KANDIDATUSI ERTEKEMSEIZf i; 2/

Kelat-rendszerek
ciklodehidrogénezéséral

fRTA:

Dr. MESSMER ANDRAS

BUDAPEST
1965



A bels hidrogén-hidat tartalmazé szerves molekuldk ket
csoportba — a ,,Kozdnséges’- és ,,pszeudoaromas’’-kelatok cso-
portjsba — sorolhaték annak a szerkezeti sajatsagnak megfelelfen,
hogy a protonatmenet a pillératomok kozdtt ikerionos (1a, 7b),
vagy a m-elektron-eltolodasok folytan véltozatlanul semleges (2a,2b),
rendszerhez vezet.
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Az 4ltalaban eldfordulé O-H..O, N-H..N é O-H..N (il
N-H..0) pszeudoaromés kelatok kozill kizarélag az N-H..N
rendszerek kozé sorolhatd két vegyiilet-tipusrél (BFNA-vegyiiletek,
formazanok) ismeretes, hogy ,ciklodehidrogénezhet6k”, azaz a
hidrogén-hid eliminalasaval gyiriizarédasra késztethetdk. Jollehet
az ilymédon képz6dé azolium- (triazolium és tetrazolium)-sok
széleskorii biolégiai ill. gyakorlati felhasznalast nyertek, nem isme-
retes sem a ciklodehidrogénezés mechanizmusa, sem a reakcié ki-
terjesztésének a feltételei. Ugyancsak tisztazatlan az a kérdés,
hogy milyen szerkezeti adottsagokra vezethetd vissza az N-H..N
pszeudoaromds keldtok kitiintetett szerepe.

A probléma-kér megkozelitése ill. feltarasa céljabol részlete-
sebb szerkezeti (1), mechanizmus (I1) és preparativ (111) vizsgalatokat
folytattunk.

I.1. A modell-vegyiiletekként valasztott a-benzol-azo-N-fenil-g-
naftilamin (BFNA) és szarmazékai (3) kelat-szerkezetét fém-komp-
lexei elGallitasaval és vizsgalataval, valamint infravords spektrosz-
képiai uton igazoltuk.

A BFNA tetra-koordinalt Co(Il), Ni(lI) és Cu(lI) komplexei
kényszeritett tetraéderes szerkezetiieknek bizonyultak, ami Kkiilo-
nésen a Cu(ll)-komplex esetében elméleti érdekességii.
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A BFNA-tipust vegyiiletek infravrds spektrumai ugyancsak
érdekes észrevételekhez vezettek: Az N-H deformAci6s rezgés ész-
lelése mellett az N-H vegyértékrezgés teljesen eltfinik a kelacids
szerkezet folytan.

1.2. Ultraibolya spektrumbeli sajatsagai alapjan a BFNA
és szarmazékai egységes vegyilleteknek mutatkoztak: Eltéréen a
Burawoy (1952) altal ultraibolya spektroszképiai médszerekkel
vizsgalt™ benzol-azo-g-naftol O-H..N Kkelat-rendszertdl, mely a
hatarszerkezetek tautomer egyenstlyat képezi, az ltalunk vizsgalt
BFNA, sem az oldészerektdl, sem aszubsztituensektdl fiiggd tautomer
egyenstilyt nem képezett, hanem a hatdrszerkezetek egységes hib-
ridjének bizonyult. -

1.3. Kvantumkémiai kozelité szamitassal vizsgdlva a BFNA
finomszerkezeti lehetdségeit, a pillératomok kozotti kozvetlen m-
kapcsolatra 0,068, a hidrogén-hid felett athalad6é n-felh6 esetében
0,088 (kb. 1,5 kcal/mél) energiacsokkenés adédott. A kelat-rendszer
stabilitasaért ilymédon els6sorban a hibridszerkezet a felelds.
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I1.1. A ciklodehidrogénezés mechanizmus-vizsgéalatdhoz fel-
hasznaltuk azt a korabbi megfigyelésiinket (1958), hogy tribrém-
fenol-brommal (TBB), mint 1j ciklodehidrogénezd reagenssel (4) a
reakcié mar szobahémérsékleten harom nagysagrenddel gyorsab-
ban megy végbe, mint az eddig alkalmazott leghatékonyabb N-brom-
szukcinimiddel (NBS). Kiilon kisérletekkel igazoltuk, hogy olyan
folyamatoknal, melyeknél az NBS gytkos mechanizmussal reagal,
a TBB csak lassan, vagy egyaltalan nem reagal, ezzel szemben az
aromas elektrofil szubsztituciét mar a TBB végzi gyorsabban.
Ennek alapjan a ciklodehidrogénezés ionos, elektrofil folyamatara
kovetkeztettiink.

I1.2. A BFNA tribrém-fenol-brémos ciklodehidrogénezésének
(3—5 Jrészletes kinetikus vizsgalata kinetikus masodrendet és olyan

szubsztituens effektust eredményezett, mely az aromas elektrofil szub-
sztituci6s reakciéknal tapasztalhatd. Ezekkel a kisérleti tényekkel
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elvileg harom féle mechanizmus egyeztethet6 ossze. a) A pillérato-
mon bekovetkezé elektrofil tamadas, b) kozvetlen hidrid-anion
atvitel, ¢) a pillératommal szomszédos, bazikus nitrogén-atomon
bekovetkezd elektrofil tdmadas.
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11.3. A BFNA-vegyiiletek protonalédasaval indulé nafto-
fenazin-képzési reakci6 (7—72) kinetikus vizsgalataval meghataroztu
a sebesség-meghatarozé részfolyamatot, amelyet nitrénium-kationos
belsd elektrofil tamadas (70—177 ) képez. A nafto-fenazin-képz8dési re-
akciénal nyert kisérleti tapasztalatok és elméleti indokok alapjan ki-
zZartuk a ciklodehidrogénezésnél a pillératomon lezajlé elektrofil ta-
madas lehetdségeét.

11.4. Elkészitve a deutérium-hidat tartalmazé BFNA modell-
vegyiiletet, meghataroztuk a ciklodehidrogénezés kinetikus deute-
rium izot6p effektusat és ennek alapjan kizartuk a folyamat koz-
vetlen hidrid-anionos mechanizmusat.

11.5. A bazikus nitrogén-atom elektrofil timadasaval indulé —
a kizarasos alapon a legvaldszinfibbnek itélt — mechanizmust
végiil alatdmasztottuk olyan BFNA modellek elGallitasaval és
kinetikus vizsgalataval, melyeknél a bazikus nitrogén-atomot egy-
részt térbelileg arnyékoltuk, masrészt a nitrogén-atom kotetlen
elektron-parjat elézetesen blokkoltuk.

11.6. A BFNA tipusra vonatkozé mechanizmus vizsgalatok
alapjan a kelat-ciklusnak kétféle, elektrofil reagens befogadasara
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alkalmas, reaktiv centruma van; a pillér nitrogénatom és a vele
szomszédos kotetlen elektron-parral rendelkezd bazikus nitrogén-
atom.
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Az elektrofil reagens természetétdl fiiggden két kiilonbozd
reakcié megy végbe:

Ha az elektrofil reagens — mint a brémkation — egyben
stabilis anion képzésére is hajlamos, uigy a bazikus nitrogénatomon
torténé tamadassal (73—74), a pillér atom valik szextett szerkeze-
tl nitrénium-kationna (75). Ennek hatasara olyan belsd elektrofil
szubsztituci6s folyamat megy végbe a masik pillér atomon (76—177),
melynél a keletkez6é ciklizalt rendszer (77) atmenetileg 8 n-elek-
tront tartalmaz és csak azaltal stabilizalédik, hogy az eredetileg ta-
mad¢ kation anionosan leszakad (78); triazolium-bromid-képzdédés
(ciklodehidrogénezés).

Ha a reagens — mint a proton — 6nallé anionként nem exista-
bilis, ugy a bazikus nitrogénatomon torténé tamadas terméke nem
képes stabilizalodni. El6térbe keriil a kevésbé reaktiv pillér-nitrogén-
atomon bekovetkezé tdmadas (8); ilymédon aril-amin leszakadas-
sal a bazikus nitrogénatom valik szextett szerkezet(i nitrénium-ka-
tionnd és ennek hatédsara a belsé elektrofil szubsztitiuciés folya-
mat térszerkezeti okokbél csak a masik pillér aril-csoportjanak
o-szénatomjan (77—72) mehet végbe (nafto-fenazin-képzGdés).

I1.7. A Hughes és Ingold-féle Syi mechanizmus elnevezésének
analégidjara javasoljuk a belsd elektrofil nitrénium-kationos folya-
matokra az Sgi-N roviditést. Ennek alapjan a ciklodehidrogénezés
Sgi-N.N, a nafto-fenazin-képzédés S i-N,C szimbolummal jelzett
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mechanizmussal megy végbe, ahol az elsé jel a tdimadé, a masodik
a tamadott atomot jelenti.

ITI.1. A ciklodehidrogénezés Sgi-N,N mechanizmusa alapjan
elsésorban arra lehetett kdvetkeztetni, hogy a gyfirizarédasi hajla-

mar6l mar ismert formazanoknal — a kelat-rendszer két bazikus

nitrogén-atomja folytan — a reakciénak gyorsabban kell végbe-
mennie. A formazanok TBB-os ciklodehidrogénezését kinetikusan
vizsgalva valdban ugy taldltuk, hogy a folyamat harom nagysag-
renddel gyorsabb, mint a BFNA-rendszereknél. ,

A nafto-fenazin-képzddés protolitikus Sgi-N,C mechanizmusa-
nak az alkalmazasaval értelmezni lehetett a formazanokbé! asvanyi
sav hatésdra lezajlé benzo-triazin-képz6désnél a Jerchel és Woticky
(1957) altal tapasztalt anomaliakat.

[11.2. A ciklodehirdogénezési reakcié kiterjesztése ill. hatarai-
nak megallapitdsa céljabél elméleti alapon rendszereztiik az N-H..N
kelatok lehetséges alap- és egyszer(i kondenzalt tipusait (7. tdbldzat).
A hattagd N-H..N kelat-ciklusbol leszamitva a sziikségképpen
jelenlevéd N-H .. N atomokat, a masik harom atom kombindcidival
jelolve, a BFNA-tipus (NCC)- és a formazanok (NCN) rendsze-
rein tdlmenden — a mechanizmus ismeretében és annak helyessé-
ge esetén — arra kovetkeztettiink, hogy az ismeretlen (NNC)-tipus
vegyiiletei is elvileg eleget tesznek a ciklodehidrogénezés feltéte-
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I11.3. Eléallitva az egyes kelat-tipusok képviseléit és bizo-
nyitva ezek keldt-szerkezetét, azt tapasztaltuk, hogy a (CCC)- és
(CNC)-tipus reprezentansaival a ciklodehidrogénezési reakci6 — az
elméleti varakozasnak megfelel6en — nem megy végbe, de az (NNC)-
tipus képviseldi, az a-aza-aril-triazének (79) valéban j6 termeléssel
vezetnek aj, ciklizalt rendszerekhez. Ilymédon a ciklodehidrogé-
nezésre altaldnosan alkalmas vegyiilet-csoportok szamat egy to-
vabbi csoporttal sikeriilt ndvelni és |iij azolium-vegyiiletekhez, a
diaza-indazolium-s6k (20) sorozatdhoz lehetett eljutni.

I11.4. Alkalmasnak mutatkozott az Sgi-N,N mechanizmust
uj ciklodehidrogénezési reakci6 ismeretlen heteroaromas gyfird-
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rendszerek felépitésére is. Igy pl. az 1-(1-izo-kinolil)}-3-fenil-triazén
(21) TBB-os reakciéjaval az 1-fenil-tetrazolo[5,1-a}izokinolinium-
bromidhoz (22) jutottunk, mely az angulérisan anellalt tetrazolof5,1-
a]izo-kinolin gydriirendszer els6 képviselGje.
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111.5. A pszeudoaromas N-H..N é O-H..N kelat-rend”
szerek eltéré szerkezeti és alapveten kiilonbozé reaktivitasbeli
sajatsdgai alapjan, a belsé hidrogén-hidak egy sztereokémiai hipo-
tézisét lehetett feldllitani. Ennek értelmében az N—H .. N kelat-
rendszerben a hidrogén-hid pillératomokkal képezett ,,vegyérték-
szoge” a trigondlis hibridallapotok 120°-0s szogét kozeliti meg,
mig az O—H..N kelatokban a vegyértékszog a kollinedris elren-
dezddés 180°-0os szogéhez all kozeleb. Ilymédon a pszeudoaromas
O-H..N hidnal a két pillératom kdzvetlen térbeli kozeljutasidt maga
a hidrogénatom gatolja és ezaltal zarja ki, ez esetben, a ciklodehidro-
génezés bekovetkezését.




