢ syntezy, stabilno$¢ chemiczna oraz wysoka odwracalno$¢ w procesie izomeryzacji.
Termodynamicznie stabilny izomer trans ulega izomeryzacji do formy cis pod wplywem
Swiatla o dlugosci fali A= 365 nm. Zaletg tego fotoprzelacznika jest rowniez duza
metastabilno$¢ konformeru cis, ktory spontanicznie powraca do pierwotnej geometrii
termicznie lub na skutek ekspozycji na $wiatlo widzialne. A co najwazniejsze,
fotoizomeryzacja azobenzenu prowadzi do duzych zmian konformacyjnych. Gdy forma
trans jest ,liniowa”, izomer Cis jest bardziej kompaktowy, co skutkuje zmiang w
odleglosciach pomiedzy podstawnikami (grupami funkcyjnymi) znajdujagcymi po obu

stronach wigzania podwojnego -N=N-.[¢%

4 N,
o — by
N°N hv' 4
4

4|
92 E 927
dC44'= 9A dC44'= 6 A
u=0D u=3D

Schemat 35. Zmiany konformacyjne azobenzenu pod wptywem $wiatla

Jako podloze wybraliSmy nanoczastki zlota, ze wzgledu na tatwos¢ syntezy,
stabilno$¢  chemiczng oraz ‘tatwos¢ funkcjonalizacji. Kolejnym  czynnikiem
przemawiajacym za tym wyborem byta mozliwos¢ modulowanej izomeryzacji azobenzenu
w zaleznos$ci od dlugos$ci oraz otoczenia sterycznego wokot ligandu. Jako tacznika do
integracji fotoprzetacznika z powierzchnig nanoczastki postanowilismy wykorzystaé
tancuch alifatyczny zakonczony grupg tiolowa, ktéra tworzy mocne wigzanie ze ztotem.
611 ¥ ancuch ten powinien by¢ wystarczajacy dtugi, aby zapewnié stabilno$é¢ koloidalng
nanoczastce oraz uniemozliwi¢ wygaszenie stanow wzbudzonych fotoprzelacznika przez
plazmony powierzchniowe. Przestrzen wokot fotoprzetacznika mozna réwniez zmieniaé
poprzez wprowadzenia dodatkowych ligandéw, tzw. ,background ligands”. Dhuzsze
ligandy powinny utrudnia¢ swobodng izomeryzacj¢ fotochromu, za$ krotkie jej sprzyjac.
Istotnym elementem konstruowania odpowiedniego uktadu jest réwniez krzywizna
nanoczgstki. Im wigksza krzywizna (mniejsza nanoczastka), tym wigksze pole steryczne

powierzchni, 1 tym tatwiejsza jest izomeryzacja. Ostatnig, a zarazem najbardziej istotng
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czgs$cig naszego projektu byt doboér odpowiedniego katalizatora. Poszukiwalismy zwigzku,
ktory bylby jak najbardziej uniwersalny, a jednoczes$nie tatwy do syntezy. WzieliSmy pod

uwage¢ mi¢dzy innymi proling.

Poczawszy od lat 70, w zespole Hajosha- Parrish’a rozpoczeto pionierskie prace
nad zastosowaniem proliny w Kkatalizie. %21 Ten rodzaj katalizy, w pdzniejszych latach
okrzyknigto organokataliza. Jest ona bardzo skuteczna w reakcjach takich jak kondensacja
aldolowa, 1 czy reakcja Mannicha. [ Drugim pomystem byly N- heterocykliczne

karbeny (ligandy NHC), popularne zwigzki stosowane jako kompleksy metali.

4.3. Synteza i optymalizacja ligandéw prolinowych

Schemat 36. Retrosynteza fotoprzetaczalnego ligandu prolinowego 100
Kluczowym etapem syntezy ligandu bylo utworzenie wigzania eterowego
pomiedzy proling, a fotoprzetacznikiem azobenzenowym. Zabezpieczong hydroksyproling
zsyntezowano w dwoch etapach z handlowo dostgpnej karboksylowej pochodnej. Synteza
tacznika zawierala kilka etapéw wiecej. Jako zwigzek wyjSciowy wykorzystano latwo

dostepny 4-nitrofenol. Zwigzek ten poddano najpierw reakcji Williamsona stosujac bromo-
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undecen-1-en, a nastgpnie przeprowadzono redukcj¢ chlorkiem cyny (II), otrzymujac
zwigzek 96. W reakcji diazowania z fenolem otrzymano 4-(undec-10-enyloksy)-4’-
hydroksyazobenzen 98 z 75% wydajnoscig. Nastgpnie, w reakcji addycji wolnorodnikowe;j
z kwasem tiooctowym otrzymano synton 99, bedacy partnerem nukleofilowym w reakc;ji
Mitsunobu z syntezowang wczesniej pochodng L- Proliny 94. Reakcje Mitsunobu
prowadzono w obecnosci trifenylofosfiny oraz dietylo-azo-dikarboksylanu. Po 72 godz.
reakcji w temperaturze pokojowej, otrzymano produkt 100 z 43% wydajnos$cia. Ze wzgledu
na brak mozliwosci catkowitego oczyszczenia ligandu, postanowiliémy zmodyfikowaé

nieznacznie jego strukturg i zaplanowaliSmy nowga §ciezke syntetyczna.

Wybranym, nowym zwigzkiem startowym byla trans 4-hydroksy-Prolina 101, z
ktorej w jednoetapowej reakcji otrzymatam najpierw chlorowodorek estru metylowego

hydroksy- proliny 102, a nastepnie ester metylowy N-Boc-4- hydroksy-Proliny 103.

HO, HO, o HO/,, 0]
y SOC|2 g BOCzO
OH > OM -~ OMe >
e N
N MeOH N TEA |
H O H.HCI wyd.= 71% Boc
(2 etapy)
101 102 103
Tf,0, Py
— W
DCM
wyd.= 64% oc
104

Schemat 37. Synteza estru metylowego N -Boc-4-hydroksy-Proliny.

Zsyntezowany triflan pochodnej proliny 104 postuzyt do alkilowania 4-(11-tioacetoksy-
undekanoksy) -4’-hydroksyazobenzenu 99 (schemat 38).
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Schemat 38. Synteza oczekiwanej pochodnej azobenzenu
Z powodzeniem otrzymano oczekiwany ligand 105 z dobrg wydajnoscia i czystoscia.

Kolejny etap stanowit proces optymalizacji odbezpieczania jednocze$nie 3 grup

zabezpieczajacych w ligandzie 105. Opis otrzymanych wynikow znajduje si¢ w tabeli 3.

Lp. Warunki reakcji  Rozpuszczalnik Wynik
1. 1,25M HCIl w MeOH, Usunieto dwie z trzech grup
MeOH AT=70C zabezp. (Poza estrowg)
25-50 equiv.
2. 4M HClw Dioksan Usunigto tylko grupe BOC
Dioksanie AT=40C
45 equiv.
3. 12M HCI Dioxan/THF Usunigto dwie z trzech grup
20 equiv. 1/1 zabezp. (Poza estrowg)
AT=50C
4. 12M HCI THF Usunigto wszystkie grupy
80 equiv. AT=70C zabezpieczajace

Tabela 3. Optymalizacja procesu jednoczesnego odbezpieczania grupy aminowej i siarkowej oraz hydroliza
estru do kwasu

Przeprowadzono kilka reakcji testowych, zmieniajac rozpuszczalnik, stgzenie kwasu oraz
temperature. W procesie optymalizacyjnym udato si¢ dokona¢ usunigcia wszystkich grup
zabezpieczajacych. Najlepszym okazal si¢ wariant nr. 4, gdy reakcje prowadzono w
temperaturze wrzenia suchego THF-u w obecnosci st¢zonego 12M kwasu solnego. Po
kilkunastu godzinach mieszania w atmosferze argonu, otrzymano oczekiwany produkt 106
z 71% wydajnoscig. Na tym etapie zrezygnowano z oczyszczania na kolumnie

chromatograficznej ze wzgledu na ryzyko utlenienia grupy tiolowe;.
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4.4. Nanoczastki ztota

Do syntezy nanoczastek zlota wybrano metode opracowana przez Penga. [
Pozwala ona na wielkoskalowa syntez¢ nanoczastek w roznych rozmiarach o wysokim
stopniu  monodyspersyjno$ci. Ponadto, ligandy aminowe, ktéore pokrywaja ich
powierzchnie mozna latwo wymieni¢ na bardziej stabilne pokrycie tiolowe. W celu
zbadania wplywu krzywizny na fotoizomeryzacje oraz wtasciwosci katalityczne wybrano

nanoczastki o dwoch rozmiarach: 2 oraz 5 nm.

Synteze 2 nm nanoczastek zlota wykonano sporzadzajac roztwér bromku di-
dodecylo-dimetyloamonu w toluenie, w ktorym kolejno rozpuszczono kwas chloroztotowy
i dodecyloaming.®® Catos¢ zredukowano za pomoca borowodorku tetra- butylo-
amoniowego. %61 Po krotkim czasie mieszania, nanoczastki ztota ,,powigkszono” do
rozmiaru 5 nm, wkraplajac do nowo sporzadzonego roztworu kwasu chloroztotowego
zawiesing 2 nm nanoczastek zlota. Calo$¢ ponownie zredukowano tym razem za
posrednictwem bezwodnej hydrazyny i stragcono metanolem. Po dekantacji znad osadu,
nanoczastki ztota rozpuszczono w chloroformie i wkroplono do zsyntezowanego uprzednio
ligandu 106, rozpuszczonego w DMSO i mieszano kilkanascie godzin. Po wytraceniu
nanoczastek z mieszaniny reakcyjnej za pomocag eteru di-etylowego, podjeto probe
rozpuszczenia ich w metanolu z wymiernym skutkiem. Przyczyng tego zjawiska byla
agregacja nanoczastek najprawdopodobniej z powodu tworzenia mig¢dzyczasteczkowych
wigzan wodorowych. Aby oslabi¢ wspomniane oddzialywania, zastosowano kilka
ekwiwalentow zasady organicznej, jaka jest wodorotlenek tetra-metyloamoniowy, co
nieznacznie poprawito rozpuszczalno$¢ nanoczastek. Ze wzgledu na problemy z agregacja,
postanowili§my sprébowa¢ immobilizacji ligandu na mniejszych czastkach o $rednicy
réwnej 2 nm. PrzypuszczaliSmy, iz zwigkszenie krzywizny powierzchni moze znaczaco
wplyna¢ na rozpuszczalnos¢. Aby dodatkowo zminimalizowaé¢ oddzialywania wodorowe,
postanowiono ,,rozcienczy¢” warstwe organiczng ligandami obojetnymi, zwanymi dalej
ligandami pomocniczymi. W tym celu stosowano dwa ligandy o rdznej dlugosci tancucha
alifatycznego - undekanotiol oraz oktanotiol. Stosowanie ligandow pomocniczych nie
przyniosto jednak zamierzonego skutku. Uzyskane nanoczastki, podobno jak te pokryte
samym ligandem azobenzenowym, ulegaly szybkiej aglomeracji. W zwigzku z
powyzszym, podjeto proby ostabienia wigzan wodorowych przez deprotonowanie grupy
karboksylowej za pomoca zasad organicznych jak i nieorganicznych. Jednak rowniez w

tym przypadku nie udato si¢ zapobiec agregacji. Charakter hydrofobowy tancucha
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alifatycznego prawdopodobnie byl glownym przyczyng podobnego zachowania. Ze
wzgledu na brak rozpuszczalnosci nanoczgstek, postanowilismy zaprojektowac inny uktad
modelowy, gdzie grupe Kkatalityczng a nanoczastke taczylby polarny tancuch
oligoglikolowy (PEG). Mieli$my nadzieje, iz taki zabieg zapewni rozpuszczalno$¢ oraz
stabilnos¢ nowo otrzymanego koloidu. Schemat 39 przedstawia synteze nowego

fotoprzetacznika.
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Schemat 39. Synteza pochodnej azobenzenu z tancuchem PEG

W wyniku alkilowania mesylowang pochodng PEG-u 107, otrzymano glikol 4-

nitro-tetraetylenofenolowy 108, ktory w kolejnym etapie zredukowano do aminy 109.

Produkt reakcji diazowania 110 otrzymano z 45% wydajnoscia. Alkilowanie triflanem

pochodnej proliny 104 prowadzito do otrzymania syntonu 111. W kolejnym etapie,

wymieniono grupe hydroksylowa na mesylowa, otrzymujac zwigzek 112 z 98%

wydajnoscia. Podstawienie nukleofilowe mesylanu grupa tiolowa prowadzito do powstania

ligandu 113. Otrzymany zwigzek chemiczny planowali$my odbezpieczy¢, korzystajac z

wczesniej zoptymalizowanych warunkéw reakcji dla zwigzku modelowego 106. Jednak

dla zadnej z testowanych metod, nie udato si¢ otrzymac w petni odbezpieczonego zwigzku.
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W przypadku uzycia 100 equiv. 12M HCI w tetrahydrofuranie zaobserwowano rozktad

ligandu 113, co zostato potwierdzone za pomoca spektrometrii mas oraz widma *H NMR.

|

MS106
33
-CH>SAC
MS115_przesacz
22
-CH>SH

w ‘J

MS115_osad_czarny

11

T T T T T T T T T T T T T T T T T
8.0 7.5 7.0 6.5 6.0 5.5 4.5 4.0 3.5 3.0 2.5 2.0

5.0
f1 (ppm)

Zestawienie widm protonowych, z wyszczegdlnionymi obszarami, wskazuje na brak

niektorych protonow w badanej frakcji po probie usunigcia grup zabezpieczajacych. Triplet

wystepujacy w rejonie 3 ppm., pochodzacy od protondw wegla potgczonych bezposrednio

z zabezpieczong grupa tiolowa, nie wystepuje na s$rodkowym i dolnym widmie.

Deacetylowanie siarki powinno przesuwac¢ wspomniany sygnat w rejon 2.5 ppm, €zego nie

zaobserwowano na zataczonych widmach protonowych. Uzyskane wyniki potwierdzity

dekompozycje ligandu 113.

W zwigzku z powyzszym, postanowili§my nieco zmodyfikowac koncepcje uktadu

modelowego i wprowadzi¢ tancuch glikolowy do ligandu pomocniczego (schemat 40).
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Schemat 40. Synteza alifatycznego tancucha PEG

Syntez¢ dodatkowego ligandu, rozpoczg¢to od mesylowania glikolu tetra-
etylenowego 114. Nastepnie, w jednym etapie przeprowadzono zabezpieczenie jednej z
grup hydroksylowych chlorkiem tritylu, a drugiej chlorkiem mesylu (zwigzek 115). Po
substytucji grupy mesylowej tiosiarczanem, usuni¢to zabezpieczenie z grupy
hydroksylowej (zwiazek 117). Ostatnim etapem byto odbezpieczenie grupy tiolowej, W
wyniku czego finalnie otrzymano zwigzek 118 z 50% wydajnoscig. Po ukonczeniu
zaplanowanej syntezy, w poczatkowym stadium badan, przygotowano dwa roztwory 3 nm
nanoczastek, w ktoérych do pokrycia powierzchni ztota uzyto dwoéch ligandéw: 106
(AzoPro) oraz 118 (PEG) w odmiennych proporcjach. W pierwszym przypadku, byt to
stosunek AzoPro/ PEG 1/1, a w drugim AzoPro/PEG 1/9, gdzie nanoczastki rozpuszczono
w mieszaninie rozpuszczalnikow DMSO/ MeOH w proporcji 2/1. Pokryte nanoczastki

scharakteryzowano za pomocg widm UV-Vis.
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Wykres 1. Widmo absorbancji nanoczgstek ztota, pokrytych ligandem AzoPro/PEG w proporcji 1/1.
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Wykres 2. Widmo absorbancji nanoczastek ztota, pokrytych ligandem AzoPro/PEG w proporcji 1/9.
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Na widmie UV-Vis (wykres 1) zaobserwowano dwa pasma. Pierwsze z nich, dla A=
345 nm pochodzi od przejscia n- o* azobenzenu z formy trans do cis. Drugie, bardzo
szerokie pasmo, posiadajace maximum absorbancji dla dtugosci fali w okolicach 500 nm

pochodzi od rezonansu plazmonowego.

Dla naswietlanych nanoczastek ztota (c= 5.60 mM) promieniowaniem UV (Amax= 365 nm,
I~ 2.64 W/cm?, 0.5 LED) pik plazmonowy nie ulegal zmianie i nie zaobserwowano
agregacji nanoczastek ztota. Jednoczesnie odnotowano zmniejszenie absorbancji
azobenzenu na skutek procesu fotoizomeryzacji. Biorgc pod uwage duze st¢zenie
nanoczastek ztota w roztworze, proces zmiany konfiguracji przestrzennej byl bardzo
powolny (po 1.5 h zaobserwowano przesunigcie rownowagi reakcji chemicznej w kierunku
tworzenia formy cis). Wyniki przeprowadzonych eksperymentow zestawiono na

wykresach: 3 i 4.

0,40 s UV
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[
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g
1
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o

W

N
I

0,30 T T T T T T T T T T T T T T T T
0 5 10 15 20 25 30 35 40
Czas ekspozycji na promieniowanie UV (min)

Wykres 3. Izomeryzacja trans do cis, rejestrowana za pomoca spektrofotometrii UV-Vis, dla nanoczastek
ztota, pokrytych ligandami AzoPro/PEG w proporcji 1/1 w roztworze (c= 5.60 mM, DMSO-MeOH)
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Wykres 4. Widmo izomeryzacji cis do trans, wykonane za pomoca spektrofotometrii UV-Vis, dla
nanoczastek zlota, pokrytych ligandem AzoPro/PEG w proporcji 1/1 w roztworze (c= 5.60 mM, DMSO-

MeOH)

Kontrolnie, w celu potwierdzenia zatozen, wykonano fotoizomeryzacje
nanoczastek o stezeniu 0.05 mM, gdzie zaobserwowano jej szybki przebieg t = 5 min
(wykres 5). Co wazne, zmiana konfiguracji przestrzennej ligandu byta odwracalna i
usunigcie zrodla promieniowania skutkowato powrotem do pierwotnej formy trans. Pod
wplywem $wiatlta widzialnego, dla roztworu stezonego nanoczgstek, czas powrotu do

formy pierwotnej wyniost 7 godzin (wykres 4).
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Wykres 5. Wykres absorbancji w funkcji czasu dla nanoczastek ztota, pokrytych ligandami AzoPro/PEG w
proporcji 1/1 w roztworze (c= 0.05 mM, DMSO-MeOH)

Dla nanoczastek ztota, pokrytych ligandami AzoPro/PEG w proporcji 1/9 (c= 0.05
mM), wykonano roéwniez analogiczny pomiar absorbancji w funkcji naswietlania

promieniowaniem UV, co obrazuje wykres 6.
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Wykres 6. Wykres absorbancji w funkcji czasu dla nanoczastek zlota, pokrytych ligandami PEG/AzoPro w
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proporcji 1/9 w roztworze (c= 0.05 mM, DMSO-MeOH)
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Poprzez odejmowanie pikow plazmonowych na widmach spektralnych ( wykresy: 1 i 7),
okreslono stopien izomeryzacji ligandow. Dla 50% zawarto$ci pochodnej azobenzenu,
zakotwiczonej na powierzchni zlota, wspotczynnik wyniost 2.23, a dla mniejszego

pokrycia AzoPro byto to 9.50.
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Wykres 7. Widmo absorbancji nanoczastek ztota, pokrytych ligandami AzoPro/PEG w proporcji 1/1 po
odjeciu plazmonu
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Wykres 8. Widmo absorbancji wolnego ligandu prolinowego w DMSO w $wietle widzialnym i po
naswietlaniu promieniowaniem o dfugosci 365 nm.

58

http://rcin.org.pl



uv trans:cis = 5:95

PRV

Vis trans:cis = 96:4

e i

85 84 83 82 81 80 74 78 77 76 75 74 73 72 71 70 68 68 67 66 65 64 63 62 61 60
& (ppm)

Rysunek 6. Widma *H NMR wolnego ligandu prolinowego w DMSO-d6 w $wietle widzialnym i po
naswietlaniu promieniowaniem o dfugosci 365 nm.

Przystgpilismy dalej do poszukiwania odpowiednej reakcji modelowej.
Przetestowali$my szereg reakcji organokatalitycznych (Schemat 41), z ktorych wybrano

wariant nr. 2.
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Schemat 41. Testowe reakcje katalizy
W obecnosci 5% mol immobilizowanej pochodnej azobenzenu 106, w reakcji
pomiedzy 4-nitrobenzaldehydemu 119 z cykloheksanonem 122 (wariant nr. 2), uzyskano
21% konwersje reagentow. W przypadku wariantow nr. 1 i 3, nie zaobserwowano
tworzenia produktu. W zwiazku z powodzeniem przeprowadzonej testowej kondensacji,
ponowitam synteze roztworéw nanoczgstek na wigkszg skalg, majac na celu wykonanie
bardziej wnikliwych badan. Powierzchni¢ ztota dekorowano na dwa sposoby, o czym byta

mowa juz wezesniej:

- 3% mol katalizatora w roztworze nanoczgstek pokrytych ligandami AzoPro/PEG

w stosunku 1/1;

- 0.6% mol dla stosunku ligandéw 1/9.
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Ilo§¢ katalizatora zostala wyliczona ze stosunku molowego ligandow

zaadsorbowanych na powierzchni zlota do ilosci ztota w nanoczastkach. Wyniki

katalizowanej kondensacji aldolowej dla obu reakcji i wariantow pokrycia znajdujg si¢ na
wykresach :9 1 10.

0
= Q OH O
DMSO/MeOH
+ >
RT
O,N
NO,
119 122 123

Schemat 42. Wybrana reakcja modelowa.
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Wykres 9. Konwersja reagentoéw reakcji aldolowej w funkcji czasu pod wptywem ultrafioletu i $wiatta
widzialnego dla pokrycia powierzchni ztota w 50% ligandem AzoPro
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Wykres 10. Konwersja reagentow reakcji aldolowej w funkcji czasu pod wptywem ultrafioletu i $wiatta
widzialnego pokrycia powierzchni ztota w 10% ligandem AzoPro.

Wykresy 9 i 10 przedstawiaja wyniki przeprowadzonej katalizy kondensacji aldolowej dla
dwoch wariantéw pokrycia, gdzie uwzgledniono konwersje substratéw w funkcji czasu.
Powyzsze obliczenia zostaty wykonane na podstawie analizy widm *H NMR, mierzonych
w roznych odstepach czasowych. Okazalo sie, ze stopien izomeryzacji zakotwiczonego
ligandu nie przektada si¢ na stopien spowolnienia reakcji. Roznica pomiedzy reakcja
prowadzong w obecnosci i nieobecnos$ci ultrafioletu jest niewielka dla niskiej zawartos$ci
ligandu (10%) i wyniost 1.24. W przypadku 50 % pokrycia, wyraznie wida¢ spowolnienie
reakcji w obecnosci $wiatta oraz nastgpnie Wzrost szybkosci po tym jak naswietlanie
przerwano, co sugeruje powro6t formy cis do trans i odstonigcie centrow aktywnych
katalizatora. W opisanym wariancie, wspotczynnik spowolnienia reakcji wyniost w
przyblizeniu 2.61. Przeprowadzilismy modelowanie powierzchni nanoczastki (rysunek 7),
ktére pokazato, ze wigksze zattoczenie steryczne powstaje przy zawartosci ligandu 50%, a
jego powodem sg same zwigzki AzoPro. Dodatkowo, kontrolnie wykonano katalize reakcji
za pomocag wolnego ligandu AzoPro, niezaadsorbowanego na powierzchni ztota. Reakcja
na powierzchni nanoczastki przebiegata szybciej niz w roztworze, prawdopodobnie na
skutek immobilizacji katalizatora. [¢"]
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Rysunek 7. Modelowanie powierzchni nanoczastek dla dwoch rodzajéw pokrycia fotoprzetaczalnym
ligandem.

Powyzsze, zestawione wyniki potwierdzily, ze w konfiguracji trans, niezaleznie od
ilosci AzoPro, miejsca aktywne sg skierowane w stron¢ Srodowiska reakcji i moga by¢
tatwo dostepne dla substratow. Zupelnie inne zachowanie zaobserwowano, gdy mieszaniny
reakcyjne wystawiono na dziatanie promieni UV. W szczego6lno$ci nie zaobserwowano
znaczacych zmian szybkosci reakcji dla AzoPro 10%. Oznacza to, ze zawada steryczna w
tym przypadku niewiele si¢ zmienia, a miejsca katalityczne sa nadal dostgpne dla
odczynnikow, co przewidywali$my za pomocg modeli 3D. Przeciwnie, dla nanoczastek
pokrytych w 50% AzoPro, reakcja znacznie zwolnita po napromieniowaniu UV. Gdy
naswietlanie zostalo zatrzymane, reakcja ponownie przyspieszyla. Zmiany szybkosSci
reakcji (stosunkowo szybko po napromieniowaniu UV i bardzo wolno w $wietle
widzialnym) dobrze pokrywaja si¢ z omawiang powyzej kinetyka izomeryzacji
nanoczastek. Co godne uwagi, zaobserwowane opoznienie reakcji (Kivis’kiuv = 2.61) byto
bardzo zblizone do frakcji ligandow AzoPro, ktore ulegly izomeryzacji ([trans]ivis /
[trans]iuv = 2.23). Biorgc pod uwage, ze szybko$¢ reakcji jest proporcjonalna do ilosci
katalizatora, mozemy wywnioskowaé, ze katalizator w postaci Cis jest catkowicie
zamkniety, a aktywnos$¢ resztkowa obserwowana podczas naswietlania probki jest
spowodowana obecnoscig niezizomeryzowanych ligandow. Wykluczono scenariusz z

ograniczonym dostgpem do centrow katalitycznych z powodu agregacji nanoczgstek.
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Potwierdzono to za posrednictwem transmisyjnego mikroskopu elektronowego oraz
techniki DLS (rysunek 8). Na podstawie tych mam wszelkie powody, aby stwierdzi¢, ze
reakcja jest spowalniana wylacznie na skutek zmian konformacyjnych powloki ligandu
indukowanej przez $wiatto.

#=3.1120.42 nm

Liczby
llos¢ (%)

2426283032 34363840 4.2 A 110 100 1000 10000
Srednica (nm) Srednica (nm)

Rysunek 8. (A) Obrazy TEM, otrzymane przez dyspersj¢ nanoczastek ztota pokrytych ligandami
odpowiednio w $wietle widzialnym i ultrafioletowym; (B) Histogramy pokazujace rozktad nanoczastek
wedtug wielkosci w powyzszych probkach; (C) Dane DLS pokazujace $rednice hydrodynamiczna
nanoczgstek w roztworze DMSO/MeOH przed i po ekspozycji na $wiatto UV.
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4.5. Synteza 1 optymalizacja ligandow NHC

Po skonstruowaniu pierwszego dziatajacego prototypu fotoprzetaczalnego
katalizatora, przystgpitam do opracowania wielofunkcyjnych katalizatorow. Moja uwage
zwrocity heterocykliczne karbeny NHC. Stanowig one grupe zwigzkéw bogatych w
elektrony, 8 a co wiecej, tworza silne wigzania z wigkszoécia metali, %% dajac okazate
spektrum katalizatorow metaloorganicznych stosowanych w réznorodnych reakcjach
chemicznych. "% Pierwszym krokiem w osiagnieciu celu bylo zaplanowanie kilku

alternatywnych $ciezek syntezy wlasciwego karbenu, co przedstawia schemat 43.

1 HO HO
— 5 — HO NH,
N N i NH HN
© E Br Br
BF, -
__________ 130 129 128 127
12, ! cl R o)
: v -R “NH u cl
1 HO (R . TIoIIDIsz j\ N cozzzzz + o
' N : O™\ S
N - / \
136 ! 135 134 133
NH, NH;
Rp= lub  Rg= )\©/k + CH3C(OC,H5);

132 131
Schemat 43. Retrosynteza ligandéw NHC 1 2
Pochodng ligandu NHC nr. 1 (zwigzek 130), zsyntezowano w wyniku reakcji

alkilowania dibromopochodng 128 trimetyloaniliny 127, po czym nowo powstaty zwigzek

129 poddano cyklizacji pod wplywem temperatury.

W drugim wariancie syntezy, z 2,6-diizopropyloaniliny badz 2,4,6-trimetyloaniliny
(132) oraz ortomroéwczanu trietylu 134, jako drugiego reagenta, w kwasnych warunkach
otrzymano dipodstawiong formamidyng 132. Nastepnie, zabezpieczono grupe aminowa za
pomoca chlorku chloroacetylu 133. W wyniku wewnatrzczasteczkowej cyklizacji,
otrzymano s6l NHC z podstawnikami o ré6znym stopniu zatloczenia sterycznego 136.

Finalnie, pochodng karbenu nr. 1 poddano kolejnym przeksztatlceniom, co przedstawia

schemat ponizej.
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Schemat 44. Dwie reakcje alkilowania karbenu

Zsyntezowano rowniez Kolejng pochodng azobenzenu (B, zwiazek 143, schemat
45). Nastgpnie, wspomniany ligand B, przeksztalcono w czynnik alkilujacy za

posrednictwem wymiany grupy hydroksylowej na wiasciwa grupe funkcyjng (schemat 46).

N2H4 H,N OH

wyd.= 94% 140 wyd.= 85% 141
K,COg3 toluen CoTTTTTTTTTT AT masnnnn et B T
. OH A
Br/\HSAc . ! !
10 : N :
142 ! N \©\ oS!
Wyd= 50% . 143 10 1

Schemat 45. Synteza pochodnej azobenzenu B
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Schemat 46. Rdozne podejscia do alkilowania pochodnej azobenzenu B

Opisana w podrozdziale 4.3, pochodna azobenzenu A (zwiazek 99, schemat 36),
ktéra rowniez zdecydowaliSmy sie przetestowac, okazata si¢ zbyt stabym nukleofilem w
substytucji pochodnej karbenu. Zmieniono podejScie, majace na celu zwigkszenie
nukleofilowos$ci ligandu NHC, wykorzystujac pochodng B (zwigzek 143, schemat 45).
Ligand 144 11 otrzymano z najwyzsza wydajnos$cia (Schemat 46) oraz przetestowano w
reakcji z alkoholanem ligandu NHC 136A (schemat 47), otrzymujac tym samym

oczekiwany produkt, co znajduje si¢ na ponizszym schemacie.

OMs .
HO—~
\\Q N \@N_ K,COs, K
N O/\HSAC + g —
10

aceton, temp.

wyd.= 60%
144 11 136A
O/\©\ ,,N\©\
N SAc
= o H:
\QN+
Cl-
145

Schemat 47. Otrzymywanie pochodnej azobenzenowej soli NHC 145
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Otrzymany prekursor katalizatora 145 planowaliSmy nastepnie poddaé procesowi
metalacji. Ten kluczowy etap, opisany bardzo obszernie w literaturze, Y polega na
deprotonowaniu soli NHC zwiagzkiem o charakterze silnie zasadowym i wprowadzeniu
odpowiedniego metalu. "2 Z uwagi na obecno$¢ grupy zabezpieczajacej na atomie siarki
w fotoprzetgczalnym ligandzie, istnialo duze prawdopodobienstwo réwnoleglej reakcji
deacetylowania w trakcie procesu formowania kompleksu. Drugi sposob jest znacznie
tagodniejszy i opiera si¢ o reakcje z tlenkiem srebra (I), gdzie wlasciwy metal wymienia

srebro w wyniku procesu transmetalacji. [”®1 Dlatego skupili$émy sie na nim.

R R R R3
Rz R3 2>__< 3 —
—_—
R,— “R lub
RS ANR, U G Ag
: b A
X=1, Br, CI X Ri~N">N-Ri
146 147 a R R,
3
AgCIz
-AgX | XMel, 147 b
5 R, Rs :
E R1/NYN\R1 i
| I\/le i
! Ln E

Me= Pd, Ru, Cu, Au
148

Schemat 48. Przebieg transmetalacji karbenu
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149 Pd-NHC 149 Au-NHC 149 Cu-NHC
Rysunek 9. Wybrane do syntezy kompleksy NHC metali.

Bazujac na powyzszych zalozeniach, sposrod trzech zaplanowanych kompleksow,
udato si¢ efektywnie zsyntezowaé tylko jeden z nich- 149 Pd- NHC. W pozostatych
przypadkach, wydajno$¢ reakcji transmetalacji byla bardzo niska badz produkt ulegat
rozpadowi podczas oczyszczania na podtozu krzemionkowym. Kompleks NHC palladu
jest najczesciej wybierany do immobilizacji na réznych podtozach i szeroko omawiany w

literaturze. " Korzystajac ze znanych procedur, powtérzytam synteze kompleksu w

SO\HTO\SAC SO\HTO\SAC

wickszej skali. ["°]

N, Ny
N Ag,0, DCM N
[PACI(C3H5)]2
wyd.= 52%
(e} (0]
— . —\
N
2 &
Cl Pd
cy\
145 s6l NHC 149 Pd-NHC

Schemat 49. Jednoetapowa synteza kompleksu Pd-NHC.
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Prowadzac reakcje transmetalacji otrzymano i wydzielono na kolumnie
chromatograficznej kompleks palladu 149 z 52% wydajnoscig. Struktura zwigzku zostata

potwierdzona za pomoca widma *H NMR oraz spektrometrii mas.

Poza wyborem metody insercji atomu metalu, poszukiwaliSmy réwniez sposobu

immobilizacji ligandu na powierzchni ztota (rysunek 10). 7!

1. Kompleks . . immobilizacja
NHC odbezpieczenie na powierzchni
. kompleksu
zabezpieczony ztota
. immobilizacja utworzenie
2. Ligand NHC na powierzchni kompleksu
zabezpieczony Jota NHC
3. Ligand NHC . immobilizacja
g . K utV\IlolzzenI{leHC na powierzchni
zabezpieczony ompleksu Zlota

Rysunek 10. Trzy mozliwe warianty efektywnej syntezy katalizatora

Bardzo istotna okazata si¢ kolejno§¢ wykonywania poszczego6lnych etapow procesu
zakotwiczenia ligandu NHC na powierzchni ztota. Po wykonaniu syntezy kompleksu
palladu 149 Pd-NHC (rysunek 9), postanowilismy przeprowadzi¢ reakcj¢ odbezpieczania
wspomnianego fotochromowego N-heterocyklicznego karbenu w $rodowisku kwasowym
(rysunek 10, wariant nr. 1). Z surowej mieszaniny poreakcyjnej wykonano widmo H
NMR, na ktorym nie zaobserwowano wiasciwego produktu. W warunkach kwasowych,
ulega hydrolizie wigzanie eterowe, ktore stanowi polgczenie fotochromu z cze$cig
katalityczng. W przypadku kolejnego rozwigzania (rysunek 10, wariant nr. 2),
przewidywano, iz odbezpieczenie ligandu nastapi samoistnie W warunkach procesu
dekorowania powierzchni ztota. Po pokryciu nanoczastek ztota, podjeto probe wykonania
reakcji metalacji. Niestety, zaobserwowano ich agregacje po dodaniu tlenku srebra (1),
czego przyczyng moglo by¢ tworzenie kompleksoéw typu Ag(NHC)2AgCl, (schemat 48),
powodujacych taczenie sasiadujacych nanoczastek. Przyczyna agregacji mogta by¢
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réwniez obecno$¢ statego tlenku srebra, ktory destabilizowat otrzymany koloid. Powyzsze
spostrzezenia byly powodem rezygnacji z opisanych sciezek 1 i 2. Ostatni wariant (rysunek
10, nr. 3), ktory udato si¢ przeprowadzi¢ pomyslnie- zaktadat funkcjonalizacj¢ nanoczgstek
poprzez pokrycie kompleksami metali, bez proby usuwania grupy zabezpieczajacej z

atomu siarki przed dekorowaniem powierzchni ztota.

Aby zbada¢ aktywnos$¢ katalityczng zSyntezowanego, niezakotwiczonego

kompleksu palladu, przeprowadzono reakcj¢ modelowa Stille’a (schemat 50).

X Z
5% kat. 149 Pd-NHC
DCM

+ = SnBu3 >

wyd.= 10%

CO,Et CO,Et

X=1, OTf
150 151 152

Schemat 50. Testowa reakcja katalityczna Stille’a.

Zaobserwowano niewielkg konwersje substratow dla reakcji katalizowanej 5% mol
kat. 149 Pd-NHC, ale pomimo mato satysfakcjonujacego wyniku, postanowilismy
otrzyma¢ finalny uktad katalityczny, liczac na wzrost aktywnosci na skutek dekoracji

ligandem powierzchni nanoczastek.

Majac na celu immobilizacje na powierzchni ztota kompleksu palladu,
przygotowano roztwor 3 nm nanoczastek w toluenie, pokrytych dodecyloaming. Reakcje
wymiany na ligand 149 Pd-NHC z jednoczesnym odbezpieczaniem atomu siarki,
prowadzono in situ. Po dwoch dniach mieszania, oczyszczeniu i ponownym zawieszeniu
nanoczastek w toluenie, wykonano pomiary spektrofotometryczne (wykres 11),

potwierdzajace wymiang ligandu na powierzchni ztota.
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0,6
= 149-Pd-NHC-Au
0,5

—o—149-Pd-NHC-Au_t=5minUV

Absorbancja

270 370 470 570 670 770 870
Dtugos¢ fali (nm)

Wykres 11. Pomiary spektrofotometryczne koloidu przed i po ekspozycji na promieniowanie UV

Immobilizowany kompleks 149 Pd-NHC zostal wykorzystany w reakcji Stille’a.
Niestety, po uptywie kilku godzin, zaobserwowano agregacje nanoczastek ztota oraz brak
postepu reakcji. Powodem zaistnialego faktu prawdopodobnie byl niewielki stopien
absorbcji ligandu na powierzchni ztota oraz niska aktywno$¢ kompleksu palladu.
Postanowilismy sprawdzi¢ wptyw podstawnikdéw na karbenie na aktywnos$¢ katalityczng
modelowych komplekséw. Okazato sig, ze wprowadzenie podstawnikéw izo-propylowych
(zamiast metylowych) w pierscien aromatyczny karbenu NHC powoduje znaczny wzrost

aktywnosci (Schemat 51).
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Schemat 51. Wyniki reakcji katalizy

P

~

S i p,

@@A“"& s ;)i F.:, UV/‘&

Rysunek 11. Odwracalna fotoizomeryzacja dwoch pochodnych azobenzenu, pokrywajacych rézne
nanoczastki ztota
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Poniewaz koncowym celem naszych badan miaty by¢ katalizatory wielofunkcyjne,
postanowili$my zsyntezowaé¢ dwa ligandy zawierajace 'Pr-NHC, rozniace sie sposobem
taczenia alifatycznego linkera z fotoprzetacznikiem. Zaktadalismy, ze fotoprzetacznik
Wigzany przez atom tlenu bedzie reagowac na $wiatlo z zakresu ultrafioletu. Natomiast
taczenie obu fragmentdw struktury ligandu przez atom azotu otwierato mozliwo$¢ regulacji
aktywnosci katalitycznej za pomoca $wiatta widzialnego. (Rysunek 11). 'l Schemat
syntezy pierwszego ligandu przedstawiono ponize;.

\N)l/\]}/
NH K,CO3, ACN H,N-CgH4-CH,OH
+ B N N NN wyd.= 60% NaOH, HClyq g
H,0/ EtOH
155 156 157 wyd.= 35%

.~
N f\ll’H}/\SAc

N\\/©/ ABN, CH3C(O)SH
- . N N3
wyd.= 30% KO/ N
OH 158

OH 159

N
PBrz;, DCM ° OH K,CO3, KI
Ny = -

_—
wyd.= 50% (©/ NN wyd.= 60%

Br 160 8 136B

S !

NN SAc

161
cf

Schemat 52. Synteza zmodyfikowanego strukturalnie ligandu NHC

W wyniku reakcji diazowania, otrzymano zwigzek 158, ktory postuzyl, jako
substrat w addycji wolnorodnikowej, a w kolejnym etapie do reakcji Appel’a, gdzie
otrzymano pochodna azobenzenu 160. Ostatecznie, w reakcji Williamson’a fragment 'Pr

NHC 136B potaczono z czes$cig azobenzenowa.
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Zgodnie z wstepnym zatozeniem, postanowiliSmy zsyntezowac na tym etapie drugi
ligand, roznigcy sie¢ jedynie laczeniem fotochromu z linkerem alifatycznym. Reakcje
pochodnej azobenzenu 144 (schemat 46) z karbenem 'Pr NHC 136B wykonano
analogicznie do poprzedniej (schemat 52).

OH/\ o)
SAc
SAc
N N /©/ /©/ H;\
°N N\\
N

ch03 Kl

wyd 30%
? E C g; /N_

136B 162

Koncowy ligand 162 zostal poddany probnemu procesowi transmetalacji (schemat
54). W celu potwierdzenia struktury kompleksu metalu, wykonano widma: *H NMR oraz
MS.

1. Agzo
2. ClAu- S(Me)2

DCM E

1. Ag,0 9 SAc

2. CIAu-S(Me),
DCM

___________________________________________________________________________

Schemat 54. Nieudana proba transmetalacji karbenu

75

http://rcin.org.pl

9 sAc



Niestety, wynik analizy nie potwierdzil utworzenia kompleksu metalu z syntonu

162. Podobnie jak wcze$niej, obserwowaliSmy zerwanie wigzania eterowego, ktore

stanowi polaczenie fotochromu z czescig katalityczng. Produkty rozpadu kompleksu,

zidentyfikowane za pomocg wynikéw analiz, to pochodna ligandu NHC 163 oraz 4-(11-

tioacetoksyundecanoksy)azobenzeno-4’-formaldehyd 164 (schemat 54). Okazalo sig, iz

fotochromowe,

izo-propylowe pochodne NHC s3 mniej stabilne, niz uprzednio

zsyntezowane mezytylowe analogi i tatwo hydrolizuja podczas reakcji transmetalacji.

Widmo *H NMR dla aldehydu 164 oraz substratu 162 znajduje si¢ ponizej (rysunek 12).

MS251_03.19.1.fid
2

MS268_0_2.1.fid
1

CHO-

O i

Az0-CH2-O-NHC

Q)

X

Nt

Brak sygnatu

T T T
0.5 10.0 9.5

Rysunek 12. Porownanie widm: (géra)- substrat transmetalacji 162, (dot)-produkt hydrolizy substratu

T
9.0

T
8.5

T
8.0

T
7.5

T
7.0

T T T T T
6.5 6.0 5.5 5.0 4.5
f1 (ppm)

T
4.0

T
3.5

T
3.0

T
2.5

T
2.0

T
1.5

T
1.0

T
0.5

Ze wzgledu na dekompozycje¢ ligandéw, postanowiliSmy po raz trzeci podjacé probe

otrzymania ligandu zawierajacego w swojej strukturze fotochrom oraz karben, aczkolwiek

zmieni¢ nieznacznie strategie syntetyczng. Pierwszym pomystem byta zmiana warunkow

prowadzenia reakcji. Drugg za$ idea, biorac pod uwagg stabg adsorpcje grupy tiooctanowej

na powierzchni zlota, bylo zatozenie innej grupy zabezpieczajacej na atom siarki.

Zmienilismy, wigc acetyl na ksantogenian oraz zaaplikowaliémy zmienione warunki

reakcji taczenia czgsci katalitycznej z fotoprzetacznikiem (Schemat 55).
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Schemat 55. Synteza zmodyfikowanej pochodnej azobenzenu

Synteze rozpoczeliSmy od otrzymania odpowiedniego, alifatycznego linkera
zakonczonego siarkg, ktorg wedlug zatozen zabezpieczono ksantogenianem. Opisana juz
wczesniej fotoprzeltgczalna pochodna 141, zostata sprzgzona w reakcji Williamson’a z
mesylowang pochodng undekanotiolu 167. Po reakcji Appel’a, nowo utworzony ligand 169
ze zmodyfikowanym tacznikiem, poshuzyt jako addukt w reakcji z ligandem NHC izo-
propylowym 136B.

\[ j N N
n o S —
O/\/\/\/\/\/\SJ\O/\
©
Cl
169 136B
K,CO3, Kl
®
EPan g Tl
wyd.= 45% Cl $ ] N 3
\ gy
170

oM,

Schemat 56. Synteza zmodyfikowanego ligandu NHC
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Produkt reakcji 170 (schemat 56), wykorzystano jako substrat w tworzeniu kompleksu

ztota w reakcji transmetalacji (schemat 57).

s 2\/ O// Sz\:o//
< A
N

e
3

0
n 1. Ag,;0, DCM
N
~N 2. ClAu- S(Me), _Au
Cl wyd.= 23% cl
170 17

Schemat 57. Reakcja transmetalacji ligandu 170

Majac na celu immobilizacje kompleksu ztota 171 na powierzchni tego samego
metalu, przygotowano roztwér 3 nm nanoczgstek w toluenie. Reakcje wymiany
dodecyloaminy na ligand 171 Au-NHC z jednoczesnym odbezpieczeniem atomu siarki,
prowadzono in situ. Po dwodch godzinach mieszania, oczyszczeniu i rozpuszczeniu

nanoczastek w deuterowanym dichlorometanie, wykonano probe Kkatalizy reakcji

cyklizaciji.
5% kat.
5% AgOTf : — ;
Ts—N NF — % » Ts-N
\/\\~/ CD2C|2

172

Schemat 58. Katalizowana reakcja cyklizacji

Niestety w badanych, dwoch probkach (Swiatto Vis oraz UV) zaobserwowano
szybka agregacje nanoczastek oraz brak zmian postgpu katalizowanej reakcji. Powodem
niepowodzenia byla przypuszczalnie wspomniana agregacja lub oddysocjowanie metalu z
karbenu ze wzgledu na obecnos¢ resztek reduktora w roztworze nanoczastek. Ze wzgledu
na powtarzajace si¢ liczne klopoty syntetyczne napotkane w trakcie realizacji tego projektu,

prace nad nim zostaly ostatecznie wstrzymane.
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5. Czes$¢ eksperymentalna

5.1. Informacje ogolne

Widma magnetycznego rezonansu jadrowego NMR zarejestrowano przy uzyciu
aparatu Bruker 400. Przesunig¢cia chemiczne wyrazono w czg¢éciach na milion (ppm) w
skali 6 w stosunku do tetrametylosilanu. Deuterowane rozpuszczalniki zakupiono w firmie
Armar Chemicals, kwarcowe kuwety w Hellma Analytics, a siatki TEM w TedPella. Do
opisu multipletowosci sygnatow widm *H NMR uzyto nastgpujacych skrotow: s-singlet, d-
dublet, t-triplet, q - kwartet, dd-dublet dubletow, dt-dublet tripletow, m-multiplet. Widma
spektrometrii masowej wysokiej rozdzielczosci (HR MS) wykonano na spektrometrze
Maldi SYNAPT G2-S HDMS (Waters), wykorzystujacego technike elektrorozpylania
(ESI).

Widma UV-Vis wykonano na aparacie Evolution 220 firmy Thermo Scientific.
Obrazy TEM byly rejestrowane za posrednictwem FEI TECNAI 1 analizowane w
programie ImagelJ. Pomiary DLS zostaty wykonane na aparacie Malvern Zetasizer NANO.
Dane zostaty przetworzone przy uzyciu oprogramowania MestReNova i Origin. Symulacje
geometrii molekularnej przeprowadzono metoda MM2 przy uzyciu oprogramowania
Chem3D z pakietu ChemBioDraw Ultra 13.0. Modele 3D zostaty zbudowane przy uzyciu

oprogramowania Blender.

Do badania postgpu reakcji stosowano ptytki chromatograficzne Kiesegel 60/F254
(0.2 mm) firmy Merck (No. 60738) na podtozu aluminiowym. Produkty wizualizowano w
swietle UV (254 nm) lub wywolywano stosujac roztwor nadmanganianu potasu.
Preparatywng chromatografi¢ wykonano na kolumnach otwartych metoda grawitacyjng lub
metoda ,,flash”, wypetnionych zelem krzemionkowym Kiesegel 60, 230-400 mesh (Merck
No. 60738). Rozpuszczalniki stosowane w procedurach oczyszczano i suszono wedhug
ogblnie przyjetych metod. BY Reagenty dostepne handlowo (Sigma-Aldrich, Alfa Aesar, TCI,
Fluorochem) stosowano bez oczyszczania. Do suszenia fazy organicznej po ekstrakcji

stosowano bezwodny siarczan (V1) magnezu.
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5.2. Synteza pochodnych L- Proliny
Synteza (S) -N-tert-butyloksykarbonylo-pirolidyno-2-kwasu karboksylowego 93

Reakcje przeprowadzono zgodnie z procedura literaturowa. % Do mieszaniny
dostepnej handlowo L-Proliny (2.0 g, 17.4 mmol) i wodnego roztworu wodoroweglanu
sodu (25 ml, 0.7 mol/l), wkroplono roztwor bezwodnika tert-butoksykarbonylowego (4 ml,
19 mmol, 1.1 equiv.) w 9 ml tetrahydrofuranu, w temperaturze 0 °C. MieSzaning ogrzano
do temperatury pokojowej, po czym mieszano przez 19 h. Produkt odparowano pod
Zmniejszonym ci$nieniem, a nast¢pnie zakwaszono kwasem solnym do pH= 8. Faze¢ wodna
trzykrotnie ekstrahowano octanem etylu (3x40 ml). Potaczone fazy organiczne wysuszono

1 zatezono pod zmniejszonym ci$nieniem.

93. Wydajnos¢: 3.62 g, 99%; olej. Dane spektralne produktu zgodne z
COOH
N (S)

literaturowymi. 851 TH NMR (400 MHz, Chloroform-d) 6= 9.14 (s, 1H),
Boc 4.33-4.22 (m, 1H), 3.55-3.32 (m, 2H), 2.25 (s, 1H), 2.05-1.89 (M, 3H),

C1oH17NO4 _
e e 1.45-1.40 (m, 9H)

Synteza (S) -N-tert-butyloksykarbonylo-prolinolu 94

Reakcje przeprowadzono zgodnie z procedura literaturowa. ¥ Do roztworu N-
Boc-(S)- Proliny 93 (1.26 g, 5.84 mmol) w tetrahydrofuranie (10 ml), w atmosferze argonu
i po schtodzeniu mieszaniny do 0 °C, dodano kompleks wodorek sodu- tetrahydrofuran (14
ml, 1 M) i mieszano kolejne 2h w tej temperaturze, a nastepnie 24h w pokojowej. Po tym
Czasie, mieszaning reakcyjng wylano do 20 ml wody i 3-krotnie ekstrahowano octanem
etylu (3x40 ml). Nastgpnie wydzielong faze organiczng i przemywano kolejno: solanka
(20ml), nasyconym roztworem wodoroweglanu sodu (20ml) oraz (2x20 ml) woda, po czym
odparowano pod zmniejszonym cis$nieniem. Surowy produkt 0Czyszczano za pomoca
chromatografii kolumnowej (Hexan/EtOACc/EtOH, 88/6/6).

OA 94. Wydajno$¢: 1.17 g, 81%; olej. Dane spektralne produktu zgodne z
OH

N1 literaturowymi. € IH NMR (400 MHz, Chloroform-d) 8= 3.94 (s, 1H),
Boc 3.66-3.59 (M, 2H), 3.47-3.42 (m, 1H), 3.33-3.29 (m, 1H), 2.04-1.95 (m,
C1oH19NO3

201,2628 1H), 1.84-1.73 (m, 2H), 1.57-1.42 (m, 11H)
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Synteza estru metylowego (2S, 4R) -N-Boc-4-hydroksyproliny 103

Reakcje przeprowadzono zgodnie z procedurg literaturowa. 871 Roztwoér dostepnej
handlowo trans- L- hydroksyproliny (1.0 g, 7.62 mmol) rozpuszczono w 7.5 ml MeOH i
ochtodzono do T= 0 °C. Nastepnie wkroplono roztwor chlorku tionylu (800 ul, 11 mmol,
1.5 eq), po czym mieszaning reakcyjng mieszano 15 h w temperaturze pokojowej. Po tym
czasie, odparowano rozpuszczalnik i surowy produkt rozpuszczono w 10 ml ACN.
Mieszaning reakcyjng ponownie ochtodzono do 0 °C i wkroplono do niej tri-etyloamine
(3.2 ml, 23 mmol, 3.0 eq) i bezwodnik tert-butoksykarbonylowy (1.92 ml, 8.4 mmol, 1.1
eq). Powstala zawiesing mieszano przez noc, po czym wylano do 30 ml dichlorometanu i
ekstrahowano przemywajac (2x20 ml) 2% roztworem kwasu cytrynowego. Fazg

organicznag wysuszono nad MgSO4 i zat¢zono pod zmniejszonym ci§nieniem.

HO 103. Wydajnos¢: 1.31 g, 71%; olej. Dane spektralne produktu zgodne
), 0
= z literaturowymi. 1 IH NMR (400 MHz, Chloroform-d)
OMe
N (s) (mieszanina rotamerow) 6= 4.51-4.34 (m, 2H), 3.72 (s, 3H), 3.68-
Boc
C.1HiNO: 3.39 (m, 2H), 2.34-2.01 (m, 2H), 1.99 (s, 1H), 1.48-1.35 (m, 9H).
2452723

Synteza estru metylowego (2S, 4R) -N-Boc- 4-trifluro-metylosulfonyloksyproliny 104

Do roztworu estru metylowego trans- N-Boc-4-hydroksyproliny 103 (700 mg, 2.85
mmol) w 20 ml suchego dichlorometanu, wkroplono pirydyne (260 pL, 3.14 mmol, 1.1 eq)
dla T=-10°C. Po 5 min, dodano bezwodnik tri-fluorooctowy (530 pL, 3.14 mmol, 1.1 eq) i
mieszano 2.5 h w tej temperaturze, a nastgpnie 1.5 h w pokojowej. Po tym czasie,
odparowano rozpuszczalnik i surowy produkt rozpuszczono w eterze dietylowym w celu
wytracenia triflanu pirydyny. Po wusunigciu soli, surowy produkt zat¢zono pod

zmniejszonym ci$nieniem oraz uzyto w kolejnym etapie bez oczyszczania.

104. Wydajnos¢: 690 mg, 64%; zotty olej. Dane spektralne produktu

zgodne z literaturowymi. 8 'H NMR (400 MHz, Chloroform-d) &=
OMe

NG 5.50-5.40 (m, 1H), 4.60-4.32 (m, 1H), 4.03-3.65 (m, 5H), 2.75-2.52

B'OC
CiHigFNO,s | (M, 1H), 2.40-2.25 (m, 1H), 1.51-1.34 (m, 9H)
377,0756
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Synteza 4-(undek-10-enyloksy)nitrobenzenu 95

Mieszaning dostgpnego handlowo p-nitrofenolu (5 g, 36 mmol) i weglanu potasu
(14.9 g, 108 mmol, 3 equiv.) rozpuszczono w 80 ml dimetyloformamidu. Potem,
wkroplono 11-bromo-undek-1-en (12 mL, 54 mmol, 1.5 eq.) i cato$¢ ogrzewano przez 24h
w 140°C. Roztwor doprowadzono do temperatury pokojowej, przesaczono oraz zatezono
pod zmniejszonym ci$nieniem. Pozostato$¢ rozpuszczono w eterze dietylowym (150 ml),
przemyto woda (2 x 150 mL), solankg (150ml) oraz osuszono bezwodnym siarczanem
magnezu (Il). Zawiesing przesgczono, po czym odparowano pod zmniejszonym
ci$nieniem. Surowy produkt oczyszczono przy pomocy chromatografii kolumnowej na

zelu krzemionkowym (EtOAc/hexan, 1/4).

95. Wydajnos¢: 8.35 g, 80%; brazowe ciato state. Dane

OZN\©\ spektralne produktu zgodne z literaturowymi. 1 *H NMR
O/\H/g\ (400 MHz, Chloroform-d): 6= 8.25-8.13 (m, 2H), 6.99-6.88
Cy7Hp5NO; (m, 2H), 5.86-5.74 (m, 1H), 5.06-4.87 (m, 2H), 4.04 (t, J =

291,18 6.6 Hz, 2H), 2.10-1.96 (m, 2H), 1.90-1.74 (m, 2H), 1.52-1.05

(m, 14H).
Synteza 4-(undek-10-enyloksy)aniliny 96

Do roztworu zwigzku 95 (8.34 g, 28.6 mmol) w 60 ml etanolu, dodano dihydrat
chlorku cyny (1) (26 g, 114 mmol, 4 eq.) i mieszano przez 27 h w temperaturze wrzenia
rozpuszczalnika. Po tym czasie, mieszaning wylano do wody (150 ml), zalkalizowano
wodorotlenkiem potasu (13 g) i ekstrahowano dichlorometanem (3 x 150 mL). Potgczone
fazy organiczne osuszono bezwodnym siarczanem magnezu (11). Zawiesing przesaczono,
po czym odparowano pod zmniejszonym cisnieniem. Surowy produkt oczyszczono przy

pomocy chromatografii kolumnowej na zelu krzemionkowym (EtOAc/heksan, 2/3).

HoN 96. Wydajnos¢: 5.35 g, 72%; brazowe ciato state. Dane
\©\O/\H/9\ spektralne produktu zgodne z literaturowymi. 9 'H NMR
CHNO (400 MHz, Chloroform-d): 8= 6.76-6.68 (m, 2H), 6.68-6.55
261.21 (m, 2H), 5.87-5.70 (m, 1H), 5.04-4.89 (m, 2H), 3.87 (t, J =

6.6 Hz, 2H), 3.39 (s, 2H), 2.10-1.90 (m, 2H), 1.79-1.63 (m, 2H), 1.48-1.05 (m, 14H).
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Synteza 4-(undek-10-enyloksy) -4’-hydroksyazobenzenu 98

Roztwor azotynu sodu (1.3M, 15 mL) powoli wkroplono do mieszaniny 4-(undek-
10-enyloksy) aniliny 96 (5.1 g, 19.5 mmol) i 38 ml 1 M kwasu solnego, zawieszonych w 8
ml acetonu w zakresie temperaturowym 0-5°C. Do schtodzonej mieszaniny reagentow
nastepnie wkroplono fenol (1.84 g, 19.5 mmol), rozpuszczony w 16 mL 3.9M wodnego
roztworu wodorotlenku sodu. Cato$¢ mieszano w temperaturze pokojowej przez 4h, po
czym zakwaszono za pomocg 1M roztworu kwasu solnego do pH = 4. Wytragcony osad

oczyszczano na kolumnie chromatograficznej w uktadzie (EtOAc /Heksan, 1/4).

o 98. Wydajnos¢: 5.44 g, 76%; pomaranczowe
N .
\©\ - ciato state. Dane spektralne produktu zgodne
N \©\O/\H/\ . -

9 z literaturowymi. H NMR (400 MHz,

02%2%02502 Chloroform-d): 6= 7.90-7.76 (m, 4H), 7.03-

: 6.87 (M, 4H), 5.82 (ddt, J = 16.9, 10.2, 6.7

Hz, 1H), 5.28 (s, 1H), 5.05-4.89 (m, 2H), 4.03 (t, J = 6.6 Hz, 2H), 2.10-1.99 (m, 2H), 1.87-
1.75 (m, 2H), 1.54-1.26 (m, 14H).

Synteza 4-(11-tioacetoksyundekanoksy) -4’-hydroksyazobenzenu 99

Mieszaning 4-(undek-10-enyloksy) -4’-hydroksyazobenzenu 98 (1.0 g, 2.73 mmol)
i AIBN-u (135 mg, 0.82 mmol, 0.33 eq), znajdujaca si¢ w atmosferze argonu, rozpuszczono
w suchym toluenie (20 ml) i mieszano w temperaturze 90°C przez 1h. Po tym czasie,
wkroplono kwas tiooctowy (830 ul, 10.92 mmol, 4 eq) i catos¢ mieszano przez kolejne 24h.
W kolejnym etapie, mieszaning reakcyjng wylano do 50 ml toluenu oraz 100 ml wodnego,
nasyconego roztworu wodoroweglanu sodu i ekstrahowano przemywajac (2x50 ml) woda.
Faze organiczng wysuszono nad MgSQO41i zatezono pod zmniejszonym ci$nieniem. Surowy
produkt oczyszczono przy pomocy chromatografii kolumnowej na zelu krzemionkowym
(EtOAc/heksan, 1/4).

99. Wydajnos¢: 0.5 g, 50%; pomaranczowe
HO\©\N¢N\©\ cialo state; *H NMR (400 MHz, Chloroform-
O/\H/Q\SAC d): 6= 7.90-7.78 (m, 4H), 7.03-6.88 (m, 4H),

C254H23,szsoss 4.03 (t, J = 6.6 Hz, 2H), 2.91-2.82 (m, 2H),
2.32(s,3H),1.87-1.75 (m, 2H), 1.61-1.52 (m,

2H), 1.52-1.41 (m, 2H), 1.41-1.22 (m, 14H). **C NMR (100 MHz, Chloroform-d):
0= 196.3, 161.2, 158.0, 147.2, 146.9, 124.5, 124.3, 115.8, 114.7, 68.3, 39.4, 30.6, 29.5,
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29.5, 29.5, 29.4, 29.3, 29.2, 29.2, 29.1, 28.8, 26.0. HRMS (ESI): m/z: obliczono dla:
CosH3aN203SNa: 465.2188 (M + Na*); zmierzono: 465.2188.

Synteza 4-(11-tioacetoksyundekanoksy)-4’-[N- Boc-4-prolinolo]hydroksyazobenzenu
100

Do roztworu trifenylofosfiny (136 mg, 0.52 mmol, 1.5 eq) w acetonitrylu (4 ml) w
-20°C wkroplono di-etyloazodikarboksylan (80 ul, 0.52 mmol, 1.5 eq). Roztwor mieszano
przez 15 min, po czym wkroplono kolejno roztwér pochodnej hydroksyazobenzenu 99 (150
mg, 0.34 mmol, 1 eq) w tetrahydrofuranie (2.5 ml) oraz (S)-N-tert-butyloksykarbonylo-
prolinolu 94 (100 mg, 0.52 mmol, 1.5 eq). Mieszaning doprowadzono do temperatury
pokojowej i pozostawiono na 72 h. Rozpuszczalnik odparowano pod zmniejszonym
ci$nieniem, po czym surowy produkt oczyszczono za pomocg chromatografii kolumnowej

na zelu krzemionkowym w uktadzie (EtOAc/heksan, 1/4).

100. Wydajnosé: 15%, 15 mg,
0}
Q‘%/ \©\ N czerwone ciato state; 'H NMR (400
| N O/\f/TSAC
Boc 10 MHz, Chloroform-d): 6= 7.86-7.81
0356st1 '\;3058 (m, 4H), 7.03-6.87 (m, 4H), 4.27-4.10
5,35

(m, 2H), 4.02 (t, J = 6.6 Hz, 2H), 2.86
(t, J=7.4 Hz, 2H), 3.94-3.90 (m, 1H), 3.48-3.30 (m, 2H), 2.64-2.40 (m, 2H), 2.32 (s, 3H),

1.84-1.77 (m, 2H), 1.60-1.52 (m, 2H), 1.49-1.26 (m, 25H).

Synteza 4-(11-tioacetoksyundekanoksy) -4’-[N-Boc-4- prolinoksy metyloestru]-
hydroksyazobenzenu 105

Prekursor 100 (540 mg, 1.22 mmol) i weglan potasu (505 mg, 3.66 mmol, 3 eq)
rozpuszczono w 20 ml suchego acetonitrylu. Nastgpnie, ester metylowy (S) - N-Boc- 4-
trifluro-metylosulfonyloksyproliny 104 (690 mg, 183 mmol) wkroplono do mieszaniny
reagentow. Czas ogrzewania w temperaturze wrzenia rozpuszczalnika wyniost 15h. Po
odsaczeniu nieorganicznej soli, klarowny roztwor zatgzono pod zmniejszonym cisnieniem

I oczyszczano na kolumnie chromatograficznej (EtOAc/heksan, 1/4).
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105. Wydajnos¢: 75%, 615 mg,

poﬁ N @ 26Mte ciato state; TH NMR (400
N SAc
Moo o/\Hm MHz, Chloroform-d): 6 = 7.91-
Ca6H51N307S 7.77 (m, 4H), 7.02-6.84 (m, 4H),
009,54 5.02-4.93 (m, 1H), 4.60-4.38 (m,
1H), 4.03 (t, J = 6.6 Hz, 2H), 3.94-3.66 (m, 5H), 2.86 (t, J = 7.4 Hz, 2H), 2.64-2.40 (m,
2H), 2.32 (s, 3H), 1.87-1.75 (m, 2H), 1.62-1.51 (m, 2H), 1.51-1.23 (m, 25H). 3C NMR
(100 MHz, Chloroform-d): (mieszanina rotamerow) 6 =196.0, 161.3, 158.7, 158.5, 147.5,
146.9, 124.4, 124.4, 124.4, 124.3, 115.6, 114.7, 80.5, 77.2, 75.7, 74.7, 68.3, 58.0, 57.7,
57.5,52.2,52.1, 51.7, 36.6, 36.3, 35.4, 30.6, 29.5, 29.4, 29.4, 29.3, 29.2, 29.1, 29.1, 28.8,
28.4,28.3, 28.3, 28.2, 26.0. HRMS (ESI): m/z: obliczono dla: C3sHs1N307SNa: 692.3343
(M + Nat); zmierzono: 692.3345.
Synteza 4-(11-merkaptoundekanoksy)-4’-(4-prolinoksy)hydroksyazobenzenu 106

Boc.

Prekursor 105 (50 mg, 0.075 mmol) przeniesiono do kolby typu Schlenk, w
atmosferze argonu i rozpuszczono w 3 ml suchego tetrahydrofuranu. Nast¢pnie, 12M
roztwor kwasu solnego (185 pL, 6.012 mmol) wkroplono do mieszaniny reakcyjnej i w
atmosferze argonu, ogrzewano w temperaturze wrzenia rozpuszczalnika pod chtodnicg
zwrotng przez 22h. Po osiagnieciu przez uklad temperatury pokojowej, wytragcono surowy
produkt za posrednictwem eteru dietylowego. Po odsgczeniu, osad ponownie przemyto

eterem 1 wysuszono na pompie prozniowe;.

106. Wydajnos¢: 71%, 27 mg,

HN O\©\ N zotte ciato state; *H NMR (400
Q N \Qo SH | MHz, DMSO-de): 5= 7.88-7.72
"0 CosHsoN304S " (m, 4H), 7.09-7.02 (M, 4H), 5.30-
513,27 5.22 (m, 1H), 4.61-4.47 (m, 1H),
4.03 (t, J = 6.6 Hz, 2H), 3.75-3.50 (m, 2H), 2.64 (t, J = 7.2 Hz, 2H), 2.43-2.39 (m, 2H),
1.70 (p, J = 7.2 Hz, 2H), 1.57 (p, J = 7.2 Hz, 2H), 1.43-1.15 (m, 16H). *C NMR (100 MHz,
Chloroform-d): 8= 170.7, 170.1, 161.6, 158.4, 147.2, 146.5, 124.7, 124.6, 116.6, 116.5,
115.4, 75.7, 68.4, 58.2, 51.1, 38.4, 34.9, 29.4, 29.3, 29.3, 29.2, 29.0, 29.0, 28.9, 28.1, 25.9.
HRMS (ESI): m/z: obliczono dla: CgH3gN304S: 514.2729 (M + H* ); zmierzono:
514.2740.
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5.3. Synteza pochodnych glikolu polietylenowego
Synteza 1,11-di-O-metanosulfonylo-3,6,9-trioksaundekano-1,11-diolu 107
Trietyloaming (11.2 g, 110 mmol, 2.2 eq.) w suchym tetrahydrofuranie (10 ml)

wkroplono w T= 0°C do mieszaniny dostepnego handlowo glikolu tetra-etylenowego (9.7
g, 50 mmol) i chlorku mesylu (12.6 g, 110 mmol, 2.2 eq.), rozpuszczonych w tym samym
rozpuszczalniku (50 ml). Po 30 min. mieszania w tazni wodnej, uktad doprowadzono do
temperatury pokojowej i mieszano przez noc. Po odparowaniu rozpuszczalnika pod
zmniejszonym cisnieniem, mieszaning reakcyjng rozpuszczono w dichlorometanie i
ekstrahowano faze¢ organiczng kolejno: woda (100 ml), wodnym roztworem kwasu solnego
(100 ml, 1 M) i nasyconym roztworem wodoroweglanu sodu (3 x 100 ml). Potagczone fazy
organiczne wysuszono, odparowano pod zmniejszonym ci$nieniem i oczyszczano na

kolumnie chromatograficznej w uktadzie (MeOH/DCM, 1/19).

107. Wydajnos¢: 30%, 5.25 g, brazowy
o] i
NLO O g OH olej. Dane spektralne produktu zgodne z
o litera-turowymi. 21 'H NMR (400 MHz,
CgH2007S
272,09 Chloroform-d): 6= 4.34-4.30 (m, 2H),

3.74-3.70 (m, 2H), 3.68-3.64 (m, 10H), 3.24 (t, J = 5.2 Hz, 2H), 2.98 (s, 3H).
Synteza 1-hydroksy(4'-nitrofenoksy)- 3, 6, 9 -trioksaundekanu 108

Mieszaning dostgpnego handlowo p-nitrofenolu (9.32 g, 67 mmol, 2 eq) i weglanu
potasu (9.26g, 67 mmol, 2 equiv.), rozpuszczono w 100 ml dimetyloformamidu. Nastepnie,
dodano zwigzek 107 (10.55g, 33.5 mmol) i catos¢ ogrzewano przez 62h w 100 °C. Roztwor
doprowadzono do temperatury pokojowej, przesaczono w celu usuniecia soli
nieorganicznej oraz odparowano pod zmniejszonym ci$nieniem. Surowy produkt

oczyszczano na kolumnie chromatograficznej w uktadzie: (EtOAc/Heksan, 1/1).

5 5 oH 108. Wydajnos¢: 27%, 2.5 g, zblty
~ O TN TN TN .
@ 0 o olej. Dane spektralne produktu
C14H24NO7 zgodne z literaturowymi. [©31 H

O,N 315,13
NMR (400 MHz, Chloroform-d): 6=
8.18 (d, J = 10.3 Hz, 2H), 6.97 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 4.21 (t, J = 10.1 Hz, 2H), 3.88 (d, J =

12.4 Hz, 2H), 3.72-3.59 (m, 12H), 2.91 (s, 1H).
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Synteza 1-hydroksy-(4'-aminofenoksy)- 3, 6, 9-trioksaundekanu 109

Do roztworu zwiagzku 108 (2.5 g, 9.18 mmol) w 20 ml etanolu, dodano dihydrat
chlorku cyny (1) (8.3 g, 37 mmol, 4 eq.) i mieszano przez 23 h w temperaturze wrzenia
rozpuszczalnika. Po tym czasie, mieszaning wylano do wody (50 ml), zalkalizowano
wodorotlenkiem potasu (4 g) i ekstrahowano dichlorometanem (3 x 50 mL). Potgczone fazy
organiczne osuszono bezwodnym siarczanem magnezu (ll). Zawiesing przesaczono, po
czym odparowano pod zmniejszonym cisnieniem. Surowy produkt oczyszczono przy

pomocy chromatografii kolumnowej na zelu krzemionkowym (EtOAc/MeOH, 9/1).

o o oH 109. Wydajnos¢: 58%, 1.5 g,
o g ‘
brazowe ciato state. Dane spektralne
C14H23NOs5 roduktu zgodne z literaturowymi.

H,N 285,16 P J w
941 IH NMR (400 MHz, Chloroform-
d): 8= 6.77-6.73 (M, 2H), 6.6-6.60 (M, 2H), 5.29 (s, 2H), 4.07-4.03 (M, 2H), 3.81 (dd, J =

5.5, 4.3 Hz, 2H), 3.73 — 3.66 (m, 10H), 3.62 — 3.58 (m, 2H), 2.93 (s, 1H).

Synteza 1-hydroksy(4'-hydroksyazobenzeno) -3, 6, 9-trioksaundekanu 110

Roztwor azotynu sodu (1.3M, 2.5 mL) powoli wkroplono do mieszaniny 1-
hydroksy-(4'-aminofenoksy) -3,6,9-trioksaundekanu 109 (0.8 g, 28 mmol) i 5 ml 1 M
kwasu solnego, zawieszonych w 3 ml acetonu w zakresie temperaturowym 0-5°C. Do
schtodzonej mieszaniny reagentow nastgpnie wkroplono fenol (0.26 g, 2.8 mmol),
rozpuszczony w 8 mL 3.9M wodnego roztworu wodorotlenku sodu. Cato$¢ mieszano w
temperaturze pokojowej przez 3h, po czym zakwaszono za pomocg 1M roztworu kwasu
solnego do pH = 4. Wytracony osad oczyszczano na kolumnie chromatograficznej w

uktadzie (EtOAc /heksan, 19/1).

110. Wydajnos¢: 55%,
HO—( )N o o OH :
“N_Q/ N~ T T TN 650 mg, pomaranczowe
cialo state. 'H NMR
C20H26N206
390,18 (400 MHz, Chloroform-
d): 6=7.83-7.77 (m, 4H), 6.98-6.91 (m, 4H), 5.77 (s, 1H), 4.29-4.05 (m, 2H), 3.89-3.83 (m,
2H), 3.77-3.67 (m, 11H), 3.62-3.59 (m, 2H).
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Synteza 4 -(3, 6, 9-trioksaundecano)- 4’-[N -Boc-prolinoksy- metyloestru]-hydroksy-

azobenzenu 111

Prekursor 110 (510 mg, 1.3 mmol) i weglan potasu (0.54 g, 3.9 mmol, 3 eq)
rozpuszczono w 25 ml suchego acetonitrylu. Nastepnie, ester metylowy (S)- N -Boc- 4-
trifluro-metylosulfonyloksyproliny 104 (0.85 g, 225 mmol, 1.7 eq) wkroplono do
mieszaniny reagentéw. Czas ogrzewania w temperaturze wrzenia rozpuszczalnika wyniost
65h. Po odsaczeniu nieorganicznej soli, klarowny roztwor zatezono pod zmniejszonym

ci$nieniem i oczyszczano na kolumnie chromatograficznej (MeOH/DCM, 1/19).

111. Wydajnos¢:

17%, 0,142 g,

7z60lte cialo stafle.
1

C31H43N301g H NMR

617,2948 (400MHz, Chlo-

4< >—N
o \\NAQ/O\/\ o0~ O g OH
N

-

Boc
CO,Me

roform-d): 5= 7.87-7.83 (m, 4H), 7.02-6.88 (m, 4H), 5.62 (s, 1H), 4.70-4.63 (m, 2H), 4.47-
4.33 (M, 1H) 4.26- 4.22 (m, 1H) 4.17 (t, J = 8 Hz, 2H), 3.90-3.86 (M, 2H), 3.77-3.66 (m,
15H), 3.62-3.57 (M, 2H), 1.25 (M, 9H).

Synteza 4- (3, 6, 9-trioksa-11-mesyloundekanolo)-4’-[N-Boc-4- prolinoksymetylo-
estrulhydroksyazobenzenu

Zwigzek 111 (0.23 mmol, 140 mg) oraz trietyloaming (53 ul, 0.38 mmol,1.5 eq)
rozpuszczono w suchym dichlorometanie (5 ml) w atmosferze gazu obojetnego. Po
schlodzeniu mieszaniny reakcyjnej do T= 0°C, wkroplono chlorek mesylu (20 ul, 0.25
mmol, 1.1 eq) i mieszano przez 3h w tej temperaturze. Po tym czasie, mieszaning reakcyjng
ehstrahowano wodoroweglanem sodu (3x10 ml). Fazy organiczne potgczono i zatezono
pod zmniejszonym ci$nieniem. Surowy produkt, bez oczyszczania uzyto w kolejnym etapie

syntezy.

Boc/NQ

(@]
Eo,Me C3oHysN30158

695,27
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Synteza 4-(3, 6, 9-trioksa-11-tioacetyloundekanolo)-4’-[N -Boc- 4- prolinoksy metylo-

estrulhydroksyazobenzenu 113

Do roztworu zwigzku 112 (0.23 mmol, 0.14 g) rozpuszczonego w 5 ml acetonu,
wsypano octan potasu (0.137 g, 0.28 mmol, 1.2 eq) w kilku porcjach i mieszaning reakcyjng
doprowadzono do temperatury wrzenia. Po 24 godzinach mieszania, zaobserwowano na
ptytce TLC catkowity zanik substratu. Po ochtodzeniu mieszaniny reakcyjnej, odsaczono

sol kwasu tiooctowego 1 przesgcz odparowano. Surowy produkt oczyszczano na kolumnie

chromatograficznej w uktadzie (DCM:MeOH 49:1).

113. Wydajnos¢:

. .
fO@N\NQO\/\:/\/O\/\:NSAc 33%, 45 mg, biale
N

cialo state. H

Boc

Eo,Me ngj;fgggéos NMR  (400MHz,

Chloroform-d): 6=
7.89-7.85 (m, 4H), 7.04-6.89 (m, 4H), 5.02-4.92 (m, 1H), 4.59-4.45 (m, 1H) 4.23 (t, J =4
Hz, 2H), 3.90-3.86 (m, 2H), 3.84-3.60 (m, 17H), 3.10 (t, J = 8 Hz, 2H), 2.31 (s, 3H), 1.25
(m, 9H). C NMR (100 MHz, Chloroform-d): 6= 195.4, 160.1, 158.8, 158.6, 147.5, 147.1,
124.4,124.4,124.3,115.7, 115.6, 114.8, 80.5, 70.9, 70.7, 70.7, 70.6, 70.3, 69.8, 69.7, 69.6,
31.9, 31.4, 30.3, 29.7, 29.6, 29.3, 28.8, 28.8, 28.4, 28.4, 28.3, 28.2. LRMS (ESI): m/z:
obliczono dla: C3sHsN3010SNa: 698.28 (M + Na*); zmierzono: 698.27.

Synteza 1- mesylo-11- O-tritylo-3, 6,9 -trioksaundekano-1,11-diolu 115

Do dostgpnego handlowo glikolu tetra-etylenowego (65 mmol, 12.9 g),
rozpuszczonego w 30 ml pirydyny, wkroplono chlorek tritylu (72.5 mmol, 20g) w 0 °C. Po
godzinie, usunigto tazni¢ chtodzaca i prowadzono reakcje przez 4 godziny w temperaturze
pokojowej. Po tym czasie, powoli wkroplono chlorek mesylu (97.4 mmol, 8 ml) i
kontynuowano mieszanie przez noc, w tych samych warunkach. W celu zakonczenia
reakcji, mieszaning reakcyjng wylano do 200 ml octanu etylu i przemywano kolejno woda
(2x75 ml), 12M HCI (2x75 ml) i wodnym roztworem wodoroweglanu sodu (2x75 ml).
Potaczone fazy organiczne wysuszono i zatgzono pod zmniejszonym ci$nieniem. SUrowy

produkt oczyszczano na kolumnie chromatograficznej w samym Et.0.
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115. Wydajnosé: 12%, 4.2 g, zotty olej. Dane
spektralne produktu zgodne z literaturowymi.
%51 14 NMR (400 MHz, Chloroform-d): 6=
7.50 — 7.42 (m, 6H), 7.34 — 7.18 (m, 9H), 4.36
—4.29 (m, 2H), 3.76-3.73 (m, 2H), 3.70 — 3.62
(m, 10H), 3.24 (t, J = 5.2 Hz, 2H), 2.98 (s, 3H).

O/P?/O\/\O/\/O\/\OMS
Ph)<Ph

CogH3407S
514,6330

Synteza 1-O-tritylo-11-tioacetylo-3, 6, 9-trioksaundekanolu 116

Do syntonu 115 (4.76 mmol, 2.45 g), rozpuszczonego w 30 ml butanonu, dodano
tiooctan potasu (9.52 mmol, 1.09 g) i mieszano przez 3 godziny w temperaturze wrzenia.
Po doprowadzeniu mieszaniny do temperatury pokojowej, powstalg s6l odsaczono, a
przesacz odparowano pod zmniejszonym ci$nieniem. Surowy produkt oczyszczano na

kolumnie chromatograficznej w uktadzie (EtOAc/ Et.0, 1/2).

116. Wydajnos¢: 84%, 2.35 g, zotty olej. Dane

0 OO gac | spektralne produktu zgodne z literaturowymi.

Ph
Ph)<Ph

Co9H3405S
494,65

%51 14 NMR (400 MHz, Chloroform-d): 8=
7.50 — 7.40 (m, 6H), 7.32 — 7.18 (m, 9H), 3.71
—3.54 (m, 12H), 3.24 (t, J = 5.2 Hz, 2H), 3.07

(t, J=6.4 Hz, 2H), 2.31 (s, 3H).
Synteza 11-tioacetylo-3, 6, 9-trioksaundekanolu 117

Mieszaning zwigzku 116 (0.7 mmol, 350 mg) i lodowatego kwasu octowego (5 ml)
ogrzewano w temperaturze réwnej 50 ‘C przez 2 godziny. Po tym czasie, wylano jg do
mieszaniny zawierajacej 5 ml toluenu i takiej samej objetosci wody. Wyekstrahowang faze

organiczng, WYysuszono i zat¢zono pod zmniejszonym cisnieniem. Surowy produkt

oczyszczano na kolumnie chromatograficznej w EtOAC.

C1oH2005S
252,32

117. Wydajnos¢: 46%, 83 mg, z6tty olej. Dane
spektralne produktu zgodne z literaturowymi.
51 14 NMR (400 MHz, Chloroform-d): &=
4.25 — 4.16 (m, 2H), 3.73 — 3.53 (m, 12H),

3.07 (t, J = 6.5 Hz, 2H), 2.31 (s, 3H), 2.05 (s, 1H).
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Synteza 11-merkapto-3, 6, 9-trioksaundekanolu 118, PEG

Prekursor 117 (0.1 mmol, 25 mg) w atmosferze argonu, rozpuszczono w 1.25 M
roztworze HCI w metanolu i mieszano w refluksie przez 18 godzin. Po tym czasie,
mieszaning reakcyjng doprowadzono do temperatury pokojowej i odparowano pod
zmniejszonym cis$nieniem. Surowy produkt, bez oczyszczania wysuszono na pompie

prézniowe;.

118. Wydajnosé: 50%, 20 mg, zotty olej. Dane
o] o]
HO™ "0 8sH | gpektralne produktu zgodne 7 literaturowymi.
CgH1504S [%€1 14 NMR (400 MHz, Chloroform-d): 6=

210,29 3.89 - 3.56 (m, 14H), 2.70 (dt, = 8.2, 6.4 Hz,

2H), 2.08 (s, 1H), 1.61 (t, J = 8.2 Hz, 1H).
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5.4. Synteza i funkcjonalizacja nanoczastek ztota

HAUCIs-3H20 (20 mg, 50 umol), w obecnosci dodecyloaminy (180 mg),
rozpuszczono w 5 ml 0.IM roztworu (DDAB) w toluenie, ktory zredukowano
borowodorkiem tetrabutyloamoniowym (50 mg rozp. w 2 ml 0.1M DDAB), wkraplajac
,ha raz” cato$¢ reduktora i mieszano przez godzing. Po tym czasie, nanoczastki bez
oczyszczania, wkroplono powoli do mieszaniny ligandow w odpowiedniej proporcji
rozpuszczonych w 16 ml DMSO. Po 5 godzinach mieszania, nanoczastki strgcono przez
dodanie 5 ml eteru dietylowego i odwirowano (r = 5000 ob./min). Po zdekantowaniu
roztworu, osad nanoczastek rozpuszczono w 2 ml MeOH z dodatkiem zasady organicznej
TMAH (20 uL, 25 wt. % w metanolu) i stracono eterem dietylowym (5 ml). Procedure
powtdrzono czterokrotnie, po czym stracone nanoczastki wysuszono i zawieszono w 3.6

ml mieszaniny rozpuszczalnikéw DMSO-ds/CD30D (1/2, viIv).
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5.5. Kataliza reakcji chemicznej
Procedura generalna

Do kazdej z siedmiu probowek NMR dodano 200 ul roztworu DMSO-de
zawierajacego p- nitrobenzaldehyd 119 (1.5 mg, 0.01 mmol) i cykloheksanon 122 (21 ul,
0.2 mmol), dopetniono do 500 pl mieszaning 1/2 DMSO-ds i CD3OD ($lepa proba) lub 1
mM roztworem L- proliny w DMSO-de/CD30D (1/2, v/v) lub dyspersja w DMSO-
de/CD30D (1/2, v/v) nanoczastek ztota AzoPro/PEG (1/1) (2x), AzoPro/PEG (1/9) (2x),
PEG. Pig¢ probek (prolina, Slepa proba i1 nanoczastki: AzoPro/PEG (1/1), AzoPro/PEG
(1/9), PEG) trzymano w $wietle widzialnym, podczas gdy pozostate dwie (nanoczastki:
AzoPro/PEG (1/1), AzoPro/PEG (1/9) napromieniowano $wiattem UV w 295 K. Postep
reakcji monitorowano za pomocg *H NMR. Po 11.5 godz. naswietlanie probki zawierajacej
nanoczastki AzoPro/PEG (1/1) zostalo przerwane i reakcja przebiegata w S$wietle

widzialnym.

5.5.1. Analiza kinetyki reakcji

Wszystkie reakcje monitorowano z posrednictwem protonOwego  rezonansu
magnetycznego wykonujac pomiary w odstepie 2h. Po 11.5 godz., zakonczono
naswietlanie promieniowaniem ultrafioletowym. Szybkos$¢ reakcji chemicznej zostata
obliczona w odniesieniu do p-nitro-benzaldehydu. Stopien konwersji reakcji zostat
0szacowany na podstawie obliczen stosunku catek sygnatow substratow do produktow z

widm *H NMR, co obrazuje ponizsza korelacja.

[A(D)]
Ao

Yconv' =1 —

Gdzie,
Ao- stezenie poczatkowe

A(t) - stgzenie substratu w funkcji czasu t
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Zaktadajac, ze kondensacja aldolowa jest reakcja pierwszego rzedu, stezenie

substratu zmieniato si¢ nastepujaco:
[A(t)] = [Ao] * exp(—kt)
Gdzie,
t- czas reakcji [s]
k- stata szybkosci reakeji [s]

Korzystajac z przedstawionych zatozen, bazujac na 7 pomiarach dla probki bez i z

naswietlaniem, wyznaczono stale szybkosci reakcji chemicznej:
Kivis= 7.51 + 0.27 = 105 [s7]
Kiuv=2.88 £ 0.13 ~ 10°[s 1]

Dla reakcji katalizowanej pochodng proliny, réwniez wyznaczono stalg szybkosci reakcji,

ktéra wyniosta:
kpro= 2.42 £ 0.10 108 [s]

Korzystajac z przedstawionych wczesniej zatozen, bazujac na 7 pomiarach dla probki bez
1z na§wietlaniem, wyznaczono réwniez state szybkosci reakcji chemicznej dla nanoczastek

ztota pokrytych AzoPro w 10%:
Kovis= 1.24 + 0.01 = 105 [s-1]

kouv=1.00 + 0.01 = 10 [s-1]
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5.5.2. Obliczanie ilosci ligandéw na powierzchni ztota
Gesto$¢ upakowania ligandow na nanoczgstkach zlota obliczono z ponizszego

wzoru:

plig=-0.6997 = | + 6.7453

gdzie,

Plig- gestos¢ upakowania [nm?]
I- dlugos¢ ligandu [nm]

Na podstawie obliczen, biorgc pod uwage rozne dtugosci ligandow (AzoPro = 3.11

nm, PEG = 2.6 nm), wyznaczono $rednie gestosci upakowania powierzchni zlota:
pligt= 4.75 nm (nanoczastki pokryte w stosunku 1/1)

pligz= 4.89 nm (nanoczastki 1/9)

pAzopro= 4.57 nm™2

prec=4.93 nm

Liczbe moli ligandow zaadsorbowanych na powierzchni nanoczastek mozna

obliczy¢ z pola powierzchni pojedynczej nanoczgstki o $rednicy d:
2

Siig d
LR b Q—
Aunp ¢ (2) T

Pomnozonej przez gestos¢ ligandu:

= Sgunp X Pilig = 7sziolig
Oraz podzielonej przez statg Avogadra:

Nyig _ Nlig/AuNP _ ndzplig
AuNP N, N,
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5.5.3. [lo$¢ moli ztota w pojedynczej nanoczastce

Liczb¢ moli ztota w pojedynczej nanoczgstce obliczono za pomocg wzoru na objeto$¢ kuli:
4 dy\’ 1
Vave =37(3) =g

Uwzgledniajac gesto$é ztota (pau= 19.30 g/cm?):

_ _ 3
Maunpe = Pau X Vaune = g”d Pau

Oraz mas¢ molowg ztota (Mau= 196.97 g/mol:

Nyy _ Maunp _ 7Td3PAu
AuNP My, 6My,

5.5.4. Stosunek molowy ligandow do ztota

Korzystajac z wcze$niej wyprowadzonych korelacji, wzor przedstawia si¢ nastepujaco:

nyig/AuNP
n:z/w = 6My, X plig/pAuNaE

Gdzie:

Niigiaune — 1108¢ ligandow zaadsorbowanych na powierzchni ztota
Nauaunp — liczba moli zlota w nanoczastkach

Podstawiajac znane dane do wzoru, otrzymano nastepujaca korelacje:

Mg/ AUNP _ 0.48

Nau/AUNP d
Powyzszy wzor to stosunek molowy ligandow zaadsorbowanych na powierzchni ztota do
calkowitej ilodci ztota w nanoczastkach, co po podstawieniu daje warto§¢ 15%, z ktérych
7.5% (Stosunek ligandow 1/1) i 1.5 % (Stosunek ligandow 1/9) to jest AzoPro. Wzgledem
p-benzaldehydu, zawarto$¢ katalizatora na nanoczastkach wynosi odpowiednio 3.0 i 0.6

mol%.
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5.6. Ligandy NHC
Synteza [N -bis(2,3-dimezytylenoamino)]propan-1-olu 129
Zmieszano ze soba 2,3-dibromopropan-1-ol 128 (23 mmol, 2.36 ml) i
trimetyloaniling 127 (60 mmol, 8.4 ml) w proporcji 1:2.6. Mieszaning¢ reakcyjng
doprowadzono do T= 120 °C i w tej temperaturze ogrzewano przez dobg. Po ochtodzeniu,
powstat brazowy osad, ktory rozpuszczono w DCM (25 ml) i ekstrahowano (2 x 15 ml)
wodnym roztworem wodorotlenku sodu. Po wysuszeniu MgSOs i odparowaniu

rozpuszczalnika, produkt oczyszczano na kolumnie chromatograficznej w ukladzie

(Et2O/Heksan, 3/7).

HO 129. Wydajnosé: 3.46 g, 46%; zielony olej. Dane
spektralne produktu zgodne z literaturowymi. 71 *H NMR

NH HN (400MHz, Chloroform-d): 6=6.81 (d, J =7.8 Hz, 4H), 3.96
(dd, J = 11, 2.7 Hz, 1H), 3.84 (dd, J = 11.2, 3.6 Hz, 1H),

Cy1H3oN,0 3.54 (s, 3H), 3.41-3.37 (m, 1H), 3.22 (dd, J =11.7, 4.8 Hz,
326,24 1H), 2.99 (dd, J = 11.9, 3.9 Hz, 1H), 2.29 (s, 6H), 2.23 (s,

3H), 2.22 (s, 3H), 2.17 (s, 6H).

Synteza soli tetra-fluoroboranowej etanolo[bis(1,3-dimezytylo)]imidazolo-2-ylidenu
130

Zwiazek 129 (0.61 mmol, 200 mg) rozpuszczono w 2 ml toluenu i zmieszano z
tetrafluoroboranem amonu (0.61 mmol, 64 mg) oraz ortomroéwczanem trietylu (3.05 mmol,
507 pl, 452 mg). Reakcje prowadzono w temperaturze wrzenia przez dobe. Po ochtodzeniu
mieszaniny reakcyjnej, odparowano rozpuszczalnik pod zmniejszonym ci$nieniem oraz

wykonano kolumne chromatograficzng w uktadzie (Aceton/DCM, 2/8).

130. Wydajnos¢: 260 mg, 100%; brazowe ciato state. Dane

HO
spektralne produktu zgodne z literaturowymi. ¢ 'H NMR
NN (400MHz, Chloroform-d): 6= 7.78 (s, 1H), 6.88 (s, 4H), 4.80
®
o (m, 1H), 4.39 (d, J = 11.8 Hz, 2H), 3.72 (d, J = 11.5 Hz, 1H),
4
3.53 (d, J = 12 Hz, 1H), 2.31-2.11 (m, 18 H).
Ca2H29BF4N;
424,23
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Synteza soli tetra-fluoroboranowej mesyloetanolo[bis(1,3-dimezytylo)]imidazolo-2-
ylidenu 137

Zwigzek 130 (0.07 mmol, 30 mg) rozpuszczono w 500 ul suchego dichlorometanu
w atmosferze gazu obojetnego. Mieszaning reakcyjng schiodzono do 0 °C, po czym
wkroplono trietyloamine (1,5 equiv., 0.105 mmol, 15 ul) oraz chlorek mesylu (1.1 equiv.,
0.078 mmol, 6 ul). Nast¢pnie mieszaning doprowadzono do temperatury pokojowej i pod
argonem mieszano przez kolejne 15 godzin. Na zakonczenie, wylano do 5 ml
dichlorometanu i ekstrahowano nasyconym roztworem chlorku sodu (3 x 10 ml). Faze
organiczng wysuszono, zat¢Zono oraz wysuszono na pompie proézniowej. Surowy produkt

bez oczyszczania wykorzystano do kolejnego etapu syntezy.

o 137. Wydajnos¢: 11.4 mg, 31%; olej; *H NMR (400MHz,
NaT
O//(SI) Chloroform-d): 6= 8.56 (s, 1H), 6.95-6.91 (m, 4H), 4.69
(t, J=12.8 Hz, 1H), 4.57 (dd, J = 11.6, 2.5 Hz, 1H) 4.35
N N (dd, J = 12.9, 8.1 Hz, 1H), 4.16 (t, J = 12.1 Hz, 2H), 3.02
o
o (m, 3H), 2.41-2.25 (m, 18H).
BF,
Co3H31BF4N,05S
502,21

Synteza soli tetra-fluoroboranowej bromoetanolo[bis(1,3-dimezytylo)]imidazolo-2-
ylidenu 138

Zwiazek 130 (0.163 mmol, 50 mg) rozpuszczono w 2 ml suchego acetonitrylu w
atmosferze gazu obojetnego. Nastepnie, do mieszaniny reakcyjnej dodano
tetrabromometan (1.3 equiv., 0.212 mmol, 70 mg) oraz trifenylofosfing (1.3 equiv, 0.212
mmol, 55 mg). Cato$§¢ mieszano w atmosferze argonu przez 17 godzin, po czym
odparowano rozpuszczalnik i wykonano kolumng¢ chromatograficzng w uktadzie

(Heksan/EtOAc, 7/3).

138. Wydajnos¢: 30 mg, 50%; olej; Dane spektralne

Br
produktu zgodne z literaturowymi. 9 'H NMR (400 MHz,
N N Chloroform-d): 6=9.05 (s, 1H), 6.83 (s, 4H), 4.15 (dd, J =
V/@
o 12.0 Hz, 8.8 Hz, 1H) 3.62 (m, 1H), 3.56 (dd, J = 10.8 Hz,
BF
4 3.2 Hz, 1H), 3.37 (dd, J = 11.2 Hz, 7.2 Hz, 1H) , 3.03 (d, J
C22HZSBBFF4N2 _ _
£o6.15 = 11.9 Hz, 1H), 2.41-2.27 (m, 18H).
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Synteza N, N’-dimezytyloformamidyny 134A

Do mieszaniny 1, 3, 5-trimetyloaniliny 132A (10 mmol, 1.5 ml) i ortomréwczanu
trietylu (5 mmol, 840 ul) wkroplono katalityczng ilos¢ kwasu octowego (0.25 mmol, 15
ul). Cato$¢ ogrzewano w temperaturze wrzenia rozpuszczalnika przez dobe (T= 160 °C).
Po schtodzeniu mieszaniny, wkroplono kilka mililitrow pentanu, inicjujac krystalizacje
produktu. Rekrystalizacj¢ wykonano dwukrotnie, po czym surowy produkt osuszono na

pompie proézniowej.

134A. Wydajnos¢: 1.2 g, 86%; biaty osad; Dane spektralne
H produktu zgodne z literaturowymi. 821 1H NMR (400 MHz,
NN chloroform-d): & = 7.19 (d, J = 12 Hz, 1H), 6.91 (s, 1H),
6.89 (d, J = 16 Hz, 2H), 6.86 (s, 1H), 5.48 (d, J = 11.8 Hz,
C1oHpaNy 1H), 2.27-2.20 (m, 18H).
280,41

Synteza [N-bis(2,6-diizopropylofenylo)]formamidyny 134B

Do mieszaniny 2,6-diizopropylofenyloaniliny 132B (52 mmol, 10 ml) i
ortomroéwczanu trietylu (26 mmol, 4.42 ml), wkroplono katalityczng ilo§¢ kwasu octowego
(2.6 mmol, 150 pl). Catos¢ ogrzewano w temperaturze wrzenia rozpuszczalnika przez dobe

(T= 160 °C). Po schtodzeniu mieszaniny, wkroplono kilka mililitréw pentanu, inicjujac

krystalizacje produktu.
134B. Wydajnosé: 7.2 g, 60%; biate krysztaty; Dane
H spektralne produktu zgodne z literaturowymi. & *H NMR
N\VN (400 MHz, chloroform-d): 6 = 7.24-7.08 (m, 6H), 5.54 (d,
J=11.9 Hz, 1H), 3.31 (s, 2H), 3.25-3.15 (m, 2H), 1.31 (d,
CasHaeN, J =7 Hz, 2H), 1.21-1.17 (m, 22H).
364,58

Synteza [bis(1,3-dimezytylo)]-N -chloroacetyloformamidyny 135A

Pochodng formamidyny 134A (4.3 mmol, 1.2 g) ) rozpuszczono w 30 ml octanu
etylu i schtodzono do 0°C. Nastepnie wkroplono trietyloaming (6.6 mmol, 920 ul) i chlorek
chloroacetylu (5.14 mmol, 400 pl). Cato$¢ mieszano jeszcze przez godzing, po czym
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odsgczono powstatg sol chlorku trietyloaminy. Pod odparowaniu rozpuszczalnika pod
zmniejszonym cisnieniem, surowy produkt oczyszczano na kolumnie chromatograficznej
w uktadzie (Heksan/Octan etylu, 3/7).

135A. Wydajnosé: 930 mg, 61%; biate ciato state. Dane
° cl spektralne produktu zgodne z literaturowymi. 4 H NMR
NN (400 MHz, chloroform-d): & = 8.78 (s, 1H), 7.03 (s, 2H),
6.78 (s, 2H), 3.82 (s, 2H), 2.32 (s, 3H), 2.26 (s, 6H), 2.21
C21H25CIN,0 (s, 6H), 2.03 (s, 6H).
356,89

Synteza [bis(2,6-diizopropylofenylo)]-N -chloroacetyloformamidyny 135B

Pochodng formamidyny 134B (22 mmol, 8 g) rozpuszczono w 160 ml octanu etylu
i schtodzono do O °C. Nastgpnie wkroplono trietyloaming (32.5 mmol, 3.31 g,
4.55 ml) i chlorek chloroacetylu (26.3 mmol, 2.97 g, 2 ml). Cato$¢ mieszano jeszcze przez
godzing, po czym odsgczono powstatg sol chlorku trietyloaminy. Po odparowaniu
rozpuszczalnika pod zmniejszonym cisnieniem, surowy produkt oczyszczano na kolumnie

chromatograficznej w uktadzie (Toluen/DCM, 4/6).

135B. Wydajnos¢: 6.08 g, 63%; biate cialo stale. Dane

OﬁACI spektralne produktu zgodne z literaturowymi. 4 *H NMR

NN (400 MHz, chloroform-d): 5 =8.78 (s, 1H), 7.48 (t, J = 7.7

Hz, 1H), 7.32 (d, J = 7.8 Hz, 2H), 7.09 (m, 3H), 4.00 (s,

C,7H37CIN,O 2H), 3.00-2.85 (m, 4H), 1.29-1.23 (m, 12H), 1.13 (d, J =
441,06 6.9 Hz, 12H).

Synteza chlorku hydroksy[bis(1,3-dimezytylo)]imidazolo-2-ylidenu 136A

Zwiazek 135A (2.5 mmol, 900 mg) rozpuszczono w 4 ml dimetyloformamidu i
ogrzewano pod chlodnicg zwrotng w temperaturze 100 ‘C przez 2 godziny. Po
doprowadzeniu mieszaniny reakcyjnej do temperatury pokojowej, wytracit si¢ bialy osad,
ktory odwirowano. Powstate ciato state trzykrotnie przemywano eterem dietylowym i
oddzielono dekantujac przesacz z produktami ubocznymi znad osadu. Otrzymany produkt

WYSuSzono na pompie prozniowe;.
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136A. Wydajnos¢: 810 mg, 54%; biate ciato state. Dane

HO o spektralne produktu zgodne z literaturowymi. 41 'H NMR
=\ CI
N N (400 MHz, Chloroform-d): 6 = 7.52 (d, J = 2.1 Hz, 1H),
\7@

7.22 (d, J = 2.1 Hz, 1H), 7.03 (d, J = 6.4 Hz, 4H), 2.36 (s,

6H), 2.14 (d, J = 4.6 Hz, 12H).
C,4H25CIN,O
356,89

Synteza chlorku hydroksy[bis(2,6-diizopropylofenylo)]imidazolo-2-ylidenu 136B
Zwigzek 135B (13.8 mmol, 6.08 g) rozpuszczono w 80 ml toluenu i ogrzewano pod
chlodnicg zwrotng w temperaturze wrzenia rozpuszczalnika przez dobe. Po doprowadzeniu
mieszaniny reakcyjnej do temperatury pokojowej, wytragcit si¢ biaty osad, ktory
odwirowano za posrednictwem wiréwki. Powstale cialo stale, trzykrotnie przemywano
eterem dietylowym i oddzielono dekantujgc przesacz znad osadu. Otrzymany osad

WYySsuszono na pompie prozniowe;.

136B. Wydajnos¢: 1.4 g, 23%; cialto state. Dane spektralne

HO Q
>:\C' produktu zgodne z literaturowymi. 41 TH NMR (400 MHz,
NS Chloroform-d): &= 7.55 (t, J = 8.3 Hz, 2H), 7.47 (d, J = 2.3

Hz, 1 H), 7.37-7.31 (m, 5H), 2.62-2.52 (m, 5H), 1.31 (dd,

J=6.8,2.2Hz, 12H), 1.17 (dd, J = 6.9, 1.5 Hz, 12H)
Ca7H37CIN,O
441,06

Synteza alkoholu 4-aminobenzylowego 140

Reagent dostepny handlowo, alkohol 4-nitrobenzylowy (60 mmol, 9.5 g) z
chlorkiem zelaza (IIT) (0.025 equiv., 250 mg) i weglem aktywnym (1.25 g), rozpuszczono
w 75 ml etanolu i ogrzewano przez 2 godziny w temperaturze wrzenia rozpuszczalnika. Po
tym czasie, dodano hydrat hydrazyny (4 equiv, 250 mmol, 12.2 ml) i mieszano przez noc
w tej samej temperaturze, pod chiodnicg zwrotng. Po ochtodzeniu, mieszaning reakcyjna
przesaczono, zatgzono pod zmniejszonym ci$nieniem 1 oczyszczano na kolumnie

chromatograficznej w uktadzie (TEA/Heksan/EtOAc, 0.5/3/7).
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OH 140. Wydajnos¢: 7.18 g, 94%; brazowe cialo stale; Dane spektralne
produktu zgodne z literaturowymi. [ H NMR (400 MHz,
Dimetyloformamid-d): 6 = 6.96-6.92 (m, 2H), 6.50-6.46 (m, 2H), 4.87 (s,

" 2H), 4.72 (t, 3 = 5.6 Hz, 1H), 4.26 (d, J = 2.2 Hz, 2H).
2

C;HoNO
123,16

Synteza 4-(metanolo)-4’-hydroksyazobenzenu 141

Roztwor azotynu sodu (1.5 M, 7 mL) i 3 ml stezonego kwasu solnego powoli
wkroplono do mieszaniny alkoholu 4-aminobenzylowego 140 (1.8 g, 14.6 mmol)
rozpuszczonego w 25 ml wody, w zakresie temperaturowym 0-5°C. Do schtodzone;j
mieszaniny reagentéw, po 15 min., wkroplono fenol (1.45 g, 15.4 mmol), rozpuszczony w
23 mL wody oraz weglan potasu (2.9 g, 12.2 mmol). Cato$¢ mieszano w temperaturze
pokojowej przez 30 min., po czym zakwaszono za pomocg 1M roztworu kwasu solnego do

pH = 4. Wytracony osad kilkukrotnie przemywang woda, po czym wysuszono na pompie

prozniowe;.
141. Wydajnos¢: 2.82 g, 85%; czerwono-
HO
\©\N/’N pomaranczowe cialo state. 'H NMR (400MHgz,
C13H1aN,0, OH Chloroform-d): 6= 7.87 (dd, J=7.5, 2 Hz, 4H), 7.49
228,25 (d, J = 8.1 Hz, 2H), 6.95 (m, 2H), 4.78 (s, 2H). 1°C

NMR (100 MHz, Chloroform-d): 6= 161.2, 151.5, 151.5, 145.7, 145.6, 127.5, 127.5, 125.2,
125.1,122.4, 122.3, 116.4, 63.0.

Synteza bromo-11-undekanoksytiolu 142

Mieszaning dostgpnego handlowo 11-bromo-undek-1-enu (1.0 g, 1.06 ml, 4.3
mmol) i azobis(izo-butylonitrylu) (353 mg, 2.15 mmol), znajdujaca si¢ w atmosferze
argonu, rozpuszczono w suchym toluenie (50 ml) i mieszano w temperaturze 90°C przez
1h. Po tym czasie, wkroplono kwas tiooctowy (1.5 ml, 21.5 mmol) i cato$¢ mieszano przez
4 godziny. W kolejnym etapie, mieszaning reakcyjng odparowano i ponownie
rozpuszczono w 25 ml dichlorometanu 1 ekstrahowano przemywajac (2x50 ml) nasyconym
roztworem wodoroweglanu sodu oraz (2x20 ml) nasyconym roztworem chlorku sodu. Faze

organiczng wysuszono nad MgSOs i zatezono pod zmniejszonym ci$nieniem. Surowy
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produkt oczyszczono przy pomocy chromatografii kolumnowej na zelu krzemionkowym
(EtOACc/Heksan, 5/95).

Br 142. Wydajnos¢: 940 mg, 71%; z6ity olej; Dane
/\/\/\/\/\/\ spektralne produktu zgodne z literaturowymi. (104

1 . S—
C3HpsBrOS SAc H NMR (400MHz, Chloroform-d): 6= 3.40 (t, J

309,31 = 6.9 Hz, 2H), 2.90-2.81 (m, 2H), 2.31 (s, 3H),
1.90-1.79 (m, 2H), 1.61-1.48 (m, 2H), 1.47-1.22 (m, 14H).

Synteza 4-[(metanolo)- 4’- 11°-tioacetoksyundekanoksy]azobenzenu 143

Mieszaning prekursora 141 (8.3 mmol, 1.9 g), weglanu potasu (12.5 mmol, 1.729)
i jodku potasu (8.3 mmol, 1.3 g), rozpuszczono w 80 ml acetonitrylu. Potem, dodano 11-
bromoundekanoksy-1-tiol 142 (10.8 mmol, 330 g) i cato$¢ ogrzewano przez 48h w 80 °C.
Nastepnie roztwor doprowadzono do temperatury pokojowej oraz zatezono pod
zmniejszonym cisnieniem. Surowy produkt oczyszczono przy pomocy chromatografii

kolumnowej na zelu krzemionkowym w uktadzie (EtOAc/Heksan, 1/4).

HO 143. Wydajnos¢: 1.9 g, 50%; pomaranczowe
\\©\ N cialo state. 'H NMR (400MHz, Chloroform-d):
N @/OW 5=7.99-7.82 (m, 4H), 7.49 (d, J = 7.3 Hz, 2H),

CasHsN,05S 051 6 99 (d. = 9.3 Hz, 2H), 4.78 (5, 2H), 4.05 (1, J

406,65 =12 Hz, 2H), 2.86 (t, J = 15 Hz, 2H), 2.32 (s,

3H), 1.86-1.77 (m, 2H), 1.60-1.45 (m, 2H), 1.35-1.25 (m, 14H). *C NMR (100 MHz,
Chloroform-d): 5= 196.9, 162.6, 153.1, 146.8, 147.7, 143.9, 143.8, 128.3, 128.2, 115.5,
114.6, 69.2, 65.8, 65.5, 31.5, 30.3, 30.3, 30.2, 30.0, 30.0, 29.9, 29.9, 29.6, 29.6, 26.8.

Synteza 4-[(bromometylo)-4°-11°-tioacetoksyundekanoksy]azobenzenu 144 111

Do roztworu zwigzku 143 (1.1 mmol, 500 mg) w suchym dichlorometanie (20 ml),
w atmosferze argonu, w temperaturze 0 °C, wkroplono tribromek fosforu (1.1 mmol, 104
ul). Po tym czasie, doprowadzono mieszaning reakcyjng do temperatury pokojowej. Postep
reakcji monitorowano za pomocg chromatografii cienkowarstwowej i po 30 min.
zaobserwowano catkowity zanik substratu. Nastepnie mieszaning odparowano 1 zat¢zono
pod zmniejszonym ci$nieniem. Surowy produkt oczyszczano na kolumnie

chromatograficznej w uktadzie (Heksan/EtOAc, 9/1).
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144 111. Wydajnos¢: 120 mg, 21%; zoétte ciato
stale.'"H NMR (400MHz, Chloroform-d): 8=

Br
\\Q _N
N OH“ 7.91-7.82 (m, 4H), 7.51-7.46 (m, 2H), 7.02-

CoaHasBIN,0,S 10 SAC| 6 99 (m, 2H), 4.55 (s, 2H), 4.04 (t, J = 6.5 Hz,

519,54 2H), 2.86 (t, J = 11.2 Hz, 2H), 2.31 (s, 3H),
1.85-1.77 (m, 2H), 1.61-1.50 (m, 2H), 1.41-1.25 (m, 14H). 3C NMR (100 MHz,
Chloroform-d): 8= 195.6, 161.9, 152.5, 146.8, 146.7, 139.7, 139.8, 129.4, 124.9, 123.0,
122.9, 114.7, 114.6, 70.9, 68.4, 32.9, 30.6, 29.5, 29.5, 29.4, 29.4, 29.3, 29.2, 29.1, 28.8,
25.9.

Synteza 4-[(mesylometanolo)- 4°- 11°-tioacetoksyundekanoksy]azobenzenu 144 11

Zwigzek 143 (1.17 mmol, 500 mg) rozpuszczono w 20 ml suchego dichlorometanu
w atmosferze gazu obojetnego. Mieszaning reakcyjng schtodzono do 0 °C, po czym
wkroplono trietyloaming (1.76 mmol, 250 pl) oraz chlorek mesylu (1.29 mmol, 100 pl).
Catos¢ mieszano przez 30 min w tej samej temperaturze. Na zakonczenie, mieszaning
reakcyjng wylano do 10 ml dichlorometanu 1 ekstrahowano kolejno: wodorowegglanem
sodu (2x15 ml), 5% roztworem kwasu cytrynowego (15ml) oraz nasyconym roztworem
chlorku sodu (2x10 ml). Faze organiczng wysuszono, zat¢Zono oraz wysuszono na pompie
prozniowej. Surowy produkt bez oczyszczania na kolumnie chromatograficznej

wykorzystano do kolejnego etapu.

144 11. Wydajnos¢: 514 mg, 82%; zotte ciato
stale. (Widmo MS245 lub 219). 'H NMR
\\©\N”N\©/o (400MHz, Chloroform-d): 6= 7.94-7.89 (m,
H/m\SAC 4H), 7.65 (d, J=8.8 Hz, 2H), 7.11 (d,J=9.8

C27H38N205S,
534,22 Hz, 2H), 5.37 (s, 2H), 4.13 (t, J = 6.8 Hz,
2H), 2.97 (s, 3H), 2.86 (t, J = 8 Hz, 2H), 2.31
(s, 3H), 1.85-1.77 (m, 2H), 1.57-1.45 (m, 2H), 1.35-1.25 (m, 14H). 3C NMR (100 MHz,
Chloroform-d): 6= 194.9, 162.1, 152.3, 146.8, 135.2, 135.1, 129.5, 129.4, 125.0, 125.0,
123.1, 123.0, 114.8, 114.8, 70.9, 68.4, 38.5, 31.0, 29.5, 29.5, 29.5, 29.4, 29.3, 29.2, 29.1,

28.8, 26.0.
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Synteza  chlorku  4-bis{[(metanolo-1,3-dimezytylo)imidazolo-2-ylideno]-4’-11’-

tioacetoksyundekanoksy}azobenzenu 145

Do roztworu ligandu NHC 136 (0.19 mmol, 67 mg) rozpuszczonego w suchym
acetonie (7 ml), w atmosferze argonu, dodano weglan potasu (0.38 mmol, 52 mg) i jodek
potasu (0.19 mmol, 32 mg). Nastepnie, prekursor 144 11 (0.2 mmol, 104 mg), rozpuszczono
w 3 ml tego samego rozpuszczalnika i wkroplono do mieszaniny reakcyjnej. Calosé
mieszano przez 4h w temperaturze pokojowej. Po tym czasie, nieorganiczne sole
zawieszone w roztworze odsaczono, a przesgcz odparowano pod zmniejszonym
ci$nieniem. Surowy produkt oczyszczano na kolumnie chromatograficznej w uktadzie
(DCM/MeOH, 95/5).

145. Wydajnos$¢: 82 mg,

55%; zotty olej. *H NMR

N&O/\Q\N”N\QO (400MHz, Chloroform-d):

N®

CC? H/m\SAc 6= 9.15 (s, 1H), 7.89-7.79

C47H59CIN4O3S (m, 4 H), 7.49-7.41 (m,

79440 4H), 7.02-6.97 (m, 5H),

6.85 (s, 1H), 5.47 (s, 2H), 4.03 (t, J = 6.5 Hz, 2H), 2.85 (t, J = 7.3 Hz, 2H), 2.34-2.09 (m,

21H), 1.84-1.74 (m, 2H), 1.58-1.47 (m, 2H), 1.36-1.23 (m, 13H). 13C NMR (100 MHz,

chloroform-d): 6= 214.4, 195.9, 164.9, 162.1, 141.6, 146.6, 141.4, 141.3, 136.7, 136.1,

135.1, 134.8, 134.6, 134.0, 129.9, 129.9, 129.6, 129.1, 129.4, 129.0, 128.9, 126.7, 124.9,

124.7,122.9, 122.8, 114.7, 114.6, 69.8, 68.4, 68.3, 54.9, 31.9, 30.6, 29.6, 29.4, 29.4, 29.4,

29.3, 29.1, 29.0, 28.7, 25.9, 22.6, 18.3, 17.8, 14.0. LRMS (ESI) m/z: obliczono dla
Ca7H50N403S: 759.43 (M-Cl+); zmierzono: 759.43

Synteza  kompleksu cynamylopalladowego  4-bis{[(metanolo-1,3-dimezytylo)-

imidazolo-2-ylideno]-4’-(11°-tioacetoksyundekanoksy)}azobenzenu 149

Do soli NHC 145 (0.044 mmol, 35 mg), rozpuszczonej w suchym dichlorometanie
(6 ml), dodano tlenek srebra (I) (0.026 mmol, 6.1 mg) i mieszano przez 2 godziny w
temperaturze pokojowej. Po tym czasie, zawarto$¢ kolby przefiltrowano przez cienka
warstwe Cellitu (eluent: DCM). Do otrzymanego filtratu, dodano chlorek
bis(cynamylo)palladu (I1) (0.035 mmol, 18mg) i mieszano przez kolejne 3 godziny.
Mieszaning reakcyjng nastgpnie zatezono pod zmniejszonym cisnieniem. Surowy produkt

oczyszczano na kolumnie chromatograficznej w uktadzie (DCM/MeOH 98/2).
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149. Wydajnos¢: 23 mg,

52%: 76tte ciato state. 'H
NN O/\Q N NMR (400  MHz,
N N 0

H“SAC Chloroform-d): &= 7.90-
CooHesNsO4PdS 781 (m,4H),7.35(d,J=
924,56 8.2 Hz, 2H), 7.16-7.09 (m,
5H), 7.00-6.95 (m, 4H), 6.95-6.80 (m, 4H), 6.31 (s, 1H), 5.30 (s, 2H), 5.15-4.75 (m, 4H),
4.31(d,J=12.9 Hz, 1H), 4.04 (t, J = 6.5 Hz, 2H), 2.86 (t, J = 8.4 Hz, 2H), 2.36-2.15 (m,
21H), 1.91-1.82 (m, 2H), 1.60-1.49 (m, 2H), 1.36-1.26 (m, 13H); LRMS (ESI): m/z:

obliczono dla: CsoHssN4O4SPd: 923.37 (M *); zmierzono: 923.21.

Synteza N-metylo-N’-(undek-1-eno)aniliny 157

Do mieszaniny N-metyloaniliny (27 mmol, 3.03 ml) i weglanu potasu (81 mmol,
11.2 g) w 100 ml suchego acetonitrylu, wkroplono 11-bromoudek-1-en (40 mmol, 9 ml).
Calo$¢ ogrzewano w temperaturze wrzenia rozpuszczalnika przez dobe pod chiodnica
zwrotng. Po ochtodzeniu i przesgczeniu mieszaniny reakcyjnej, filtrat zatgzono pod

zmniejszonym ci$nieniem i oczyszczano na kolumnie chromatograficznej w uktadzie

(Heksan/EtoAc, 95/5).

157. Wydajnos¢: 4.61 g, 60%; brazowe cialo stale. Dane

spektralne produktu zgodne z literaturowymi. %4 'H NMR
Q\N“H?

| (400 MHz, Chloroform-d): = 7.29-7.20 (m, 2 H), 6.74-6.65

C1gHogN
259,44 (m, 3H), 5.93-5.72 (m, 1H), 5.06-4.91 (m, 2H), 3.31 (t, J =

11.5 Hz, 2H), 2.94 (s, 3H), 2.12-2.02 (m, 2H), 1.7-1.52 (m, 2H), 1.35-1.25 (m, 12H).

Synteza N -metylo- N’-[(undek-10-enylo)- 4-anilino]- 4’-metanoloazobenzenu 158

Alkohol 4-aminobenzylowy (43 mmol, 5.38g) rozpuszczono w 70 ml wody i
schtodzono do 0 °C. Nastepnie, dodano st¢zony kwas solny (8.9 ml) oraz nasycony roztwor
azotynu sodu (20 ml). Cato$¢ mieszano przez 30 min., utrzymujgc przedzial temperaturowy
(0-5 °C). Po tym czasie, do mieszaniny reakcyjnej wkroplono N- metylo-N’- (undek-1-
eno)aniling (45 mmol, 11.7 g), rozpuszczong w 70 ml etanolu oraz dodano octan sodu (86
mmol, 12 g). Po godzinie prowadzenia reakcji w temperaturze pokojowej, przeprowadzono
filtracje, a przesacz odparowano pod zmniejszonym ci$nieniem. Nastgpnie surowy produkt

oczyszczano na kolumnie chromatograficznej (Heksan/ EtOAc, 8/2).
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158. Wydajnos¢: 4.61 g, 60%; zotte ciato
HOA@,\w@ /\H/\ state; 'H NMR (400 MHz, Chloroform-d):
8 6=7.87-7.82 (m, 4H), 7.46 (d, J = 8.1, 2H),
C25H35N30

393,57 6.72 (d, J = 8.8 Hz, 2H), 5.86-5.75 (m, 1H),
5.01-4.91 (m, 3H), 3.40 (m, 2H), 3.04 (s, 3H), 2.07-2.01 (m, 2H), 1.67-1.54 (m, 4H), 1.40-
1.26 (m, 12H). °C NMR (100 MHz, Chloroform-d): 5= 152.8, 151.5, 143.4, 141.9, 139.2,
127.5, 125.1,122.5,114.8,114.5,111.3, 65.1, 62.7, 38.6, 33.8, 29.5, 29.5, 29.5, 29.4, 29.1,

28.9,28.9, 27.1, 27.1, 26.9.

Synteza N-metylo-N’-[(11-tioacetoksyundekanylo)-4-anilino]-4’-metanoloazobenze-
nu 159

Mieszaning pochodnej azobenzenu 158 (1.12 mmol, 440 mg) i AiBN-u (0.56 mmol,
92 mg), znajdujaca si¢ w atmosferze argonu, rozpuszczono w suchym toluenie (10 ml) i
mieszano w temperaturze 90°C przez 1h. Po tym czasie, wkroplono kwas tiooctowy (4.48
mmol, 320 pl,) i cato$¢ mieszano przez kolejne 24h w temperaturze wrzenia
rozpuszczalnika. W kolejnym etapie, mieszaning reakcyjng wylano do 10 ml toluenu i
ekstrahowano 15 ml wodnego, nasyconego roztworu wodoroweglanu sodu i (2x15 ml)
woda oraz solankg (1x15 ml). Faze organiczng wysuszono nad MgSO4 1 zatgzono pod
zmniejszonym cisnieniem. Surowy produkt oczyszczano na kolumnie chromatograficznej

w uktadzie (Heksan/EtOAc, 8/2).

159. Wydajnos¢: 150 mg, 28%; pomaran-
’ czow to state; "H NMR (400 MHz,
N \©\N/\H/\SAC e cialo stale (

I ° Chloroform-d): = 7.87-7.82 (m, 4H), 7.46

C27H39N302S
469,69 (d, J =9.7 Hz, 2H), 6.74-6.71 (d, J = 9.7
Hz, 2H), 5.30 (s, 1H), 4.76 (d, J = 20.5 Hz, 2H), 3.43-3.38 (m, 2H), 3.05 (s, 3H), 2.87-2.81
(m, 2H), 2.31 (s, 3H), 1.67-1.47 (m, 4H), 1.40-1.26 (m, 14H). 3C NMR (100 MHz,
chloroform-d): 6= 197.0, 153.6, 152.4, 144.2, 142.8, 128.3, 128.3, 126.0, 126.0, 123.2,
123.1,112.1, 66.9, 53.6, 39.5, 39.4, 31.5, 30.4, 30.3, 30.2, 30.2, 29.9, 29.9, 29.6, 27.9, 27.8,

27.8.
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Synteza N-metylo-N’-[(11-tioacetoksyundekanylo)4-anilino]-4’-bromometyloazoben-
zenu 160

Do zwigzku 159 (0.32 mmol, 150 mg), rozpuszczonego w suchym dichlorometanie
(20 ml), w atmosferze argonu, w temperaturze 0 °C, wkroplono tribromek fosforu (0,32
mmol, 30 ul). Po tym czasie, doprowadzono mieszaning reakcyjng do temperatury
pokojowej. Postep reakcji monitorowano za pomoca chromatografii cienkowarstwowej 1
po 40 min. zaobserwowano catkowity zanik substratu. Nastepnie mieszaning odparowano
i zatgzono pod zmniejszonym cisnieniem. Surowy produkt oczyszczano na kolumnie
chromatograficznej w uktadzie (Heksan/EtOAc, 7/3).

160. Wydajnos¢: 75 mg, 22%;
N
Br/\©\N,, \©\N /\H/\SAC pomaranczowe cialo state; 'H NMR
| ° (400MHz, Chloroform-d): 5= 7.86-7.77
C27H3SBFN3OS
532,59 (m, 4H), 7.48 (d, J = 8.5 Hz, 2H), 6.72 (d,
J=10.5 Hz, 2H), 4.55 (s, 2H), 3.42-3.36 (m, 2H), 3.06 (s, 3H), 2.88-2.82 (m, 2H), 2.31 (s,
3H) 1.60-1.43 (m, 4H), 1.31-1.25 (m, 14H). *3C NMR (100 MHz, chloroform-d): 8= 197.0,
154.0, 152.6, 144.1,139.8, 131.1, 129.2, 126.5, 126.5, 123.5, 123.5, 112.2, 53.6, 39.5, 39.4,
34.2, 31.5, 30.5, 30.3, 30.2, 30.2, 29.9, 29.8, 29.6, 27.9, 27.8, 27.8.

Synteza chlorku N-metylo-N’-[(11-tioacetoksyundekanylo)-4-anilino]-1,3-[bis(2,6-

diizo-propylofenylo)imidazolo-2-ylideno]-4’-bromometyloazobenzenu 161

Do roztworu ligandu NHC 136 (0.086 mmol, 38 mg), rozpuszczonego w suchym acetonie
(1 ml), w atmosferze argonu, dodano weglan potasu (0.17 mmol, 41 mg) i jodek potasu
(0.086 mmol, 14 mg). Nastepnie, prekursor 160 (0.1 mmol, 55 mg), rozpuszczono w 1 mli
tego samego rozpuszczalnika 1 wkroplono do mieszaniny reakcyjnej. Calo$¢ mieszano
przez godzing w temperaturze 50 °C. Po tym czasie, nieorganiczne sole zawieszone w
roztworze odsaczono, a przesacz odparowano pod zmniejszonym ci$nieniem. Surowy

produkt oczyszczano na kolumnie chromatograficznej w uktadzie (DCM/MeOH, 95/5).

161. Wydajnos¢: 44.5 mg,
E{O/\QN/’Nﬁ 60%: olej. H NMR
N/\H/\SAC

ng | 9 (400MHz,  Chloroform-
Cs4H74N5028 d) 0=28.88 (d, J=22 HZ,

& 857,28
1H), 7.85-7.76 (m, 4 H),
7.60-7.43 (m, 4H), 7.36-7.27 (m, 6H), 7.05 (d, J = 2.1 Hz, 1H), 5.65 (5, 2H), 3.41 (t, J =
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10.7 Hz, 2H), 3.05 (s, 3H), 2-97-2.87 (m, 4H) 2.86-2.81 (m, 2H), 2.31 (s, 3H), 1.64-1.52
(m, 6H), 1.35-1.15 (m, 36H). 3C NMR (100 MHz, chloroform-d): 6= 214.5, 196.0, 152.7,
152.4, 151.6, 146.5, 145.8, 145.7, 143.4, 140.2, 132.2, 131.7. 130.2, 129.4, 129.2, 125.2,
124.8,124.8,124.1,124.0, 122.6, 111.2, 69.7,54.9. 52.7, 38.6, 37.1, 32.7, 31.9, 30.6, 30.0,
29.7, 29.6, 29.5, 29.5, 29.5, 29.4, 29.4, 29.4, 29.3, 29.1, 28.9, 28.8, 28.5, 27.1, 27.0, 25.1,
24.5,24.3, 23.4, 22.7, 22.7, 14.1, 14.1. HRMS (ESI): m/z: obliczono dla: CssH74Ns50,S :
856.5558 (M-CI"); zmierzono: 856.5563.

Synteza chlorku 4-(metanolo[bis(2,6-diizopropylofenylo)imidazolo-2-ylideno]-4’-
(11°-tioacetoksyundekanoksy)azobenzenu 162

Do roztworu ligandu NHC 136 (0.2 mmol, 88 mg) rozpuszczonego w suchym
acetonie (10 ml), w atmosferze argonu, dodano we¢glan potasu (0.4 mmol, 56 mg) i jodek
potasu (0.2mmol, 33 mg). Nastepnie, prekursor 144 111 (0.22 mmol, 115 mg),
rozpuszczono w 5 ml tego samego rozpuszczalnika i wkroplono do mieszaniny reakcyjne;j.
Cato$¢ mieszano przez 2 h w temperaturze 50 °C. Po tym czasie, nieorganiczne sole
zawieszone w roztworze odsaczono, a przesgcz odparowano pod zmniejszonym
ci$nieniem. Surowy produkt oczyszczano na kolumnie chromatograficznej w uktadzie
(DCM/MeOH 95/5).

162. Wydajnos¢: 51 mg,

I\I ’

ng (400MHz, Chloroform-d):
o Cs3H74CIN4O3S 0=8.63 (d, J=2.3Hz, 1H),
cl 878,49 7.89-7.81 (m, 4H), 7.62-

7.45 (m, 4H), 7.36-7.27 (m, 6H), 6.99 (d, J = 8.7 Hz, 1H), 5.74 (s, 2H), 4.04 (t, J = 7.2 Hz,
2H), 2-98-2.87 (m, 4H) 2.86-2.81 (m, 2H), 2.31 (s, 3H), 1.61-1.53 (m, 6H), 1.36-1.15 (m,
36H). *C NMR (100 MHz, chloroform-d): 6= 214.6, 196.0, 153.2, 152.1, 147.5, 147.4,
146.6, 146.5, 145.7, 145.0, 141.4, 132.3, 130.7, 130.7, 130.3, 129.8, 129.5, 129.4, 125.9,
125.3,124.8, 124.8, 124.1, 124.0, 123.0, 122.8, 114.8, 114.7, 69.7, 68.4, 68.4, 54.9, 31.9,
30.6, 29.7, 29.6, 29.5, 29.4, 29.3, 29.1, 29.1, 28.9, 28.8, 28.5, 26.0, 25.1, 24.9, 24.6, 24.5,
24.3,24.1, 23.5, 22.7. HRMS (ESI): m/z: obliczono dla: Cs3H71N4O3S : 843.5241 (M-CI");
zmierzono: 843.5247.
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Synteza 11-ksantogenianioundekan-1-olu 166

Reagent dostepny handlowo, 11-bromo-undekan-1-ol (10 mmol, 2.5 g) oraz
ksantogenian potasu (12 mmol, 1.9 g), rozpuszczono w 30 ml acetonu i mieszano w
temperaturze pokojowej przez dobe. Na zakonczenie reakcji, powstaty osad bromku osadu
odsaczono, a przesacz odparowano pod zmniejszonym cisnieniem. Surowy produkt

oczyszczano na kolumnie chromatograficznej w uktadzie (EtOAc/Heksan, 1/1).

166. Wydajnos¢: 2.69 ¢, 86%; zolty olej; Dane spektralne
Ho/\HE’)\[(OV produktu zgodne z literaturowymi. 'H NMR (400MHz,

S Chloroform-d): 8= 4.65 (g, J = 7.1 Hz, 2H), 3.63 (td, J = 6.5,
5.0 Hz, 2H), 3.16 — 3.04 (m, 2H), 1.75 — 1.62 (m, 2H), 1.63 —
1.49 (m, 3H), 1.39 — 1.16 (m, 16H).

C14H2502S;
292,50

Synteza 11-ksantogenianio-1-mesyloundekanolu 167

Zwigzek 166 (7.2 mmol, 2.27 g) rozpuszczono w 100 ml suchego dichlorometanu
w atmosferze gazu obojetnego. Mieszaning reakcyjng schlodzono do 0 °C, po czym
wkroplono trietyloaming (21.6 mmol, 3 ml) oraz chlorek mesylu (21.6 mmol, 1.67 ml).
Cato$¢ mieszano przez 45 min. w tej samej temperaturze. Na zakofczenie, mieszaning
reakcyjng wylano do 10 ml dichlorometanu i ekstrahowano kolejno: wodoroweglanem
sodu (2x15 ml), 5% roztworem kwasu cytrynowego (15ml) oraz nasyconym roztworem
chlorku sodu (2x10 ml). Faze organiczng zat¢zono oraz wysuszono na pompie proZniowe;.
Surowy produkt bez oczyszczania na kolumnie chromatograficznej wykorzystano do

kolejnego etapu.

167. Wydajnosc: 2.6 g, 97%); zo6tte ciato state; Dane spektralne

9/\H180\”/OV produktu zgodne z literaturowymi. *H NMR (400MHz,

o=fso S Chloroform-d): 5= 4.65 (g, J = 7.1 Hz, 2H), 4.22 (t, J = 6.6 Hz,

C1g';g<j§gs3 2H), 3.16 — 3.04 (m, 2H), 3.00 (d, 3H), 1.83 — 1.61 (M, 5H),
1.45-1.16 (m, 16H).

Synteza 4-[(metanolo)-4’-11°-ksantogenianoundekanoksy]azobenzenu 168

Mieszanine prekursora 141 (5.84 mmol, 1.33 g) i weglanu potasu (17.5 mmol, 8.75
g) rozpuszczono w 90 ml suchego acetonitrylu. Nastepnie, dodano zabezpieczony tiol 142
(8.75 mmol, 1.33 g) i catos¢ ogrzewano pod chtodnicg zwrotng przez dobe w T=80 “C. Po

tym czasie, roztwor doprowadzono do temperatury pokojowej oraz zatezono pod
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zmniejszonym cisnieniem. Surowy produkt oczyszczono przy pomocy chromatografii

kolumnowej na zelu krzemionkowym w uktadzie (EtOAc/Heksan, 1/4).

HO/\©\
-N
N

Ca7H3gN203S,
502,73

\QOAHE \[S(Ov

168. Wydajnos¢: 390 mg, 15%;
pomaranczowe ciato state. 'H NMR
(400MHz, Chloroform-d): 6= 7.95 —
7.83 (m, 4H), 7.55 — 7.45 (m, 2H),
7.07 —6.95 (m, 2H), 4.78 (d, J =5.1
Hz, 1H), 4.65 (q,J=7.1 Hz, 2H), 4.10

~3.98 (m, 2H), 3.17 — 3.05 (m, 2H), 1.75 (dt, J = 52.9, 7.3 Hz, 5H), 1.50 — 1.22 (m, 18H).

Synteza 4-[(bromometylo)-4’-11’-ksantogenianoundekanoksy]azobenzenu 169

Do zwigzku 168 (0.31 mmol, 155 mg), rozpuszczonego w suchym dichlorometanie

(20 ml), w atmosferze argonu, w temperaturze 0 °C, wkroplono tribromek fosforu (0,31

mmol, 30 ul). Po tym czasie, doprowadzono mieszaning reakcyjnag do temperatury

pokojowej. Postep reakcji monitorowano za pomoca chromatografii cienkowarstwowe;j i

po 30 min. zaobserwowano catkowity zanik substratu. Nastgpnie mieszaning odparowano

1 zatgzono pod zmniejszonym ci$nieniem. Surowy produkt oczyszczano na kolumnie

chromatograficznej w uktadzie (Heksan/EtOAc, 7/3).

Br/\©\
N
N

Cz7H37B rN20282
565,63

\QO/\HE \gov

169. Wydajnos¢: 320 mg, 91%;
pomaranczowe ciato state. 'H NMR
(400MHz, Chloroform-d): &= 7.95 —
7.81 (m, 4H), 7.55 — 7.47 (m, 2H),
7.04 -6.96 (m, 2H), 465 (9, J=7.1
Hz, 2H), 4.55 (s, 2H), 4.04 (t, J = 6.6

Hz, 2H), 1.89 (m, 5H), 1.45 — 1.18 (m, 18H). 23C NMR (100 MHz, chloroform-d): 5= 215.3,
162.0, 152.6, 152.5, 146.8, 146.9, 139.7, 129.8, 124.9, 122.9, 122.8, 114.7, 69.7, 68.4, 35.9,
32.9, 29.5, 29.4, 29.4, 29.3, 29.2, 29.1, 28.9, 28.3, 26.0, 22.0, 13.8.
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Synteza chlorku 4-(metanolo[bis(2,6-diizo-propylofenylo)-imidazolo-2-ylideno]-4’-

(11-ksantogenianoundekanoksy)azobenzenu 170

Do roztworu ligandu NHC 136 (0.07 mmol, 31 mg) rozpuszczonego w suchym
acetonie (4 ml), w atmosferze argonu, dodano weglan potasu (0.15 mmol, 20 mg) i jodek
potasu (0.07 mmol, 12 mg). Nastepnie, prekursor 169 (0.09 mmol, 50 mg), rozpuszczono
w 2 ml tego samego rozpuszczalnika i wkroplono do mieszaniny reakcyjnej. Calos¢
mieszano przez 2h w temperaturze 50°C. Po tym czasie, nieorganiczne sole zawieszone w
roztworze odsgczono, a przesacz odparowano pod zmniejszonym cisnieniem. Surowy
produkt oczyszczano na kolumnie chromatograficznej w sposéb gradientowy w
nastepujacych uktadach: (DCM/Heksan, 3/7); (DCM 1); (DCM/MeOH, 95/5).

170. Wydajnos¢: 30

O\H,SYO\/

N‘\N " g mg, 45%; pomaranczo-

N wy olej; H NMR
O\/©/

g CouHyaCIN,OSS, (400MHz, Chloro-

924,48 form-d): 6=9.29 (d, J =
1.8 Hz, 1H), 7.92-7.83
(m, 4H), 7.52-7.47 (m, 2H), 7.36 (d, J = 1.8 Hz, 1H), 7.06 (s, 2H), 7.01-6.97 (m, 4H), 5.49
(s,2H), 4.64 (q, J=7.1 Hz, 2H), 4.04 (t, J = 6.8 Hz, 2H), 3.11 (t, J = 8Hz, 2H), 2.62 (d, J
= 1.8 Hz, 4H), 2.40 — 2.27 (m, 9H), 2.21 — 2.08 (m, 18H), 1.87-1.77 (m, 2H), 1.68 (dt, J =
14.8, 7.3 Hz, 2H), 1.25 (d, J = 8.8 Hz, 16H). 3C NMR (100 MHz, chloroform-d): 5= 215.3,
162.4, 153.2, 153.1, 146.7, 146.6, 141.8, 141.6, 141.5, 141.1, 140.5, 135.1, 134.8, 134.0,
131.1, 130.6, 129.9, 129.9, 129.6, 129.5, 129.1, 126.7, 125.0, 124.9, 123.0, 122.9, 115.1,
114.8,69.7, 68.4, 54.9, 54.9, 54.8, 54.8, 35.9, 31.2, 29.5, 29.5, 29.3, 29.1, 29.1, 28.9, 28.3,
28.3,25.0,25.0,21.2,21.1,21.1,21.1,17.9,17.8,17.7, 13.8. HRMS (ESI): m/z: obliczono
dla: CssH73N403S2: 889. 5119 (M*); zmierzono: 889.5124.

Synteza chlorku zlota 4-metanolo[bis(2,6-diizo-propylofenylo)imidazolo-2- ylideno] -

4’-(11-ksantogenianoundekanoksy)azobenzenu 171

Do soli NHC 170 (0.028 mmol, 25 mg), rozpuszczonej w suchym dichlorometanie
(6 ml), dodano tlenek srebra (1) (0.018 mmol, 4.2 mg) i mieszano przez 2 godziny w
temperaturze pokojowej. Po tym czasie, zawartos¢ kolby przefiltrowano przez cienka
warstwe zelu krzemionkowego (eluent: DCM). Do otrzymanego filtratu, dodano chlorek

ztota (1) (0.008 mmol, 8 mg) i mieszano przez kolejne 3 godziny. Nastepnie, calosé
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zat¢zono pod zmniejszonym cisnieniem i surowy produkt oczyszczano na kolumnie
chromatograficznej w uktadzie (CHCls/MeOH, 97/3).

171. Wydajnos¢: 6.6

04 }S. 0~
N\‘N/©/ ﬁ111/ mg, 23%; pomaranczo-
wy olej; H NMR
i}oﬁ (400MHz, Chloro-
Cs4H73AUCIN,O3S, form-d): 6= 7.90-7.81
1121,4478 (m, 4H), 7.52-7.43 (m,
2H), 7.35 (dd, J = 8.0, 8.7 Hz, 2H), 7.29 (d, 2H), 7.23 (d, 2H), 6.99 (d, J = 9 Hz, 2H), 6.33
(s, 2H), 5.11 (s, 2H), 4.65 (q, J = 7.1 Hz, 2H), 4.04 (t, J = 6.4 Hz, 2H), 3.11 (t, J = 7.2 Hz,
2H), 2.58 (q, J = 7.2 Hz, 4H), 1.85 - 1.64 (m, 4H), 1.42 (t, J = 8.0 Hz, 6H), 1.35-1.28 (m,
23H), 1.26-1.21 (m, 6H), 1.14 (d, J = 6.9 Hz, 6H). HRMS (ESI): m/z: obliczono dla:
Cs4H72N40O3S2AU : 1085.4706 (M-CI); zmierzono: 1085.4711

5.6.1. Kataliza reakcji chemicznej kompleksami NHC
Katalizator 153 (1 i 2)

P-jodobenzoesan etylu 150 (0.036 mmol, 9.95 mg) , 151 tri-butyloetylenostanan
(0.043 mmol, 13.5 mg) oraz 5% mol katalizatora (0.0036 mmol), rozpuszczono w 500 pl
dichlorometanu w atmosferze gazu oboj¢tnego. Cato$¢ mieszano przez noc, w obecnosci
argonu, po czym mieszaning reakcyjng zatgzono pod zmniejszonym ci$nieniem i
odparowano. Surowy produkt oczyszczano na kolumnie chromatograficznej w uktadzie

(Heksan/EtOAc, 90/10).

A B 153-kat.1. Wydajnos¢: A: 3.16 mg, 42% i B: 2.5 mg,

CO,Et 19%; ciata state. Dane spektralne produktow zgodne z

~ O literaturowymi. 1021 11081 A 14 NMR (400 MHz,

n Chloro-form-d): 6 = 7.99 (d, J = 7.8 Hz, 2H), 7.23 (d,

J=7.7Hz, 2 H), 437 (g, J = 10 Hz, 2H), 3.21 (s, 1H)

COE O 1.38 (t, J = 7.1 Hz, 3H) B: 'H NMR (400 MHz,

COEt Chloroform-d): = 8.13 (d, J = 8.8 Hz, 4H), 7.68 (d, J

C11H4100, C1gH1804 =8.6 Hz, 4H), 4.41(q,J=2.3Hz,4H), 142 (t,J=7.3

174,20 298,34 Hz, 6H).
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153-kat.2. Wydajnos¢: A: 1 mg, 13%; ciato state. Dane spektralne produktu zgodne z
literaturowymi. [1%1 'H NMR (400 MHz, Chloroform-d): 6=7.99 (d, J = 7.8 Hz, 2H), 7.23
(d, J=7.7 Hz, 2 H), 4.37 (g, J = 10 Hz, 2H), 3.21 (s, 1H) 1.38 (t, J = 7.1 Hz, 3H).

Katalizator 149 Pd-NHC

P-jodo-benzoesan etylu (0.018 mmol, 4.95 mg) , tri-butyloetylenostanan (0.022
mmol, 6.7 pug) oraz 5% mol katalizatora (0.0009 mmol, 0.89 mg), rozpuszczono w 200 pul
dichlorometanu w atmosferze gazu obojetnego. Cato$¢ mieszano przez noc, w obecnosci
argonu, po czym mieszaning reakcyjng zatezono pod zmniejszonym cisnieniem i
odparowano. Surowy produkt oczyszczano na kolumnie chromatograficznej w ukladzie

(EtOACc/Heksan, 1/9).

= 152. Wydajnos¢: 0.3 mg, 10%,; biate ciato state. Dane spektralne
produktu zgodne z literaturowymi. 1% H NMR (400 MHz,
Chloroform-d): &= 7.9 (d, J = 7.8 Hz, 2H), 7.23 (d, J = 7.7 Hz, 2 H),
4.37 (9, J = 10 Hz, 2H), 3.21 (s, 1H) 1.38 (t, J = 7.1 Hz, 3H).

CO,Et

C11H1002
174,20

Katalizator 149 Pd-NHC NPs

Synteze nanoczastek ziota wykonano analogicznie do opisanej procedury w
podrozdziale 5.4. Gotowa mieszaning nanoczastek (0,006 mmol, 840 ul), wkroplono do
ligandu (0.0009 mmol, 0.94 mg) rozpuszczonego w 500 ul chloroformu. Po 3 godzinach
mieszania, nanoczastki stragcono pentanem (2 ml), odwirowano i rozpuszczano ponownie
w 200 pl chloroformu. Procedure oczyszczania powtérzono czterokrotnie, a ostatecznie
mieszaning rozpuszczono w 200 ul CDCls. Do kazdej z dwoch probowek NMR dodano
500 pl roztworu CDClI3s zawierajacego p-jodobenzoesan etylu 150 (4.98 mg, 0.018 mmol)
I tri-butyloetylenostanan 151 (0.022 mmol, 6.9 mg), dopelniono do 600 pl mieszaning
nanoczastek ztota pokrytych katalizatorem 149 Pd-NHC (0.00045 mmol, 2.5% kat.) (2x).
Jedng z probek trzymano w swietle widzialnym, podczas gdy druga napromieniowano
swiattem UV w 295 K. Postep reakcji monitorowano za pomoca ‘H NMR. Nie

zaobserwowano zadnych zmian, a po kilku godzinach agregacje¢ nanoczastek ztota.
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Katalizator 171 Au-NHC NPs

Synteze nanoczastek ztota wykonano analogicznie do opisanej procedury w
podrozdziale 5.4. 1.26 ml (0.009 mmol) koloidu strgcono 1.5 ml metanolu i odwirowano
jednokrotnie na niskich obrotach r= (1000 ob./min). Wstepnie oczyszczong mieszaning
nanoczastek, rozpuszczono w 1.26 ml dichlorometanu i wkroplono do kompleksu NHC
171 (0.0013 mmol, 1.5 mg), rozpuszczonego w 500 pl tego samego rozpuszczalnika. Po 2
godzinach mieszania, nanoczgstki strgcono jednokrotnie pentanem (2 ml), odwirowano
r= (5000 ob./min.) i rozpuszczono ponownie w 200 pl CDCls. Do kazdej z dwdch
probowek NMR dodano 500 pl roztworu CDCI3 zawierajacego N -allilo-N -(but-2-ynylo)-
4- metylo -benzenosulfonoamid 172 (0.0065 mmol, 1.7 mg) i trifluorometanosulfonian
srebra (0.00065 mmol, 0.17 mg) oraz dopetniono do 600 ul mieszaning nanoczastek ztota
pokrytych katalizatorem 171 (0.00065 mmol, 10% Kkat.) (2x). Jedng z probek trzymano w
Swietle widzialnym, podczas gdy druga napromieniowano §wiattem UV w 295 K. Postep
reakcji monitorowano za pomoca *H NMR. Nie zaobserwowano zadnych zmian, a po Kilku

minutach agregacje nanoczastek ztota.
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6. Podsumowanie

Podsumowujac, wykazaliSmy, ze szybkos¢ reakcji chemicznej mozna odwracalnie
regulowac za pomoca $wiatta poprzez dodanie katalizatora molekularnego na powierzchni
nanoczastek W postaci organicznego foto-przetacznika. W zalezno$ci od konformacji
przetacznika fotochromowego, katalizator jest blokowany w roznych pozycjach
przestrzennych. Gdy katalizator jest umieszczony w przestrzeni niedostgpnej, reakcja
zatrzymuje si¢ i odwrotnie, ponownie rozpoczyna si¢, gdy katalizator wychodzi z
zattoczonego $rodowiska. W poréwnaniu z innymi blokowanymi koloidalnie
katalizatorami, opisanymi w literaturze, 119! wydajno$¢ naszego uktadu jest dosé wysoka i
mozna go jeszcze poprawi¢ poprzez racjonalne zaprojektowanie ligandu (w celu
zwigkszenia izomeryzacji ligandow) lub poprzez indukcj¢ agregacji nanoczastek (w celu
ochrony centrum aktywnego, ktore pozostaje w pierwotnej konfiguracji). Nowa koncepcja
heterogenicznego, fotochromowego katalizatora zostala z powodzeniem przeprowadzona i

opublikowana w czasopismie ACS Catalysis. [¢7]

Skonstruowanie modelowego uktadu zawierajacego jeden lub wigcej rodzajow
katalizatorow i fotoprzetacznikow typu NHC dotaczonych do nanoczastek, nie pozwolito
na przelaczanie miedzy roéznymi zdarzeniami w celu przeprowadzenia reakcji
rébwnolegtych. W trakcie prowadzenia badan, napotkaliSmy wiele problemow
syntetycznych. Finalnie, otrzymany wielofunkcyjny katalizator, immobilizowany na
powierzchni ztota, nie spetniat swojej funkcji ze wzglegdu na brak mozliwosci
przetestowania w reakcjach katalizy. Powodem niepowodzenia byta przypuszczalnie
wspomniana agregacja lub oddysocjowanie metalu z karbenu, ze wzgledu na obecno$é
resztek reduktora w roztworze nanoczastek. Napotkane liczne problemy w trakcie realizacji

tego projektu spowodowaty, ze prace nad nim zostaly ostatecznie wstrzymane.

Zakonczony niepowodzeniem projekt przedstawia seri¢ przebadanych zwiazkoéw
oraz obserwacji, co moze stanowi¢ podwaliny do dalszych badan nad katalizg reakcji
fotochromowymi  kompleksami NHC metali. Natomiast wyniki, ktore zostaly
opublikowane, z powodzeniem moga by¢ kontynuowane i stanowig nadal obszerng

tematyke do prowadzenia badan w dziedzinie katalizy przetaczalne;.
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