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Kapillaris effektusok és a Cailletet-Mathias szabaly

PASZLI Istvan

Eotvos Lorand Tudomdnyegyetem, Fizikai Kémia Tanszék, 1117 Budapest, Pazmdny Péter sétany 2.

Bevezetés

Az empirikus Cailletet-Mathias szabaly' folyadék/goz
fazisok strlség-eltérésének homérsekletfiiggését irja le.
A tombfazis valtozoit tartalmazd Osszefiiggés azonban a
hagyomanyos kapillaritaselmélet>** alapjan is levezethetd.
Az eljaras a dimenzidanalizis skalaris valtozokra vonatkozo
altalanos alapegyenletével kiegészitett reprezentacio alapjan
lehetséges.>®’

A ¢ e{p;y} fazispar Sy, hatarrétegének éllapotat a belsé
erbk ¢s a szomszédos tombfazisok u, potencidlja hatdrozza
meg. Ez i-féle (pl. termikus-, mechanikai-, kémiai-anyagi-,
stb.) fliggetlen ko6lcsonhatas esetén - az algebra alaptétele
értelmében - a fazisokat kiilon-kilon jellemzd és kritikus
allapotban eltlind

Wy )=, =) =T A=) Iny (D)

alapmennyiségek  {..,,x,,...} egyiittesének fliggvénye
(¢, és n,a ¢-fazis allandoi, y; az y/ referencia-értékre
vonatkoztatott redukalt intenzitas). Az Osszefiiggés az i-ik
kolcsonhatas UGn. skala-torvénye, azt is kifejezi, miként
szabjdk meg az {...,y;...} kanonikus intenzitasok, ill. egy-
egy y, alapvaltozo a X;(;) leszdrmaztatotr mennyiséget.

Az alapmennyiségek fazisonként dsszevont értékei a
X¢(...,¢xi,...)=H‘ o Xi ‘v’ (2)

szubsztancialis paraméterek (a v, kitevOk kizardlag az
i-ik kolcsonhatas-tipust jellemzd és a leszarmaztathatd
osszefiiggésekben rogzitett értékii univerzalis allandok).
A (2) hatvanyszorzatban barmelyik ,x; kolcsonhatasi
alapmennyiség elvéalaszthaté a tobbi kolcsonhatas
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Osszevont jarulékatdl. A fluid fazispar kollektiv jellegl (a
szomszédos fazisok tulajdonsagaitdl egytittesen fiiggd), csak
pozitiv skalaris értékeket felvevd v, feliileti fesziiltsége
és a fazisok individualis szubsztancialis paraméterei
kapcsolatat a
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transzformacids Osszefiiggés fejezi ki’ Yq,-nek 'y, az
y-ol figgetlen, v,, (1) pedig az y-tol fiiggd része. A
Yo paraméterek tehat 7Yy, multiplikativ komponensei.
Az Osszefiiggés felhasznalasaval a kapillaritas kollektiv
mennyiségeken értelmezett Osszefliggései individualis
valtozokkal - un. paraméteres reprezentdcidban - is
megadhatdk. A tradiciondlis kapillaritds és a dimenzio-
elmélet Osszefiiggései algebrai lehetdséget kinalnak a
koegzisztens fazisok kizarolag Gn. tombfazis mennyiségeket
tartalmazd kapcsolatai — igy a Cailletet-Mathias szabaly -
elvi meghatarozasara.

A McLeod-egyenlet és a parachor

A szubsztancidlis paraméterek hoémérsékletfiiggése a
T homérséklettel, ill. a kémiai-anyagi kolcsénhatas
hémérsékletfiiggd  valtozoival is  kifejezhets. Az
egykomponensu, kétfazisu rendszerek minddssze egyetlen
szabadsagi fokkal rendelkeznek: allapotukat egyetlen
intenzitas-paraméter szabja meg. A homérsckletfiiggés a
szabad felszineket képez6 fazisokra - fazisonként altalaban
eltérd értékii », mennyiség feltételezésével az (1) és (3)
egyenlet alapjan — a

1 -~
Yo = °xq§“{n—Tc,,~,(1—T,ed)’}’ (4)

T

kapcsolattal értelmezhetd (az indexek rendre a kritikus-, ill.
aredukalt allapotra utalnak). A fazisok stirtisége kiilon-kiilon
is a homérséklet fiiggvénye. Utdbbi rendre a §)¢ tombfazis
stirtiségek AVp = p, —p, linearis ~ (ill. A®p=p; —p,
un. négyzetes) eltérésével is jellemezhetd. A hdmérséklet
helyett a stirliségek fiiggvényeként kifejezett (Un.
skalatranszformalt) szubsztancidlis paraméterek - a teljes
analogia miatt - az alapmennyiségnek a strliség (vagyis
a hémérséklet) valtozasatdl fiiggetlen )", ill. %"
inkremetumainak és a stirliségtdl fiiggd alapmennyiségek
N={N, N} kitevdji hatvanyainak s%or(zTataként adhatok
meg. Az inkrementumok azonban a X, = mennyiséggel,
az univerzalis kitevd pedig a v -vel egyezik meg (el6bbi a
termikus kolcsonhatastol, utdbbi pedig a skalatérvénytol
fiiggetlen). Altalaban az alapmennyiség (v = {1;2})

(bxp (A(U)p) — (\))cq) (A(U)p _A(U)pcrit)N = (U)c¢ (A(U)p)N
nagysagu, igy a linearis szubsztancialis paraméter

%6 (A7) = (%) (%, (Ap)) = (*n” i (P =) Y) " (5)
kifejezéséhez, ill. a négyzetes stirtiségekhez tartozd

2,870 = ("1 (i -p) ") (©)

paraméterhez sziikségképp eltéré nagysagli exponens
tartozik.

A kapillaris- és a kolesonhatasi mennyiségek kapcsolatai
altalaban mar linearis kozelitésti alapmennyiségek és azonos
n, értékek feltételezésével is levezethetok.

A szabadfelszini feliileti fesziiltség a (4) - (5) egyenlet és a
(T) 0
P

homérséklettl fiiggetlen {"y." "} =%, alapmennyi-

ség felhasznalasaval: ,
1 wl
=Y o =L aer)
nr
Az Osszefiiggésbdl n, = 1 feltételezés mellett adodik a
hémérsékletfiiggést leird

Vo (D =Cvy Ti)A=T,,)™ (7

un. van der Waals egyenlet.®
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A slriiségfiiggést meghatarozo altalanos egyenletek a
hémérsékletfiiggés kapcsolatainak analogonjai.

A (4) és (6) kapcsolat egyértelmlien meghatarozza az anyagi
Osszefiiggéseket, pl. a (3) egyenlettel 6sszhangban a

YLV(A(I)p) (OYEIT/) C) (pL _pV)ZVTN (8)
McLeod-formulat” A négyzetes stlrliségkiilonbséget
tartalmazé

2vrﬁ
Yo 8Pp) =D &) (p} - p2) ©)

feliileti fesziltség formula is a (4) és (7) Osszefiiggésekbol

allithato elé (¢ és ¢ a szomszédos fazisok Osszevont
allandoi).

A (9) egyenlet homérséklet-fiiggetlen tényezdje alapjan
értelmezhetd (tiszta fluid komponensekre) a homérséklettol
valdban fliggetlen

1/2vy N
Pzzvrﬁ OYET/)EME o (1)} M
Pr — Py

Sugden-féle parachor.'

A tombfazis kapcsolatok

A feliileti fesziiltség az allapotot jellemzd kiilonb6zo
tombfazis mennyiségek, pl. a hdémérséklet vagy a stirtiségek
fuggvényeként is kifejezhetd. Az Osszefiiggésekbdl az
algebrailag ugyanabban a pozicidban tartalmazott feliileti
fesziiltség tehat eliminalhato. Ennek alapjan allithatdk eld
a tombfazis mennyiségek kapcsolatai is. A homérséklet-
fuggésre vonatkozo (7) és a (8) egyenletbdl

T —
PL=Py = 2“’”,/ 2 (1-7,,)"" =k, (1-T,)"

>

a (7) és. (9) kifejezés egybevetésébol pedig

Jr :
pL2 - p; = 2y N|—2X (- T, d)(”N) (2)(1 ml)k
C

(k. ko i1l K, k a fizis-allanddk egybefoglalt értékei). A
surusegekre fennallo

(P =P =(p,+p )P, —Py)

azonossag, ill. az elébbi egyenletek felhasznalasaval

P +py = \f (P, =) MV =k 1-T,,)F (10)
C

A homérsékleti faktor binomialis kifej ezés, ezért a
(1_7:*ed)K -K 7:ed + K(K ) red (11)

hatvanysor egy véges rész(jsszegevel is kozelithetd. Elso
rendben a (10) egyenlet alapjan

p,+pPy = k(12) l—Kij}

Az osszeg T = 0, ill. T _,= 1 mellett sem tiinik el, mert
a striségek koziil legalabb az egyik pozitiv, vagyis az
exponensre teljesiil a K< 0 feltétel. Az utdbbi kapcsolat
- abszoh'lt zérus-fokra, ill a kritikus allapotra vonatkozo -

V4

k(12) pL

=(@pi"/p1)-1)

adodik, ha 7 = 0 eseten a gbz surusege elttinik, vagy

elhanyagolhat6 a p, folyadék stirtiség mellett (p;" a
kritikus allapotbeli stirtiség). A (10) egyenlet igy éppen a

1

1 i1 1
_—PL Kpt Epfja}"za”ﬁ

Cailletet-Mathias szabalyt' fejezi ki. A levezetés mddja eltér
az Eyring-féle eljarastol.!! A széndioxid stirtiségének mért,'?
ill. atlagos értékeit tartalmazza az 1. abra.
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1. Abra. CO, stirtiséggorbe Amagat mérései alapjan.'> A Ajellel dbrazolt
adatsort a (13) egyenlettel szamitottuk.

A stirtiségek atlagos értékei a K-ben megadott hdmérséklet
fuggvényében a

%(pL+p,,):—0,00151T+0,94908 (13)

egyenlettel kozelithetok.

A Cailletet-Mathias szabalyra vonatkozd valamennyi
megallapitas linearisnal magasabb rendii Gsszefiiggésekre
is altalanosithato. A (11) sorfejtés felhasznalasaval
masodrendii kozelitésben - a fizikailag még nem értelmezett
- Young-féle 6sszefiiggés [13] is megkaphato. A stirtiség-
kifejezések Osszege-, ill. kiilonbségeként adodd, algebrailag
négyparaméteres

1
pL(T):E (1)(1 Td) +k(12)(1 )ed) }

py (T) :% an (1= T.)" k(l)(l_Tred)k }
Osszefiiggések alapjan a koegzisztens fazisok stirtiségei
kiilon-kiilon elvileg, ill. kisérletileg is meghatarozhatok.
A leszarmaztatott kapcsolatok és a fazisatalakulasok, ill. a
kritikus jelenségek szabalyai'* kozt szigori megfeleltetés
érvényesiil.
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A tombfazis stiriiségeket és a hatarréteget jellemz6 kitevoket
is tartalmazé Cailletet-Mathias szabaly éppen azt fejezi ki,
hogy a rendszer kiilonb6zo tartomanyai kozt - az egyensuly
tranzitivitasaval 6sszhangban - kapcsolatok allnak fenn.

Osszefoglalas

A paraméteres reprezentacio alkalmazasaval a koegzisztens
folyadék/gdz rendszerek stirtiségeit meghatarozd empirikus
Cailletet-Mathias szabaly elvileg is levezethetd. A latszolag
tombfazis valtozokat tartalmazo Osszefiiggés értelmezése
valdjaban a kapillaritas illetékességi korébe tartozik. A
feliileti fesziiltség kifejezésébdl - az eliminalhatosag miatt
- eldallithato osszefiiggés szamfaktorai valdban allanddk. A
kizarolag fizikailag értelmezett karakterisztikus valtozdkat
tartalmazd Cailletet-Mathias-féle Osszefiiggés is kifejezi,
hogy - a termosztatikai egyensuly feltételeivel 6sszhangban
- a rendszer kiilonbozd (réteg- és a rétegeket generald
tombfazis) tartomdnyai, ill. mennyiségeik egyensulyi
allapotban egymastdl nem fliggetlenek.

Koszonetnyilvanitas

Szerzé koszonettel tartozik Bosznai Gyorgynek a technikai
segitségért.
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Capillary effects and the Cailletet-Mathias Law

The empirical Cailletet-Mathias Law can also be deduced from
traditional capillary theory.

The state of the interface S, of the phases ¢ € {@;y } is defined by
the internal forces and the potential #, of the adjacent bulk phases.
In the case of i independent, e.g., thermal, mechanical, chemical,
etc. interactions it is a function of the basic quantities {..., , x,,...}
given by eq. 1,

W) =, =y = A=y Iny (1)

where ¢, and n, are the constants of the phase ¢ and y; is the
reduced intensity with respect to a reference value yi”’f . The
cumulative values of the basic quantities, i.e. the substantial
parameters, for each phase can be expressed by eq. 2,

Ao CorgXio) = [ ]I o3 1" )

where the exponent v, is a fixed constant characterizing only the
i-th interaction. The relation between the collective surface tension
Yy Of the fluid phases and the individual substantial parameters of

the phases is given by eq. 3:
{OV;CYW )

Yo Loy
Thus, the parameters X are multiplicative components of ¥, .

yw (“"wxi;wxi"“) :H‘ oXi y i |V': (3)

The dependence on the temperature T of the substantial parameters
can also be expressed in terms of the temperature dependent
variables of the chemical interactions. The number of degrees of
freedom of systems composed of two phases of a single component
is 1: their state is defined by a single intensive parameter. The
temperature dependence is given in eq. 4,

1
X = "t T (=T )
T
where 7 is generally different for each phase. The subscripts crit
and red refer to the critical and reduced states, respectively. As the
density of the phases are temperature dependent, expression 4 can
be transformed into eq. 6. From egs. 4 and 5, if n, = 1, the van der
Waals and McLeod equations can be deduced (eqs. 7 and 8).

1, (A%9) = (1) (%, A"p)) = (1" i (P —p) ) (5)

)’ (6)

Vo (T) = (oyg/) T, _Tred)zvr (7

=l

Xo (AYp) = (OX¢£T) @G )(( pL—P)

1A= o) (p—p)™" ®)
The surface tension can be expressed as the function of various
bulk quantities, e.g., temperature or density. This leads to eq. 10,
where the temperature factor can be approximated by a finite sum
of'eq.11.

PPy = ZV”{/;(PL ~ Py )(N/N) = ks (1 _Tred)K (10)
c

(=T =1-K T+ KK -DT% = (D)

Evenif7 ,=0or7T ,=1,K<I,asatleastone of the densities
is positive. Eq.10 is therefore identical to the Cailletet-
Mathias Law, which can be given alternatively by eq. 12:

%(pL(T)+pV(T))=

1 crit 1 1
=£P? ‘{(PL —EPEJT—}T:W‘Z’T

crit

(12)

Data calculated from measured CO, densities [12] illustrates the
procedure.

The considerations leading to the Cailletet-Mathias Law can be
extended to non-linear relations.
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Vegyészmérnoki tudomany szerepe a fenntarthato fejlodésben
I1. rész, Kornyezetbarat kémiai technologiai rendszerek tervezése, uj tipusu kémiai
rendszerek alkalmazasa, az optimalas korszerii matematikai modszerei

INCZEDY Jénos
Pannon Egyetem, 8201 Veszprém, Pf. 158.

A kozlemény elsé részében’ ismertettik a legutobbi
évtizedben kifejlesztett, nagy hatékonysagl, integracids
tervezési moddszereket, melyeknek felhasznalasaval az
energia- ¢s anyagtakarékos kémiai technoldgiai eljarasok
tervezése ¢s a megvalositott rendszerek miikddésének
ellendrzése biztonsadgosan megvaldsithatdé. A fenntarthatd
fejlodést szolgald kémiai technologiai eljarasoknak azonban
nem csupan energia- ¢s anyagtakarékosnak kell lenniiik,
hanem kérnyezetbardtnak is, vagyis olyannak, mely a
kornyezetet sem haszontalan hulladékkal, sem egészségre
¢és a kornyezetre kéaros gdz és folyadék kibocsatassal nem
szennyezi. Ennek megvaldsitasa pedig azt igényli, hogy
a technoldgiai eljarasok soran keletkezd melléktermékek
ujrahasznositasa a rendszeren belil maximalis, a
kornyezetre karos anyagok kibocsatasa pedig minimalis
legyen. Ezért a tervezés soran fontos figyelembe venni a
technoldgiai folyamat soran keletkezd melléktermékek,
hulladékok (fizikai vagy kémiai) funkcids tulajdonsagait,
és a melléktermékek hulladékok ﬁjrafeldolgozésénak
pedig az kell, hogy a tervezés vezérld parametere a
feldolgozandd anyagok funkcios tulajdonsdga legyen. A
IV. fejezetben a tulajdonsag integracio alkalmazasanak
modszerét mutatjuk be, melynek segitségével a maximalis
ujrahasznositast ¢és minimalis karos anyag kibocsatast
garantalo technologia megtervezhetd. Megjegyezziik, hogy
nemcsak a hasznos funkcios tulajdonsagu termékek, de a
karos szennyezdket tartalmazdé hulladékok kezelése soran
is a tulajdonsag mértéke a mérvadd, ugyanis a megengedett
hatarokat is tulajdonsdg mérdszamaként, (pH, toxicitas,
szinezettség, stb.) adjak meg.

A tulajdonsdg integraci6 nem csak a kérnyezetbarét
technologiak tervezése soran hasznos, de az 1j tlpusu
anyagtechnoldgiai  rendszerek tervezésének soran is.
A funkciés tulajdonsagokkal rendelkez6, kiilonleges
anyagszerkezetli, kiilonleges mindségt, 0j tipusu anyagok:
fényvezetdszalak, hatdanyagok, intelligens anyagok és
a nanotechnoldgiai eszkozok, gyartastechnoldgiajanak
tervezése és optimalasa, a tulajdonsag integracid
segitségével biztonsagosabba tehetd ¢s nagy mértékben meg
is gyorsithatd.

IV. Kornyezetbarat kémiai technologlal rendszerek
tervezése tulajdonsag integraciéval'’
Tulajdonsag alapi Pinch analizis!®

Az ipari folyamat rendszerek nagy része miikodése soran
nagy mennyiségl, kiilsé forrasbdl szarmazo, koltséges

A hazankban uttord munkat végzett,
fiatalon elhunyt, Fony6 Zsolt emlékének
tiszteletére*-2

anyagokat (oldoszereket stb.) hasznal fel, mely egyes
miveletek sordn csak részben veszit hatékonysagabol
és egyéb belsé forrasbdl szarmazé hulladék anyagokkal
kombinalva ujra felhasznalhatd. Olyan esetekben, mikor
a felhasznalhatosag kizarolag az anyag tulajdonsagatol és
nem kémiai Osszetételétol fligg, célszerli az integralast a
funkcios tulajdonsag mennyiségi értéke szerint elvégezni.
A miiveletek halézatabol allé rendszerekben rendszerint
tobb  belsé forras &ll rendelkezésre, melynek arama
ujrahasznosithatd. Az aramokat kiilonb6z6 fogado,
nyeld egységekbe vezetjiik Ujrafelhasznalas céljabol. Az
aramoknak van G, tomegsebessége ¢s p, tulajdonsag érteke,
mérdszama, mely utobbira az alabbi megkotés érvényes:

P jmin < pPibe S P omax (12)
A megkotés adja meg az egyes nyeldkbe juttathatd aramok
tulajdonsag hatarait. Feladatunk az, hogy a forrasok aramait
nyelokbe vezessiik, ahol a keveredés megtorténik. Az
aramok megosztasat, a nyeldk sorrendjét, 6sszekapcsolasat,
ugy kell kialakitani, hogy csak minimalis kiilsé forrasbol
szarmazd friss anyagra legyen sziikség, ¢és a szennyezd
kibocsatds minimalis legyen. Osszekeverés soran a bevitt
tulajdonsdgmennyiség ¢értékét az Osszekevert aramok
tomegsebessége és tulajdonsaga szabja meg:

G, X\V(pi):ZGi xy (p;) G, =ZG1' (13)

v a tulajdonsdg-keverés operatora. [Ha a tulajdonsag pl.
stiriség, ugy v (p,) =1/ p,)].

Az iddegység alatt atadott tartalom

(mennyiség):

tulajdonsag

Mi = Gi Xy (p,') (14)
A nyel6 keverd egységekre érvényesek az alabbi operator
hatarértékek:
\lljmin S\l]jhe S\ijax (15)
A kiilsé friss forrés a legjobb tulajdonsagu, tehat
Wﬁ«is: S\Iljhe S‘V} max \\Uﬁ’i:: Z\V (p_ﬁ‘iss) (16)
Egy nyeld maximalis tulajdonsag tartalma pedig:
Mj max:Gj X\lljmax (17)

mely, megszabja a forrasok altal bevihetd maximalis
tulajdonsdg mennyiségét.

Pinch analizis elkészitésének 1épései a kovetkezdk:

(1) Osszeallitjuk a nyeldk aramlasi sebesség és megengedett
tulajdonsdgtartomany adatait. Lasd a (12) feltételt.
Kiszdmitjuk a tulajdonsag operator maximalis értékét, és az
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1d6 egység alatt megengedett maximalis atvihetd tulajdonsag
mennyiségét. Lasd a (14) egyenletet. Végiil sorba allitjuk a
nyeloket novekedd Y, max szerint. Lasd (16) egyenletet.

(2) Megszerkesztjiik a nyelé kompozit gorbét: a kivant G,
és a (17) egyenlettel kiszamitott, maximalis tulajdonsa’lgJ
tartalom ismeretében Ugy, hogy mindenegyes nyeldnek,
novekedd sorrendben, elkészitjiik a diagramjat, sebesség és
atvitt mennyiség koordinatakkal,. Az igy kapott emelkedd
egyenes szakaszokbol készitjik el. szuperpozicidval, a
nyel6k kompozit gorbéjét. Lasd 6. Abra.

(3) Kiszamitjuk a friss aram irdnytangensének értékét (16)
szerint és berajzoljuk a diagramba a friss aram vonalat, mely
az origobol indul és y . irdnytangenssel emelkedik. Lasd
6. abra.

(4) Osszeallitjuk mindenegyes forras sebesség és tulajdonsag
adatait. A tulajdonsdg operator funkcios alakjanak
segitségével kiszamitjuk valamennyi forrds \, operatorat.
A forrasokat novekedd operator szerint allitjuk sorba, és
kiszamitjuk minden forras M. tulajdonsag tartalmat. Lasd
a (14) egyenletet.

(5) Ezutin a G, sebesség ¢és . operator adatokbol
felrajzoljuk novekedd sorrendben a forrasok emelkedd
vonalat, majd ezekbdl, figyelembe véve a nyeldk
(feljavitando aramok) maximalis tulajdonsag igényét (lasd
(17) egyenletet) szerkesztéssel és egymasra helyezéssel,
elkészitjiik a forrasok kompozit gorbéjét. Lasd a 6. abrat.

6. Abra. Nyel6- forras kompozit gérbe készitése.

(6) A forrasok kompozit gorbéjét bal iranyban elcsusztatjuk
a friss vonalaig, Gigy, hogy az mindig a nyeld kompozit
gorbe alatt maradjon és a forrds kompozit gorbéjével
egyetlen pontban, a pinch pontban, érintkezzen, az atfedo
tartomanyban.

Ezutan a diagrambdl meghatarozzuk a pinch pont helyét,
tovabba a friss forras fogyasztas, és a szennyezd kibocsatas
minimalis értékét. Lasd a 7. abra diagramjanak bal alsd
részét, illetve felso jobb oldali részét.

A forrasok szolgaltatjak a dus dramokat (D,, D,, . .) a nyeldk
pedig a hig aramokat (H,, H,, . . .). A kiilso (friss) forras dus
aramanak jelolése: D.. Miveletek hatasara a hig dramok
Jjosdga fokozodik, hasznos tulajdonsag tartalma novekszik, a
dus aramoké pedig csokken.

A fenntarthatd fejlddés szempontjabol rendkiviil fontos
Ujrahasznositds megvalositasanak tervezéséhez, a Pinch
analizis szamos ¢rtékes informacidt szolgaltat.

Pinch pontban a nyeldk kumulativ arama altal felvehetd
maximalis tulajdonsagtartalom megegyezik a forrdsok

balsjdonsdz.
tartalorn (B

forras kornpoxit
ghrhe (L)

irameebecceg (07

7. Abra. Tulajdonsag alapu anyaghasznositas Pinch diagramja.

kumulativ tulajdonsagtartalmaval. A pont alatt keriil
felhaszndlasra a friss kiilsé forrds. A pont felett viszont
a belsé forrasokbol szarmazd Ujrahasznositott, és a
rendszerbdl kibocsatott tulajdonsag tartalom jelentkezik.
A kiils6forras igény ¢és a hulladék kibocsatas csokkentése
megvalosithatdo a miivelet-halézat ésszerli tervezésével, ha
az alabbi szabalyokat szem el6tt tartjuk: (1) Pinch pontban
tulajdonsag tartalom nem mehet dt. (2) Hulladék kibocsatas,
Pinch alatt, és (3) friss forras haszndlata Pinch felett, nem
lehetséges. Viszont, ha azt taldljuk, hogy a pinch alatt
kevés a felhasznalhat6 forras, a pinch felett pedig felesleg
van, ugy nyeld szakaszok vihetdk alulrdl a pinch folé, és
forras szakaszok alaja. A (15) feltétel hatarainak ésszerii
modositasaval, mind a friss felhasznalds, mind pedig a
hulladék kibocsatas mértéke minimalisra csokkenthetd.

Foo, Kazantzi, El-Halwagi, Mannan'' dolgozatukban j6

peldait mutatjak be a tulajdonsagalapti muivelettervezésnek
akkor, ha az egyébként hulladék-kibocsatasra keriilo, de
értékes tulajdonsagot hordozd anyagok ujrahasznositasat
kell megtervezni és megvalositani.

Egyik esetben fémfeliiletek olddszeres zsirtalanitdsa soran
hasznalt, részben kimeriilt oldoszerelegyek regeneralasanak,
pedig, mindségi papirgyartds soran keletkezd selejtes,
tortfényl (broke), arnyas pulpok feljavitasara kivantak
alkalmas, és hulladékfeldolgozas szempontjabol optimalis
technologiat megtervezni.

Elsé esetben a tulajdonsag tartalom kovetésére alkalmas
méroészamként, (rogzitett hdmérsékleten) az olddszerelegy
Reid-féle gbéznyomasat (pgéz), a masodik esetben pedig a
pulpok fehér fényt visszaverd készségét kifejezd, MgO-ra
vonatkoztatott reflektivitasat (R), valasztottak.

Alabbiakban szemléltetjiik mindkét esetben, a mérészamok
keverési szabalyat, tovabba a tulajdonsag operator ¢s
mérdszam Osszefliggését leird egyenleteket.

144

Pcr =225 Pty (18) Pp, =28 19
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RP=Xx R 0  WR)=R" @D
Emlitett szerzok'' a grafikus szerkesztéssel késziilt analizis
diagrambol vett adatok felhaszndlasaval megvizsgaltak
és algebrai szamitasokkal meghataroztak, a szakaszokra
bontott nyeldk és forrasok tulajdonsag tartalmanak felesleg
és deficit értékeit, majd az aramok Osszes lehetséges
megosztasanak ¢és  Osszekapcsolasanak feltételezésével
készitett. ,,szuperszerkezetli” modellt korszerti szamitogépi
optimald program segitségével vizsgaltdk meg. Ennek
eredményképen hataroztdk meg azt az optimalis
konfiguraciét, mely a legkisebb kiils¢ forras fogyasztast
igényli és hulladék kibocsatasa a legkisebb

FUGGELEK

F.1. Uj tipusi segédanyagok és kornyezetkimélo
technolégiak

A fenntarthaté fejlodés megvaldsitdsihoz nem elegendd
a jelenlegi hagyomanyos technologidk tervezésének
optimalasa és a hulladékok feldolgozasara és felhasznalasara
hatasos tijabb, eljarasok kifejlesztése. Feltétleniil sziikség van
olyan alapvetden Uj technologiai eljarasok kifejlesztésére is,
melyek eleve joval kisebb tomegli (viz-, olddszer-, szemcsés
szilard)  anyagaramok felhasznalasat és regeneralasat
igénylik, és a felhasznalt anyagok az egészségre nem
karosak, a kornyezetet nem szennyezik ¢s gyakorlatilag
regeneralas nélkiil ujra felhasznalhatok.

Ionos folyadékok

Az ionos folyadékok 100 °C alatti hdomérséklet
tartomanyban is folyékony halmazallapoti, nem illékony,
(kis gbztenzioju), nem gyulékony, jo oldoképességli szerves
sok. A kation imidazoélium-, piridinium-, ammonium-,
foszfonium szarmazék, az anion pedig a kloridtol kezdve a
tetrafluorboratig nagyon valtozatos lehet.

Elény6sen hasznalhatok a hagyomanyos oldoszerek helyett,
polaros vegyiiletek olddszereként, reaktorban lejatszodo
szintézis reakcidk, vagy kétfazisu elvalasztiasi miiveletek
megvaldsitdsa soran. Regeneraldsuk, minthogy nem
desztillacioval, hanem érintkeztetéssel torténik, nem energia
igényes és rendszerint hulladékmentes is.

A BASF (Ludwigshafen) tizemeiben az etoxi-difenil-foszfin
és a dietoxi-fenil-foszfin eldallitasa, a difenil-klor-foszfin,
ill. masodik esetben, a diklor-fenil foszfin etanollal t6rténd
reakciojaval torténik, majd azt a sosav megkdtése ¢Es
eltavolitasa koveti. Utobbi 1épésekhez kordbban ammoniat,
vagy metilamint hasznaltak.

Legtijabban azonban a sav megkotést imidazol alapti ionos
folyadékkal (Basil®) végzik. Ezzel sikeriilt az energia- és
anyag felhasznalast a korabbinak néhany %-ara, a hulladék
kibocsatast pedig korabbinak felére csokkenteni.'?

Fluoros kétfazisu rendszerek alkalmazasa szerves
szintézisek soran.

Egyes folyadék halmazallapotu, szerves perfluor vegyiiletek

olyan tulajdonsagokkal rendelkeznek, melyek kivaléan
hasznosithatok az 0 tipust, kornyezetbarat kémiai
technologidk megvaldsitasa soran. Nem bomlékony,
stabilis, nem degradal6dd, hidrofob anyagok, melyek
vizzel és az altalanosan hasznalt szerves olddszerek nagy
részével, szobahdmérsékleten nem elegyednek, de egyes
oldoszerekkel nagyobb hémérsékleten homogén elegyet
alkotnak, szuperkritikus CO,-ban kivaloan oldddnak, és a
gazokat is oldjak.

A perfluor- és szerves- oldoszeres, kétfazisu, rendszer
alkalmazasanak felfedezéi Horvath T. Istvan és Rabai
Jozsef voltak, akiknek kozleménye 1994-ben jelent meg.'®
Katalitikus szintézis soran, kétfazisi rendszer alkalmazasa
esetén, szobahdmérsékleten a katalizator-vegyiilet a perfluor
fazisban, a reakcioban résztvevd alkotdok pedig a vele
érintkezd szerves olddszeres fazisban oldott allapotban
vannak jelen. Felmelegités hatdsara a két fazis egymassal
homogén fazist alkot, a reakcio lejatszodik, majd lehiités
és két fazis megjelenése és clvalasztasa utan a reakcid
termék(ek) egyszerli modon megkaphatok és a katalizator is
visszanyerhetd (pl. szilard fazisu szelektiv extrakcidval).

Perfluor oldoszerek: dekafluor-pentan; perfluor-hexan;
hexafluor benzol, stb.

Perfluor katalizator: bisz[trisz(3-perfluor decil) fenil)
foszfin] palladium(II) diklorid, stb.

Perfluor ligandum: trisz[3-(perfluordecil)fenil] foszfin, stb.

Perfluor reagens: perfluor-oktil-jodid; perfluor-1-oktanol,
stb.

Szintézis megvalositasa fazisok kozotti katalizator-
atvitel segitségével.

A hagyomanyos szerves kémiai technoldgiak atalakitasanak
egyik  legsiirgetébb  feladata a  kémiai  reakciok
lejatszodasahoz elengedhetetleniil  sziikséges egységes
fazist biztositd, nagy mennyiségii oldészer koltséges
regeneraldsanak kikiiszobolése.

Sok évvel ezeldtt, mikor a kifinomult ioncserés technikak
megsziilettek és széles korben ipari alkalmazast nyertek,
igéretesnek tlint az a felfedezés, hogy ioncserélé hordozon
megkotott fémionok, mint homogén redox katalizatorok
elény6sen hasznalhatok, mert a reakcidelegybdl barmikor,
rendkiviil egyszertien, maradék nélkiil eltdvolithatok.'*

Az ujabban alkalmazott, fazisok kozotti katalizator-atvitelt,
a reagenst ¢és/vagy katalizatort tartalmazd vizes fazisbol,
a szubsztratumot tartalmazo, szerves oldoszeres fazisba,
olyan szerves reagens illetve folyékony ioncseréld (pl.
tetrabutilammonium-bromid,, vagy tetrabutil foszfonium-
klorid) segitségével végzik, mely mindkét fazisban oldodik..
Atviv katalizatorként, fentemlitetteken kiviil alkalmazhatok
egyes korona-éterek ¢€s polietilénglikol is. Igy homogén
fazisban halogénezési, alkilezési, oxidacios, redukcids, stb.
reakciok hajthatok végre, kedvezd sebességgel, viszonylag
alacsony homérsékleten, koltséges, vizmentes olddszerek
alkalmazasa és koltséges regeneralasa nélkiil."
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F. 2. Optimalas korszerii matematikai médszerei

Amint az a kozlemény elsd részének 1.fejezetében’
olvashatd: a legjobb hatékonysagi jellemz6 értékek
elérése ¢és meghatdrozasa céljabol, a tervezett folyamat
rendszer mikodését, egyrészt a kiilonb6z0, belsd szerkezeti
megoldasok (kiilonb6z6 konfiguraciok, kapcsolasi sorrendek,
esetleg mas, alapelvében eltérd, 0j tipusu elvalasztasi
eljaras, segédanyag, alkalmazédsa stb.) szempontjabdl
(szerkezeti optimalas), masrészt pedig, a kiilonb6zé bemend
mikodtetési paraméter értékek tartomanyaban jelentkezd
viselkedése szempontjabol (paraméter optimalas), kell
megvizsgalni.

A lehetséges kombinacidk nagy szama  miatt,
gyakran megvaldsithatatlannak tlind, szamitast
olyan‘“‘szuperszerkezetli halozat terv” és olyan kiilonleges
algoritmus segitségével lehet csak megvalositani, melyben
minden szambajohetd miivelet tipus, minden kapcsolati
lehet6ség, stb. szerepel, de végiil is a haldzati terv, a
szamitasok eredményeképpen, az egyetlen optimalis rendszer
méretére kisebbithetd. A legujabb optimalasi eljarasok olyan
algoritmust alkalmaznak, melyben a nagyszamu szerkezeti
valtozatok igen-nem (logikai) értékeinek és a mikodési
paraméterek folytonos értékeinek egymas mellett jelenlevo
tengerében a célfiiggvény (pl. koltség, szennyezo kibocsatas,
stb.) minimalizalasat ugy végzik el, hogy az eredménytér
elemei koziil menetkozben mindazokat, melyeknek jelenléte
logikailag nem megengedhetd, vagy korlatot 1épnek at és a
cél elérése szempontjabol nem relevansak, kitorlik, és végiil
is egy kevésbé komplex, optimalis technologiai szerkezetet
¢s rendszert jelolnek ki.

Hozzaférheté szamit6gépi programok

A legutobbi évtizedekben kiugroan megndvekedett a szama
a forgalomba keriild, nagyteljesitményii, sok valtozos,
bonyolult 6sszetétell rendszerek mikodésének vizsgalatara
alkalmas, szamitogépes programmoknak.'® A NIST
(National Institut of Standards and Technology) Matematikai
¢és Informatikai Divizidjanak program kinalata: a GAMS
( Guide to Available Mathematical Software) rendkiviil
gazdag!”. Ezek koziil elsésorban a MINLP (Mixed-Integer
Non-Linear Program) vegyes egészszamu nemlinedris
programot, ¢s a legajabb, globalis (teljes rendszert atfogd
szemléletli), modellek alkalmazasat érdemes megemliteni.
Utdbbi csoportba tartozik pl. a GDP (Generalized Disiunctive
Programming) csomag, melyben a teljes rendszer leirasara
konkrét, binaris és folytonos valtozokat egyarant tartalmazo,
egységes fliggvényt allitanak el6, melyre harom megkotés
(korlat) érvényes.

A MINLP programok valtozatai

A  kémiai technoldgiai rendszerek tervezése soran
feltétlentil sziikséges MINLP program alkalmazasa ahhoz,
hogy a technoldgiai rendszerek diszkrét szerkezetének és
folytonos paramétercinek optimalasa egyidejlleg legyen
megvaldsithatd. A megoldasra a legutobbi évtizedek
soran, szamtalan prdébalkozas tortént, ¢s szamos eljaras
(algoritmus) sziiletett. Napjainkban, mint feljebb is utaltunk
ra, a hozzaférheté programcsomagok szama jelentds, és
tovabbra is novekeddben van. A piac valtozo kivanalmainak
megfelelden egyes fontosabb technologiai rendszerek (pl.

desztillald, vagy szennyvizkezeld tizemek) tervezéséhez
kész csomagok kaphatok.

A megoldasi eljarasoknak algoritmusoknak szadmos
valfaja van, de egyszertsitett alapelviik a kdvetkezoképen
fogalmazhat6 meg:

Z(min) = f(x,y) (22) h(x,y)=0 (23)
g(x,y) <0 (24) xe X, y € {0,1}

Z a célfuggvény, pl. Osszkoltség, melynek minimumat
keressiik. x-el a folytonos valtozokat (pl. allapothatarozo),
y-al a diszkrét (pl. igen — nem) valtozdkat jeloltiik.

A h jeli, a rendszer teljesitményét megszabo, kémiai
¢s termodinamikai egyenletekkel leirhatdo kapcsolatok
fuggvénye, a g egyenldtlenség pedig a valtozok
megengedhetd tartomanyat, korlatait szabja meg. X és {0.1}
a tartomanyok (dobozok) hatarai.

A feladatmegoldas algoritmusai a folytonos valtozokat
tartalmazé linedris rendszerek szélsdérték keresésére
szolgalo, a kisérlettervezésben jol ismert, szamos
kézikonyvben, tankényvben megtalalhatd, viszonylag
egyszert szimplex mddszer algoritmusabdl fejlodtek ki.

A Dantzig-tol szarmazé'®, 1947 ota ismert, szimplex
modszer, az egyik legegyszerlibb és leggyorsabb eljaras
linedris rendszerek optimalasara, cél-fiiggvények szélsod
értékének meghatarozaséra. Alapelve a kovetkez6:'

z, = f(x,%,...x,) (25)

A polinommal felirhato, konvex célfiiggvény z. értékei
n szamu, x, valtozotol figgenek. A sz€lsd értékék a tobb
dimenzids eredménytérben, zart poliéder cstcsain jelennek
meg. (Két dimenzids sikon haromszog, haromdimenzids
térben tetraéder csucsain.)

Minimum keresés esetén, ésszerli algoritmus szerint végig
tapogatva az eredménytablan levé pontokat, viszonylag
rovid tUton, gyorsan megtalalhatd a teljes rendszerre
érvényes, valddi minimum érték. (Legegyszeriibb esetben,
ha az eredménytér kétdimenzids sik, és minimumkeresés
a feladat, a haromszog csucsain 1évo értékek kozil a
legnagyobbat kidobjuk és helyébe, tiikrozéssel uj értéket
tesziink. A 1épéseket mindaddig folytatjuk, mig a legkisebb
értékhez nem jutunk.) A pontossag ¢és megbizhatosag
érdekében a keresés utolsd6  szakaszaban a kritikus
eredménytértartomanyt szorosabban is atvizsgalhatjuk, és
iteraciot is végezhetiink.

A digitdlis szamitogépek fejlddésével nem csak a
szimplex modszer teljesitOképessége volt nagy mértékben
fokozhato, de az optimumkeresés a nem linearis rendszerek
vizsgalatara, végiill pedig a vegyes egészszamu, vagyis
folytonos és diszkrét valtozokat egyarant tartalmazd, nem
linedris rendszerek vizsgalatara is kiterjeszthetove valt.

A ,,vegyes egészszamu” program megvaldsitasat elsGsorban
a hatvanas évek 6ta ismert, Branch & Bound (korlatozas ¢s
szétvalasztas) program®” alkalmazasa tette lehetdvé. Ennek
mikodési alapelve az, hogy a vizsgalando eredménytér
pontjaibol kis lokalis csoportokat képeziink és azokat
elfogadhatosag ¢és értékelhetdség szempontjabol kiilon-
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kiilén vizsgaljuk meg. Ha az igy kapott értékek nagyobbak,
mint a felsé korlat, gy azokat tor6ljik. Ha az érték a
csoportban legkisebb, és kisebb mint az eddig talalt értékek,
ugy azt megtartjuk. A nem értékelhetdket tjra vizsgaljuk.
Az algoritmus josagatol fiigg, hogy milyen gyorsan lehet az
igazolt, valédi minimum értéket megtaldlni.”’

A folyamatos ritkitas ellenére, abban az esetben, ha az
egészszamu valtozdk szama a folytonos valtozdkéhoz
képest nagy ¢és nagyszamu, tobbezres nagysagrendii adatot
tartalmazo eredménytér vizsgalatarol van sz6 a szamitasi id
igénye mar rendkiviil naggya valik.

Az egészszaml szamitastechnika alkalmazasaval ugyanis
a csucsok (szélso értékek) pontos helyének meghatarozasa
gondot okoz, mert a cstcs tobbnyire két egészszam kozott
helyezkedik el. Ennek a problémanak megoldasara sziiletett
meg a 80-as években a Branch & Cut (szétvalasztas ¢és
metszés) program?2. Ez lehet6vé teszi, hogy az eredménytér
burkolo haldjanak csucsai kozelében, sikokkal metszéseket
végezziink, melyeknek segitségével az egészszamu
eredmények a felszinre keriilve értékelhetokké valnak.
Igy mdéd van a helyek, értékek pontos meghatarozasara.
A letapogatassal végzett optimum keresés soran gyakran
eléfordul, hogy a rendszerben tobb helyi minimum is
jelentkezik. Utolagos Osszehasonlitd eljaras segitségével
donthet6 el, melyik a teljes rendszerre érvényes ,,globalis”
minimum.

Ma mar a vegyes egészszamui nem linearis rendszerek
optimalasanak szamitégépes programja megoldottnak
tekinthetd. A jelenleg folyd kutatdsok most foleg arra
iranyulnak, hogy az optimalas, elszakadva a fent leirt
egymasra épuld algoritmusok alkalmazasatol, egységes
szerkezetli, globalis szemléletli, egyszerusitett logikai
program alkalmazasaval legyen megvaldsithato.

Megjegyzés

A két részben megirt irodalmi Osszefoglalo, amint az a
cimoldalon levo dedikacidobol kitiinik, elsGsorban azzal
a céllal késziilt, hogy megemlékezziink Fonyd Zsolt*
kollégank uttor6 munkassagarol. Ugyanakkor a megiras
késztetéséhez az a szandék is hozzajarult, hogy a hazai
kémikus tarsadalom figyelmét rairanyitsa azokra a legutobbi
évtizedekben vilagszerte elért eredményekre, melyek
messze tilmenden a vegyipar napi gondjainak megoldasan,
elsérendli szerepet jatszhatnak az egész emberiség
megmaradasat fenyegetd katasztrofak elharitasaban, ¢&s
jovonk alakuldsanak tervezésében is.

A Teremtd sok millié évvel ezeldtt alakitotta ki csodalatos
Vilagunkat, melyet az emberiség szédiletes kapzsisaga,
egyre fokozodd mértékben zsakmanyol ki és tesz tonkre. A
Vilag szépségének fenntartasa és megtartdsa mindannyiunk
érdeke ¢és feleldssége is.
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The essential role of the chemical engineering science in
the sustainable development, Part 2.

Following the descriptions of the optimisation procedures of
the economic energy and material consumption in the chemical
technological processes, introduced in the first part of the article,
the optimisation of the property controlled processes are presented.
The property based process investigations received a high priority
and interest in our time, The reason of this occurrence is not
only due to the fact, that the properties of the by-products and
wastes have prominent roles in the damage of health and of the
environment, but due to the increasing industrial production of the
very important, new type, material engineering products, which
of values are characterised by their special, (sometimes very
sophisticated) functional properties.

If one can find correct relation, or relations, between the
characteristic property of the substance, and also some connected
characteristic measurable quantities, and we know the threshold
limit of the acceptable mixing rate of two fluids, the extent of the
exchange of properties, between the two matching material streams,
can be controlled. The Pinch analysis can be used successfully,
very similarly to those cases, where the energy and material
integration’s were carried out. From the results of the analysis the
thermodynamically allowed balance of the property either in the
production or in the regeneration processes can be estimated. As
examples, taken from the literature, the reuse of mixed solvents,
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originating from degreasing processes of metal surfaces, and the
propriety improvement of the recirculated, faulty, fibre products in
the paper making process are introduced. In the first case, at the
reuse of solvent mixture, Reid vapour pressure measurements were
used for controlling the property. In the paper making process the
optical reflectivity of the pulp stream was measured, which is a key
property of the paper product.

In the Appendices new type chemicals (ionic liquids), and new
type chemical systems (fluorous and phase transfer) are introduced.
By their use the waste water and waste solvent formations, which
are very usual at the traditional synthesis works, can be removed.
The expensive, energy consuming regeneration’s of solvents can
be saved. In the fluoruos phase systems the homogenic phase,
preferred for the reaction, and the two phase state preferred for the

separation step, can be changed by temperature at will. In the phase
transfer catalysis the catalyst is transferred to the reaction phase by
a cationic reagent, being soluble in both phases,.

In the last paragraph, the essential mathematical programmes of
optimisation, developed in the very last time, are discussed, and
their development and their use briefly explained. Since in many
cases, units with very different operation principle may be chosen
into the structure of the technological systems, and the discrete and
continuous variables are present simultaneously, it is indispensable
the use of mixed integer non linear programmes (MINLP). Today,
thanks to the fantastic high developments of the informatics, there
are many programmes available for the prediction of the optimal
configurations and operations of the planned, chemical engineering
process systems.
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Kétmagvu palladium nitrén- és azidkomplexek'

Szerkezeti €s kinetikai vizsgalatok
LOIS Isabella?, PARKANYI Laszl6*, HOLLY Sandor*", KERESZTURY Gabor®,

SZALONTAI Gébor®, SIMANDI Lész16?, PAPAI Imre?, BESENYEI Gabor*
“MTA Kémiai Kutatokozpont, Pusztaszeri ut 59/67, 1025 Budapest, Magyarorszag

bPannon Egyetem, NMR Laboratorium, Egyetem u. 10, 8200 Veszprém, Magyarorszdg

1. Bevezetés

Az  atmenetifémek  nitrén-  (imido) komplexeinek
tanulmanyozasa tobb évtizede folyik a vildg szdmos
kutatohelyén. Az érdeklédést részben az indokolja, hogy
egyes fémkomplexek kiemelkedd katalitikus aktivitast
mutatnak az imidocsoport atvitelében, melynek révén
olefinekbdl aziridinek,'? vicinalis hidroxi-aminok® és allil-
aminok,* telitett szénhidrogénekb6l aminok? allithatdk
elo. Izolalt nitrénkomplexek addicios reakcidkat adnak
acetilénekkel és olefinekkel’, mig a nikkel és a rédium egyes
imidokomplexeinél a szén-monoxid fém-nitrogén kotésbe
torténd beépiilését tapasztaltak.>” Az imidocsoport a nem
reagald ligandum szerepét is betoltheti (spectator ligand),
és az olefinek imidokomplexek 4ltal katalizalt metatézise®
és polimerizacidja’ e komplexek gyakorlati alkalmazasanak
igéretes tertiletei.

Anitrénligandum j6 elektronkiildé sajatsaga folytan kivaldan
alkalmasnak bizonyult a korai atmenetifémek magas
oxidaciofoki komplexeinek stabilizalasara, mig a késoi
atmenetifémek imidokomplexeirdl viszonylag sziikdsebb
ismeretek érhetdk el.'®! Kiilondsen igy volt ez munkank
kezdetén, amikor is a 9-10 csoportokba tartozo fémek koziil
egyedil a pallaidium [Pd,(PEt,),(u-NPh),(u-NHPh)]CI
vegytilete volt emlithetdé mint szerkezetileg jellemzett
imidokomplex.'? A kés6i atmenetifémek nitrénkomplexeire
vonatkozo szerkezeti adatok szinte teljes hianya, valamint
az N-klor-arénszulfonamidatok,” arénszulfonil-jodiminek!*
és arénszulfonil-szeleniliminek' (valamennyien potencialis
nitrénforrasok) korében végzett sikeres homogénkatalitikus
karbonilezési reakcidink, melyek termékként értékes
vegyipari intermediert, arénszulfonil-izocianatokat
szolgaltattak, arra 6sztonoztek benniinket, hogy a palladium
nitrénkomplexeinek korében részletes vizsgalatsorozatba
kezdjunk.

A pallddium nitrénadduktumait a [Pd,Cl (dppm),] dimer'
és szerves azidok reakcidjaval allitottuk el6. A jelen
Osszefoglaldo kozleményben az e témakorben végzett
szintetikus, szerkezetmeghatarozo és kinetikai munkankat
mutatjuk be, melyhez szervesen kapcsolodnak az egyes
problémak megvilagitasa érdekében folytatott elméleti
kémiai szamitasok.

'Késziilt a Magyar Tudomany Unnepe alkalmabol 2006. november 7-én
rendezett el6addiilésen elhangzott eldadas alapjan.

*Tel: 438-1100/224; fax: 438-1143; e-mail: besenyei@chemres.hu.

2. Kisérleti eredmények és értékelésiik
2.1. Arénszulfonil-nitrén komplexek

Az ArSO,N, dltaldnos képletli azidok készségesen Iépnek
reakcioba a [Pd,Cl(dppm),] dimerrel, mikdzben a reakcio
eredményeként  [Pd,CL(u-NSO,Ar)(dppm),]  Osszetétell
nitrénkomplexek képzddnek.!”

[Pd,Cl(dppm),] + ArSON, ——> )
(1) (2)
[Pd,CL(u-NSO,Ar)(dppm),] + N,
3)

dppm = bisz(difenilfoszfino)-metan; Ar = a — fenil-, b - 4-
metilfenil-, ¢ - 4-nitro-fenil-, d - 2-nitro-fenil-, e - ferrocenil-, f
- 2,4,6- trisz(izopropil-fenil)-, g - 2,4,6-trimetil-fenil-csoport.

Az ArSON-csoportnak a  palladiumatomok  kozé
torténd beckelodését kétséget kizardan jelzi, hogy a
dppm-ligandumok metiléncsoportjainak hidrogénjei
paronként ekvivalensek, és a 'H-NMR spektrumban
dublett kvintettjeként jelennek meg. Bar a hidhelyzetet
elfoglald arénszulfonil-imido-csoport nem minden termék-
komplexben szimmetrikus (pl. 3d), a *'P-NMR-spektrumban
ekkor is szingulett figyelheté meg. Ez arra utal, hogy a S-N
kotés koriili rotaciéo nem gatolt, ami a foszforatomok kémiai
egyenértékliségét eredményezi. Néhany nitrénkomplex
NMR-spektroszkopiai jellemzdit az 1. tablazat 1-5. soraiban
foglaltuk Gssze.

A nitrénkomplexek szilard fazisban mutatott szerkezeti
sajatsagainak megismerését az elvégzett rontgendiffrakcids
vizsgalatok tették lehetdvé. A 3d és 3e nitrénkomplexek
kozponti részére vonatkozo kotéstavolsag és kotésszog
adatokat a 2. tablazatban foglaltuk 6ssze. A 3e adduktum
molekulaszerkezetét az 1. abra szemlélteti.

Az 1. abra tipikus Gn. A-vazas szerkezetet mutat, melyben
a cstcsponti helyet az imidonitrogénatom foglalja el. A
foszfor-, palladium- és metilénszénatomok 4altal képzett
nyolctagli gyliriiben a szénatomok az apikalis nitrogénatom
felé hajolnak, ami a vizsgalt nitrénkomplexek esetében is
az A-vazas komplexekre jellemzd kadszerii konformacid
kialakulasat eredményezi. A Pd-Pd tavolsag (3,350(1)
A) lényegesen nagyobb, mint a kiinduldsi Pd(I)dimerben
megfigyelhetd érték (2,661(1) A), és kizéarja a Pd-Pd kotés
l1étezését az imidonitrogén beékelddése utan.
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1. Tablazat. Arénszulfonilnitrén és arénszulfonil-azid komplexek jellemzé '"H-NMR®- és 3'P-NMR"-spektroszkopiai adatai

Vegyiilet Ar &, T Jup 3,
ppm Hz Hz ppm
1 3a fenil 4,01(2H, dq) 12,8 5.8 7,1(s)
2,58(2H, dq) 12.8 34
2 3b 4-metil-fenil 4,10(2H, dq) 12.8 5,9 7,2(s)
2,57(2H, dq) 12.8 34
2,22(3H, 5)
3 3¢ 4-nitro-fenil 3,89(2H, dq) 12.8 5,8 6,5(s)
2,66(2H, dq) 12.8 3,5
4 3d 2-nitro-fenil 4,17(2H, dq) 12.9 5,8 6,0(s)
2,65(2H, dq) 12.9 33
5 3e ferrocenil 4,27(2H, dq) 12.5 6,2 7,6(s)
4,08(2H, m)
4,04 (5H, 5)
3,71(2H, m)
2,53(2H, dq) 12.5 33
6 4d 2-nitro-fenil 2,93(2H, dq) 13.6 5,1 13,5
2,56(2H, dq) 13.6 3,1 15,0
7 af 2,4,6-trisz(?zopropil- 2,84(2H, dq) 134 5.1 12,7
fenil) 2,46(2H, dq) 13,4 3,0 14,6

* CDCIL,, TMS; ® CDCl,, kiils6 85 % H,PO,; ¢ AA’BB" tipust multiplett; d - dublett, q - kvintett, m - multiplett; s - szingulett

2. Tablazat. A 3d (Ar = 2-nitro-fenil) és 3e (Ar = ferrocenil)
nitrénkomplexek egyes kotéstavolsagai (A) és kotésszogei (°)

C(11)

,

G(10)
()
o(12)§ -

O
G(35p)

1. Abra. A 3e nitrénkomplex (Ar = ferrocenil) molekulaszerkezete

A palladiumcentrumok koriil a ligandumok siknégyzetes
elrendezodést mutatnak, a két koordinacios sik diéderes
szoge 66,7° (3d) és 62,8° (3e). A transz-helyzeti ligandumok
jo6 megkozelitéssel 180°-0s szoget zarnak be, ami arra enged
kovetkeztetni, hogy a koordinacios szféraban a ligandumok
idedlis elrendezddését sztérikus kolcsonhatasok 1ényegesen

nem torzitjak.

3d 3e
Pd(1)--Pd(2) 3,281(1) 3,350(1)
Pd(1)-N(1) 2,019(3) 2,010(2)
Pd(2)-N(1) 2,029(3) 2,010(2)
Pd(1)-CI(1) 2,316(1) 2,328(1)
Pd(2)-CI(2) 2,306(1) 2,334(1)
N(1)-S(1) 1,541(3) 1,565(3)
S(1)-0(1) 1,444(3) 1,436(2)
S(1)-0(2) 1,446(3) 1,442(2)
S(1)-C(3) 1,801(4) 1,762(3)
Pd(1)-N(1)-Pd(2) 108,3(2) 112,8(1)
Pd(1)-N(1)-S(1) 125,7(2) 118,5(1)
Pd(2)-N(1)-S(1) 122,3(2) 124,7(1)
C(3)-S(1)-N(1) 108,2(2) 107,5(2)
0(1)-S(1)-0(2) 115,0(2) 116,2(2)
CI(1)-Pd(1)-N(1) 177,1(1) 174,1(1)
Cl(2)-Pd(2)-N(1) 175,1(1) 177,1(1)
P(1)-Pd(1)-P(2) 174,4(1) 171,6(1)
P(3)-Pd(2)-P(4) 175,1(1) 173,6(1)
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Az eloallitott vegyliletek érdekes szerkezeti sajatsaga,
hogy a nitrénkomplexek kén-nitrogén kotésének hossza
az egyes kotésre jellemzd 1,70 A értéknél lényegesen
révidebb (1,541(3) A-1,565(3) A). A rovid kén-nitrogén
tavolsag, valamint a nitrogénatom koriil kialakuld sik
trigonalis elrendezédés (Z@(N) = 356,0°-358,7°) arra utal,
hogy szilard fazisban er6s d_-p_ kolcsonhatas létezik a
kén- és a nitrogénatomok kozott. Az NMR-spektroszkdpiai
adatok azonban azt jelzik, hogy a foszforatomok ily modon
kialakulé inekvivalencidja oldatban megsziinik, amint az
példaul a 3'P-NMR spektrumokban 25°C-on megfigyelhetd
¢les szingulettekbdl 1athato.

Az (1) reakcio részletes kinetikai vizsgalata azt mutatta, hogy
az arilcsoporton levd szubsztituens elektronszivo jellegének
erdsodésével a reakciosebességi allandd nd, azaz a szulfonil-
azidok elektrofilként viselkednek a vizsgalt atalakulasban. '
A reakciosebességi allandok homérsékletfiiggésébdl nyert
aktivalasi paraméterek olyan atmeneti allapotra engedtek
kovetkeztetni, melynek kialakuldsa viszonylag kis mértéka
kotésatrendez6déssel jar (AH* = 31-38 kJmol ™), de a reagald
partnerek (és olddszermolekuldk) jelentds rendezettségét
igényli (AS* = —140-170 Jmol'K™). Ez a kdvetkeztetés egy
olyan aktivalt komplexszel van §sszhangban, melyben az
azidcsoport a- és y-nitrogénatomjai hidszertien kotik 6ssze a
két palladiumcentrumot, és igy a nitrogénmolekula kilépése,
valamintanitrénkomplex kialakulasakis energiabefektetéssel
lejatszodhat. A vizsgalt szerkezeti paraméterek kozil az
azidcsoport v_(N,) rezgésének hulldmszdma a Hammett-
konstansok fliggvényében hasonlo lefutdst mutatott, mint
a log(k/k,,) értékek, €s az azidok reaktivitdsanak szerkezeti
értelmezéséhez nyujtott timpontot (2. abra).

JA log(klk) . Mem’
176 s 12132
174 2130

2128
172

2126
1,70 - 2124
1,68 - L2122

04 -02 00 02 04 06 08 10
[e)

2. Abra. A lg(k/k,) és a v, (N,) sav hullimszdmanak valtozdsa a Hammett-
féle abrazolasban (p = 1,38)."

Bar az 1 dimer és a szulfonil-azidok kozotti reakcio
altalaban jo szelektivitassal (>90%) vezet nitrénkomplexek
képzddésére, orto-helyzetli szubsztituensek jelenléte
esetén (2d, 2f-g) melléktermék képzddését tapasztaltuk.
Az ismeretlen komponens megjelenése kiilondsen a nagy
térigényli izopropilcsoportokat hordozo 2f esetében volt
szembetlind, ahol a nyers reakcidelegynek a melléktermék
mintegy 70%-at tette ki.

Az izolalt 0j komplexekrdl készitett 'H-NMR felvételek
ez esetben is a belépd csoportok apikalis elhelyezkedését
mutattak (1. tablazat, 4d ¢&s 4f vegyiletek), de az

AA’BB’ tipusu *'P-spektrumok a foszforatomok korabbi
egyenértékiségének  megsziinését  jelezték. Bar a
nitrénkomplexek és a melléktermékek IR-spektrumai igen
hasonldk,a v, (SO,)és v (SO,) savok nagyobb hullamszamok
felé torténd eltolddasa kétséget kizardan mutatta, hogy
a nitrénkomplex és a melléktermék kozotti szerkezeti
kiilénbség elsdsorban a szulfonilcsoportok kérnyezetében
varhatd. A molekulaszerkezet rontgendiffrakcioval torténd
felderitése 2f esetében arra az eredményre vezetett, hogy
a nitrénadduktumok képzodését alkalmanként kisérd
melléktermékek azidkomplexek, 4.

»
",
o1 C15p c29p
P Cdp  c30p
28
C14p &7 02
c1rpdy  C13pd oo co7p
CiBp  pp

3. Abra. A 4f azidkomplex molekulaszerkezete.

Jellemz0 kotéstavolsagok (A) és kotésszogek (°): Pd(1)--Pd(2) 3,315(1),
Pd(1)-N(1) 1,984(4), Pd(2)-N(1) 1,972(4), N(1)-N(2) 1,248(5), N(2)-
N(3) 1,340(5), N(3)-S(1) 1,627(4), S(1)-C(3) 1,808(5), S(1)-O(atl) 1,437,
Pd(1)-N(1)-Pd(2) 113,8(2), Pd(1)-N(1)-N(2) 126,0(3), Pd(2)-N(1)-N(2)
120,2(3), N(1)-N(2)-N(3) 114,7(4).

A 4d és 4f vegyiiletek az irodalomban elséként leirt szulfonil-
azid komplexek®, melyekrdl az altalunk nyert szerkezeti és
kémiai informaciok kiegészitik az organoazid ligandumokat
koordinalo komplexekkel kapcsolatos korabbi ismereteket.!
A 4f azidkomplex molekulaszerkezetét, valamint egyes
szerkezeti adatait a 3. dbran mutatjuk be.

A 4f azidkomplex ¢és a 2f azid szerkezeti adatainak!
egybevetése azt mutatja, hogy a komplexalddas a kiindulasi
azid  eclektronszerkezetének  jelentdés — atrendezddését
eredményezi. Mig 2f-ben az N(2)-N(3) és az N(1)-N(2)
kotések a felirhatd hatarszerkezeti képletekkel 6sszhangban
rovidek (1,14 ill. 1,213(3) A), addig az azidkomplexben az
ugyanezekre a tavolsagokra kapott 1,248(5) és 1,340(5) A
értékek a N-N kotésrendek jelentds csokkenését mutatjak.
A megfigyelt szerkezeti adatok azt tiikr6zik, hogy a
terminalis nitrogénatomja révén koordinal6doé azid ikerionos
szerkezetet alakit ki, melyben a negativ t6ltés az N(2)-N(3)
és az N(3)-S(1) kotéseken delokalizalodik. Az azidcsoporttdl
a szulfonilcsoport irdanyaba torténd elektroneltolodas
csokkenti az N(3)-S(1) kotés hosszat (4f: 1,627(4) A, 2f:
1,728(4) A), és noveli az S(1)-C tavolsagot (4f: 1,808(5)
A, 2f: 1,773(2) A). Az N(1)-N(2) kotés kettds kotés
jellege (1,248(5) A) magyarazatot ad az azidkomplexek
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foszforatomjainak kémiai inekvivalenciajara, és az AA’BB’
tipust *'P-NMR spektrumok kialakulasara.

Bar kinetikai vizsgalataink szerint a nitrénkomplexek
kialakuldsa minden bizonnyal azidkomplexen at jatszodik
le, az izolalt azidkomplexek nem intermedierjei egy ilyen
atalakulasnak. Erre a legkézenfekvobb bizonyitékot az
a megfigyelés adta, miszerint az izolalt azidkomplexek
oldatban (fénytdl elzartan) legalabb 24 6ran at valtozas nélkiil
eltarthatok, mig a pallddiumdimer és a szulfonil-azidok
kozotti reakcid ugyanilyen kortlmények kozott tipikusan
néhanyszor tiz perc alatta dimer teljes konverziojara vezet. Ez
a megfigyelés, 6sszhangban az azidkomplexszel kapcsolatos
elméleti kémiai szamitasainkkal, arra enged kovetkeztetni,
hogy a megfigyelt azidkomplexek a nitrénkomplexekre
vezetd reakcio melléktermékei, melyek az orto-helyzeti
szubsztituensek €s a dppm-ligandum fenilcsoportjai kozotti
sztérikus kolcsonhatas miatt alakulnak ki. A sztérikus hatas
fontossagat tdmasztja ald a dppm-nél lényegesen kisebb
térigényi ligandumot hordozd [Pd,Cl (dmpm), ] komplexszel
végzett kisérletsorozatunk (dmpm = bisz(dimetilfoszfino)-
metan), melynek soran azidkomplex képzddésére utald
jelet még a 2,4,6-trisz(izopropil)-benzolszulfonil-azid, 2f,
esetében sem sikeriilt megfigyelniink.

Osszefoglalva megallapithato, hogy az 1 palladiumdimer
¢s az arénszulfonil-azidok reakcidja egyszert és jo hozamu
szintézisutat ad kétmagva palladium nitrénkomplexek
eléallitasara. E vegytiletek érdekes szerkezeti sajatsaga a
szilard fazisban megfigyelheté rovid N-S kotés, mely d -
p, kolcsonhatéassal értelmezhetd. E kolcsonhatas azonban
oldatban, 25 °C koriili hémérsékleten, nem akadalyozza
meg a S-N kotés kortili szabad rotaciot. Sztérikusan gatolt
szulfonil-azidok esetében azidkomplexek is izolalhatok,
melyekben az azidligandum a terminalis nitrogénatomjan
keresztiil koordinalodik a palladiumecentrumokhoz.

2.2 Benzoil-nitrén komplexek

Nitrénkomplexek eloallitasara iranyuld tovabbi
vizsgalataink sordn kimutattuk, hogy az ArC(O)N,
altalanos képletii benzoil-azidok reakcidoja az 1 dimerrel

[Pd,CL(u-NC(O)Ar)(dppm),] ~ Osszetételi  nitrénkomp-

lexeket eredményez.?

[Pd,ClL(dppm),] + ArC(O)N, —— 2)
Oy 5

[Pd,CL(n-NC(O)Ar)(dppm),] + N,
(6)

Ar = a — 4-nitrofenil-, b - 4-ciano-fenil-, ¢ - 4-brém-fenil-,
d - 4-fluor-fenil-, e — fenil-, f - 4-metoxi-fenil, g - 4-dimetil-
amino-fenil-, h - 2-nitro-fenil-csoport.

Osszhangban a  vart szerkezeti sajtsagokkal, a
bisz(difenilfoszfino)-metan metilénhidrogénjei a 'H-NMR
spekrumban AB-kvartettként jelennek meg (3. tablazat). A
SIP-NMR spektrumok AA’BB’ tipusu multiplettjei azonban,
eltérden a szulfonil-nitrén komplexek esetében megfigyelhetd
szingulettektdl, olyan szerkezeteket jeleznek, melyekben a
foszforatomok paronként ekvivalensek. Rontgendiffrakcios
és IR spektroszkopiai moddszerekkel folytatott tovabbi
vizsgalataink soran kimutattuk, hogy a foszforatomok
inekvivalenciaja a C(O)—N kapcsolat kettds kotés jellegével,

e kotés koriili gatolt rotacidval hozhatd kapcsolatba. A 6f
benzoil-nitrén-komplex  molekulaszerkezetét, valamint
egyes kotéstavolsagait és kotésszogeit a 4. abran mutatjuk
be.

A 6f nitrénkomplex valamint az 5f benzoil-azid szerkezeti
adatainak® egybevetésébdl lathatd, hogy az azidban
megfigyelheté kotésekhez képest a nitrénkomplexben a
vegyértékelektronok jelentds atrendezddése kovetkezik be.
Mig az 5f-re meghatarozott C-O(karbonil) koétéstavolsag
(1,211(2) A) jo kozelitéssel megfelel a szén-oxigén kettds
kotés varhaté értékének (1,20 A), addig a nitrénadduktumban
a C_,..-O kotés jelentés megnyuldsa kovetkezik
be (d(C=0) = 1,295(7) A). Forditott iranyu valtozas
tapasztalhatd a megfeleld C-N kotések esetében, amint azt
az azidra kapott (1,419(2) A), valamint a nitrénkomplexnél
megfigyelt (1,319(7) A) d(C-N) kotéshosszak mutatjak.
Ez utébbi érték a C(O)-N kapcsolat erds kettés kotés
jellegére utal, ami sziikségszertien eldidézi a nitrénligandum
aszimmetrikus elhelyezkedését, és maga utdn vonja a
foszforatomok inekvivalenciajat. Az ismertetett szerkezeti
sajatsdgokkal 0Osszhangban a benzoil-nitrén komplexek
hidhelyzetii nitrogénjei koriil sik trigonalis elrendezddés
alakul ki, amint azt a nitrogén koriili szogek Osszegére
kapott értékek mutatjak (358,7-360,1°).

3. Tablazat. A 6a-h benzoil-nitrén komplexek jellemz6 'H- és *'P-NMR
adatai

'"H NMR SIPNMR
d,/ppm (Jy,; )/ Hz 3,/ppm
6a 2,56 (12,9; 3,4) 10,8
4-NO, 3,21(12,9;5,3) 12,7
6b 2,59(13,0; 3,4 10,9
4-CN 3,15(13,0; 5,4) 12,7
6¢ 2,56 (12,9; 3,4) 11,1
4-Br 3,19(12,9; 5,5) 13,0
6d 2,56 (12,9; 3.,3) 10,1
4-F 3,23 (12,9; 5,5) 11,9
6e 2,56 (12,8;3,3) 11,3
4-H 3,26 (12,8; 5,5) 12,9
2,56 (12,9; 3.,3)
of 11,5
3,24 (12,9; 5.5)
4-CH,0 133
3,56 (3H, s)
2,48 (13,0; 3,4)
6g 11,8
3,28 (13,0; 5,3)
4-(CH,),N 13,3
2,75 (6H, s)
6h 2,66 (12,9;3,3) 10,5
2-NO, 3,95(12,9; 5,5) 11,2
6i 2,54 (12,8;3.,3) 10,0
3,5-CF, 3,24 (12,8;5,4) 12,0

A vizsgalt nitrénkomplexeknek ez a szerkezeti sajatsaga
parhuzamot mutat a karbonsav-amidok C-N kotése kortili
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gatolt rotacioval, melynek tanulmanyozasara a legutdbbi
idokig is jelentés figyelem iranyult*. Ezért érdekesnek
igérkezett a két vegyitiletcsalad dinamikus viselkedését
leird sajatsagok egybevetése, annal is inkabb, mivel sajat
kutatasunk a benzoil-nitrén komplexek elsd szisztematikus
cloallitasat és szerkezeti vizsgalatat jelentette. A fentebb
mar ismertetett szerkezeti adatokat IR- és homérsékletfiiggd
NMR-spektroszkopiai vizsgalatok, valamint elméleti kémiai
szamitasok eredményeivel egészitettiik ki, és a 4. tablazatban
foglaltuk Gssze.

4. Abra. A 6f nitrénkomplex molekulaszerkezete.

Jellemz0 kétéstavolsagok (A) és kotésszogek (°): Pd(1)--Pd(2) 3,246(1),
Pd(1)-N(1) 1,999(4), Pd(2)-N(1) 2,001(4), C(3)-N(1) 1,319(7), C(3)-O(1)
1,295(7), C(3)-C(4) 1,479(7); Pd(1)-N(1)-Pd(2) 108,5(2), Pd(1)-N(1)-C(3)
134,8(3), Pd(2)-N(1)-C(3) 115,6(3).

4. Tablazat. N, N-dimetil-benzamidok és N-benzoil nitrénkomplexek
dinamikus viselkedésével kapcsolatos paraméterek

N, N-dimetil- N-benzoil
benzamidok nitrénkomplexek
d(C(0)-N)/A 1,351-1,367 1,30-1,32
d(C(0)-N)Y/A (elm.) 1,34-1,35
d(C, ... -OVA 1,30-1,32
d(C,,0iOVA (elm.) 1,25-1,26
AG* /K] mol™! 60,9-68,9 >88,3
T/K 277-317 >438
v(CO)/em™ 1642-1652 1488-1521

A 4. tablazat adataibol megallapithato, hogy a C_, .-N
kotéshossz jellegzetesen rovidebb a nitrénkomplexekben,
mint a benzamidokban. Ezzel 6sszhangban a karbonilcsoport
C-O kotése lényegesen hosszabb az eldzd esetben, és a
kettds kotésnél kisebb kotésrendet a v(CO) sav alacsony
hulldmszam-tartomanya is tikrozi. A C-N kotés koriili
rotacié gatjanak nagysagara a 25-170 °C kozott DMSO-
ban felvett 3'P-NMR spektrumokbol kovetkeztettiink.
Koaleszcenciat csak 6h-nal sikeriilt elérniink, a tobbi vizsgalt

nitrénkomplex esetében a koaleszcencia-hémérseklet
magasabbnak bizonyult, mint ami az adott olddszerben
biztonsaggal beallithatd. A szerkezetmeghatarozas adataival
Osszhangban a benzoil-nitrén komplexeknél a rotacids gat
nagysaga lényegesen meghaladja a benzamidokra jellemzd
értéket.

A referenciaként hasznalt benzamidokra, valamint a
benzoilnitrén-komplexekre elvégzett Mulliken populacids
analizis azt mutatta, hogy az imidoligandum felé 0,55e t6ltés
tolédik el, melybdl 0,51e az imidonitrogénen lokalizalodik.
Ezzel szemben a benzamidok amidnitrogénjén minddssze
0,06e toltésfelesleg volt kimutathatd. Az imidokomplexek
nitrogénatomjan mutatkozo jelent6s elektronfelesleg a
fémorganikus rész fokozott elektronkiildé képességének
tulajdonithato. A nitrénkomplexek szokatlanul erés N-C(O)
kotése azt tikrozi, hogy a vizsgalt komplexek esetében a B
hatarszerkezetnek meghatarozo szerepe van az imidocsoport
kotésviszonyainak kialakitasaban (1. séma).

(+)
Ar—(”3—N< - Ar—(|;=|\j<
0 o)
A B
1. Séma

2.3. Aril-nitrén komplexek

A szulfonil-azidokhoz és benzoil-azidokhoz hasonloan
az ArN, altalanos képletli aril-azidok reakcidja a
[Pd,Cl,(dppm),] dimerrel nitrénkomplexeket eredményez.

[Pd,Cl(dppm),] + AIN,—— 3)
1 7
@ ( [Pd,CL(u-NAr)(dppm),] + N,
(8)

Ar = a — 4-nitro-fenil-, b - 3-nitro-fenil-, -, ¢ - 2-nitro-fenil-
csoport.

Az eloallitott  vegyiiletek  korlatozott  oldhatosaga
miatt értékelhetd NMR-spektrumokat csak a 8a ¢s 8¢
komplexekrdl sikertilt késziteni. A felvételek azt tanusitjak,
hogy az arilnitréncsoport beépiilésével a metilénhidrogének
egyenértéklisége megsziinik (a CH,-csoportok dublett/
kvintett multiplicitast mutatnak). A *'P-NMR spektrumban
a 4-nitro-fenil-szarmazék rezonancidja éles szingulettként
jelentkezik, Osszhangban e ligandum szimmetrikus
alakjaval, és egyuttal jelezve a 4-nitro-fenil-nitréncsoport
molekulan beliili szimmetrikus elhelyezkedését. Az orto-
nitrofenil-csoportot tartalmazo szarmazék esetében azonban
a foszforatomok AA’BB’-tipust spektrumot adnak, ami
az N-C._  tengely kortli rotacid gatolt voltara enged
ipso
kovetkeztetni.

A molekulaszerkezet részleteinek felderitésére ezuttal
is a rontgendiffrakcios modszert alkalmaztuk. Bar
egykristalydiffrakciés  vizsgalat mindharom vegyiilet
esetében tortént, a 8c nitrénkomplex hidhelyzetii
nitrogénjéhez kapcsolddo fenilcsoport rendezetlen, igy a
kapott szerkezeti adatok jelentds részébdl sajnos nem lehet
messzemend kovetkeztetéseket levonni. A 8a-b vegyiiletek
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kozponti részét leird kotéshosszakat és kotésszogeket
az 5. tablazatban foglaltuk 6ssze. A 8a komplex
molekulaszerkezetét az 5. abra szemlélteti.

A tablazat legszembetlin6bb adata az N(1)-C(3) kotés, mely
Iényegesen révidebb a C-N egyes kotésre varhatd értéknél
(1,42 A), és kétséget kizardan jelzi a két atom kozotti kotés
parcialis kettds kotés jellegét.

5. Tablazat. A 8a és 8b komplexek egyes kotéstavolsagai (A) és
kotésszogei (°)

8a 8b
Pd(1)-Pd(2) 3,137(1) 3212(1)
Pd(1)-N(1) 1,978(2) 1,987(5)
Pd(2)-N(1) 1,980(2) 2,003(4)
N(1)-C(3) 1,328(3) 1,317(8)
C(3)-C(4) 1,428(3) 1,438(9)
C(4)-C(5) 1,366(4) 1,365(9)
C(5)-C(6) 1,398(4) 1,355(10)
C(6)-C(7) 1,397(4) 1,404(12)
C(7)-C(8) 1,365(3) 1,371(10)
CR3)-C(8) 1,437(3) 1,421(9)
Pd(1)-N(1)-Pd(2) 104,8(1) 107,2(2)
Pd(1)-N(1)-C(3) 125,4(2) 126,5(4)
Pd(2)-N(1)-C(3) 129.8(2) 124,1(4)

E szerkezeti sajatsag kovetkezménye a gatolt rotacid, ami
az aszimmetrikusan helyettesitett fenilcsoportokat hordozé
8¢, ¢s minden bizonnyal a 8b komplexnél is, kémiailag
inekvivalens foszforatomokat eredményez. Erdemesnek
tartjuk kiemelni, hogy a nitrogéntdl az arilcsoport felé torténd
elektroneltolédas az arilcsoporton beliili elektroneloszlasra
is hatassal van, és a hosszu és rovid C-C kotések kinoidalis
szerkezetre emlékeztetd valtakozasat idézi eld, amint az
elsdsorban 8a példajan figyelheté meg. Az N, ., -C,_ kapcsolat
kettds kotés jellege tiikrozodik a nitrogén koril kialakuld sik
trigonalis elrendezddésben is (Z@(N) = 357,8-360°). A 8a-c
komplexekben az apikalis nitrogénatomok koriil kialakuld
szerkezeti jellegzetességek Osszhangban vannak egyes
rodium- ¢és iridiumdimerek®-%, valamint egy platinatrimer®’
arilnitrénkomplexeinek sajatsagaival.

Az imidokomplexek szerkezeti valtozatossaga ismert, és a
tobb évtized alatt felgytilemlett adatok lehetévé tették a o
koordinacids tipusok megallapitasat.'®!! Az imidoligandum
koordinalodhat terminalis csoportként, amikor is a kémiai
kotés kialakitasaban résztvevo elektronok szamatol fiiggden
kozel linearis (6e) vagy hajlitott (4e) M-N-R szekvenciak
alakulnak ki (2. séma, A és B szerkezetek), bar a geometriai
adatok nem mindig szolgaltatnak kozvetlen -eligazitast
a nitréncsoport altal nyujtott elektronok szamardl.® Az
imidonitrogén hidhelyzetet is elfoglalhat két (C) vagy harom
(D) fémcentrum kozott, és ez utdbbiak koziil elsdsorban a C
tipusnal tapasztalhatok jelentds szerkezeti kiilonbségek. A
nitrogén koriil kialakulhat sik trigonalis®® vagy piramidalis

szimmetria,*® és (R = aril esetén) az aromas gytiri lehet kozel
koplanaris a fématomok és a nitrogén altal meghatarozott
sikkal, vagy, a komplex elektronos ¢s sztérikus sajatsagaitol
fiiggben, lehet merdleges orientacigju is®3'. A szerkezeti
vizsgalatok azt is jelzik, hogy egyes komplexek esetében a
két M-N kotés inekvivalencigja is bekdvetkezhet.

5. Abra. A [Pd,CL(u-NC H,NO,-4)(dppm),] komplex, 8a,
molekulaszerkezete

Az altalunk vizsgalt komplexek elsd ranézésre a C tipusu
vegytiletekkel mutatnak szerkezeti rokonsagot. Alapvetd
kiilonbség figyelhetd meg azonban e koordinaciés modtol
a tekintetben, hogy az itt targyalt komplexek esetében
semmilyen kisérleti adat nem mutat arra, hogy a nitrogén-
fém kotésrend nagyobb lenne egynél. Ellenkezdleg,
mind az egymastdl fiiggetlen szerkezeti vizsgalatok
(rontgendiffrakcio, NMR- ¢és IR-spektroszkopia), mind
az elméleti kémiai szdmitasok azt tdmasztjak ald, hogy
a nitrogén nem-kotd elektronparja az R csoport felé
delokalizalodik.

) )
llﬁl N
X
M~ M
A C
R
/R /
N M—N
|| e
M M
B D
2. Séma. Az imidoligandum tipikus koordinaciés modjai
atmenetifémekkel.
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Ez viszonylag gyenge d -p  kolcsonhatast eredményez
a szulfonilnitrén komplexek esetében, de a nitrogén és a
vele azonos periddusba tartozo szén kozotti p_ -p_kapcsolat
kiemelkedd erdsségli C-N kotések kialakulasara vezet. Az
altalunk vizsgalt vegyliiletek azoknak a viszonylag szlik
szamban ismeretes imidokomplexek szamat gyarapitjak,
melyekben M—N—R iranyu elektroneltolodas valosul meg.

3. Osszefoglalas

Munkank soran kimutattuk, hogy a vizsgalt palladiumdimer
reakcidja szerves azidokkal egyszerlien megvaldsithatd
szintézisutat jelent a palladium kétmagva arénszulfonil-,
benzoil- és aril-nitrén komplexeinek eléallitasara. Bar a
szintetizalt vegylletek tulsdgosan stabilisak voltak ahhoz,
hogy koordinalt imidocsoport atvitelével jaro reakciokat
tanulmanyozhassunk, lehetdvé tették a nitrénkomplexek
szerkezetének részletes vizsgalatat. Ennek sordan azt
taldltuk, hogy a nitrénkomplexeknek az altalunk vizsgalt
csoportjaban az imidonitrogén nem a fématomokkal,
hanem a hozza kapcsolddd szerves csoportokkal Iétesit
donor-akceptor tipust kapcsolatot. Bar ez a jarulékos kotés
viszonylag gyenge, és csak szilard fazisban figyelhetd meg
a szulfonil-nitrén komplexek esetében, szokatlanul erés C-N
kotés kialakuldsara vezet a benzoil-nitrén és az aril-nitrén
komplexekben. Elméleti kémiai szamitasaink szerint az
imidonitrogén fokozott bazicitasa a fémorganikus fragmens
j06 elektrondonor képességével magyarazhato.

Az orto-szubsztitualt szulfonil-azidok reakcioelegyeibdl
izolalhaté azidkomplexek megjelenését sztérikus hatassal
értelmeztilk. Megmutattuk, hogy e vegyliletek nem
intermedierjei a nitrénkomplexekhez vezetd reakcidutnak.
A szulfonil-azidok korében végzett kinetikai vizsgalataink
arra a kovetkeztetésre vezettek, hogy az aktivalt komplex
kialakulasa a kotések csak kis mértékli atrendezodését, de
a reagalo partnerek szabadsagfokanak jelentds csokkenését
igényli. Mind a szulfonil-azidok, mind a benzoil-azidok
reakcidi esetében érvényesnek talaltuk a Hammett-
egyenletet.

Koészonetnyilvanitas

Koszonet illeti az Orszagos Tudomanyos Kutatasi
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Dinuclear nitrene and azide complexes of palladium
(Structural and Kinetic studies)

Reaction of [Pd,Cl,dppm,] 1 with arenesulfonyl azides ArSO,N,
2 in CH,CI, at ambient temperature resulted in the formation of
dimeric palladium complexes with bridging arenesulfonylnitrene
ligands [Pd,CL(u-NSO,Ar)dppm,] 3 (Ar = a - phenyl, b - 4-
methylphenyl, ¢ - 4-nitrophenyl, d - 2-nitrophenyl, e -ferrocenyl,
f - 2,4,6-tris(isopropylphenyl) and g - 2,4,6-trimethylphenyl
group). According to their NMR spectra, complexes 3a-e are
typical A-frame adducts, which has been supported by single
crystal X-ray diffraction studies on 3d-e. The short N(1)-S(1)
distances [1.541(3)-1.565(3) A] reflect the double bond character
of these bonds and indicate a pronounced d -p_ interaction of the
sulfur atom and the imido nitrogen in the solid state. The kinetic
behaviour and the activation parameters observed for the reaction
of 1 with para-substituted azides are consistent with an associative
bimolecular mechanism involving a transition state with relatively
small extent of bond-breaking (small AH*) but extensive ordering
of the reactants and solvent molecules (large negative ASY).
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In contrast to the high selectivity with para-substituted azides,
reaction of 1 with ortho-substituted reagents such as 2d, 2f and
2g, resulted in the formation of by-product azide complexes 4.
The presence of the non-fragmented arenesulfonyl azide in 4f has
been verified unambiguously by a single crystal diffraction study.
The remarkable thermal stability of the isolated azide complexes
excludes their intermediacy along the reaction path to nitrene
complexes.

The interaction of dimer 1 with benzoyl azides, ArC(O)N,, 5
(Ar = a — 4-nitrophenyl, b - 4-cyanophenyl, ¢ - 4-bromophenyl,
d - 4-fluorophenyl-, e — phenyl, f - 4-methoxyphenyl, g - 4-
dimethylaminophenyl, h - 2-nitrophenyl) yields benzoylnitrene
adducts [Pd,Cl(u-NC(O)Ar)dppm,] 6. The novel complexes
possess surprisingly strong N-C(O) bonding as demonstrated by
the high values of AG*  (>88.3 kimol") and 7, (> 438 K). The
enhanced strength of the N- -C(O) linkage in complexes 6 has been
attributed to p_-p, interaction of the nitrogen and carbon atoms.
Crystallographic data accumulated on complexes 6 such as short
C-N distances (1.32 A), elongated C=0 bonds (1.30 A) are in line
with the multiple bond nature of the C-N bonding and reveal the

simultaneous weakening of the C=0O double bond. Theoretical
calculations indicate a marked electron shift from the dimer toward
the apical nitrogen atom, which stabilizes the positive charge on the
bridging nitrogen and facilitates the donation of electrons toward
the carbonyl moiety.

As proved by X-ray diffraction studies, the interaction of dimer
1 with mononitro phenyl azides, 7, results in the formation of
phenylnitrene adducts [Pd,CL(u-NC.H/NO, n)dppm] 8, (n =
2, 3 or 4). The short NlmdU—Clp ., bond (1 32 1 33 A) is a common
structural feature of the isolated complexes, which is attributable to
an extensive electron shift from the bridging nitrogen atom toward

the aryl ring.

Structural data accumulated on transition metal nitrene complexes
3, 6 and 8 unambiguously show preference for the formation of
multiple bonding between the imido nitrogen atom and the organic
moiety rather than an electron shift from the imido nitrogen atom
toward the metal centres. This feature contrasts with the typical
bonding properties of transition metal imido complexes and has
been attributed to the superior electron donating ability of the
organometallic fragment of the nitrene adducts.
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Elavult modszernek tekintheto-e az ultraibolya spektroszkopia
szerves vegyiiletek szerkezet-felderitésében?

GOROG Sandor
Richter Gedeon Nyrt

Bar torténetileg az ultraibolya (UV)-spektroszkopia volt
az elsd spektroszkdpias modszer szerves vegyiiletek
szerkezet-felderitésében,' jelent6sége a 20. szazad kozepére
az infravorods spektroszkopia fejlodésével és elterjedésével
parhuzamosan jelentésen csokkent, majd a tomeg- ¢s
NMR-spektroszkopia megjelenése és gyors térhdditasa
kovetkeztében teljesen eltlinni latszott.

Sok tekintetben 1 helyzetet teremtett azonban a
nagyhatékonysagu folyadék-kromatografidban (HPLC)
és a  kulonbozd  elektroforetikus  moddszerekben
detektorként  hasznalt ultraibolya spektrofotométerek
ujabb generacidjanak, a milliszekundum nagysagrendii
idotartam alatt spektrum felvételét lehetévé tevo diddasoros
ultraibolya detektornak megjelenése és gyors elterjedése.!?
Az alehetdség, hogy a kromatografias, stb. elvalasztassal egy
idében juthatunk jo mindségii ultraibolya spektrumhoz, ismét
felértékelte ennek a modszernek lehetdségeit minden olyan
esetben, amikor sok-komponenst elegyek, esetenként igen
kis mennyiségben jelenlevd Osszetevoirdl kivanunk gyors
szerkezeti informaciot kapni. Ilyen esetek gyakran fordulnak
elo, pl. gyogyszerek szennyezési és/vagy bomlastermék
profiljanak  vizsgalata,** gyogyndvények szkrinelése,’
kromatografias cstics-homogenitasi vizsgalatok soran. Ha
az elvélasztast vékonyréteg-kromatografiasan végezziik el,
akkor reflexids spektrofotométer alkalmazasaval juthatunk
jol értékelhetd spektrumokhoz.>¢

A leirtakat a szerzd gyogyszerek szennyezésprofil
vizsgélatdnak  harom  tertletérél  vett  példakkal
illusztralja. Ezek sordn egyszerli aromas vegyiiletek, >’
fenol-tipusu'™'*  vegyiiletek, valamint telitetlen keton
szarmazékok*61011517 gzennyezéseinek UV spektrumaibol

levonhatd kovetkeztetéseket targyalja.
Néhany megallapitas:

-Amennyiben jelentds kiilonbség van a gydgyszervegyiilet
¢és szennyezése UV spektrumai kozott, a spektrum alapjan
szerencsés esetben akar kozvetleniil is lehet javaslatot tenni
a szennyezés szerkezetére.

‘Bizonyos esetekben csekély kiillonbségeknek is lehet
diagnosztikus értéke.

‘Az UV  spektrumokbol levonhatd kovetkeztetések
segitségével az esetek egy részében idot és nagymiiszeres
kapacitast takarithatunk meg.

‘Ha az UV spektrum (pl. a fékomponenssel vald teljes
azonossag vagy mas ok miatt) nem is alkalmas kozvetlen
szerkezeti kovetkeztetések levonasara, annak alapjan
bizonyos szerkezetek kizarhatok, vagy a spektrumbol
levonhatd kovetkeztetések hasznos kiegészitd adatokat
szolgaltathatnak, pl. tomegspektrumok értékelése soran.
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A fotodinamias terapia hatéanyagainak fotofizikai tulajdonsagai

KUBINYI Miklés'?, VIDOCZY Tamés'
Magyar Tudomdnyos Akadémia Kémiai Kutatokozpont, Szerkezeti Kémiai Intézet, 1025 Budapest, Pusztaszeri vt 59-67.

’Budapesti Miiszaki és Gazdasdgtudomdnyi Egyetem, Fizikai Kémia és Anyagtudomanyi Tanszék, 1111 Budapest, Miiegyetem
rkp. 3.

Bevezetés: a fotodinamas hatds definicidja, a terapia
rovid ismertetése

Tappenheimer és doktoransa vette észre 1900-ban, hogy
bizonyos festékekkel (pl. akridin, eozin) megfestett
baktériumtenyészetek elpusztultak, ha jelentds intenzitast
fény érte a tenyészté edényt.! Az UV sugarak sejtpusztitd
hatasa akkor mar ismert volt, az igazi ijdonsagot az jelentette,
hogy megfeleld festékanyagok jelenlétében a lathatd
hullimhosszisagt fény (amely egyébként nyilvanvaléan
artalmatlan az él6 szervezetekre) is képes volt sejthaldl
eléidézésére. Pontosan definialtak a sejtpusztulas feltételeit:
a fotoszenzibilizator, lathaté hullamhosszusagu fény és
oxigén egyiittes jelenlétében bekovetkezd sejtpusztulas
okat nevezték ,,photodynamische Wirkung”-nak.> A magyar
szakmai nyelvben a fotodindmias, ill. a fotodinamikus hatas
kifejezést hasznaljak, az elobbi az elterjedtebb, noha kissé
idegeniil hangzik. Az elnevezés a fény erejével torténd
sejtpusztitasra utal.

Bar a hatast felismer6k maguk is javasoltak a jelenség
felhasznalasat rakos borbetegségek kezelésére,’
probalkozasaik feledésbe meriiltek. Ezzel egy iddben
valt ismertté, hogy a hematoporfirin is képes ilyen hatas
kifejtésére,* de a hatvanas évekig kellett varni arra a
felismerésre, hogy a hematoporfirin nagyobb mértékben
halmozddik fel a rakos sejtekben, mint az egészségesekben.’
A hatvanas évek végén probalkozott eldszor Tom
Dougherty a New York allambeli Buffaloban a két jelenség
gyogyitd célu Osszekapcesolasaval, iskolat alapitva ezen
tevékenységével®. Az igazi attorésre, az amerikai Food
and Drug Administration hivatalos engedélyére azonban
a kilencvenes évek kozepéig kellett varni. Azota mind
Amerikdban, mind Eurépaban néhany jol meghatarozott
betegség esetében engedélyezett a fotodinamias terapia
(PDT), mint médszer (illetve annak aktiv komponense, a
fotoszenzibilizator, valamint a besugarzashoz hasznalatos
technikai eszk6zok).

Napjainkban a modszernek szamos kiilonb6z6 megvaldsitasa
hasznalatos, kozilik az egyik legelterjedtebb valtozat
sematikusan az 1. adbran lathaté mdédon foglalhatd Ossze.
Az elsé 1épés a szenzibilizator bejutatdsa a szervezetbe; ez
térténhet intravénas injekcio segitségével, de hasznalatos a
szajon at torténd bejuttatas, és a helyi alkalmazas is. Ezutan
megfeleld ideig varni kell, amig az élettani folyamatok
kovetkeztében a rakos sejtekben felhalmozodott, illetve
a kornyezd ép szovetekben jelenlévd fotoszenzibilizator
aranya megfeleld lesz (ez néhany perct6l akar 3 napig is
eltarthat), és ekkor kell az alkalmazott fotoszenzibilizator
elnyelési  spektrumanak megfeleld hulldmhosszisagu
(lathaté) fénnyel besugdrozni a kezelni kivant feliiletet.
A fénynek a lagy szovetekbe torténd behatolasi mélysége
erdsen fiigg hullamhosszatol (~ 600 és ~ 1000 nm kozott

mérhetd szamottevd fényateresztés, az idealis a 700 - 800
nm tartomany, igy akar 1 cm vastag szovet is kezelheto).
A sejtkarositd hatas eredményeképp valtozatos biokémiai
és ¢lettani reakcidk jatszodnak le, amelyek nyoman
részben apoptozis, részben nekrdzis kovetkezik be, majd
ezt kovetden az elpusztult teriilet esztétikai szempontbol
nagyon szépen, hegesedés nélkiil gyogyul.

3 4.

1. Abra. A fotodinamiés terapia elvi sémaja. 1. 1épés: a fotoszenzibilizator
bejuttatasa a szervezetbe. 2. 1épés: varakozas a szelektiv felhalmozddasra.

3. Iépés: lathatd hullamhosszusagu fénnyel torténé megvilagitas. 4. 1épés:

a koros szovet szelektiv pusztulasa.

A PDT-t eredetileg rosszindulati daganatos megbetegedések
kezelésére dolgoztak ki, és ma is ez f6 felhasznalasi
tertilet. A pigmentalt melanoma kezelésén kiviil (ebben
az esetben a pigment az akadalya a sikeres kezelésnek)
sokféle rakos, vagy rakot megel6z6 allapot kezelésére
hasznaljak, amelyekhez kelld intenzitast fényt el tudnak
juttatni’. Elsdsorban a testfelszinen (a borgyogyaszatban®),
illetve az treges szervek belsd feliiletén elhelyezkedd
daganatok kezelésére alkalmas (pl. szajsebészetben,’ a
tiidogydgyaszatban,'® nyeldcs6,"! hugyholyag!?> és egyes
ndgyogyaszati elvaltozasok" kezelésére). Jo fényateresztd
szovetek esetében nem iireges szervek kezelésével is
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probalkoznak, pl. agysebészetben'?, illetve a prosztata
elvaltozasainak gyogyitasaban.'> Az utobbi idében a PDT-
t egyre tobbet hasznaljak egyes nem rosszindulati, de
hiperproliferativ megbetegedések kezelésére, mint a nedves
tipusti idéskori makula-degeneracié'® és a pikkelysomor."”
Uj alkalmazasi teriilete pedig a gombas borbetegségek elleni
felhasznalas,'® illetve a multidrog-rezisztens baktériumok
elleni kiizdelem.” Nagy elénye, hogy a hagyomanyos
daganatellenes terapids eljardsokkal (kemo- illetve
radioterapia) szemben az immunrendszert nem gyongiti,
hanem erdsiti.?

A fotoszenzibilizatorok hatasanak mechanizmusa
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2. Abra. A fotoszenzibilizacié (fényérzékenyités) séméaja. Az ,.S” a
fotoszenzibilizatort, az ,,M” élettanilag fontos molekulat jelsl.

A fotoszenzibilizator hatasanak fotokémiai alapja az a primer
reakcid, mely soran a gerjesztett (triplett) szenzibilizator vagy
elektronatadassal reagal (ezt L. tipusu fotoszenzibilizacidnak
nevezziik), vagy energia-atadas torténik (II. tipusu
fotoszenzibilizacid — ezeket a kategoridkat G. O. Schenk
definidlta).’! Az utobbi folyamatra kevés biomolekula (a
szervezetben jelenlevd, ¢lettanilag fontos molekulakat
nevezziik igy az egyszeriiség kedvéért) lenne képes, ezzel
szemben ez az energia-atadas jo hatasfokkal torténik az
alapallapott oxigénre. A folyamatban gerjesztett (szingulett)
oxigén keletkezik, mely nagy reaktivitdsa miatt hatékony
sejtkarositd. A szingulett oxigén élettartama vizes kdzegben
amugy is rovid (kb. 4 ps), de a biomolekulak jelenléte miatt
altalaban nem ¢éri el az 1 ps—ot sem. Emiatt az a tdvolsag,
amire eldiffundéalhat, még a sejtek méretét tekintve is kicsiny,
vagyis csak ott fejtheti ki hatasat, ahol a fotoszenzibilizator a
sejten beliil felhalmozodott. Ezért is dontd jelentdségi, hogy
biokémiai sajatsagai kovetkeztében mely sejtalkotd(k)ban
halmozddik fel a fotoszenzibilizator.

A hasznalatban levo fotoszenzibilizatorok  jo
kvantumhatasfokkal (~0,1) fluoreszkalnak. Ez a terapia
szempontjabol veszteség ugyan (amelyik molekula

fluoreszkal, abbol abban a gerjesztési ciklusban nem lesz
triplett fotoszenzibilizator), de sokat segit a kezelendd
tertilet vizualizalasaban. A porfirinek legintenzivebb
abszorpcids savja az u.n. Soret-sav 400 nm kortl talalhato,
tehat kék fénnyel gerjeszthetd; a fluoreszcencia jellemzd
hullamhossza pedig 650 nm koériili (a nagy kiilonbség
oka az, hogy a Soret-sav a masodik szingulett gerjesztett
allapotra gerjeszti a molekulat, a fluoreszcencia pedig
az elsd gerjesztett szingulett allapotbol ered). A jelentds
hulldmhossz-kiilonbség miatt egyszerli olyan szinsz{irét
talalni, amelyiken keresztiil nézve a megvilagitott teriiletet
a fokozott felhalmozddas szabad szemmel is észlelheto,
ezzel mind PDT-s alkalmazas soran, mind pedig sebészeti
beavatkozas alatt a tumor hatara jol megallapithato.

A fentick alapjan a PDT-ben fotoszenziblizatorként
alkalmazhaté anyagoknak tobbféle fotofizikai-fotokémiai
kovetelménynek kell eleget tenniiik. Mivel a lagy szovetek
fényateresztése a 600 és 900 nm kozott a legnagyobb, a
hatéanyagnak jelentds abszorpciot kell mutatnia ebben a
tartomanyban. Nagy hatasfokkal kell triplettet képeznie.
Ebben a tekintetben kedvezdtlen, ha a vegytilet hajlamos
az aggregaldodasra, mivel az aggregacidé elsdsorban a
szingulett gerjesztett allapot belsd konverzid tjan torténd
dezaktivalddasat segiti eld, ami teljes mértékben veszteség
a terapia szempontjabol. A triplett allapot energidja nagyobb
kell legyen, mint a szingulett oxigén gerjesztési energidja,
¢lettartama pedig hosszu kell legyen, hogy maradjon id6 az
energia- (esetleg elektron-)atadasra. APDT soran alkalmazott
erds fénysugar hatasara ne bomoljon gyorsan a hatéanyag,
de lassu bomlas esetleg elény6s lehet, mivel emiatt a fény a
koéros szovetek mélyebb rétegeibe is behatolhat.

Mindehhez tarsulnak a bioldgiai kovetelmények: kelld
szelektivitassal el kell tudni juttatni ezeket a molekulakat
a kivant célteriiletre, ezt pedig biokémiai sajatsagaik
hatarozzak meg (biokémiai sajatsagok alatt mind az esetleges
receptor-kotddést, mind a fiziko-kémiai paraméterek altal
meghatarozott tulajdonsagokat, mint pl. lipofilicitds, pH-
fuggd sajatsagok, stb. értjik). A passziv, illetve az aktiv
célba-juttatas mara szinte kiilon tudomanyagga valt (nemcsak
a PDT,” hanem altalaban az onkologia teriiletén). Ideélis
esetben maga a fotoszenzibilizator nem toxikus, igy arra is
remény van, hogy a multidrog-rezisztens megbetegedéseket
is lehessen ezzel a mddszerrel kezelni.

Az engedélyezett fotoszenzibilizatorok kivétel nélkiil
porfirin-vazas vegyiiletek (Photofrin®, Foscan®, Visudyn®).
Klinikai kiprobalds alatt dallnak tovabbi tetrapirrol-
szarmazékok (pl. Toocad®, porficének, klorinok, bakterio-
klorinok), aza-szarmazékok (ftalo- és naftalocianinok),
valamint néhany mas vegyiilet (hipericin illetve fenotiazin
szarmazékok). Egyszeriisége miatt elterjedt a hem-ciklus
felhasznaldsa a fotoszenzibilizator in situ eldallitasara:
ebben az esetben a szervezetbe (akar helyileg, akdar szajon
at) juttatott S-amino-levulénsav (ALA) hatasara a koérosan
felfokozott anyagcserével rendelkezd sejtek sok protoporfirin
IX-et termelnek, ami kivalo fotoszenzibilizator, de ez nem
halmozddik fel tartosan a szervezetben, ezért sokkal kisebb
mértékl altalanos fényérzékenyitd hatassal kell szamolni,
mind mas fotoszenzibilizatorok esetében.?

113 évfolyam, 2. szam, 2007.



46 Magyar Kémiai Folydirat - Eléaddsok

Vizsgdlati modszereink

Laboratoriumunk egyik kutatasi témaja PDT hatéanyagként
potencialisanalkalmazhato vegyiiletek fotofizikai-fotokémiai
tulajdonsagainak tanulmdnyozdsa. Kisérleti modszerként
a stacionarius UV-lathaté abszorpcids spektroszkopia és
a fluoreszcencia-spektroszkopia mellett idoéfelbontasos
technikakat is hasznalunk: id6korrelalt egyfoton-szamlalast
¢s lézeres villandfény fotolizist. Az elébbi a szingulett
gerjesztett allapot élettartamanak mérésére szolgal, az
utobbival meghatarozhatd a triplett allapot élettartama és
reaktivitasa, tovabba a szingulett oxigén keletkezésének
kvantumhatasfoka.

A villanofény-fotolizis soran Q-kapcsolt Nd-YAG 1ézer
felharmonikusaival, tehat 532 nm-es vagy 355 nm-es 3-7
ns villanasi ideji fényimpulzussal gerjesztjiik a mintat,
és kovetjik az UV-lathatd spektrumban bekdvetkezd
valtozasokat 10 ns-os iddfelbontassal. A szingulett oxigén
kimutatasara nagyérzékenységli Ge-fotodiodat hasznalunk,
mely mintegy 200 ns-os idéallandoval teszi lehetové az 1,27
pm-es emisszio merését.

A méréseket vagy homogén oldatban, vagy L-a-dipalmitoil-
foszfatidilkolinbol ~ (DPPC) illetve  L-o-dimirisztoil-
foszfatidilkolinbol (DMPC) késziilt kisméretii unilamellaris
foszfolipid vezikuldk jelenlétében végezziik, amelyek a sejtek
membranjat modellezik. A hidroféb fotoszenzibilizatorok
ezen vezikulak kettdsrétegébe agyazodnak be, az ilyen
rendszerekkel jol modellezhetd a sejtmembranba, illetve
a mitokondrium membranjaban levd fotoszenzibilizator
viselkedése.

Vizsgdlati eredményeink porfirin- illetve ftalocianin-vazas
Jfotoszenzibilizatorokkal

A fotoszenzibilizator-tervezés soran ma az a kérdés,
hogyan lehet a megfeleld fotofizikai paraméterekkel
rendelkez6 molekulat olyan funkcids csoportokkal
felszerelni, melyek eldsegitik a molekula célba juttatasat,
a felhalmozdédas fokozott szelektivitasat. Masképp
fogalmazva nem az a cél, hogy az elfogadhatd szinten 1évo
(~0,5) szingulett oxigén keletkezési kvantumhatasfokkal
rendelkezé fotoszenzibilizatort ugy modositsuk, hogy ez
a kvantumhatasfok 10-20%-kal jobb legyen (hiszen egy
kétszeres faktornal jobb eredmény mar elvileg sem érhetd
el), hanem a biokémiai sajatsagok sikeres befolyasolasaval
remélhetjiik a szamottevden jobb terapias hatas elérését.

Ez a felismerés annak kovetkezménye, hogy szamos
publikaci6o  tapasztalata  (kozottik — sajat  korabbi
kozleményeink is) kisérletileg is igazolta azt a tényt, hogy
a porfirin- illetve ftalocianin vaz fotofizikai tulajdonsagait
maga a vaz szabja meg, az oldallanci szubsztituensek
ezeket a paramétereket nem befolyasoljak szdmottevoen
(ezzel szemben a biokémiai sajatsagokat elsdsorban ezek az
oldallancok hatarozzak meg). Ezt mutatja az 1. tablazat is,
melyben sajat kisérleti adatainkat tiintettiik fel.

Még az olyan nagymértékii valtozas, mint amilyen az 1.
tablazat két utolso soraban lathatd (semleges molekula
Osszehasonlitdsa egy okta-kationos molekulaval) sem

eredményez jelentds valtozast a fotofizikai paraméterekben
— a szingulett oxigén hozam ndvekedése valdsziniileg
annak tudhatd be, hogy az okta-kationos molekula kevésbé
hajlamos az aggregacidra, ezért kisebb a belsd konverzid
szerepe a szingulett allapot dezaktivalodasaban. A koézponti
fémion megvaltoztatasa ezzel szemben komoly mértékben
befolyasolja a fotofizikai jellemzoket,* erre jo példa, hogy
fémion tavollétében a porfirin triplettek gyakorlatilag
nem foszforeszkalnak, de pl. a palladium-porfirinek
foszforeszcencia-kvantumhatasfoka nagy.

1.T4ablazat. Profirin- és ftalocianin-vazas vegyiiletek néhany fotofizikai
paramétere

Vegyiilet Abszorpcids sav . )
600 nm felett (nm) @ Hivat-
(x . 10 kozas
Vaz Szubsztituensek [6(10° Mrem )] 2
A R'= OCH3
648 [0,032] 0,69 25
benzol Rz = R3 =H
A R'=R?>= OCH3
654 [0,049] 0,69 25
benzol R3 =H
A R'=R*=O0CH,
648 [0,029] 0,73 25
benzol R?=H
A l—R2=R3=
R gCH R 648 [0,047] 066 25
benzol 3
B Nincs ,,RO”
szubsztituens; 666 [3,02] 0.42 26
etanol M=Zn
B R =—(CH>)20(CH5),0CHz
- 675[0,93] 0,42 26
M=2Zn
etanol
675 [1,05] 0,47 26
etanol M =2Zn
B Me.
R= ’i - Niche 677 [0,85] 0,59 26
etanol  m=zn M€ M’
B N(CH3)>
R= CH30 689 [0,89] 0,64 -
tolwol 7 N(CHy)2
B °N(CH3)3°
R= CHzO 681 [0,36] 0,86 -
etanol *N(CHg)s®

* Az oldoszer kis betiivel van feltiintetve.
** Szingulett oxigén keletkezésének kvantumhatasfoka

A: 5,10,15,20-tetrakis-fenil-porfirin vaz: B: ftalocianin-vaz:

OR
A\
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A porfirinek és ftalocianinok fotofizikai jellemzdit
jelentdsen befolyasolja a mikrokdrnyezet. Az olddszer-
hatast altalaban nem lehet egyszerlien vizsgalni, mert a
viszonylag nagy molekuldk rosszul oldédnak a legtobb
olddészerben — sokszor mar annak is Oriilhetiink, ha talalunk
egy olyan oldészert, amiben az oldhatdsag meghaladja a 10
pmol-dm™ értéket. Az erésen lipofil molekulakat azonban
viszonylag konnyt foszfolipid vezikuldk kettdsrétegébe
juttatni, és ott vizsgalni fotofizikai, fotokémiai jellemzoiket.
A hasznalt kisméretli unilamellaris foszfolipid vezikulak
kettosrétegének merevsége homérsékletfiiggo, a kettdsréteg
gél-allapotbol a f6 fazisatalakulasi hémérsékleten alakul
at folyadékkristalyos allapotba (a folyamat a szilard
anyagok olvadasdhoz hasonlithatd). A fotoszenzibilizator
alapallapoti (triplett) oxigén altali kioltasat (ez az a
kolcsonhatas, amelyben szingulett oxigén keletkezik)
vizsgaltuk foszfolipid vezikuldk kettdsrétegében. A fo
fazisatalakuldsi homérséklet alatt a kioltds sebességi
egylitthatdja jelentés mértékben fiigg a hoémérséklettol
(ilyen koriilmények kozott a fotoszenzibilizator elmozdulasa
elhanyagolhatd, az oxigén diffiziojanak sebessége a
meghatdroz6 folyamat, ami fiigg a homérséklettol), a o
fazisatalakuldsi homérséklet felett a hdomérsékletfiggés
mar csak kis mértéki. A homérsékletfiiggés jellemzésére
a legalkalmasabb az Arrhenius-abrazolasban kaphato
egyenes meredeksége, a latszélagos aktivalasi energia.
A 2. tablazatban ilyen latszolagos aktivalasi energidkat
mutatunk be a fo fazisatalakulasi hdmérséklet alatt (a o
fazisatalakulasi homérséklet felett a latszolagos aktivalasi
energia hibahataron belil megegyezik az oxigén vizben
torténd diffuzidjanak latszolagos aktivalasi energidjaval).

2. Tablazat. Triplett porfirinek oxigén altal torténd kioltasa sebességi
allandoinak latszolagos aktivalasi energiaja kiilonb6z6 L-a-dipalmitoil-
foszfatidilkolin vezikulakban a f6 fazisatalakulasi hdmérsékletnél
alacsonyabb homérsékleteken.

Vegyiilet Latszolagos aktivalasi
Vaz' Szubsztituensek energia, kJ mol”!
A R'=0OH,R*=R3=H 33
A R'=R?=R’=OCH, 38
A R'=R?=R*=H 42

* A vazszerkezet az 1. tablazat labjegyzetében lathato.

A 2. tablazat adatai szerint az oxigén nchezebben éri el
a teljesen apoldros molekulat, mind a polaros csoportot
is tartalmazo analogot. Ertelmezéstink szerint ennek az
az oka, hogy az apoldros molekula mélyen a kettdsréteg
alkil-csoportokbdl allo kozépsoé részébe van agyazva, mig
a polaros oldallancot tartalmazo molekula a kettdsréteg
belsejében, de a polaros fejcsoportok kozelében talalhatd.
A 3. 4bran lathatdo a 2. tablazat els¢ sordban szerepld
5,10,15,20-(3-hidroxi)-tetrafenil-porfirin ~ szemiempirikus
kvantumkémiai moddszerrel optimalizalt geometriaja.
Az &brabol konnyen megérthetd, hogy a 3-hidroxi-fenil
szubsztituensek megfeleld térallasa esetén a molekulanak
van egy polaros része, ami nyilvan szivesen kotodik a
a kettosréteg polaros fejcsoportjaihoz, mig az apolaros
porfirin-gyirii inkabb a kettosréteg apolaros alkil-csoportjai
kozott helyezkedik el.

3. Abra. 5,10,15,20-tetra-(3-hidroxi)-fenil-porfirin térbeli képe, a hidroxil-
csoportok mind a négy fenil-gytirti esetében felfelé allnak.

A kettosrétegbe  torténd  specialis  beagyazodast
fluoreszcencia-depolarizacios kisérlettel sikertilt
alatamasztani. A fluoreszcencia-depolarizacié azt mutatja
meg, hogy a gerjesztés és az emisszid kozott elteld nagyon
rovid id6 alatt a molekula térbeli orientacidja megvaltozik-
e: kismértékl depolarizacio az orientacio megtartasara utal,
mutatja. Foszfolipid kettdsrétegbe dagyazott porfirinek
rotacioja a f0 fazisatalakulasi homérséklet alatt nyilvan
gatolt, mert a kettdsréteg merev, ilyen hdmérsékleteken tehat
kismértékii depolarizaciot tapasztalunk barmely porfirin-
szarmazék esetében. A o fazisatalakuldsi homérséklet
felett azonban a porfirin rotacioja gyakorlatilag nem gatolt,
amennyiben a porfirin a kettdsréteg mélyén, az alkil-
lancok kozott helyezkedik el (pl. a 5,10,15,20-tetrafenil-
porfirin), ilyen kortlmények kozott tehat nagymértéki a
fluoreszcencia-depolarizacio. Ezzel szemben a 3. abran
lathatd molekula esetében még a foszfolipid vezikula 6
fazisatalakulasi hdmérséklete felett is viszonylag kismértékii
marad a fluoreszcencia-depolarizacio, mert a molekula
foszfolipid polaros fejcsoportjai kozelében helyezkednek el,
mintegy lehorgonyozva a molekulat a membran szélén. Ez
a jol-definialt membran-lokalizacié is hozzajarulhat ahhoz,
hogy a 5,10,15,20-tetra-(3-hidroxi)-fenil-porfirinnel kozeli
rokon 5,10,15,20-tetra-(3-hidroxi)-fenil-klorin az egyik
,befutott”, engedélyezett PDT-s szenzibilizator (FOSCAN®
néven).

Az 1j, potencialisan fotoszenzibilizatorként hasznalhatd
molekuldk mindsitése, fotofizikai jellemzése még nagyon
tavol van attol, hogy ezekbdl ténylegesen alkalmazott
gyogyszerek keriiljenek kidolgozasra. A témateriileten
felhalmozddott tapasztalatainkkal azonban kozvetleniil
is hozzad tudtunk jarulni a mddszer magyarorszagi
bevezetéséhez, hiszen terveink alapjan a Kémiai
Kutatokozpont mihelyében késziilt el az a berendezés-
egylittes (nagynyomasu xenonlampara alapozott fényforras,
fényvezetdk és fényintenzitds-mérok), amellyel az Orszagos
Gyogyintézeti Kozpont Fiil- orr- gégegyogyaszati Osztalyan
Dr. Csokonai Vitéz Lajos vezetésével mintegy 4 éve
alkalmazzak sikeresen az ALA PDT-t.
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Koészonetnyilvanitas.

A témakorben végzett kisérleteinket az OTKA (T-42546),
az NKTH (NKFP 1/047/2001 MediChem, 1/A/005/04
MediChem?2) és a TET (A-22/99, A-12/02, A-13/04)
tamogatta. Dr. Bitter Istvannak koszonetet mondunk egyes
fotosyenzibilizatork eléallitasaért, Dr. Jakus Juditnak
koszonjik az eldadas Osszedllitasahoz nyujtott értékes
segitségét.

Osszefoglalas

A fotodinamias terapia egy Uj , elsdsorban rosszindulata
daganatos megbetegedések kezelésére szolgald eljaras,
mely soran a rakos sejteket fotoszenzibilizator, oxigén
¢s lathatd hullamhosszisagn fény egyiittes segitségével
lehet elpusztitani. Attekintjik a fotoszenzibilizatorként
potencialisan alkalmazhatd anyagok fotofizikai
tulajdonsagait (abszorpcidés ¢és fluoreszcenciaspektrum,
spinvalté atmenet, szingulett oxigén képzés), ¢és ezek
jelentdségét a fotodinamidas hatas elérésében.
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Photophysical properties of the photosensitisers used in
photodynamic therapy.

Photodynamic therapy is a new treatment modality used primarily
for treat malignant tumors. It utilizes the selective cancer killing
effect of the combined action exerted by a photosensitiser, oxygen
and visible light. The photophysical properties (absorption
and fluorescence spectra, intersystem crossing, formation of
singlet oxygen) of photosensitisers are discussed involving their
significance in the photodynamic effect.
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Feliileti koztitermékek azonositasa kisérleti és elméleti
modszerekkel

KIRICSI Imre, KONYA Zoltin,* KUKOVECZ Akos,* TASI Gyula,> GABOR A. Somorjai,”
YAlkalmazott és Kornyezeti Kémiai Tanszék, Szegedi Tudomanyegyetem, Rerrich Béla tér 1., 6720 Szeged, Hungary

bChemistry Department, University of California Berkeley, Berkeley 94720, California, USA

1. Bevezetés

Amikor nanotechnologiardl hallunk, azonnal a szamitégépek
¢s a mikroelektronikai eszkozok jutnak esziinkbe, joggal.
Ebbe az ipari teriiletbe tobb mint ezer milliard USA
Dollart invesztaltak ez ideig. Koztudott az is, hogy ez az
egyik legintenzivebben fejlodd ipar- és tudomanyteriilet.
Kevéssé ismert viszont, hogy a kémiaban, a katalizisben
hasonld mértékii beruhazas tortént. A katalizis a kémia
egyik legdinamikusabban fejlédé teriilete, amelyet a
z6ldkémia igényének eldretorése hozott Gjabb lendiiletbe. A
katalizisben bekovetkezett szemléletvaltas szerint egy-egy
reakcioban a szelektivitdas magas értéken tartasa lett a cél,
aminek elérése érdekében hatalmas eréfeszitéseket tesznek
vilagszerte. A nanotudomanyban (angol nevén nanoscience)
a kémia irdnyabol a hatarozott szerkezettel rendelkezd
nanoméretli részecskék szintézise és jellemzésiik kaptak
egyre erdsodo szerepet.

A heterogén katalizis eredményei évtizedekkel ezeldtt
betortek az iparba. Az egyik jellemz6, a mai napig
€l6, mikodd példa a Pt/ALO, reformalo katalizator.
Vilagviszonylatban felbecstilhetetlen értéket termeltek
ezzel a katalizatorral, amely stacionariusan, optimalizalt
koriilmények kozott mikodik. Napjaink példaja  a
gépkocsikba beépitett kipufogogaz tisztitd katalizator.
Kifejlesztéséhez az anyagtudomany, a fizikai-kémia
torvényszertiségeit ugy hangoltak 6ssze, hogy a katalizator
valtozd mikodési koriilmények kozott (hidegen, induld
motor, melegen, eréltetett menetben) is hatékonyan mitkodik.
Ebben a katalizatorban 0Osszpontosult a kifejlesztéséig
felgytilemlett tudas.

A nanotechnolégia egyik alapelve a kicsitél a nagyig
haladas elve, azaz a nanorészecskék eldallitasa altalaban
nem az apritds, hanem az Osszeépités — akar atomokbol
vagy ionokbol — a jellemzd eldallitasi technologia. Az ez
ideig Osszegylilt kutatasi eredmények azt mutatjak, hogy
lehetséges fém nanorészecskéket szintetizalni meghatarozott,
azaz elOre tervezett morfologiaval.! Ha ez igy van, akkor
Ossze lehet vetni az egykristalyokon végzett kisérletek
eredményeit, amelyek makroszkopikus, azaz tébb cm?
feliiletrdl szarmaznak az azonos, de nanométer dimenzioju
feliileteken tapasztaltakkal. Ebbdl az 6sszehasonlitasbol
tobb lényeges megfigyelés remélheté. Osszehasonlithaté
a kulonbozé kristalylapok katalitikus —aktivitasa ¢és
szelektivitasa, azaz a katalitikus folyamat fliggése a feliilet
szerkezetétdl. Somorjai és munkatdrsai azt tapasztaltak,
hogy a hexagonalis platina feliilet sokkal aktivabb mint a
négyzetes a hexan és a heptan aromatizacios reakciojaban.?
Hordozott katalizatorok esetén a szemcseméret hatdsa sokkal
jobban tanulmanyozhaté akkor, ha a részecskék mérete és

morfologiaja azonos. Goodman adott erre példat kimutatva,
hogy Au/TiO, katalizator akkor a legaktivabb az alacsony
hémérsékletii CO oxidacidban, amikor az aranyrészecskék
2-4 nm méretiieck.’ Hordozott fém katalizatorok esetén a
hordozd/fém hatarfeliilet sokszor jatszik dontd szerepet a
heterogén katalitikus folyamatokban. Nemrégen Somorjai
kimutatta, hogy a litografiaval Iétrehozott 28 nm-es platina
szemcsék SiO, feliileten PtSi képzddéséhez vezetnek.* Ez
a hatarfeliileten kialakult vegyiilet eldsegiti a ciklohexén
dehidrogénezését.

Haaztacélttiizziik magunk elé, hogy készitsiink egy bizonyos
reakcidban nagy aktivitasi és szelektivitdsu hordozds
modellkatalizatort, akkor vizsgalnunk kell a nanorészecskék
szintézis moddszereit azért, hogy kézben tarthassuk a
részecskék feliileti szerkezetét és méretét. Tanulmanyozni
kell tovabba a hordozé tulajdonsagait, a hordozd
szintézisét azért, hogy biztositani lehessen a katalitikusan
aktiv részecskék lehetd leghomogénebb ecloszlasat ¢és
lehorgonyzasat a  felilleten. Bizonyos elképzelések
szerint a nanométer méreti katalitikus részecskékhez
mezoporusos anyagok hasznalata lehet eredményes, hiszen
ekkor a hordozé feliilete, azaz csatornarendszere rendezett
szerkezetli. Ezen meggondolasok alapjan célul tlztik ki
egy nagyteljesitményli modellkatalizator csalad eléallitasat,
amelyben a katalitikus aktivitdst hordozé nemesfém
tervezett modon szabalyozhatjuk és ezeket mezopdrusos
szilikatok csatornaiban deponaljuk azért, hogy a hdmérséklet
emeléshatasara bekovetkezd agglomerizaciojukat
meggatoljuk.

Eldszor valasszunk ki egy alkalmas moddszert hatarozott
mezoporusos szilikat szintézisére. Majd vizsgaljuk meg
milyen mddszer alkalmas az elére gyartott nemesfém
nanorészecskék  rogzitésére a  mezopdrusos —anyag
csatornaiban. A katalizator eléallitas stratégiait az 1. abran
szemléltetjik.

A nanorészecskék eldallitasa lehetséges tombi fazisbol
kiindulva apritassal. Az 6rlésbdl kikeriilo termék altalaban
heterodiszperz. Frakcionalassal, pl. nedves szitalassal
vagy frakciondlt tilepitéssel nagysag szerint frakciokra
oszthatd ¢és elérhetd az egységes részecskeméret.
Nem tudunk azonban tenni semmit a részecskék
morfologidjanak homogenizalasa érdekében. Tovabba,
a kivant szemcseméret tartomanyba es6 frakcié mellett
attol kisebb és nagyobb atlagos szemcseméretiiek is
képzédnek, azaz az anyag egy része hulladékka valik.

*Kiricsi Imre, Tel: 06-62-544478; Fax: 06-62-544619; E-mail: kiricsi@chem.u-szeged.hu
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1. Abra. 3D modellkatalizator elallitisanak lehetséges stratégiai.

Ez a feliilrdl lefelé megkozelités tehdt nem gazdasagos.
Az alulr6l felfele, azaz amikor fémsobdl indulunk ki
és meghatarozott koriilmények kozott és adalékok
jelenlétében végezve a redukcidt lehetéség van azonos
szemcseméretli és morfologiaju részecskéket tartalmazd
kolloid oldatok eléallitdsdra. Mindkét modszerrel készitett
nanorészecskékbdl lehet 2D és 3D modell katalizatort
eloallitani. Ebben a dolgozatban az eldre gyartott platina
nanorészecskékbdl és SBA-15 mezopdrusos szilikatbdl,
mint hordozobdl allo katalizatorok eldallitasat, jellemzoit és
tesztreakcidban mutatott aktivitasat diszkutaljuk.

2. Kisérleti rész
2.1. Vizsgalati médszerek

A kisérleteinkben haszndlt anyagokat Rontgen diffrakcids
mérésekkel (DRON-3  orosz gyartmany( miszer),
BET fajlagos feliilet meghatérozéséval (Quantachrome
transzmisszios elektronmikroszkdpidsan (Phllllps CM10
tipusu transzmisszios miiszer) tanulmanyoztuk.

Az infravords spektroszkopias — vizsgalatainkhoz 10
mg/cm?® vastagsagu lemezkéket préseltink a por alaku
katalizatorokbol. ~ Ezeket az  Onhordd  lemezkéket
evakualhato kiivettaba helyeztiik. A rendszer alkalmas volt
a mintak evakualasara, az 6nhordd lemezkék hokezelésére
vakuumban, illetve barmely gaz jelenlétében. Az IR
rendszer arra is alkalmas volt, hogy vele, mint reaktorral
kinetikai vizsgélatokat lehessen végezni. Az adszorbedlt
fazis és a reagald elegy gazfazisanak idoérdl-idore felvett
spektrumaibdl az adott Osszetételek meghatarozhatoak
voltak. A spektrumokat Mattson Genesis | tipust Fourier-
transzformacids késziilékkel vettiik fel.

Reaktorkisérleteinkhez ataramlasos reaktort hasznaltunk.
A reaktorba tomegaram szabalyzokon keresztll vezettiik
be a reaktans gazokat és a vivogazt, ami legtobb esetben
nitrogén volt. Az analizist a reaktortérb6l meghatarozott
iddpontokban vett mintadk GC-MS analizisével hajtottuk
végre.

2.2. A katalizatorok eloallitasa

Az  egységes  morfologiaval  rendelkezd  platina
nanorészecskék elodallitdsara tobb kozleményben talalunk

adatokat5 Csaknem mind az Ot Platéni szabélyos test

s

eldallitasa ismert (2. abra).

N L L

fald levegé kozmosz viz

Platon
2. Abra. Platoni szabalyos testek és a megfeleld arany nanorészecskék.®

Azt tapasztaltuk, hogy a legkisebb reprodukalhatosagi
kockazattal kobds részecskék akkor allithatok elo,
ha  poli(N-isopropilakrilamid)ot ~ (NIPA)  hasznalunk
feliiletvédo adaléknak. Tetraéderes részecskék szintézis¢hez
hasonlo okokbdl a poli(vinilpirrolidon), PVP, bizonyult
legmegfelelobbnek. A szintézishez hasznalt platinaséd
koncentracidjanak és a redukcid  homérsékletének
valtoztatasaval a részecskeméretet tudtuk valtoztatni. Két
tipikus szintézis eredményeként nyert részecskékrol késziilt
TEM felvétel (kobos részecskék az A, mig tetraéderesek a B
abrarészen) ¢s részecskeméret eloszlasok lathatok a 3. abran.
Tovabbi részletek a platina nanorészecskék eldallitasarol
hivatkozott dolgozatokban olvashatok.”

average 357
stand, dev. 067

1z 3 4 B 6 T B B W 12 WIS

Atmérd (nm)

2o |
23 4 B 6 7 B 0 10 11248 Wik
atmend (nm)

3. Abra. Ksbos (A) és tetraéderes (B) Pt nanorészecskék és azok
méreteloszlasa.

A  mezopérusos szilikat, az SBA-15 szintézisét az
irodalombol szarmazd recept szerint hajtottuk végre® A
termék josagat a templat kiégetést kovetden miiszeres
analitikai modszerekkel ellendriztiik. A kiégetett SBA-
15 TEM felvételei a 4. abran lathatok. A kiindulasi és a
ktlonbozo kezeléseken atesett mintak fajlagos feliiletét
mértiik meg, Rontgen diffraktogramjat vettiik fel.

Megvizsgaltuk, hogy mekkora nyomast lehet alkalmazni az
SBA-15 szilikatra, ami még nem karositja a pérusrendszert.
Ismert ugyanis, hogy néhany mezoporusos anyag, mint
az MCM-41 szilikat viszonylag kis nyomdasok hatasara
rendezettségének nagy részét elveszti.’ Az altaluk hasznalt
SBA-15 minta mechanikai stabilitdsara vonatkozd
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4. Abra. A kiégetett SBA-15 TEM felvételei.

eredményeketaz 5. dbra tartalmazza. Az dbrakrol leolvashato,
hogy maximum 5 bar nyomassal célszerii dolgozni, mert az
még nem okoz jelentds szerkezetbeli valtozasokat.

3000 = ﬁ
2500 <
}m ——5BA1S
2000 « —— 5Bar
e BOBar
. 4 — 1008 ar
5
& 1500
(]
§ \J

500 =

f

T
05 10 15 20 25

26 (fok)
1000
—n—0 kplem'
| »— 8 kpiom®
e —a— 50 kp/em®
—v— 100 kpiem®
600 4
i
S 4004
200 4
0 : : T : T
0.0 02 0.4 0.6 0.8 1.0

plp,

5. Abra. Nyomis hatdsa az SBA-15 szerkezetére — (felsé) XRD
spektrumok, (alsd) nitrogén adszorpcids izotermak

A 3D modellkatalizatorok készitésénél harom lehetdség
van a részecskéknek a hordozora(ba) valo juttatdsara, Ezt
mutatja a 6. abran lathat6 séma.
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6. Abra. 3D modellkatalizatorok készitésének harom lehet6sége.

A nanorészecskéket ugy vihetjiikk be a szilikat porusaiba,
hogy a szintéziselegyhez a szintézis meginditasa elott
hozzakeverjik az dket tartalmazd kolloid oldatot. Szerencsés
esetben lehetséges ugyanazt az anyagot hasznalni a szilikat
szintézishez sziikséges micellaképzéshez és ananorészecskék
szintéziséhez feliiletvédd anyagként. A szintézissel valo 3D
modell katalizator készités néhany részletét megtalaljuk
a szakirodalomban.'” A szintézissel kombinalt el6allitas
elonye, hogy szinte minden részecske a mezopodrusos anyag
csatornaiban foglal helyet. Hatranya, hogy lehetnek olyan
részecskék, amelyek az adszorbatum molekula szamara nem
hozzaférhetok, mert vékony szilikat réteggel fedettek. Ha
az elére gyartott fém nanorészecskéket tartalmazo kolloid
oldattal impregnaljuk a mezopdrusos szilikat hordozot, akkor
kicsi a valdsziniisége annak, hogy a részecskék a porusokba
vandoroljanak. Ekkor a fém nanorészecskék dontéen a
mezoporusos szilikat kiilso feliiletén helyezkednek el és ily
moddon nem érvényesiilhet a porusok stabilizalo hatasa. Az
ultrahangos kezeléssel tamogatott impregnalas esetén a nagy
energia szinte belekalapalja a részecskéket a porusokba.
Ennél az eljarasnal a részecskék nagy része a porusokban
helyezkedik el.!! A részecskeméret eloszlas szerinti nagyobb
fémrészecskék a kiilsd feliileten helyezkednek el. Ennél
az ultrahangos modszernél arra kell figyelmet forditani,
hogy a részecskék nagy hanyada beleférjen a pdérusokba.
Vizsgalataink dont6 tobbségében ezt a preparalasi modszert
alkalmaztuk.

3. Eredmények és értékelésiik
3.1. Katalizator preparalas

Az els feladat az ultrahangos kezelés id6tartamanak
meghatarozasa volt. A vizsgalatok célja az volt, hogy
kideriiljon, egy alkalmasan valasztott 3,7 nm atlagos
részecskeméretli  platina  kolloid  oldatbol  milyen
kortilmények kozott lehet a legtobb részecskét az SBA-
15 (atlagos porusatmérd 6,7 nm) poérusaiban deponalni. A
kisérletben az ultrahangos kezelés idejét valtoztattuk." A 7.
abran bemutatott TEM felvételek szerint 3 perc ultrahangos
kezelés utan a Pt nanorészecskék a szilikat kilso feliiletén
adszorbealdodtak. 10 perc utan mar t6bb részecske migralt a
csatornakba és 30 perc utan mar a részecskék tobbsége van a
szilikat porusaiban. 90 perces kezelés hatasara a részecskék
jol eloszolva talalhatok a szilikat porusaiban.
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. | i
7. Abra. Pt nanorészecskék SBA-15 szerkezetbe juttatasa ultrahangos

kezeléssel — TEM felvételek — (a) 3 perc, (b) 10 perc, (¢) 30 perc, (d) 90
perc.!!

A kovetkezd kisérletekben arra kerestilk a valaszt, hogy
a platina koncentracié novelésével torténik-e valtozas
a mezoporusos szilikat rendezett porusszerkezetében,
azaz romlik-e a pdrusrendszer rendezettsége. A 8. abran
bemutatott TEM felvételek szerint szignifikans romlas csak
az 1,0 % Pt tartalmu anyagnal volt észlelheto.

8. Abra. Kiilonboz6 Pt-tartalmi Pt/SBA-15 katalizatorok TEM felvételei.
3.2. A katalizatorok jellemzése

Az elkészitett katalizatorokat fizikai-kémiai modszerekkel
jellemeztiik. Az 1. tablazatban foglaltuk Gssze a fajlagos
feliilet értékeit kiilonb6zo platina-tartalmt  katalizatorok
esetén. Itt is igazolddik az a megallapitasunk, mely szerint
az 1,0 % Pt tartalmd mintanal szerkezeti valtozas is
lejatszodik.

A katalizatorok hdstabilitasa 800 °C-ig nem valtozik, amint
azt a novekvd homérsékleteken eldkezelt mintak fajlagos

felillet értékei mutatjak. Az irodalomban megtalalhatd
adatok szerint a platina nanorészecskéket tartalmazd
katalizatorok fém komponense nem sériil? 500 °C-on
végzett hokezelés hatasara (lasd 1. tablazat megfeleld
oszlopa). Ennek a kezelésnek a célja a katalizatormintak
szerves anyag tartalmanak kiégetése.

1. Tablazat. Platina-tartalmu katalizatorok fajlagos feliilet értékei.

Fajlagos felilet (m?/
Koncentracié (%) ajlagos feldlet (m?/g)

Szintézis utan 2h500°CO,
0,01 % Pt 675 656
0,05 % Pt 647 644
0,1 % Pt 532 553
0,5 % Pt 548 564
1,0 % Pt 361 290

3.3. Reakcio

Mind a reaktorkisérleteknél, mind az infrav6ros-
spektroszkopias vizsgalatoknal az alkalmazott katalizator
elokészités akovetkezd volt. Anyers katalizatort a reaktorban,
illetve az IR cellaban evakualas 500 °C-on oxidaltuk a
szerves anyag tartalom eltavolitasa érdekében. Ezutan az
IR cella alladé evakualasa, a reaktor argon oblitése mellett
lehtitottiik. 300 °C-on hidrogénben redukaltuk a katalizator
mintakat, majd a hidrogént elszivattuk, illetve kioblitettiik.
Ezutan felvettilk a Kkatalizator infravorés spektrumat.
Bemértikk a reaktansokat ¢és idokozonként spektrumot
vettiink fel mind a gazfazisban, mind az adszorbealt fazisban
1évo termékekrdl. A reaktorkisérletekben a reaktorbdl on-
line GC-MS analizist hajtottunk végre.

A reaktor kisérletek alapjan a konverzio fiiggését vizsgaltuk
a reakcioido fuggvényében.

Az infravoros-spektroszkopias méréseknél kivalaszthato volt
egy-egy tartomany, amelyben a ciklohexén hidrogénezési-
dehidrogénezési reakcid termékeinek nem atfedd elnyelése
volt (ez lathatd a 9. dbran). Az egyes savok alatti tertileteket
kiszamitottuk és abrazoltuk a reakcididd fiiggvénycben.
Ebben az esetben tankreaktorként hasznaltuk az infravoros
cellat. Az infravoros cellaban 1évé katalizator lemezke
spektrumat idoérél idore felvettiik és igy monitoroztuk az
adszorbealt fazist.

Transzmittanica (%)
=
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9. Abra. A vizsgalt reakcioban részt vevé gazok IR spektrumai — (a)
benzol, (b) 1,4-ciklohexadién, (c) 1,3-ciklohexadién, (d) ciklohexén, (e)
ciklohexan.

113 évfolyam, 2. szam, 2007.



Magyar Kémiai Folyoirat - Eléaddsok 53

Az SBA-15 platina nélkiil inaktiv volt a reakcioban.
Sem a ciklohexén, sem egyik varhato koztitermék nem
reagalt a hordozén 200 °C homérsékletig. Reakcid csak a
platina tartalmt mintdkon volt megfigyelhets. Azt vettiik
észre, hogy az adszorbealt ciklohexén, ciklohexadiének, a
ciklohexan és a benzol kiilonb6z6 mértékii eltolddast okoz
az SBA-15 mezoporusos szilikat spektrumaban az Si-OH
tartomanyban. Ezt mutatja a 10. dbra. Ezt a megfigyelést
hasznaltuk fel indirekt indikatorként a reakcid kovetésére.

Transzmittancia (%)

Hullamszam (cm™)

10. Abra. Az SBA-15 OH-savjainak eltolodasa kiilonbozé adszorbensek
jelenlétében.

Dekonvolualtuk a spektrumokat, majd integraltuk az
egyedi reprezentativ savokat (ld. 11. abra). Az integralt
teriiletekbdl megszerkeszthetok voltak a kinetikai gorbék,
amelyek masodik, fliggetlen adatot szolgaltattak a reakcio
lefolyésara.
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11. Abra. Az OH-csoportokon adszorbealt fazis dekonvolualt spektrumai.

Elméleti uton szamitottuk ki az egyes termékként szoba
johetd komponensek adszorpcidjakor varhatdé elméleti
infravords spektrumokat. Az elméleti vizsgalatokhoz, az
SBA-15 mezopdrusos szilikatban levé OH-csoportok lokalis
kornyezetének a modellezésére, egy megfelelé méretl
klasztert valasztottunk: HO-Si(OSiH,),. A reakciérendszer
komponenseinek a modellrendszerrel vald kolcsonhatasat
Hartree-Fock ~ (HF),*  B3LYP  stiriiségfunkcional'*
¢és masodrendii  Moller-Plesset (MP2)'5  szinteken
tanulmanyoztuk a Gaussian program'® segitségével.
Teljes geometriai optimalizalast hajtottunk végre a
modellrendszerre és a kérdéses adszorpcids komplexekre,
azaz semmiféle szimmetria-megkotést nem tettiink a
szamitasok soran. A geometriai optimalizalassal kapott
kritikus pontok természetét a Hesse-matrix sajatértékeinek
az analizise révén minden esetben -ellendriztik. Az
eredmények azt mutatjdk, hogy a HF és a B3LYP
moédszerek — az MP2 modszerrel szemben nem képesek
az adszorpcids komplexekben kialakuld intermolekularis
kolesonhatasok megfeleld leirasara, azaz nem jonnek létre
stabilis adszorbatumok a feliileten. A kovetkezOkben ezért
csak az MP2 szinten kapott szamitasi eredményeket fogjuk
bemutatni.

3.4. Infravoros spektroszkopias eredmények

A 12. abra mutatja a reagalo rendszer részleteit. Latszik, hogy
a gazfazisban jelen 1évé komponensek és az adszorbealt
fazisban 1évok egyarant mérhetdk IR spektroszkopidsan.
Ez utobbi esetben az adszorbatumok altal perturbalt OH-
csoportok rezgésének eltolodasat detektaljuk.

Hidrogénezés

Dehidrogénezeés

12. Abra. A vizsgilt katalitikus rendszer modellje.

A 13. abran mutatunk be egy spektrum sorozatot, amelyet
ciklohexén hidrogénezése soran vettink fel. (Tovabbi
kisérleti paraméterek az abraalairasban talalhatok.)
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13. Abra. Ciklohexén hidrogénezése szobahémérsékleten — (A) gazfazis,
(B) adszorbealt fazis.
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A spektrumokbol (a 2700-3300 cm™ tartomany) latszik,
hogy a gazfazisban kilonb6zé reakcididoknél jelen 1évo
ciklohexén kettoskotéséhez rendelhetd infravords sav
csokken a reakcididdben, a ciklohexanra jellemz6 sav
pedig novekszik. Ha az abra b oldalat vizsgaljuk, akkor
hasonl6 spektralis valtozasok észlelhetk. A 2700-3300 cm'!
tartomanyban az adszorbealt ciklohexén kettdskotésének
savja csokken, a termék ciklohexané pedig novekszik. Az
OH rezgések tartomanyaban ugyanilyen jellegli valtozas
tapasztalhato.

Amikor egy olyan spektrumsorozatot vizsgalunk, amelyet
a ciklohexén dehidrogénezési reakcidban vettink fel a
14. abran lathaté sorozathoz jutottunk. Mindkét fazisban
1év6 anyagokrol felvett spektrumok azt mutatjak, hogy a
ciklohexénbdl hogyan képzodik a benzol.
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14. Abra. Ciklohexén dehidrogénezése 200 °C-on — (A) gazfazis, (B)
adszorbealt fazis.

A jellemz6é savok alatti teriiletek integralasat kovetden
kinetikai ~ gorbéket  szerkesztettink. A ciklohexén
hidrogénezés homérséklettol valo fiiggést mutatjaa 15. abra.
Az abran a ciklohexén fogyasa van abrazolva a reakcididd
fiiggvényében.
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15. Abra. Ciklohexén hidrogénezés hdmérsékletfiiggése.

A 16. abran a platinatartalom hatasa lathato a ciklohexén
hidrogénezésére. Az abrabol kitiinik, hogy a 0,01 % Pt-t
tartalmazd minta kivételével a tobbi katalizatoron a reakcid
eléri a teljes konverziot.

Ezeket az infravoros spektroszkopian alapuld eredményeket
(tulajdonképpen ezek statikus tankreaktorban végzett
vizsgélatoknak tekinthetdk) osszevetettik a folyamatos
reaktorban végzett kisérleteink eredményével, hasonld
eredményt kapunk, amint az a 17. abran lathatd. Latszik,
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16. Abra. Pt-tartalom hatésa ciklohexén hidrogénezésre.
hogy a 0,05 % Pt tartalm katalizatormintan a reakcié nem
érte el a teljes konverziot. A nagyobb koncentracioknal
ez megvalosult hasonléan a statikus reaktor jellegii
méréseinkhez. Az abra bal oldali részén latszik, hogy a
katalizator aktivitasa csak enyhén csokken a reakcididében.

(A kezdeti csokkenést a miikodo katalizator kialakulasaval
¢s adszorpcids folyamatok beallasaval magyarazzuk.)
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17. Abra. (felsd) Pt-tartalom hatasa a ciklohexén konverziojara

— reaktorkisérlet (50 mg katalizator); (als6) Ciklohexén hidrogénezése,
katalizator farasztasi kisérlet — reaktorkisérlet (10 mg katalizator).

Jol ismert, hogy adszorpciéd kovetkeztében az egyes
molekulak infravords spektruméban jellemzo valtozasok,
eltolodasok mennek végbe azoknal a rezgéseknél, amelyek
érintettek az adszorpcids folyamatban. A reaktinsok é&s
termékek kisérletileg talalt spektralis jellemzoit foglalja
Ossze a 2. tablazat, amelyben a gazfazisban mért rezgésekhez
viszonyitott eltolddasok is fel vannak sorolva a molekulara
jellemzo rezgések esetén.
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2. Tablazat. A reaktansok és termékek kisérleti spektralis jellemz6i

Gazfazis Adslf,"r.bea“ Saveltolodas
Vegyiilet azis
0 -1
(e () (em)
2932 (Veyy agim) 2924 8
Ciklohexan 2862 (Veyy i) 2854 8
1456 (3,,,) 1452 4
3035 (v, 3021 14
Ciklohexén
1665 (v 1653 12
1,3-ciklohexadién 3056 (v, . ) 3042 14
1,4-ciklohexadién 3037 (vey,) 3031 6
Benzol 1482 (8, ésv. ) 1479 3

Az OH tartomanyban mért savok frekvenciait az
adszorbatumok altal nem perturbalt OH-csoportok
rezgéséhez viszonyitottunk. A szénhidrogén rezgések
eltolodasa a kisebb hullamszamok felé a kotés
adszorpcid kovetkeztében bealld gyengiilését jelzi. A sav
eltolodasok mértéke Osszhangban van az illetdé molekula
polarizalhatésagaval, a molekula adszorpcids készségével.
Az OH savok kiilonb6zd adszorbatumok hatdsara vald
eltoloddsa hasonlo jelleget mutat. Nem meglepd, hogy
a vizsgalt ciklikus szénhidrogének koziil a legkisebb
eltolodas a ciklohexané, amely cikloparaffin, kevéssé szeret
adszorbealddni, mig a ciklohexénnél megfigyelt legnagyobb
eltolédas a molekula és az OH-csoportok kozott kialakuld
erds kotésre utal.

3. Tablazat. Az SBA-15 OH-csoportjai vegyértékrezgési frekvenciajanak
kisérleti és szamitott eltolodasa.

Adszorpcios

Komplexek vou(exp) Avop(exp) vopg(MP2)  Avop(MP2)
Ciklohexan 3707 32 3832 2

Benzol 3619 126 3773 61

13- 3581 164 3733 101
ciklohexadién

1.4- 3559 186 3682 152
ciklohexadién

Ciklohexén 3538 207 3650 184

Elméleti moddszerekkel megvizsgaltuk, hogy az OH-
csoportokon adszorbealt reaktans és termék molekulak
spektruma értelmezheté-e az elébbi modon. Az MP2
modszerrel meghatarozott egyensulyi geometridk a 18.
abran lathatok. Ezek birtokaban, a modellrendszer és az
adszorpcids komplexek elméleti IR spektrumait, harmonikus
kozelitést alkalmazva, normal koordinata-analizissel
szamitottuk MP2 elméleti szinten.

h Y

e
ot s

18. Abra. A modellrendszer (a) és az adszorpcios komplexek (b -

benzol, ¢ - ciklohexén, d — 1,3-ciklohexadién, e - 1,4-ciklohexadién, f

- ciklohexan) MP2 egyensulyi geometridi. Az abrakon nyil mutatja az

OH vegyértékrezgésnek megfeleld normalrezgés képét. Lathato, hogy a
normalrezgések gyakorlatilag tiszta OH vegyértékrezgésnek felelnek meg.

c

Az 3. tablazat az SBA-15 OH-csoportjai vegyértékrezgési
frekvencidjanak — adszorpcid kovetkeztében fellépd — mért
és szamitott eltolddasait mutatja a kiilonbozd adszorpceids
komplexek esetén. Az eltolodds mértéke egyértelmiien
jellemzi az adszorpcidés kolcsonhatas erdsségét: minél
nagyobb az eltolédas, annal erdsebb a kolcsonhatas.
Lathato, hogy a kisérleti és a szamitott értékek kozott
jo az Osszhang. Meg kell azonban emliteni, hogy ez
csak az eltolodasokra vonatkozik, a szamitott rezgési
frekvencidk jelent6sen eltérnek. A modellrendszerre
végzett tovabbi szamitasok azonban azt is megmutattak,
hogy anharmonikus korrekciok figyelembevétele révén
az elméleti rezgési frekvencidk sokkal kozelebb keriilnek
a kisérleti értékekhez. Mivel elegendd volt a kisérleti
eltoldodasokban mutatkozd tendencia elméleti értelmezése,
az igen idbigényes anharmonikus rezgési analizist nem
végeztik el az adszorpcios komplexekre. Meg kell azt is
jegyezni, hogy a modellrendszer nem megfelelden valasztott
mérete is jelentds hibaforras lehet. Nyilvanvalo, hogy a
modellrendszer méretének a novelésével mind a lokalis,
mind a sztérikus viszonyokat egyre jobban figyelembe
tudjuk venni, és a klaszteriink konkrét terminalasa is
egyre kisebb hatast gyakorol a szamitasi eredményekre.
A Gaussian programban megvaldsitott ONIOM-modell
(Own N-Layer Integrated Molecular Orbital-Molecular
Mechanics)!” lehetdséget biztosit a rendszeriink méretének
szisztematikus novelésére anélkiil, hogy a szamitasi ido
jelentdsen megnovekedne. Ezeknél a szamitdsainknal
az OH-csoport lokalis kornyezetét (HO-Si(OSi=),) és az
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adszorptivum molekuldkat MP2, mig a modellrendszeriink
tobbi részét HF vagy félempirikus szinten kezeltiik. A
nagyobb modellrendszerekkel végzett ONIOM szamitasok
eredményei azonban csak kismértékben térnek el az 3.
tablazatban k6zo6ltektdl. Ez azt bizonyitja, hogy az eredeti kis
modellrendszeriink méretét — a szamitasok szempontjabol —
jol valasztottuk meg.

Az elméleti szamitdsok alapjan bebizonyosodott, hogy
hasznalhatok az abszorbancia értékek (vagy azokkal
aranyos jellemzok, mint a savok alatti teriilet). Tehat, ha
dekonvolualjuk a spektrumokat és integraljuk a sav alatti
tertileteket megszerkeszthetiink a feliileti reakciora jellemzo
kinetikai gorbéket. Hidrogénezés ¢s dehidrogénezés
esetén ezek lathatéak a 19. és 20. abrakon. Ezekbdl az
adatokbdl a feliileti reakciora vonatkozé kinetikai jellemzok
hatarozhatok meg. (Ez ideig elvégzett vizsgalataink szerint
elézetes eredményként tekintsiik elsérendlinek a reakciok
lefutasat. Mindkét esetben vegyiik a ciklohexén feliileti
Ebben az esetben a felezési idokbol szamithatd egy
reakciosebességi allando (k = In 2 / t, ) magara a feliileti
reakcidra. Ezek: 298 K-en végrehajtott hidrogénezés esetén
3,0 x 10* 57!, 773 K-en végzett dehidrogénezésnél pedig 3,8
x 10%s7)
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19. Abra. Dekonvolualt spektrumok integralasaval meghatarozott
kinetikai gorbék ciklohexén hidrogénezésében.
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20. Abra. Dekonvoludlt spektrumok integrélasaval meghatérozott
kinetikai gorbék ciklohexén dehidrogénezésében

Egy tovabbi kérdés megvalaszolasa maradt még hatra.
Ez pedig arra vonatkozik, hogy a kobos és a tetraéderes
Pt részecskék esetén azonos kisérleti koriilmények kozott
tapasztalhatd-e aktivitaskiilonbség. A mérési eredmények a
21. abran lathatok. Ezek a kinetikai gérbék azt mutatjak, hogy
nanorészecskéket tartalmazd platina katalizatornal a kobos
morfologiaju nagyobb aktivitast mutatott hidrogénezésben
298 K-en ¢és dehidrogénezésben 473 K-en.
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21. Abra. Kinetikai gorbék a ciklohexén hidrogénezése/dehidrogénezése
reakciokban kobos és tetraéderes Pt nanorészecskék esetén.

4. Osszefoglalas

Modellkatalizatort készitettiink ugy, hogy az elére elkészitett
hatarozott morfologiaval rendelkezd Pt nanorészecskéket
ultrahang kezelés alatt deponaltunk mezoporusos szilikat
csatornarendszerében.

Kulonbozd  fizikai-kémiai  moddszerekkel —jellemeztik
a modellkatalizatorokat. ~Kimutattuk, hogy mintegy
kétdras ultrahangos kezelés kell ahhoz, hogy a részecskék
tobbsége a nanométer méretli porusokban helyezkedjen el.
Megallapitottuk, hogy a kinetikai és az IR mérésekhez a
por alaku katalizatorokbdl 5 Bar nyomassal kell pasztillat
nyomni, mert a nagyobb nyomas a mezoporusos szilikat
struktara részbeni Osszeomlasahoz vezet, amit a XRD
reflexid intenzitdsanak és a BET feliiletnek a csokkenése
jelzett. A mezopdrusokban deponalt Pt nanorészecskék
hogy a 1,0 % Pt tartalom felett a minta csatornarendszerében
valtozas all be, amit a BET feltilet csokkenése jelzett.

IR spektroszkopias méréseink azt bizonyitottak, hogy
két modszer is hasznalhaté a reakcié kovetésére. Az
egyik szerint a gazfazisban 1évé anyagok spektrumainak
kiértékelésébol kovethetd a reakcid. A masik lehetdség a
szilikat Si-OH rezgéseiben tapasztalt az egyes anyagok
adszorpcidjanak kovetkeztében beallo eltolddasok kovetése.
Mindkét jellemzd iddbeli valtozasanak kovetésébdl nyert
adatokbol kinetikai gorbe szerkeszthetd, amelyekbdl
atalakulasi frekvencidk hatarozhatok meg.

A Si-OH csoportok O-H rezgési spektrumat elméleti kémiai
mddszerrel tanulmanyozva arra a kovetkeztetésre jutottunk,
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hogy a kiilonb6z6 szubsztratumok kiilonbozé mértékben
perturbaljadk az OH rezgést, aminek eredményeként
egy adszorpcid erdsségére utald jellemzd nyerhets. Az
elméleti kémiai modszerekkel meghatarozott IR spektrum
saveltolédasai ugyanazt a tendenciat kovetik, mint a
kisérletileg mért értékek.

A tetraéderes €s a kobos Pt nanorészecskék katalitikus
aktivitasat a ciklohexén hidrogénezési-dehidrogénezési
reakcidban vizsgaltuk. Kiilonbséget tapasztaltunk a két
ktlonboz6é szimmetridju, nanométer méreti kristalylapokat
tartalmaz6 Pt Kkatalizatorok kozott. A ciklohexén
hidrogénezési reakcioban a modellkatalizator tetraéderes
részecskéket tartalmazva 90 perc alatt alakitotta at a
kiinduldsi anyagot, mig a kobos nanokristalykakat
tartalmazénak mindossze 30 percre volt sziikség
ugyanekkora konverzio eléréséhez 25 °C-on. 50 °C-on
viszont az atalakulasban a kobos (22 perc) lassabb volt, mint
a tetraéderes (18 perc) szimmetridju Pt nanorészecskéket
tartalmazé mezopdrusos szilikat. Dehidrogénezésben (200
°C-on) a kobos kristalykakat tartalmazo nagyobb aktivitast
mutatott, mint a tetraéderes.

A nanorészecskék teljes korti — méret, alak — kontrolljaval az
egykristalyokhoz hasonlé nagy szelektivitast, ugyanakkor
a polikristalyos katalizatorok hatékonysagat megkozelitd
nagy aktivitasu katalizatorokhoz juthatunk.
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Identification of surface intermediers using experimental
and theoretical methods

We prepared model catalysts by depositing Pt nanoparticles of
predefined morphology into the channels of a mesoporous silicate
using ultrasonic treatment. The catalysts were characterized by
several physical and chemical methods.

An ultrasonic treatment of 2 hours is necessary for inserting the
majority of the nanoparticles into the mesopores. We identified
a threshold pressure of 5 bar for the conversion of pulverized
catalysts into wafers used in the kinetic and IR spectroscopic
measurements. The decreasing of the XRD reflection intensities
and the BET surface area indicate that higher pressures result in the
partial collapse of the mesoporous silicate structure. Studying the
effect of Pt nanoparticle concentration in the mesopores through
BET measurements revealed a change in the pore system of the
samples above 1.0 % Pt loading.

We demonstrated that there are two different IR spectroscopic
methods suitable for monitoring the reaction. Either the spectra
of the molecules forming the gas phase are evaluated, or the
shifts of the silicate Si-OH bands caused by the adsorption of
certain species’ are analyzed. Kinetic curves can be constructed by
plotting the information derived from both methods as a function
of time. Such curves are useful for the determination of turnover
frequencies.

We have undertaken a theoretical study on the O-H vibrational
spectrum of Si-OH groups. We concluded that different substrates
perturb the OH vibration to a different extent, thus allowing us to
calculate a numerical descriptor characteristic for the strength of
the adsorption. Band shifts of the calculated IR spectrum appear to
match the ones determined experimentally.

The catalytic activity of tetrehedral and cubic Pt nanoparticles
was assessed in the hydrogention-dehydrogenation reaction of
cyclohexene. Characteristic differences were found between the
two catalyst types. These differences could be attributed to the
different symmetries of the nanometer sized crystal faces forming
the two Pt nanoparticle types. At 25 Celsius reaction temperature
it took 90 minutes for the the model catalyst containing tetrahedral
particles to convert the starting cyclohexene in the hydrogenation
reactions, whereas the catalyst containing cubic particles was able
to reach the same conversion level in 30 minutes. Curiously, at
50 Celsius the catalyst containing cubic particles was slower (22
minutes) than the one with the tetrahedral particles (18 minutes) in
the same reaction. In the dehydrogenation reaction at 200 Celsius
the catalyst containing cubic particles was more active than the one
with the tetrahedral particles.

Our results indicate that by achieving full control over the shape
and size of nanoparticles it will be possible to obtain highly active
catalysts which combine the high selectivity of single crystals with
the efficacy of polycrystalline catalysts.
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Kutatasok a biodizel melléktermékének hasznositasara

NEMETH Aron,* és SEVELLA Béla*"
"BME-Alkalmazott Biotechnolégia és Elelmiszertudomanyi Tanszék, Miiegyetem rkp. 3., H-1111Budapest, Magyarorszdg

1. Bevezetés

A koéolaj ardnak az utobbi évtizedekben bekovetkezett
tartds ¢s folyamatos emelkedése illetve a készletek
végessége valamint ezekkel parhuzamosan a vilag névekvo
energiaigénye egyre siirgeti az alternativ energiahordozok
kifejlesztését. Ezek kozé tartozik a biodizel is, amelynek
nagy léptéki gyartasa napjainkra megvalosult. A nagytlizemi
eloallitas soran a novényi olajat metanollal atészterezik,
majd a zsirsav-metil észtert biodizelként értékesitik. Ennek
elénye, hogy mivel novényi eredetli, égetésekor csak annyi
CO2 keletkezik, amennyit novény az olaj eloallitasdhoz
felhasznalt, igy zart szénkorforgalom valdsulhat meg. A
gyartas soran azonban 10% glicerin keletkezik a biodizel
tomegéhez viszonyitva. Mivel a biodizel gyartas millid
t/év nagysagrendu (USA: 700.000t (2006), EU: 6.100.000
(2006) Mo.: 150.000 (2007)), évi tobb szaz-ezer tonna
glicerin felhalmozodassal kell szamolni.

Mivel a biodizelgyartas melléktermékeként keletkezd
glicerin megujuld nyersanyag, ¢és a glicerin ,platform
alkoltd” molekula, kituné nyersanyaga lehet a ,fehér
biotechnoldogidnak”. A ,glicerin platform” alkot6i kozott
olyan értékes anyagok szerepelnek (a teljesség igénye
nélkiil), mint a glicerin-karbonatok (felhasznalas: olddszerek,
kozmetikumok, polimerek), glicerin-sav (felhasznalas:
tejsav,- politejsav, hidroxi -propionsav eldallitas), elagazéd
polimerek, propanol, glicidol és 1,3-propandiol.

A glicerin mikrobioldgiai hasznositasanak elso 1épése soran
a glicerin molekula oxidalodik a glicerin-dehidrogenaz
(GDH, EC 1.1.1.6) enzim segitségével, majd a képzodott 1,3-
dihidroxiaceton (DHA) foszforilalodik, és bekapcsolodik a
kozponti cukoranyagesere tvonalba (glikolizis). A lebontas
kozben tobb helyen is redukalt koenzim (NADH2) keletkezik,
amelynek re-oxidacioja a terminalis oxidacidban torténik,
mikozben a 1égzéssel felvett oxigén vizzé redukalodik. Az
anaerob glicerin lebontas soran erre nincs lehetdség, ezért
ilyenkor a mikroorganizmusok (Klebsielldk, Citrobacterek,
Enterobacterek, Clostridiumok, és Lactobacillusok )
egy alternativ utvonalat hasznalnak: elobb a glicerinrol
egy vizet hasitanak le a glicerin-dehidrataz (GDHt, EC
4.2.1.30) enzimmel (altaldban Bi2 koenzim segitségével),
majd a képzodott 3-hidroxi -propionaldehidet (3-HPA) 1,3-
propandiol-oxidoreduktaz (PDOR, EC 1.1.1.202) enzimmel
1,3-propandiolla (PD) redukaljak, mikézben a koenzim
reoxidalodik.

A fenti anaerob glicerin metabolizmus minden tagja nagy
hozaadott értéku glicerinszarmazék. A DHA -t 2000t/év
kapacitassal gyartjak (szintetikusan ¢és fermentacioval
is), mert a borbarnité szereckben forgalmazzak. A 3-HPA
antimikrobialis szer, ezértkituno az élelmiszerek tartdsitasara.
A 3-HPA-t nagy mennyiségben termelo Lactobacillus
reuteri baktériumot pedig probiotikumként forgalmazzak.

"Foszerzo. Tel.: 463-2595; fax: 463-2598 ; e-mail: bsevella@mail.bme.hu.

Az anaerob glicerinanyagcsere legperspektivikusabb
szarmazéka az 1,3-propandiol, melybol az évi vilagtermelés
200.000 t korilire tehetd. A legnagyobb mennyiségben
az igen kedvezd tulajdonsagii polimer Poli-Trimetilén-
Tereftalat (PTT) eloallitasara hasznaljak (Shell: Corterra®,
DuPont: Sorona®).

Az 1,3-PD eloallitasat 2006-ig kizardlag szintetikus uton
végezték (Shell etilén-oxid hidroformilezése, illetve
Degussa  (DuPont):  akrolein  hidrolizisetkatalitikus
hidrogénezés). A DuPont a Genecor-ral vallvetve mintegy
évtizedes kutatdé munka nyoman 2006-ban felépitett egy
gliikdz alapu, rekombinans Esherichia colit hasznalé PD
tizemet (45.000t/év) a Tenesse allambeli Loudonban. A
kutatasaik kezdetén még nem volt valdszinusitheto ekkora
glicerin felesleg, ezért kellett éleszto géneket is klonozni
az E.coli-ba, amelyek segitségével a gliikozbol glicerin
keletkezik, amely tovabb alakul a Citrobacter géntermékek
segitségével 1,3-propandiolla. Fontos azonban megjegyezni,
hogy mig a fermentaciods eljarasok soran a nyersanyag egy
részébol sziikségszeruen sejttomeg (biomassza) képzodik, a
maximalisan kinyerhetd termék mennyiség ezért limitalva
van, addig az enzimes technologidknal nem Iép fel ilyen
jellegu veszteség. A mikroorganizmu sok raadasul gyakran
tovabbi anyagcseretermékeket is kivalasztanak, amelyek a
termék feldolgozast nehezitik.

Kutatd csoportunk 2001-6ta foglalkozik a glicerin
hasznositas lehetoségeivel. Részben vizsgaltuk a 3-
hidroxipropionaldehid eloallitas lehetoségeit Lactobacillus
reuteri sejtekkel, illetve kidolgoztunk egy 1j, enzimes
eljarast az 1,3-PD és a DHA szimultan eloallitasara glicerin
alaponkoenzimregenerald6 membranreaktorban.

2. Eredmények és értékelésiik
2.1. 3-hidroxi-propionaldehid eloallitasa

Az antibiotikus szer ecloallitasakor olyan két 1épéses
eljarason  dolgoztunk, amelyben elobb hatékonyan
megtermeljiik a leheto legtobb L.reuteri sejtet, majd ezeket
,biokatlizatorként” hasznalva allitjuk elo a terméket.
Az 1. tabldzatban lathatdé, hogy milyen fermentacios
technikakat vizsgaltunk. Az eredményekbol kitunik, hogy
a legjobb produktivitast (g sejt/L fermentlé/ora) az egyszeri
gliikdz injektalasos maddszerrel értiik el. A fermentacioval
eloallitott Lactobacillus reuteri sejteket killonbozo modon
dolgoztuk fel: porlasztva szaritassal, porlasztva szaritas
perlit vivoanyagra, mikrokapszuldba zaras, centrifugaldssal
(szabad sejtes), liofilezéssel. Az I.abrardl leolvashatd,
hogy a liofilezett sejtek fajlagos HPA termelo aktivitasa
kiemelkedo: kozel 6 g HPA/g sejt (az irodalomban:' 1,3 g
HPA/g sejt).
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1. Abra. Fajlagos HPA termel képesség
1. Tablazat. Lactobacillus reuteri elodlitas fermentacioval sejtextraktum azonban a sejt Osszes enzimét és koenzimét
Fermentacio  Fermentacids  J. 7 . tartalmazza valamint az egyik reakcid terméke a masiknak
technika (g-"l*h) @) (g/e) szubsztratja, ezért néhany konszekutiv mellékreakcionak
koszonhetoen a DHA tovabb alakult ecetsavva (2.dbra).
LR2006 1 Fedbatch o087 0202 42
LR2006 2  Batch(07L) 0002 0211 67 Arrdl is beszdmoltunk mar, hogy az ilyen glicerin-PD
LR2006 3  Batch(1LSL) 0087 0087 7.0 biokonverzidora sikeres ~matematikai lefrdst sikeriilt
T ' ’ ’ ’ folallitanunk.’ Ennek soran a koenzim nélkiili enzimes
LR2006_4  Batch(O.7L) 0,084 0400 36 reakciokat a klasszikus Michaelis -Menten kinetika
LR2006 5  Batch(0.7L) 0093 0325 46 szerint modelleztilk, mig a koenzimes (=kétszubsztratos)
LR2006 6  Batch+1xGli (.110 0321 53 enzimreakciokra random bi-bi mehanizmust feltételeztiink.
- ratap. ) ) A modell tartalmazza az ecetsav képzodés utvonalat is,
LR2006_7  Batch+IxGli 0092 0311 44 amelynek soran mindkét koenzim (ATP/ADP és NAD+/
B tcll?(mp b) NADH2) regeneralédik. A matematikai leirds soran
7 Pl . .
LR2006_8 alcasto 0,028 0.405 figyelembe vettiik, hogy a GDHt enzim minden molekula
LR2006 9  Batch(aerob) 0023 0,177 38 glicerin atalakitisakor a B, koenzimével irreverzibilis
komplexbe keriil, ahonnan csak egy ATP fliggo fehérje
2.2. Szimultan PD és DHA eloallitas segitségével szabadulhat fel.
2.2.1. Kisérletek Klebsiella pneumoniae-vel [9215
Egy korabbi publikdcionkban beszamoltunk  arrdl, ¢ = & o
hogy milyen hatékony fermentacios eljarast dolgoztunk 3,53 2 o Glycerl - mért
ki a Klebsiella  pneumoniae  sejtekkel  torténd 3 \\“_' T Shrorm - pod!
enzimfermentaciora, ahol a maximalis enzim (GDH, . \ ———ACOH - Model
GDHt, PDOR) kihozatal érdekében nagy sejtkoncentracio \-\
2

elérése volt a célunk.>* Az altalunk kidolgozott rataplalasos
technikdnak  koszonhetéen az irodalombdl ismert
enzimkihozatalt és elért sejtkoncentraciot (37,5 U/ L PDOR,
5 g/L sejtkoncentracio) 1ényegesen felulmultuk (90,6 U/L
PDOR ¢és 10(14,5) g/L sejtkoncentracid (attol fiiggden,
hogy hany rataplalast alkalmaztunk)). Szintén korabban mar
bemutattuk, hogy az igy kapott enzimekkel sikeres glicerin
biokonverziot végeztiink, ahol azonban a DHA és PD
mellett ecetsav (AcOH) is keletkezett melléktermékként.*
Ennek oka, hogy a nyers sejtextraktumbol nem vontuk ki és
tisztitottuk a kulcsenzimeket, mivel azt feltételeztiik, hogy
ha csak a kulcsenzimek szubsztratja és koenzime van jelen,
akkor mellékreakcidé nem fog lezajlani. Mivel a tisztitatlan

15

1

0,5
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2. Abra. Glicerin biokonverzié Klebsiella eredetu enzimekkel:
mért és illesztettkoncentraciok (Y 1,3PD=46%, YDHA=10%,
YAcOH=15%, Konverzid: 88%).

Ezt a modellt szimulaciés kisérletekre hasznaltuk fel (“in
silico”), amelyek eredményeit mar korabban bemutattuk.®
A szimuldcidk arra a kovetkeztetésre vezettek, hogy a
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GDHt ATP fiiggd regeneralasa miatt nem lehet szimultan
DHA és PD cloallitast ezzel az eljarassal megvaldsitani,
mert ha megakadalyozzuk a DHA tovabbalakulasat (pl.:
inhibicidkkal), akkor az ATP regeneralo AcOH képzd reakcio
utat eliminaljuk. Ha az ATP koenzim nem tud regeneralddni,
akkor a GDHt ATP-fiiggd regeneracidja is leall és vele
egylitt a termékek képzodése is. Ezen a probléman csak
ugy tudtunk feliilkerekedni, hogy egy masik enzim-forras
mikroorganizmust valasztottunk: a Clostridium butyricum
VPI1718 torzset, amely GDHt enzime nem igényel ATP
fliggd regeneralast.

2.2.2. Kisérletek Clostridium butyricum-mal

Az 10j enzimforras sejtekkel is enzimfermentaciot hajtottunk
végre.”Mivel ez a mikroorganizmus szigoriian anaerob, nem
alkalmazhattuk a Klebsiellanal bevalt fermentacios eljarast.
Kilonbozo fermentacios technikdkat osszehasonlitva arra
jutottunk, hogy a gliikdézon torténd elszaporitast kdvetoen
egy glicerines indukciéval jo enzimkihozatalt lehet elérni.
A Clostridium eredetu enzimeket stabilabbnak talaltuk a
Klebsiellaéval szemben, illetve tobb biokonverzios cikluson
keresztiil is felhasznalhatonak bizonyultak. A C. butyricum
tenyészet K.pneumoniae-vel analdg feldolgozésa soran
kisebb aktivitasu enzimoldatot kaptunk, &m a biokonverzids
hatékonysag kiss¢ még igy is elénydsebben alakult (2.
tabldzat).

2. Tablazat. Enzimes glicerin biokonverziok dsszehasonlitasa.

Torzs Yo, % Konverzio/idé — Melléktermék %
K. pneumoniae 46 88%/24h Ecetsav 15%
C. butyricum 48 100%/30h Vajsav 11%

A korabbi matematikai leirast atiiltettiik erre a Clostridium
eredetu enzimkészitményre.® Ezzel a matematikai leirassal
is hajtottunk végre szimulacios kisérleteket, amelyek szerint
a DHA foszforilezodésének gatlasa esetén elérhetd egy
~50% PD és 50% DHA tartalmu termék. A modelt arra is
felhasznaltuk, hogy a mai ipari technologiaval versenyképes
produktivitas eléréséhez sziikséges enzim koncentraciot
¢s betaplalt glicerin koncentraciét meghatarozzuk. Ehhez
definidltunk egy J/Res.Glic. mennyiséget, ami az adott
beallitasoknal elérheto PD produktivitds €s a maradék
glicerinkoncentracido hanyadosa. Ennek maximumanal
érheto el a legkisebb maradék glicerin mellett a legnagyobb
produktivitas (3.dbra). Megallapithato, hogy az ultraszuréssel
elérheto 250x enzimoldat suritéssel 5 g/L  betaplalt
glicerinkoncentracio mellett (D=1 h' higitasi sebességnél)
2,4 g/lh produktivitas érhetd el (ami kb. megfelel a mai
biologiai (fermentativ) eloallitas produktivitasanak (100g/L
PD /48h =2g/1h).

3. Kisérleti rész

Klebsiella  pneumoniae DSM2026 tenyészetet sajat
modszeriink® szerint allitottuk eld. A sejteket 15 perc alatt
Janetzki T24 centrifugan 13000 rpm kiiilepitettiik, majd
HEPES pufferben (50mM HEPES, SmM DiThioThreithol,

Surface Plot of JIRes.Glic vs GlicBe; Siirités

45
IRes.Glic 0
15 0
25
0 GlicBe

800 400

Siirités

200 ]

3. Abra.Enzimreaktor optimaldsa.

¢s 0,1 mM MnClz, pH=7,4) kétszer mostuk, ¢s ultrahanggal
feltartuk (Labsonic P (Sartorius) 10 perc, 4°C, cycle=0,5
amplitud6=60%). A sejttérmeléket ismét centrifugalassal
tavolitottuk el. Igy nyertik a nyers enzimoldatot, melyet
tovabbi tisztitas nélkiil hasznaltunk fel a biokonverzidra. A
PDOR aktivitismérésére Lin® modszerét hasznaltuk kisebb
modositassal. Mivel nem tiszta enzim oldatban kivantuk
az aktivitast meghatarozni, ezért szamos mellékreakcid
zavarta a képzodott NADH2 koenzim koncentracio-
valtozasanak fotometrias kovetését. Ezért a 15 perces
mérés elso 8 percében a hattér reakcidkat hagytuk lezajlani,
majd amikor az abszorbancia mar nem valtozott, akkor
adtuk a reakcioelegyhez a szubsztratot (PD). A GDH
aktivitdas mérését a PDOR-¢hoz hasonléan végeztiik,
de szubsztratként 1M glicerint adtunk az elegyhez PD
helyett. A GDHt aktivitasit MBTH modszerrel'® mértiik.
A biokonverziot Millipore Solvent Resistent Stirred Cell
keveros ultraszuro modulban végeztiik. A mintak szubsztrat,
termék és melléktermék tartalmat Waters Breeze HPLC-n
hataroztuk meg RI detektorral BioRad Aminex HPX 87H
kolonnan eluensként ultratiszta vizben 5mM H_SO,-at
hasznaltunk. Az oszlop 65°C-ra a detektor 40°C-ra volt
termosztalva. Mivel a glicerin és a DHA a fenti HPLC-s
moddszer mellett nem valik szét egymastdl, ezért a glicerint
a Reanal Rt. enzimesTriglicerid (GPO) kit-jével, a DHA-t
pedig o-toluidine reagens Kkittel (Sigma T-1199) hataroztuk
meg.

Az NCIMBR8082 Clostridium butyricum torzset sikeresen
fermentaltuk anaerob médon 2xYT tapoldaton Biostat M
(1,5/2L) fermentorban. 660ml fermentlébol a sejteket 40 perc
alatt Janetzki KD60-as centrifugan (3000 rpm) tlepitettiik
ki, és mosas nélkiil HEPES pufferben reszuszpendaltuk,
¢s lefagyasztottuk. Kiolvasztds utdn megmértik az
enzimaktivitasokat (PDOR= 2,1U/l fermentlé, GDH=
13,5U/1 fermentlé, GDHt= 3,3U/1 fermentl¢) és Stirred Cell-
ben 20ml térfogatban 4 g/l induld glicerinen B, koenzim
nélkil sikertilt 2,5 g/l PD-t eloallitani (Y=62,5%).

A matematikai szimulaciokhoz Berkeley Madonna 8.01
programot hasznaltunk.

Koszonetnyilvanitas

Ezt a munkat az OTKA T032015 és T029882, valamint az
OM NKFP-3/A/0035/2002 tamogatasa tette lehetove.

113 évfolyam, 2. szam, 2007.



Magyar Kémiai Folyoirat - Eléaddsok 6l

Hivatkozasok

1. Liithi-Peng; Dileme; Puhan, Effect of glucose on glycerol
bioconversion by Lactobacillus reuteri. Applied Microbiology
and Biotechnology 2002, 59, 289-296.

2. Németh, A.; Kupcsulik, B.; Sevella, B. 1,3-propanediol
dehydrogenase production with Klebsiella pneumoniae. HAS
Complex Committee on Food Science, Hungarian Scientific
Society for Food Industry and Central Foodscience Research
Institute 307. Scientific Kollokvium 2002,

3. Németh, A.; Kupcsulik, B.; Sevella, B., 1,3-Propanediol
oxidoreductase production with Klebsiella pneumoniae
DSM2026. World Journal of Microbiology and Biotechnology
2003, 79, 659-663.

4. Németh, Aron, and Sevella, Béla, Research of
biotechnologycal/bioconversional methods for production
of glycerol derivatives. First Conference of Phd Students at
Faculty of Chemical Engineering 2003, 78-79.

5. Németh, A.; Kupcsulik, B; Sevella, B. Modelling of a

Research on the utilization of the biodiesel byproduct
glycerol

Because the price of the crude oil has been countinuously rising
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the energy demand of the world is also rising, it is very important
to develop alternative energy sources. One of them is biodiesel,
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acid, branched polymers, hydroxy-propionic acid, propanol,
glycidol, 1,3-propanediol etc. have very broad application
possibilities.

During the biological glycerol utilization glycerol is oxidized and
1,3-dihydroxyacetone (DHA), which then after phosphorylation
enters the glycolysis. The NADH, formed on this route can be
reoxidized by the respired molecular oxygen under aerobic
conditions. In the absence of the terminal oxydation, the coenzyme
can be regenerated due to reduction of 3-hydroxypropionaldehyde
(HPA) to 1,3-propanediol (PD). HPA can be formed from glycerol
via dehydratation.

As HPA, DHA and PD have high added value, it is worth to
produce them. The largest potential is in the production of PD,
of which Poly-Trimethylene-Terephtalate (PTT), a polymer with
advantageous features can be produced (product of Shell called
Corterra®, and of DuPont Sorona®). PD has been produced
until last year only by synthetic methods: either with ethylene-
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oxide hydroformation (Shell process) or with acrolein hydrolysis
followed by catalytic hydrogenation (Degussa)). In 2006 DuPont
started with Tate & Lyle the first bio-PDO plant in Loudon, appling
a recombinant Escherichia coli, which is able to convert glucose
into glycerol with genproducts of Saccharomyces gens and then
glycerol into PD with the genproducts of Citrobacter gens.

Our research group has been working on a new enzymatic process,
in which the three keyenzymes are used for simultaneous DHA
and PD production from glycerol in a membrane reactor with of
coenzyme retention and regeneration.

We used in our earlier study Klebsiella pneumoniae as enzyme
source, but the mathematical simulation of the glycerol-PD
bioconversion led to the conclusion, that this enzyme-mixture is
not suitable for simultaneous DHA and PD conversion. The reason
was, that the first keyenzyme (glycerol-dehydratase EC 4.2.1.30)
goes under suicide inactivation, which could be only reactivated
with the energy of ATP produced during the acetic acid pathway.
Since this route was essential for the reactivation of GDHt, the
phosphorylation of DHA should be allowed.

Recently we changed the enzyme source bacteria to Clostridium
butyricum. We carried out successful enzyme fermentations, and
used the enzyme-mixtures in biconversion trials. We found, that
these enzymes are more stable and reusable. We adapt our previous
mathematical description, and used for “in silico” expriments.
The results of these simulations can be seen on Fig.3. We found,
that with 250fold concentration of the enzyme-mixture beside of
Glycerol =8g/L and D=1 h dilution rate J=2,5g/lh can be reached
which is comparable to the fermentation production of PD (ca
100g/L 48h=2g/lh).
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Alkonyi szerkezet-nyomozas. (Polihetrociklusok és ferrocén-vegyiiletek
szintézise, szerkezet-felderitése és komplex nagymiiszeres vizsgalata)*

SOHAR Pil, a Magyar Tudoméanyos Akadémia rendes tagja
ELTE TTK Kémiai Intézet, Altaldnos és Szervetlen Kémiai Tanszék, MTA — ELTE Fehérjemodellezd Kutatécsoport

Hat esztendeje, a levelezd tagga valasztdsom alkalmaval
tartott els@ székfoglald Osszeallitasakor sokkal nehezebb
dolgom volt: akkor négy évtizedes kutatdi palyafutdsomrol
kellett beszamolnom. Ezuttal csak az azota eltelt hat
esztendordl kell szamot adjak, azt igazolandd, hogy ez id6
alatt is tovabb folytattam az aktiv kutatdémunkat.

Korabban kizarolag a masok kezdeményezte kutatasi témak
kozremikoddjeként a szerkezet-felderités, illetve-igazolas
volt a feladatom, s csak az elsd székfoglalot kovetd években
nyilt meg szamomra annak lehetdsége, hogy sajat magam
valasztotta és tervezte kémiai kutatast végezhessek. Ezért
ez az eldadas e két mindségben folytatott tevékenységem
tekinti at.

I. Egyiittmikodés a Szegedi
Gyogyszerkémiai Intézetével.

Tudomanyegyetem

A szintetikus kollegak altal eldallitott ) vegyiiletek
szerkezetigazolasa szamomra ma is épp oly vonzd feladat,
mint palyafutasom elején és minden egyes eredetileg
ismeretlen molekula szerkezetigazolasa IR ¢és NMR
spektrumaik alapjan egy-egy apro sikerélmény és a
rejtvényfejtokéhez hasonld oromet okoz. Az élet nagy
ajandékanak tekintem, hogy munkdmban mind a mai napig
nagyon sok 6romét lelek, s a munka nem nytig, hanem
kedvtelés, intellektualis élvezet volt €s maradt.

Egyittmikodé partnereim kore az évek mulasaval
ugyan egyre szikiilt, sokan mar nem aktivak, sajnos
az elhunytak szdma is egyre gyarapszik, a kovetkezd
generaciok képviseldi pedig inkabb sajat korosztalyukban
keresnek kooperald partnereket. A hazai miiszerezettség
is Orvendetesen javult, s egyre kevesebben szorulnak ra
jobban felszerelt intézmények segitségére, illetve az ott
dolgozé szakemberek kozremukodésére, de azért maradtak
hiséges palyatarsak, akik mindmaig ragaszkodnak az ¢én
részvételemhez kutatasaikban €s a mai eldadas els részében
az ilyen k6zos munkakbol szeretnék néhany érdekesebb
momentumot felvillantani.

Legkiterjedtebb, kozel 40 éve folyd egyiittmiikodésem
a szegedi egyetemekkel, s elsdsorban a Szegedi
Tudomanyegyetem Gyogyszerkémiai Intézetével alakult ki,
s annak korabbi ¢és jelenlegi vezetdivel, Berndath Gabor és
Fiilop Ferenc professzorokkal, valamint munkatarsaikkal,
kozottik elsdsorban Stdjer Géza és néhai Szabd Janos
professzorral, tobb tucat k6z6s publikaciéo dokumentalja a
kozos munka eredményeit. Berndth professzor joval tobb,
mint 100, F7ilop professzor is kozel félszdz kozos kozlemény
tarsszerzoje, s kiilondsen nagy 6rém szamomra, hogy a mai
tudomanyos osztalytlés masik eldadoja, levelezd tagga
valasztasa alkalmabdl, Fiilop professzor.

* A 2007. szeptember 18.-an elhangzott székfoglalé eléadas nyoman

Az elmult hat év legtobb eredményt, 14 kozos publikaciot
termd egytittmiikodését Stdjer professzorral folytattuk. A
megszabott idokerethez alkalmazkodva ezen eredmények
néhany emlitést érdemlonek tind részletét szeretném
bemutatni a mai eléadasban.

Stdjer professzor két bifunkcios vegyiilet reakcidjaval oligo-
heterociklusokat allitott el6, amikor t6bb, elvileg esetenként
akar tobb-tucat kiilonbozd szerkezeti 1) vegylilet,
tobbségében izomer keletkezésére van lehetdség. A
szerkezet-felderités soran legtobbszor az alabbi kérdésekre
kell valaszolni, illetve az alabbi feladatokat megoldani:

» Mindkét reagens részt vett-e a reakcioban, s ha igen,
milyen aranyban’?

» Mindkét kiinduld vegyiilet mindkét funkcios csoportja
részt vett-e a reakcioban?

» Képzodtek-e konstitiicios izomerek?
» Lejatszodott-e  cisz  —  transz
gytiriianelldcio tisztdzasa)

» Diasztereomerek megkiilonboztetése (szubsztituensek
relativ térallasa)

» Konformdcio-analizis

izomerizacio? (A

A fentiek tisztazdsara leggyakrabban alkalmazhatd

spektroszkopiai modszerek, méréstechnikak:

Az els6 harom kérdésre rendszerint mar a rutin
spektrumadatokbol (IR, H- és C-NMR, tomegspektrum)
¢s az u. n. HMBC-mérésekbdl valaszt kaphatunk.
Utébbi kétdimenzids mddszer (heteronuclear multi hond
correlation) az atomok kapcsolddasi sorrendjérdl, a
molekulavaz topolégidjardl ad felvilagositast, jelezve, hogy
egy adott hidrogén mely szénatomokkal kapcsolodik harom
kotésen at.

A vizsgalt molekulak tér- (haromdimenzids) szerkezetére

» a hidrogének multiplettjeinek szerkezetébdl (a csatolasi
allanddk nagysagabol);

» a H- és C-NMR vonalak kémiai eltolodasabdl;

» az egyes funkcios-csoportok koélesonos térbeli (pl.
diaxialis, S-cisz vagy -transz, egymashoz kozeli, stb.)
helyzetébol;

» és egymaskozti kolcsonhatasabol (a  molekulakban
esetleg fellépd térgatlasokbodl) kovetkeztethetiink.

E spektrumadatok meghatarozasahoz sziikséges a jelek biztos
hozzarendelése, s ehhez a tapasztalat mellett elsésorban a 2D-
COSY ¢és 2D-HSC (homo- ¢és heteronuklearis korrelaciok)
mérésekbol, a C-NMR vonalakhoz tartozd szén-atomok
rendiiségérol pedig a DEPT (distortionless enhancement of
polarization fransfer) spektrumokbol tajékozodhatunk.
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A jel-hozzarendelések birtokaban felismerhetok azok a
tapasztalati jelenségek (igy pl. a H-NMR-beli anizotrop,
vagy a C-NMR spektrumokban jelentkezd téreffektusok),
amelyek eligazitanak benniinket a térszerkezetet illetden.
A funkcids-csoportok kélcsonos térbeli elhelyezkedésérol a
DIFFNOE (differential nuclear Overhauser effect) mérések
adnak kvalitativ ¢s kvantitativ informaciét. A molekulak
flexibilitdsdnak tanulmanyozasara (konformacid-analizis)
a DNMR-technika (dinamikus NMR, hdmérséklet-fiiggd
vizsgalatok) a legalkalmasabb modszer.

a), 8H, >>8Hm, b) Karplus reléci6 [ *J(H, 40) >> *J(Heg o) ~ T(Heg o) T

&

i

d) Téreffektus

ASCrrans-cis
Cu 7.2
Cp: 4.9;
Cr:26

1. Abra. A szerkezetfelderitésben alkalmazhato legfontosabb tapasztalati
NMR-szabalyok.

A legfontosabb, leggyakrabban alkalmazhaté tapasztalati
szabalyok a szerkezet-felderitésben (1. abra) a ciklohexan-
vegyliletek és hetero-analogjaik korében érvényes u. n.

» Karplus-relacié (a vicindlis diaxidalis csatolasok joval

nagyobbak, mint a megfeleld diekvatoridlis és ekvatoridlis-

axialis kolcsonhatasok) és a

» 8H_ » 6H_ viszony (az ekvatoridlis hidrogének kémiai
q ax

eltoléddsa nagyobb, mint az analog axidlisaké), tovabba a

mar emlitett

» anizotrop (az aromas delokalizat m-elektron-rendszerek

»arnyékolo”, kémiai eltolédast csokkentd hatasa a

delokalizacié sikjara mer6leges iranyban elhelyezkedd

hidrogénekre) és

» téreffektusok (az egymasra térbeli gatlast kifejtd

csoportokat horddzd szénatomok rendhagydan kicsiny

kémiai eltolodésa).

I.1.  Valasztas  hasonldo  szerkezetek — kozott:
Diasztereomerek megkiilonboztetése. Izoindolon-
kondenzalt tri-, tetra- és  pentaciklusos

heterovegyiiletek szerkezet-felderitése."?

Stajer és munkatarsai diendo- ¢s diexo-norbornanok, illetve
norbornének, valamint cisz- és transz-ciklohexanok ¢és
ciklohexének 1,3-amino-alkohol szarmazékait kiilonb6zo
helyzetben fenil-helyettesitett ~ 2-benzoil-ciklohexan-
karbonsavakkal reagaltatva 1j izoindol- és izoindolon-
kondenzalt 3-5 gytirGs heterociklusokat allitottak eld (2.
abra), s ezek spektroszkopiai szerkezetigazolasat végeztiik
el. Az ezzel Osszefiiggd eredmények kozil egy esetet
szeretnék kiemelni, amidén harom diasztereomer tetra-
heterociklus (1 — 3) kevercke keletkezett, s szétvalasztasuk
utan tisztaztuk szerkezetiiket.

241 (14,4 Hy)
40

2. Abra. Diasztereomerek megkiilonboztetése.

A szerkezetigazolashoz a Karplus relacidt, az anizotrop-
és téreffektust hivtuk segitségiil. Ezek felhasznalasanak
bemutatasara egy-egy példat valasztottam ki.

A termindlis ciklohexdnhoz kapcsolodo fenil-helyettesitd
térallasa (s ezzel a fenil-szubsztitualt szénatom
konfiguracidja) a Karplus relacid és a téreffektus alapjan
bizonyithato.

Az 1 és 2 izomerekben a fenilcsoport ekvatoridlis és az
axialis geminalis hidrogén két-két szomszéddal diaxidlis ,
illetve diekvatoridlis kolcsonhatasba 1ép. Jele ezért kettds
triplett két nagy (~14 Hz) és két kisebb (~4 Hz) csatolasi
allandonak megfeleléen. Ugyanakkor a 3 diasztereomer
gemindlis hidrogénje joval kisebb mértékben felhasadt, ezért
egybeolvadt jelet ad (Av = 10 Hz). Ez utdbbi jel nagyobb
eltolédasu (~ 3.2 ppm), mint 1 és 2 spektrumaban (ahol ~
2.4 ppm), a 6Heq » SHax szaballyal 6sszhangban. Az axidlis
fenilcsoport 3 izomernél térgatlasban van az 1,3-helyzetii
axialis hidrogénekkel, s az ezért fellépo téreffektus a fenil-
szubsztitualt szénatom kisebb eltolddasaban mutatkozik
meg: amig 1 és 2 esetén az eltolédas ~ 41 ppm, addig 3
vegyiiletre ~ 37 ppm mérhetd.

A karbonillal szomszédos anellacids hidrogén az 1 és 2
diasztereomerekben joval nagyobb eltolodasu (2.55 és 3.07
ppm), mint 3 esetén (1.87 ppm) az ekvatoridlis &llas (OHeq
» OHax ) és a 3-ndl fellépd azonos iranyu kiilonbséget okozd
anizotrop effektus kovetkeztében. Az utobbi effektus okozza
az 1 és 2 kozotti nagy eltolddasbeli eltérést is: 1 molekuldban
az anellacios H a kozeli fenilgytri sikja f6l6tt helyezkedik
el, s ezért kisebb az eltolodas, mint 2 spektrumaban.

1.2. Variaciok azonos szamu azonos elemekre:

Konstiticios izomerek megkiilonboztetése.
Penta-heterociklusok, pl. pirimidoizoindol-
és pirimidoftalazin-vézrészletet tartalmazo

7 r

vegyiiletek eléallitasa és szerkezetbizonyitasa.>*

A 2-amino-bicikloheptan/en-karbonsav-hidrazidok cikli-
zéacidja gylrlis 3-oxo-karbonsavakkal valtozatos penta-
heterociklusokhoz, kozottik diasztereomerekhez vezet (3.
abra). Eloéfordult, hogy négy termék keletkezett egymas
mellett, s a kovetkezOkben erre szeretnék egy példat
bemutatni A reakcid esetenként a kiindulo Vegyﬁletek
diendo-norbornan/én karbonsav- hldra21dok gytrtizarasa 2-
aroil-cisz-ciklohexan-karbonsavval pl. a 4 — 7 molekulakat
eredményezi.

A 4 és 5 tipusu diasztereomerek abban kiilonboznek
egymastol, hogy a hetero-biciklusos ¢és a csatlakozd
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telitett terminalis részletek kozotti anellacidos hidrogének
vagy valamennyien a vaz azonos (aooo, PPPRP) vagy
paronként ellenkez6 oldalan vannak (aofp, BBac). Ennek
bizonyitékaként a  norbornén-szarmazékok  mindkét
diasztereomerjébdl az elobbi részlet kihasadasaval, az u.
n. rDA reakcidval (erre a kdvetkezokben még visszatérek)
ugyanaz a triciklus (8) keletkezik. Ez egyben jelzi, hogy a
ciklohexan eredeti cisz-anellacioja ezekben a termékekben
nem valtozott meg.

diexo
diendo COOH
CONHNH2
(o]
2C(diendo): X: CH=CH, CH,CH, Ar
170 (BppR)

168 (aaaa) o

%%X%

(1(1(1(1 C CLU-BB 5

BBBB Ppac
3. Abra. A diendo- és diexo-2-amino-norbornén/én-
karbonsavhidrazidokbdl a cisz-2-toluilciklohexankarbonsavval képzddd
konstitutcids izomerek és rDA-termékeik.

Amig a 4 és 5 izomerekben egy, a 6 és 7 vegyiiletekben két
oxo-csoport fordul eld, tehat utdbbi kettd az eldzd kettd
konstitucios izomerje. Ezt 6 és 7 karbonilokra jellemzo két,
nagy eltolédast vonala jelzi (diexo-norbornén, Ar: tolil:
166 és 177, ill. 172 és 176 ppm-nél ). A 4 és 5 C-NMR
spektrumaban csak egy vonal talalhato a megfelel6 eltolodas-
tartomanyban (166 ppm-nél). A 6 és 7 molekuldkban a
ciklohexan transz-anellalt, tehat ezeknél a gylriizaras
konfiguraciovaltozassal jart. Ezt a ciklohexan-gytri
anellacios szénatomjainak latvanyos eltolodas-novekedése
bizonyitja (~ 40 és ~ 50 ppm-nél van a két vonal, mig 4 és
5 esetében 35 és 36 ppm koriil), a sztérikusan zsufoltabb
cisz-anellalt gylriben fellépd téreffektus kovetkeztében.
A ciklohexan-szenek 6ssz-eltolodasa is joval nagyobb 6 és
7 esetén (pl. 4 két diasztereomerjénél Y C: ~179 ppm, mig
6 spektrumabdl 190 ppm adodik erre az értékre), s ez az
anellacio-valtozas ujabb alatamasztasa. [v. 6. 5a]

A 7 molekula N-amin szerkezetét a primer amino-
csoportokra jellemz6 éles IR sav-par (3323 és 3216 cm'-
nél) és a savanyu NH-hidrogének 2H-intenzitdst H-NMR
jele igazolja. (A 4 és 5 tipusu vegyiileteknek ilyen jele nincs,
6 spektrumaban az NH-jel 1H-intenzitast.) Az Ar-csoport
térallasat DIFFNOE-mérések bizonyitottuk.

1.3. Hasaddsos (rDA) reakciok. 2-amino-hidroxi-
metil-, ill. amino-metil-oxanorbornének és az analdg
karboxamidok reakciéja 3-oxo-karbonsavakkal. Uj
heterociklusok, kozottiik oxanorbornén-kondenzalt
izoindolonok, pirrolo-pirimidindionok, pirimido-
izoindolonok, kondenzalt oxazinok és kinazolonok
szintézise és szerkezet-felderitése.®®

A 9 tipusi oxanorbornének — oxigén-athidalt diexo-2-
amino-1-hidroxi-metil-, 1-amino-metil és 1-karboxamido

szarmazékok ciklizacidja nyilt-lanca és egy-, két-, ill.
3-gytiriis telitett, telitetlen vagy részben telitett 3-oxo-
karbonsavakkal (4. abra) igen sok és sokféle j heterovegyiilet
eléallitasat teszi lehetové. A norbornén-kondenzalt hetero-
vegyiiletekkel kapcsolatban mar érintettem, hogy ezekbdl,
egyszeri melegitéssel, ciklopentadién kihasadassal (u. n.
retro-Diels-Alder reakcioval, v. 6. pl. [9]) két szomszédos
szénatomon szubsztitudlatlan heterogyliris vegyiiletek
nyerhetdk (5. abra), kozottiik olyanok is, amelyek mas tton
csak nehezen vagy egyaltalan nem kaphatok meg.

[;)H :Oi:H
COOH

R: Ve, pCIPh RR'H, Ar: Ph pMePh

+
COOH o
COOH
(o}
COAr
diexo

diendo

R
R: H, pMePh

4. Abra. A 2-amino-1-aminometil-, -1-hidroximetil- és 1-karboxamido-
oxanorbornének reakcidja nyiltlancu, telitett, részben telitett és telitetlen
mono-, di- és triciklusos 3-oxokarbosavakkal.

o]

A

S

5. Abra. A retro-Diels-Alder reakci6 és az enon-szénatomok H- és C-
NMR eltolodasai.

Az oxanorbornénekbdl furan hasad ki enon-tipusu
vegytletek keletkezése kdzben.

Az enon-funkcio jelenléte konnyen és biztosan kimutathatod
a kulcsinformaciokat nyujt6 H- és C-NMR spektrum

alapjan.®® Erre a csoportra igen erds kotés-polarizacio
jellemzd, amelynek kovetkeztében az oxigénen parcidlis
negativ, a B-szénatomon parcialis pozitiv toltés alakul ki.
Az elektronstrtiség-csokkenés a [B-szén ¢és [B-H-atomok
latvanyos kémiai eltolodas-novekedésével jar (Az 5. abran
lathato 10 rDA-termék a- és B-helyzetii H és C atomjainak
kémiai eltolodasa pl. 6.2 és 7.7 ppm, illetleg 110 és 152

ppm.)

E témakorbdl a 2-amino-1-aminometil- (11a), illetve -1-
hidroximetil-diexo-oxanorbornén (11b) és a 12 triciklusos
oxo-kabonsav 13 és 14 heptaciklusokat adoé ciklizacidjat
emlitem meg. A termékek koziil 13 nem ad rDA reakciot, mig
14 vegyiiletbdl a 15 pentaciklus keletkezik (6. abra). Ennek
magyarazata, hogy a 14 molekulaban az elhasadé C—C kotés
egyik szénatomjahoz az elektronegativ amid-N kapcsolddik,
s ez elosegiti a hasadast. A 13 vegytiletben viszont a bazikus
NH csoport van a savanyt amid-N helyén, ami akadalyozza
a furan-kihasadast.

A szerkezetigazolas részleteire nem térek ki, pusztan két
megjegyzéserrol: Atéralkatszempontjaboldontd bizonyitékot
aDIFFNOE-mérések szolgaltattak. A13 vegyiiletnéla 6. abran
szaggatott vonalakkal 6sszekapcsolt anellalt hidrogén-parok
kozotti Overhauser effektusok jelentkezése révén. Fontos
adat a nitrogénhez kozelebbi, oxigénnel szomszédos anellalt
hidrogén igen eltéré (4.79 és 7.04 ppm) kémiai eltolodasa
13 és 14 H NMR spektrumaban. Ennek oka, hogy 14
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molekulaban e hidrogénhez kozel, koplanarisan helyezkedik
el az oxo-csoport, s ennek anizotrop effektusa® nagy
eltolodasnovekedéssel jar. A 2.25 ppm eltolodas-kiilonbség
a feltételezett térszerkezetek bizonyitéka.

B e

6. Abra. A 11a és 11b oxanorbornének cikloaddicioja a 12 triciklusos 3-
oxo-karbonsavval.
L4. Gyidritigulis. Az  1-aminometil-2-amino-
bicikloheptén reakciéja levulinsavval.'’

A 2-amino-bicikloheptan/én-karbonsavak, -karbonsav-
amidok és a 2-aminometil-analogok ciklizacidja nyilt lancu,
telitett és telitetlen gytiriis 3-oxo-karbonsavakkal valtozatos
szerkezeti és  gytlirli-tagszamti  oligo-heterociklusokat
eredményez (7. abra).'%!? Koztiik pl. pirrolo- és izoindolo-
kinazolinonok, indolo-kinolinok és -benzoxazinok, tovabba
kinazolo-ftalazinok fordulnak el6. E témabol szemléltetésiil
a cimben megadott gytiriiboviiléssel jaro reakciot és a termék
szerkezetigazolasat valasztottam ki.

Lb . Aﬁ . Lb Ai

'. CONHNHZ 'I CONHNHZ

COOH COOH COOH
COOR
o -, O 0
'y
i o
Ar Ar Ar

7. Abra. A 2-amino-diexo- és diendo-norbornan/én-karbonsavhidrazidok
reakcioja telitett és telitetlengytirlis 3-oxo-karbonsavakkal.

A levulinsav oxo-csoportja diazaketal-gytlirGs szerkezet
képzddése kozben Osszekapcsolja a norbornén-reagens két
amino-nitrogénjét, a karboxil pedig acilezi vagy az egyik,
vagy a masik nitrogént, s igy a 16 ¢és 17 termékekhez jutunk
(8. abra). A 17 vegyiilet azonban tovabb reagal és egy
masodik levulinsav molekulaval pentaciklus (18) képzodik.

8. Abra. A 2-amino-1-aminometil-norbornén ciklizacidja levulinsavval.

Az ismeretlen molekula szerkezetének kideritéséhez a
legtobb segitséget a HMBC-mérések szolgaltattak. Els
Iépésben azonositottuk a pirrolinon és pirrolidinon gytirik
karbonil-szeneinek vonaladt (lasd a 9. 4abrat). Ehhez a
HMBC-mérés keresztcsucsai szolgaltattdk a bizonyitékot:
elobbi szén-vonallal a biztonsaggal azonosithato jelil

olefin-hidrogének, utdbbival az ugyancsak egyértelmiien
asszignalhato jelet ado pirrolidin-gy(ris metilén-hidrogének
vannak korrelacidban (igazolva, hogy harom ko6tés kapcsolja
Ossze Oket).

*HMBC "\
NOE"-

9. Abra. A 18 pentacilusos diazepin-szarmazék szerkezetigazolasa
HMBC- és DIFFNOE-mérésekkel.

A HMBC spektrum jelezte azt is, hogy a két metil-csoport
hidrogénjei kolcsondsen az ezeket a csoportokat hordozd
kvaterner szenektdél 3 kotés tavolsagra vannak, azaz
egymassal szomszédosak, tehat —-MeC—CMe— szerkezeti
elem fordul eld a molekulaban. Az NCH, csoport
hidrogénjei a pirrolinon-gytirtis karbonil vonalaval jeleztek
harom-kotéses csatolast, vagyis az eredeti aminometil-
nitrogén a pirrolinon-gytrtiben kell legyen. Mindezekbdl
egyértelmiien kovetkezik a 18 vegyiilet diazepin-gytiris,
tehat gylrliboviilt konstiticidja. Végiill DIFFNOE-méréssel
bizonyitottuk, hogy a pirrolidinon-gyliris metil-csoport
hidrogénjei és a norbornén aminometil-szubsztitualt szenén
1évd anellacids hidrogén egymashoz kozel, a vaz azonos
oldalan helyezkednek el (9. abra, pontozott vonal), s ezzel a
térszerkezet is tisztazddott. (A két metil-csoport szingulettje
nem jelzett egymas kozti Overhauser-effektust, vagyis a
molekulavaz ellentétes oldalan, fransz-diaxialis helyzetben
vannak.)

L5. Fesziilt gyiriis diaziridinek. 1,3-diaminok-
reakciéja aril-aldehidekkel.'

A Stdjer professzorral kozos kutatasok koziil 6todikként,
s egyben utolséul, a cimben szerepld reakciot emlitem.
E témanak tarsszerzdje Fiilop professzor, a mai masik
székfoglald eldaddja. Az irodalom szerint oxidativ
gylirizarassal pirimidin-szarmazékok keletkezése varhato.
Azt tapasztaltuk, hogy — a varakozasnak megfeleléen
— valoban pirimidinek képzddnek e reakcidban, de mellettiik
pirrolidin-kondenzalt diaziridineket is keletkeztek (10.
abra). Ezek egyik képviseldje a 19 vegyiilet.

{ =
<:N/>-A C|>—Ar

10. Abra. Diaziridinek képz6dése a vart pirimidinek mellett 1,3-diaminok
¢s arilaldehidek reakcidjaban.

A fesziilt, haromtagu-gytrts szerkezet bizonyitékaként 19
C-NMR spektrumdban a pirimidinek N=C(Ar)-NH- tipusu
kvaterner szénatomjanak jele helyett a 3-tagh gyftirlkre
jellemzd [5d], erésen arnyékolt (55.2 ppm) metin- (CH-)
szénatom vonala jelentkezik. (Osszehasonlitisul a
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masodrendi és csak egy elektronegativ nitrogénnel
szomszédos metilén-szénvonal kodzel azonos eltolodasu,
54.5 ppm-nél van.) A diaziridin-gylrts szerkezet tovabbi
bizonyitéka az ebben a gytrliben 1év0, izolalt ,formil-
H” szingulett jele 3.78 ppm-nél, miutan a pirimidin-
szarmazékokban ilyen hidrogén nincs.

NOE

2.45»/_/—\

32.. 3.78 s
54.5

55.2

o

11. Abra. A 19 diaziridin-szdrmazék szerkezetét igazol6 perdontd NMR-
adatok.

T

My,

A térszerkezetrél itt is a DIFFNOE-mérés nyujt
informaciot, jelezvén a nitrogénekhez B-helyzetli anellalt
¢s diaziridin-gytiris  hidrogének egymashoz  kozeli
helyzetét, s ezzel a 11. abraval szemléltetett térszerkezetet.
A nem-kotd elektronparok fransz-allasat e hidrogénekkel a
diaziridingytrts hidrogén viszonylag kis kémiai eltolodésa
(3.78 ppm) bizonyitja.

II. Sajat kezdeményezésii kutatisok az MTA — ELTE
Spektroszképiai Szerkezetkutaté Csoportban: Ferrocén-
heterociklusok.

A Kémiai Tudomanyok Osztalya azzal tisztelt meg, hogy
sikeres palyazatom nyoman, tanszéki onallo kutatdcsoport
Iétrehozasaval és vezetésével bizott meg, 1999-ben. Az
MTA — ELTE Spektroszkopiai Szerkezetkutatdo Csoport két
cikluson at, 2006-ig miikodott (életkorom miatt harmadik
ciklusra mar nem palyazhattam), Zsoldosné Mdady Virag
tudomanyos fomunkatars személyében egyetlen kutatoval
(ui. csak vezetdje, de tagja nem voltam a csoportnak).

A csoport létezése, a felfutasi szakaszt is figyelembe
véve, szinte pontosan ugyanarra az id@szakra esett,
amelyrdl székfoglalomban szamot kell adnom. A szlkdos
lehet6ségek ellenére is nagy orom volt szamomra, hogy
kutatoéi palyafutasom vége felé, rovid idoére, de mégis
lehetévé valt szamomra, hogy nem csak masok témainak
résztvevojeként, de magam tervezte kutatasokat is
végezhessek. Ezért a lehetségért nagyon halds vagyok
a Kémia Tudomanyok Osztilyanak! A szerény kutatdi
kapacitast egyiittmiikodésekkel igyekeztem bdviteni és
szerencsémre tobb, nagy tekintély, kitiing hazai ¢s kilfoldi
palyatarsam is kész volt az altalam elképzelt és elinditott
kutatasi témahoz csatlakozni, s abban munkatarsaival
egyltt részt venni.

Onallé  témaul  ferrocén-szubsztitualt  heterociklusok
szintézisét,  szerkezetigazoldasat  és  szisztematikus
spektroszkodpiai tanulmanyozasat valasztottam.

I1.1. Szendvics-vegyiiletek:Ferrocén-kémiai kutatasok.
Elé6zmények.

Az ,Elézmények”-ben azon ferrocén-témaju kutatdsaim
rovid felsoroldsara térek ki, amelyekr6l mar elso
székfoglalémban, 2001-ben beszamoltam.

A szendvics-kotésti ferrocén (12. abra) nemcsak kotés-
elméletileg, kiilonleges kémiai- ¢és  spektroszkopiai
jellegzetességeirévénkeltettéskeltmaigis megkiilonboztetett
figyelmet, de a gyogyaszatban és anyagtudomanyban
sokoldaluan hasznosithatd szarmazékainak koszonhetben
folyamatosan az érdeklodés fokuszaban all.

Sajat kutatoi palyafutdsom soran elészor, majd 40 éve, a
60-as évek végén bukkant fol, amikor a Gyogyszerkutatd
Intézetben kedves baratom, Kuszmann Jdnos professzor
kapott megbizast ferricinium sok eldallitasara, s nekem
jutott a feladat, hogy bizonyitsam az uj vegyiiletek
szerkezetét. A ferricinium sok szerkezete u. i. akkoriban
még nem volt bizonyitott és élénk vitak dultak a javasolt
kiilonbo6zo, feltételezett szerkezet-valtozatokrol (13. abra). A
ferricinium-klorid tetraéderes polimer szerkezetét infravoros
spektrumat felhasznélva, elméleti titon igazoltuk.'*

| X, X X, X
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13. Abra. A ferricinium klorid (X = Cl) korabban vitatott szerkezetei.

12. Abra. Ferrocén.

Masodszor a KFKI-val, a 80-as évek végén Iétrejott, de
ottani partnereim, Csatoné Nagy Agnes és Marton Jozsef
tudomanyos tanacsadok sajnalatos elhunyta miatt id6
elott félbeszakadt, csak rovid ideig tartd egytittmiikodés
keretében kertilt el6 a ferrocén-téma.
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14. Abra. Fc-CO-CH=CH-Ar és Ar-CO-CH=CH-Fc tipust kalkonok
vizsgalata.

E munka soran ferrocenil-aril-kalkonok (14. &bra)
szintézisével, voltammetrias, Mossbauer-, IR és NMR-
spektroszkopiai vizsgalataval foglalkoztunk. [1asd pl. 15]

Az MTA - ELTE Spektroszkopiai Szerkezetkutatod
Csoportban 2000-ben elkezdett kutatomunka elsd 1épéseként
heterociklusos hidrazinokbdl formil-ferrocénnel nyert
ciklofilekkel.'!® Ezuton diasztereomer C-ferrocenil-N-
heterociklus-szubsztitualt pirrolidinokat ¢és pirrolinokat,
oxidativ gyUrlzarassal pedig két- és harom-heterogytirtis
kondenzalt triazol-vazas vegyiileteket nyertiink (15. ébra).
E munka oroszlanrészét Sdrpatkiné Abran Arvacska
doktorandusz végezte. Az 1j, ismeretlen molekulak
szerkezefelderitésérdl mar 2001-ben szamot adtam.

Hazai egylittmiik6do partnereim koziil Perjési Pdl egyetemi
docens csatlakozott a ferrocénkutatasokhoz. A k6z6s munka

113 évfolyam, 2. szam, 2007.



Magyar Kémiai Folyoirat - Eléaddsok 67

R R R'
g ( N /
/C N< + N N
F¢ E He Fc N He O Fc
H
AN .4 NN

e v o@)

X Ney, /ZC_><N ~H F

Fc (4

N ~ NQ\]

R,R": COOMe, NO,, Ph, H;  CF(ciklofil): DMAD, Fumérsav, Maleinsav, Nitrosztirol

N N =N Q:Me, H
=0 20,
O Br Y‘\@ X,Y, W, Z: CH,N
S =7 0

15. Abra. Heterogyfiriis hidrazinokbol formilferrocénnel nyert Schiff-
bazisok cikloaddicidja.

a KFKI-s téma egyfajta folytatasanak tekinthetd. A Perjési
szintetizalta benzo-ciklanonok gytiriis kalkonok, amelyek
aril-szubsztituensét  helyettesitettiik  ferrocénnel  (16.
abra). Részletesen vizsgaltuk e vegyiiletek konformacids
viszonyit €s bioldgiai aktivitasat, tovabba az IR és NMR
mellett, Mossbauer spektroszkdpiai, és tomegspektrometriai
tulajdonsagait.”>>* A témaban széleskorli egyﬁttmﬁkédés
alakult ki, amelynek résztvevéi csoportunk és a POTE
mellett az ELTE Altalanos és Szervetlen Kémiai, Elméleti
Kémiai ¢és Magkémiai tanszékei, az MTA Kémiai
Kutatokozpont Tomegspektrometriai Osztalya, tovabba a
Bergen-i és Hayward-i egyetemek kémiai intézetei voltak.

X X
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16. Abra. Ferrocén-szubsztitualt benzociklanonok.

11.2. ,Kétarcu” Kkalkonok. Ferrocenil-fentiazinok
és fentiazinil-ferrocének. Egyiittmiikodés a
Kolozsvari Babes-Bolyai Egyetemmel.> %4

A kapacitasbovités jegyében, TET palyazatok keretében,

egytittmikodést kezdeményeztink a kolozsvari Babes-

Bolyai Egyetem Szerves Kémiai Intézetével, nem

utolsd sorban tehetséges, fiatal romaniai magyar kutatok

magyarorszagi tanulmanyutjanak eldsegitése érdekében.

A Kolozsvarott loan A. Silberg akadémikus vezetésével

hosszabb ideje folyd fentiazin-szarmazékok, s kozottik

kalkonok szintézisét megvalositd kutatdsok dsszekapcsoldsa

a ferrocén-témaval sok szempontbodl igéretesnek latszott.

Egyebek kozott, a remélhetd hasznos biologiai aktivitas és

kémiai érdekességek mellett, az anyagtudomany, illetdleg

az alkalmazott fizika (nem-linearis optikai sajatsagok)
¢és elektrokémia (redox-rendszerek) szamara is értékes Uj
anyagok felfedezését vartuk ettdl a munkatol.

Acetil- és 1,1’-diacetil ferrocén és N-szubsztitualt 3-formil-
fentiazin reakciojabol aldolkondenzacioval 1:1, illetve
2:1 oOsszetételli (egy ferrocén- és két fentiazin-részletet
tartalmazd) kalkonokat allitottunk eld, amelyekben az
athidalé enon-rész karboniljahoz kapcsolodott a ferrocenil-
csoport (17. abra).

oC ]@ 0
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17. Abra. 3-Formil-fentiazin és acetil-, illetve 1,1°-diacetil-ferrocén aldol
kondenzacidja: Fc-CO-CH=CH-FT (Fc: ferrocenil-, FT: fentiazinil-)
tipusu kalkonok eléallitasa.

A 3,7-diacetil fentiazin kondenzacidja formil-, illetve 1,1°-
diformil ferrocénnel a ,,forditott” (,,masik arci”) kalkonokat
eredményezte, amikor az enon-karbonilhoz a fentizin
csatlakozik. Az 1:1 termék mellett itt két fentiazint és egy
ferrcént valamint egy fentiazint és két ferrocént magaba
foglald vegyiiletekhez jutottunk (18. abra).

18. Abra. 3,7-Diacetil-fentiazin és formil-, illetve 1,1’-diformil-ferrocén
aldol kondenzécidja: FT-CO-CH=CH-Fc (FT: fentiazinil-, Fc: ferrocenil-)
tipust kalkonok eléallitasa.

A preparativ munka kolozsvari fdszerepldi, csoportunk
vendégkutatdiként Luiza Gdina és Lovasz Tamdas egyetemi
tanarsegédek voltak.

Az e témaban végzett szerkezetigazolasokbdl egyetlen
momentumot ragadok ki. Az N-metil-3-formil-fentiazinbdl
acetil-ferrocénnal nyert kalkon metil-hidrazinos
cikloaddicidja egy pirazolin gyiiriis vegyiilet (20) mellett,
két regioizomer N-metil-pirazolt (21, 22) eredményezett
(19. abra).

A 20 pirazolin-vegyiilet szerkezete mar egyediil a metilén-
csoport H NMR jelébdl (két kettds dublett 2.91 és 3.20
ppm-nél) és a csatolodé6 CH csoport C-NMR vonalénak
megjelenesebol (73 ppm-nél) is nyilvanvalé. Erdekes
megjegyezni, hogy a kiralis szerkezet kovetkeztében a
szubsztitualt ciklopentadién-gytlri két-két, a szubsztitualt
szénnel szomszédos, illetve tavolabbi (2,5- és 3,4-helyzetii)
H és C atomjai kiilén jelet adnak, s ez Onmagéban is
bizonyitja a kiralitdscentrum el6fordulasat, azaz a részben
telitett heterogytirt eléfordulasat.

A regioizomerek szerkezetének hozzarendelése részben
a DIFFNOE-mérésbdl, részben a HMBC spektrum
keresztcsucsaibol egyértelmtien kovetkezett. Egyedul a
kémiai eltolodasok nem teszik lehetdvé a regioizomerek
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biztos megkiilonboztetését. Igy pl. a pirazol-CH csoport
H és C NMR jeleinek eltolddasa alig kiilonbozik: 6.3 és
6.5 ppm, illetve 102.9 és 102.7 ppm. Az N-metilszén-
vonalak eltolodasa pedig 37.8 és 38.2 ppm. A 22 izomernél
a pirazolgylris N-metilcsoport hidrogénjei kolcsondsen
Overhauser effektust adtak a kozeli (2,5-helyzetit)
ferrocénbeli ciklopentadién-gytlirGs hidrogénekkel, mig
a 21 regioizomernél ez a kolcsonhatds nem jelentkezett.
Ugyanezen hidrogéneknek 22 esetén keresztcsucsa van a
HMBC spektrumban a ferrocénszubsztitualt szénatommal
is. 21 analdg metil-hidrogénjei eldbbi kolcsonhatas helyett a
fentiazinszubsztitualt pirazol-szénnel vannak korrelacioban.

Me Me
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19. Abra. A pirazolin (20) és pirazolok, illetve utdbbiak regio-
izomerjeinek (21, 22) szerkezetigazold NMR adatai és a regio-izomerek
megkiilonboztetése.

11.3.1. ,Metamorfozis” a Kkémiaban-1. Ferrocenil-
akrilészter-foszforimid cikloaddicidja: foszforilid-
kozvetitette lancatrendezédés. Egyiittmiikodés a

Bonn-i Egyetem Kekulé Intézetével. > 2°

Tobb évtizedes egytittmiikodést kovetden, amelynek soran
spektroszkopus kozremiikodoként vettem részt a Bonn-i
Egyetem Kekulé és Emil Fischer nevével fémjelzett Szerves
¢és Biokémiai Intézetében folyo szintetikus kutatadsokban,
partnerem Heinrich  Wamhoff professzor megtisztelt
azzal, hogy csatlakozott ferrocén-kémiai kutatdsainkhoz,
s hasznat vehettiik sok-évtizedes preparativ kémikusi
tapasztalatainak, mély és széleskorii elméleti tudasanak.
Az § javaslatara alkalmaztunk foszforilideket uj ferrocén-
szubsztitualt heterovegyiiletek eldallitasara. Munkatarsaink
és doktoranduszaink kolcsonds, sorozatos tanulmanyutjai
soran keriilt sor — Wamhoff professzor otleteit felhasznalva
— érdekes vazatrendezddések tanulmanyozasara, Bonnban és
Budapesten, Egyetemiinkon.

A ko6z6s munkabdl a Csdmpai Antal egyetemi docens
és Turos Gyorgy dokotorandusz bonni tanulmanyutjain
szintetizalt vegyiiletek vizsgalatanak egy részeredményét
vazolom.
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20. Abra. Imidazolonok és oxazolonok eléallitasa a 2-ferrocenil-1-azido-
akril-etilészter foszforimidjén at az ilid-intermedier aza-Wittig rakciojaval.

E téma kulcsvegylilete a 2-ferrocenil-1-azido-akrilsav-
etilészter trifenil-foszforimidje (23) volt, amelybdl

cikloaddicidval, aza-Wittig reakcion at, imidazolon ¢és
oxazolon, tovabba triazol gyliriis vegyiiletekhez jutottunk
(20. abra).

A 23 prekurzor cikloaddiciéi kozil kiilondsen érdekesnek
bizonyult az acetilén-dikarbonsavdimetilészterrel (ADDM)
lejatszodo reakcid. Aszerint, hogy a cikloaddicio az N=P
vagy a C=C kotésen jatszodott le, foszfaza-ciklobutén (24)
vagy amino-ciklobutén (25) intermedieren at, egymas mellett
— vazatrendezddéssel — a lancban nitrogént tartalmazé 4-aza-
hexatrién (26), illetve aminobutadién-vazas vegyiilet (27)
keletkezett (21. abra).
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21. Abra. Ferrocenil-akrilészter-foszforimid és acetilén-dikrbonsav-
dimetilészter vazatrendezddéssel jaro cikloaddiciods reakcidja.
*: Rontgendiffrakcios vizsgalattal is igazolt szerkezetek.

A PPh3 csoport jelenléte, illetve hianya a két végtermékben
a rutin-spektrumokbdl nyilvanvald a fenil-szubsztituensek
jeleinek megmaradas, illetve eltiinése révén, a kiinduld
vegyiilet spektrumaival §sszehasonlitva. A karbetoxi-részlet
valtozatlan helyzetét a 26 vegytiletben az olefin- (6.51 ppm)
és metilén-hidrogének (3.87 ppm) HMBC-keresztcstcsai
igazoljak a 165 ppm-nél 1évé karbonil-szén-vonallal. A 27
terméknél a metilénhidrogének (3.64 ppm) a 168 ppm-nél
1év6, mig az olefin-H (7.36 ppm) a 165 ppm-es karbonil-
vonallal korreldl, bizonyitva, hogy utébbi hidrogén nem
lehet vicinalis a karbetoxi-csoporttal, vagyis a 23 prekurzor
vazatrendezdéséhez vezetetta cikloaddicio. A27 szerkezetet
Rontgen-diffrakcios vizsgalattal is alatdmasztottuk.

11.3.2. ,,Metamorfozis” a kémiaban-2. Ferrocenil-
Kkalkongliikozidok.”® >’

Felhasznalva a jol bevalt ,,bonni” foszforilid-prekurzort
az exo- és egyik gylrs nitrogénen diallil-szubsztitualt,
a ferrocén egyik- ¢és mindkét cikopentadién-gylirijéhez
kapcsolva 2-amino imidazolon részletet tartalmazd
intermedierek u. n. RCM (ruténium katalizalt metatézis)
reakcidjaval ferrocenil-mono- (28) ¢&s —bisz-imidazo-
diazepineket (29) allitottunk el6 (22. abra), kolozsvari
vendégkutatdk, Gydrfi Attila tudomanyos fomunkatars és
Lovasz Tamdas egyetemi tanarsegéd kozremikodésével.
Az ekként haromoldalt nemzetkozi egyiittmiikodés
szintetikus része is Budapesten, kutatdcsoportunkban folyt,
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Csdmpai Antal iranyitasaval és doktoranduszaim Kudar
Veronika, Sarpdtkiné Abran Arvicska és Turos Gyorgy
kozremiikodésével.
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22. Abra. Ferrocenil-imidazo-diazepinek eldallitésa ruténium-katalizalt
ciklizacidval.

11.4.1.,, Test-bardt” molekulak-1.
gliikozidok el6allitasa.”®

Ferrocenil-kalkon-

Amidén  lehetdséget kaptam  6ndllo  kutatdcsoport
létesitésére, s kutatasi témaul a ferrocénkémiat
valasztottam, nemcsak a mar felsorolt szempontok: a
kulonleges szendvicskotésii  vegyiiletek — kotéselméleti,
molekuladinamikai és spektroszkdpiai érdekessége, varhatd
gyogyaszati és anyagtudomanybeli hasznosithatdsaga és a
korabbi években tobbszor is felbukkant vonzo téma iranti
nosztalgia vezérelt, hanem egykori tisztelt, nagyra becsiilt
¢s szeretett munkahelyi fonokom, Vargha LaszIo professzor
egy ram mély benyomast gyakorld gondolata: az t. i., hogy
a hasznos bioldgiai tulajdonsagu, de toxikus vegyiiletek
mérgez0 hatasat gy lehet mérsékelni, esetleg megsziintetni,
ha ,,test-barat” molekulahoz kapcsoljuk. Vargha akadémikus
gondolatat a gyakorlatba is atiiltette és az er6sen toxikus,
ugyanakkor erdteljes rak-ellenes hatast u. n. nitrogénmustar
molekulat cukormolekulakkal kombinalta. Ebbdl az 6tletbdl
sziiletett meg az egyik elsé, hatasosnak bizonyult, sok
éven at széleskortien alkalmazott rakellenes gyogyszer, a
Degranol. Ekként a témavalasztas két szalon is visszanyulik
elsé munkahelyem a Gyodgyszerkutatd Intézet felé.
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23. Abra. Ferrocenil-kalkonok gliikézidjainak eldallitasa.

A ferrocén — a szervezet szamara fontos vastartalma révén
— Onmagaban is testbarat molekula és sok szarmazéka
gyogyszerként forgalomba kertilt. Logikus ezért feltételezni,
hogy kedvezd biologiai tulajdonsagai még tovabb javithatok,
ha alkalmas szarmazékait szénhidrat-résszel kapcsoljuk
Ossze. Ezért terveztiik ferrocenil-kalkonjaink gliikozidjainak
eloallitasat. E  célra  olyan  kalkonszarmazékokat
szintetizaltunk, amelyekben az enon-részhez ferrocén- és
para-hidroxi-fenolszubsztituensek kapcsolddnak. A fenolos

hidroxil-funkcid pedig konnyen gliikozidokka alakithato (23.
abra). A gliikkozidokat Zsoldosné Mady Virdg tudomanyos
fomunkatars készitette, szaklaborosai kdozremukodésével.

Varakozasaink bevalni latszanak, miutan e vegyiiletek
igéretes antitumor aktivitasat bizonyitottdk a human
leukémia sejtekkel végzett in vitro kisérletek. A biologiai
vizsgélatok elvégzésére az MTA-ELTE Peptidkémiai
Kutatdcsoport vallalkozott, Hudecz Ferenc professzor,
egyetemiink jelenlegi rektora vezetésével.

11.4.1. ,, Test-barat” molekulak-2. Két ferrocén-részt
magaba foglal6 makrociklusok és fémkomplexeik.
Elképzelések, s ami eddig megvalosult ezekb6l.”

Az értékes gydgyhatasu 0j vegyliletek kutatdsaban jo
kilatasokkal kecsegtet olyan vegytiletek eldallitasa, amelyek
¢lettanilag fontos anyagok szerkezetéhez hasonléak. A
mindkét ciklopentadién gyiriin funkcionalizalt ferrocén
két molekulajat fémek koordinacidjara hajlamos hidakkal
Osszekapcsolva, olyan makrociklusok allithatdok eld, amelyek
kozéppontjaban egy fématomot betiltetve a hemoglobinra és
klorofillra emlékezteto, de azok sik szerkezetével ellentétben
haromdimenzids molekulak allithatok elo.
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24. Abra. A két ferrocén részt tartalmazo és ezek egy-egy cikopentadién
gytirijén at 6sszekapcesolt makrociklusok, s ezek kozéppontban fématomot
tartalmazo komplexe.

1,1’Diformil-,  1,1’-diacetil-,  1-formil-1’-acetil- és
dibenzoil-ferrocént hidrazinnal reagaltatva sikerilt is
eléallitanunk a tervezett makrociklusokat (24. abra),
amelyek szerkezetét az IR és NMR spektrumaik mellett a
tomegspektrometriai és diffrakcios mérések is igazoltak.
Részletesen tanulmanyoztuk e vegyiiletek igen érdekes
molekuladinamikajat, s az NMR adatokbol erre vonatkozd
kovetkeztetéseink helytallosagat elméleti (u. n. DFT-)
szamitasokkal is aldtdmasztottuk. A  konformdcids
viszonyokrdl levonhatd csoportelméleti kovetkeztetések
részben az NMR spektrumok szerkezetébol, részben ezek
hémérsékletfiiggd (VT-NMR-) vizsgalatabol adddtak.
Megallapitottuk, hogy a két ferrocén-részletet Gsszekotd
lanc belsd forgasa, s ezaltal a két kedvezményezett (fedd
és csavart: eclipsed és staggered) konformacio egymasba
alakulasa a lancbeli szubsztituensek térigényétdl fiiggéen
vagy szabadon megy végbe, vagy nem lehetséges. Ettol
fuggbéen a makrociklusok vagy flexibilis, vagy merev
molekulak.
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Eddig azonban nem sikeriilt a makrociklus kdzéppontjaban
valamilyen nehézfém atomot tartalmazd, €s igy a klorofilra
¢s hemoglobinra emlékeztetd, de 3D-szerkezetli komplexet
eléallitani. Sikerrel jart viszont, ADDM jelenlétében, olyan
mono- és di-palladium komplexek eléallitasa, amelyekben a
palladium 6ttagu aromasgyiiriibe beépiilve, a makrociklus két
athidalo lancaban 1év6 egy-egy nitrogénhez koordinalddik, s
ekként ujabb athidalast 1étesit (25. abra). Kideriilt, hogy
a komplexképzés is a lanc-szubsztituensek, s ezzel a
konformacios viszonyok fliggvénye. Ezzel azonban mar
a folyamatban 1évd, még lezaratlan kutatasaink teriiletére
értem, s legfobb ideje, hogy befejezzem az eldadast.
Azt azonban nem mulaszthatom el, hogy a komplexek
eléallitasaval kapcesolatos munka 6 részeseit Csdampai Antal
docenst, a preparativ munka iranyitdjat, tovabba Sarpdtkiné
Abrdn Arvicska és Simé Monika doktoranduszok nevét,
akik ezeket a vegytileteket készitették, meg ne emlitsem.
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25. Abra. A makrociklus palladium komplexeinek szerkezete.

,,Omnia fert aetas” —,,mindent meghoz az id6”” mondja a latin
sz6las. Wagner utolso zenedramajaban, a Parsifalban’ pedig
ezt mondja az 0sz Gral-lovag Gurnemanz (NB: évtizedekkel
a relativitas-elméletet megeldzve) ,,zum Raum wird hier die
Zeit” vagyis ,,itt térré valik az id6”. Esetemben akadémiai
rendes tagsagga valt az id6, s itt a helye, hogy ezért
koszonetet mondjak a Kémiai Tudomanyok Osztalyanak.

Ko6szonetem azonban, mindenek el6tt, a Gondviselést illeti,
mert elegendd iddt adott szamomra, hogy az akadémiai
rendes tagsagga valhasson. Koszonom sziileimnek és
tanaraimnak, hogy tisztességre, igazmondasra, 6szinteségre,
haza- és hivatas-szeretetre, hagyomany-tiszteletre, elveimhez
vald ragaszkodasra, kotelességtudasra, s ezzel becsiiletes,
alapos ¢€s szorgalmas munkavégzésre neveltek, csupa
manapsag nem igazan divatos dologra, amikhez azonban a
magam részérdl télem telhetden igyekeztem ragaszkodni.
Koszonom csaladomnak a szeretetteljes, békés, biztonsagos
hatteret nyjté otthont, s foként feleségemnek, hogy igéretes
sportkarrierjét kedvemért feladva, sajat szakmai karrierjét
nem egyszer hattérbe szoritva, a gyermeknevelés és haztartas
teendoinek oroszlanrészét fel- és atvallalva allt mellettem,
immar majd fél évszazada, tlirve rossz természetesem, s
rigolyaim.

Utoljara, am annal hangsulyozottabban kdszonettel
tartozom kollegaimnak és munkatarsaimnak, akik részt

Itt jegyzem meg, hogy a székfoglald részben nem szakmai hallgatosaganak
szamara szerettem volna az eldadast elviselhetobbé tenni. Ennek érdekében
az egyes kutatasi témak mottojaként a témahoz valamiképpen illeszkedd
képzomiivészeti alkotasokat, az erdélyi havasok egy-egy lenyiigozo
szépségli részletét és Wagner zenedramait abrazold bélyegek képét
vetitettem. Utobbiakat harom f6 hobbym — a kémia, a Wagner-zene és a
bélyeggytijtés kozos szimbolumaként.

vettek kutatdomunkamban, csatlakoztak, vagy mas modon
segitették azt (26. abra).

Ko6szonom Heinrich Wamhoff, néhai loan A. Silberg
és Hudecz Ferenc professzoroknak, hogy csatlakoztak
ferrocén-kémiai  kutatasainkhoz ¢és nagy tudasukkal,
tapasztalataikkal, 6tleteikkel, a rendelkezésiikre all6 személyi
¢s technikai kapacitdssal igen jelentdsen tagitottak sziikos
lehetdségeinket. Halas koszonetem illeti a legszorosabb,
s legtermékenyebb egyiittmiikodd intézmény, a Szegedi
Egyetem Gyogyszerkémiai Intézetének korabbi és jelenlegi
vezetdjét Bernath Gabor és Fiilop Ferenc professzorokat,
a sok évtizedes kozos munkaért, bizalmukért. Kdszonettel
tartozom munkatarsaiknak, kozottiik is elsOsorban Stdjer
Géza professzornak, tobb, mint 100 ko6zos publikacio
tarsszerzOjének, akivel a legtobb eredményt hozd
egyuttmikodésem folyt az utdbbi években. Diffrakcids
vizsgélatokért jar koszonet Sillanpdd professzornak és
Simon Kdlmdn osztalyvezetonek, valamint Lordnd Tamds
egyetemi docensnek az egylittmiikodésért.

Kozvetlen munkatarsaim koziil els6 helyen Csdmpai
Antal egyetem docensnek szeretném megkdszonni, hogy
onként csatlakozott kutatdsaimhoz, oGtleteivel gazdagitotta
¢és iranyitotta a szintetikus munkat, s 6 végezte az NMR-
mérések tilnyomo részétis. A, kutatocsoport”-nak Zsoldosné
Mady Viragnak nemcsak paratlanul alapos, gondos, nagy
odaadassal €s szakértelemmel végzett preparativ munkajaért,
de azért is halas vagyok, mert levette vallamrdl a szamomra
legterhesebb adminisztrativ teenddk és egyéb tigyintézések
terhét. Doktorandugzaim, Fabian Baldzs, Kudar Veronika,
Sarpatkiné Abran Arvacska és Turos Gyorgy, szorgalmasan
¢és lelkesen végzett munkaja nélkiil nem sziilettek volna
meg a ma bemutatott kutatasi eredmények. Fogadjak ezért
koszonetem. Valamennyi jelenlévonek figyelmét, tirelmét
¢és azt koszonom, hogy megtiszteltek részvételiikkel a mai
eldadoi tilésen.

Osszefoglalas

A székfoglalo a szerz0 levelezo tagga valasztasa ota eltelt hat
esztendd, negyven tudomanyos kézleménnyel dokumentalt
kutatasi eredményeir6l ad attekintést. Az cldadas két fo
részbol all: az elsé rész a Szegedi Tudomanyegyetem
Gyogyszerkémia Intézetével, Stajer Géza professzor
vezetésével  folyd  szintetikus-kémiai  kutatdsokbeli
egylittmikodés néhany részletét mutatja be. E munkaban az
eldadé munkatarsaival a Szegeden eldallitott uj vegyiiletek
szerkezetigazolasat végezte IR és NMR spektroszkopiai
vizsgalatokkal. A masodik rész a Sohar Pal vezetésével 1999-
tél 2006-ig mikodd tanszéki MTA-kutatécsoport, az ELTE
— MTA Spektroszkdpiai Szerkezetkutatd Csoport keretében,
hazai és nemzetkozi egylttmikodésben folytatott, sajat
kezdeményezésii ferrocén-kémiai kutatasokrol ad szamot.

Az  eldadas  bevezetése

vazolja a  megoldando

alkalmazott  spektroszkopiai alapelveket, tapasztalati
szabalyokat és mérési technikakat. Ezt kovetden a szegedi
egytittmiikodés 6t érdekesnek tind részeredményét vazolja.

1) Négy gytris, kondenzalt oxazolo-pirazolidinon
szarmazékok egymas mellett keletkezo diasztereomerjeinek
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Ko6zvetlen munkatarsak
ELTE, POTE, Chinoin

Kiils6 egytittmiikodok
SZTE

Kiilfsld

Csdmpai Antal CSc (22) Prof. Hudecz Ferenc DSc (2)

Fabidn Baldzs doktorandusz (2) Frigyes Ddvid PhD (2)

Kudar Veronika PhD (3) Kocsis Béla CSc (POTE, 2)

Sdrpdtkiné Abrdn Arvicska PhD (3) Lordnd Tamds CSc (POTE, 2)

Simo Monika PhD Prof. Nagy Géza DSc (POTE, 2)

Tirés Gyorgy PhD (6) Simon Kdlmdn DSc

(Chinoin-Sanofi, 2)

Zsoldosné Mddy Virdg PhD (4)

Prof. Berndth Gdbor DSc (SZTE, 3)

Csende Ferenc PhD (SZTE, 2)

Csomos Péter PhD (SZTE, 2)

Prof. Fiilop Ferenc akadémikus

(SZTE, 3)

Fodor Lajos CSc (SZTE, 2)

Kanizsai Ivan PhD (SZTE, 3)

Miklés Ferenc PhD (SZTE, 6)
Prof. Stdjer Géza DSc (SZTE, 14)

Szabé A. Eniké PhD (SZTE, 5)

Luiza Gaind PhD
(Babes-Bolyai Tudomanyegyetem, 3)

Lovdsz Tamds PhD
(Babes-Bolyai Tudomanyegyetem, 3)

+ Prof. 1. A. Silberg akadémikus
(Babes-Bolyai Tudomanyegyetem, 3)

Prof. Reijo Sillanpdid
(Turku-i Egyetem, 5)

Prof. Dr. H. Wamhoff
(Bonni Egyetem, 4)

26. Abra. A 2001 — 2007 években megjelent 40 tudomanyos kdzlemény tarsszerz8i (zarojelben a kozos cikkek szama). Tovabbi 52, dsszesen 78 tarsszerzo.

megkiilonboztetése olyan esetekben, ahol 2-3 termék
keveréke keletkezett, s az elvileg akar tucatnyi lehetséges
sztereoizomer koziil kellett kivalasztani az elvalasztott
komponensek valddi szerkezetét.

2) A cisz-3-aroil-ciklohexan-karbonsav diexo- és diendo-2-
amino-norbornan/én-savhidrazidokkal penta-heterociklusos
vegyiiletekké ciklizal. Egy ilyen reakcidban harom
szerkezeti izomer, kozottik egyik két diasztereomerje is
keletkezett. Egyes termékek esetében, reakcido kozben az
egyik kiinduld vegytilet konfiguracidja is megvaltozott:
cisz-transz izomerizacié jatszodott le. E vegyiiletek
spektroszkopiai  vizsgalatok alapjan javasolt szerkezetét
szintetikus uton is alatamasztottak.

3) A 2-amino-1-(amino/hidroxy-metil)-oxanorbornének
ciklizacidja nyilt-lancu és kiilonbozd tagszamu gytiris
telitett, telitetlen vagy részben telitett 3-oxo-karbonsavakkal
igen sok ¢&s sokféle Uj hetero-vegyiilethez vezet. A
norbornén-kondenzalt molekulakbol, egyszerli melegitéssel,
ciklopenta-dién kihasadassal (u. n. retro-Diels-Alder - DA
- reakcioval) korabban hozzaférhetetlen hetero-gytrik
nyerhetok. Elvégezték az 0j vegyiiletek szerkezetigazolasat
és megmagyaraztak az rDA reakcid lejatszédasanak vagy
elmaradasanak okat. Ezt egy konkrét esetben szemlélteti az
el6adas.

4) A 2-amino-bicikloheptan/én-karbonsavak, -karbonsav-
amidok és a 2-aminometil-analogok ciklizacioja nyilt lanct,
telitett és telitetlen gytirtis 3-oxo-karbonsavakkal valtozatos
szerkezetii és gytlirii-tagszamu oligo-heterociklusokhoz vezet,
kozottiik pl. pirrolo- €s izoindolo-kinazolinonok, indolo-
kinolinok és -benzoxazinok, tovabba kinazolo-ftalazinok
fordulnak eld. A 2-amino-1-(amino-metil)-norbornén a
levulinsavval két tetra-heterociklust eredményez. Ezek
egyike egy masodik levulinsav-moleukulaval, gytrtiboviilés
kozben, pentaciklusos pirazolinon és pirazolidinon-
kondenzalt termékké alakul. E vegyiilet szerkezetét

a rutinspektrumok adatait u. n. HMBC ¢és DIFFNOE
mérésekkel kiegészitve tisztaztak.

5) Az 1,3-diamino-vegyiiletek oxidativ gyiriizarodasakor,
aromas aldehidekkel, a vart pirimidin-gylris szarmazékok
mellett kondenzalt diaziridinek képzddnek. Ezek szerkezetét
a fesziilt gytirtik jellegzetes NMR adatai, térszerkezetiiket a
DIFFNOE mérések eredményei igazoltak.

Az eldadd ferrocén-kémiai kutatdsainak tobb évtizedre
visszanyilo elézményei vannak. A 60-as évek végén
ferricinium-s6k  szerkezetét tisztazta  csoportelméleti
alapon, IR spektrumok elméleti értelmezésével. Két
évtizeddel  késobb  ferrocenil-aril-kalkonok  komplex
IR-NMR-Mdéssbauer spektroszkopiai vizsgalataban
vett részt, egylttmiikodés (KFKI) keretében. Ujabb két
évtized multan, a  vezetésével megalakult MTA-ELTE
kutatocsoport elsd témajaként heterogytiriis hidrazinokbol
nyert Schiff-bazisok cikloaddicios reakciodival foglalkozott.
Az ezek szintézise és szerkezet-felderitése terén elért kezdeti
eredményeirdl els6 székfoglaldjan adott szamot a szerzo.
Parhuzamosan kertilt sor, egyiittmiikodésben (POTE),
ferrocenil-benzociklanonok eloallitasarat, szerkezet-
bizonyitasara és  részletes  konformacio-analizisére.

Nemzetkozi egytittmiikdésben (Kolozsvari Babes Bolyai
Egyetem) ferrocenil-fentiazinil-kalkonok eldallitasa, s ezek
ciklizacios és oxidacios reakcidi terén intenziv kutatomunka
kezdédott az évezred elején. Ennek egy érdekes
momentuma szerepel az eléadasban, amiddn a ciklizaciokor
regioizomerek képzddnek. Ezek szerkezet-bizonyitasa
tobbek kozott HMBC- és DIFFNOE-vizsgalatokat igényelt.

Ugyancsak nemzetk6zi tudomanyos kooperaciéban (Bonni
Egyetem) aza-Wittig reakcioval foszforilid-intermedieren
at  oxazolon-, 1imidazolon- és triazol-szarmazékokat
allitottak el6. Kiindulo vegytiletként a 2-ferrocenil-1-
azido-akril-etilészter foszforimino-szarmazéka szolgalt.

113 évfolyam, 2. szam, 2007.



72 Magyar Kémiai Folydirat - Eléaddsok

Ugyanezt az intermediert alkalmaztak acetilén-dikarbonsav-
dimetilészterrel végrehajtott cikloaddicios reakcioban.
Ezuton, ciklobutén és foszfaza-ciklobutén kozti terméken
at, vazatrendez6déssel, amino-butadién szarmazék mellett,
foszfaza-hexatrién lancu termék képz6dott. A szerkezeteket
HMBC, HSC ¢és DIFFNOE mérésekkel kiegészitett NMR-,
tovabba Rontgen vizsgalatok igazoltak.

A sajat kezdeményezésti kutatdcsoportbeli téma keretében
Htest-barat” ferrocén-vegyiiletek eloallitasat tiizték ki célul.
E munka keretében ferrocenil-kalkon-gliikozidokat allitottak
elo, s ezek némelyike figyelemreméltd leukémia-ellenes
hatéssal tiint ki.

A kutatdcsoportban, ruténium-katalizalt gy(rizarassal,
ferrocenil-amino-imidazolonok  két nitrogénen  allil-
szubsztitualt szarmazékabol, az oldallancban imidazolon-
kondenzalt diazepint tartalmazo vegyiiletet allitottak eld.
Sikeriilt megkapniok a ferrocén mindkét ciklopentadién
gylrjén azonos, diazepin-kondenzalt imidazolon-gyftiriis
részletet magaban foglald oldallancot hordozo szarmazékot
is.

A testbarat-ferrocén-vegyiiletek” program  keretében
két ferrocén-egység egy-egy ciklo-pentadién-gytrQjét
nitrogéneket tartalmazé oldallanccal — Gsszekapcsolva,
makrociklusos vegytileteket allitottak eld. A szerkezet
spektroszkopiai  vizsgalatokkal — elvégzett  tisztdzasat
kovetden, részletesen tanulmanyoztdk a makrociklus
konformacios tulajdonsagait és molekuladinamikajat, az
NMR  spektrumokban  tiikkr6z6dé szimmetriaviszonyok
figyelembevételével és hdmérséklet-fliggd NMR-(VT-NMR-
) vizsgalatokkal. Az igy nyert eredményeket kvantumkémiai
szamitasokkal is alatimasztottak.

A kutatdsi tervek kozott szerepel a makrociklus
kozéppontjaban  nehézfémet  tartalmazé  komplexek
eléallitasa. Ezek a klorofill és hemoglobin haromdimenzios
rokonai lehetnének. Fémkomplexet eddig csak palladium-
kloriddal acetilén-dikarbonsav-dimetilészter jelenlétében
sikertilt eldallitani, amikor a palladium-atom Gttagu
aromasgytri alkotorészeként a makrociklus két 6sszekotd
lancanak egy-egy nitrogénjéhez koordinalddik. Ekként
mono- ¢és dipalladat-komplexekhez jutottak, s tisztaztak
ezek szerkezetét.
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Structure inquiry in sunset. Synthesis, clearing up
structure and complex intrumental investigation of
poliheterocycles and ferrocene-compounds

The inaugural gives a survey of research results — documented by
40 scientific papers — of a six year long period passed since the
author’s election to be a corresponding member of the Hungarian
Academy of Sciences. The lecture consists of two parts: the first
one presents a few details of the scientific cooperation in synthetic
chemical research directed by Prof. Géza Stajer in the Institute
of the Pharmaceutical Chemistry, University of Szeged. In this
work the participation of the lecturer and his assistance was the
structure elucidation of the new compounds synthesised in Szeged
by IR and NMR spectroscopy. The second part of the inaugural
gives an account of the author’s own research in the ELTE-HAS
Research Group for Structural Chemistry and Spectroscopy
initiated and guided by Pal Sohar between 1999 and 2006, in the
field of ferrocene-chemistry within the framework of a many-sided
domestic and international cooperation.

The introduction of the presentation outlines the strategy and the
most frequently used spectroscopic principles, empirical rules
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and measuring techniques for solving the problems of structure
determination. After this five partial results of the common research
with Szeged, which seem to be interesting, are outlined.

1) Differentiation of diastereomers formed as mixtures of
tetracyclic condensed oxazolopyrazolidinone derivatives in such
cases when a mixture of 2-3 components came into being, and the
true structures had to be selected from a dozen principally possible
stereo isomers.

2) The cis-3-aroyl-cyclohexane-carboxilic acid with diexo- and
diendo-2-amino-norbornane/ene acide hydrazide cyclizes to
hetero pentacyclic compounds. In such a reaction three different
constitutional isomers formed, among them two diastereomers
of one of them. In certain products during the reaction the
configuration of one of the stating molecules changed: a cis —
trans isomerization took place. The structures of these compounds
proposed on the basis of spectroscopic investigation were also
supported synthetically.

3) The ring-closing reaction of 2-amino-1-(amino/hydroxymethyl)
oxanorbornenes with open-chain and different-membered cyclic
saturated or partly saturated 3-oxo-carboxilic acids leads to many
and diverse new heterocycles. Earlier inaccessible heterocycles can
be gained from the norbornene-condensed molecules by simple
heating — via split off of cyclopentadiene (so-called retro Diels-
Alder — rDA —reaction). The structures of the new compounds were
proved and the cause of presence or absence of the rDA reaction
was explained. The lecture illustrates the above in a particular case.

4) The ring-closing reaction of 2-amino-bicycloheptane/ene-
carboxilic acid amides and their 2-aminomethyl analogues with
open-chain and cyclic saturated or unsaturated 3-oxo-carboxilic
acids leads to oligoheterocycles of diverse structures and
different memberedness, among them to e.g., pyrrolo-, isoindolo-
qunazolinones, indoloquinolines and benzoxazines, as well as
quinazolo-phthalazines. The 2-amino- 1-(aminomethyl)-norbornene
and the levulinic acid produce two tetraheterocycles. One of them
with a second molecule of levulinic acid via ring-enlargement
converted into pentacyclic pyrazolinone- and pyrazolidinone-
condensed product. The structure of this unexpected compound
was confirmed by IR, 'H- and *C-NMR routine spectra completed
by so called HMBC and DIFFNOE measurements.

5) The oxidative ring-closing reaction of 1,3-diamines with
aromatic aldehydes besides the expected pyrimidine derivatives
resulted in condensed diaziridines. Their structures were confirmed
by the characteristic NMR data of strained rings, the stereo
structures by DIFFNOE results.

The researches of the author in the field of ferrocene chemistry
have preliminaries going back to decades. About the end of 60’s
he cleared the structure of ferricinium salts using group theory
based on theoretical explanation of IR spectra. Two decades later
he took part in a complex investigation by IR, NMR and Mdssbauer
spectroscopy of ferrocenyl-aryl-chalcones, in frame of an
cooperation with the Central Research Institute of Physics (KFKI).
Two decades later, in the first project of the newly established
MTA-ELTE Research Group he dealt with cycloaddition reactions
of Schiff-bases obtained from heterocyclic hydrazines. Of the first
results in synthesis and structure-determination of the compounds

in question the author gave account in his first inaugural in 1999.
Simultaneously, in a cooperation with the University of Pécs
(POTE), the research on ferrocenyl-benzocyclanones, synthesis,
structure determination and detailed conformational analysis, was
also in progress.

In an international scientific cooperation (with the Babes-Bolyai
University, Kolozsvar) intensive research work started in the field
of synthesis, cyclization and oxidative reactions of ferrocenyl-
phenthiazinyl-chalcones at the beginning of the new millennium.
One interesting moment is included in this paper, when
regioisomers were formed in the cyclisation reaction. The structure
elucidation of these isomers was asserted, among others, by HMBC
and DIFFNOE measurements.

Likewise in an international scientific cooperation (with
the University of Bonn) including aza-Wittig reaction via
phosphorylide intermediate oxazolone-, imidazolone and triazole
derivatives were synthesized. As starting material, the triphenyl-
phosphoryl-imino derivative of 2-ferrocenyl-1-azido-acrilic-ester
was applied. The same intermediate was used in cycloaddition
reaction with acetylene-dicarboxilic acid diethylester. This way, via
cyclobutene and phosphazacyclobutene intermediates, with skeletal
rearrangement, a product containing a phosphazahexatriene chain
was formed — besides amino-butadiene. The structures were proved
by NMR spectroscopy with supplementary 2D-HSC, 2D-HMBC
and DIFFNOE measurements as well as x-ray diffraction.

The synthesis of ‘body-friendly’ ferrocene compounds was targeted
by the initiative of the author within the research group. During this
project ferrocenyl-chalcone glucosides were produced and some of
them remarkably excelled in in-vitro anti-leukemia activity.

In the research group, starting from N,N’-allyl-disubstituted
ferrocenil-amino-imidazolones in the side-chain imidazolone-
condensed diazepine ring containing compounds were synthesized
by ruthenium-catalyzed ring-closing reaction. We also succeeded to
get identical diazepine-condensed imindazolone moiety containing
side-chain substituted derivatives on both cyclopentadiene rings of
the ferrocene.

In the frame of the project of ‘body-friendly’ ferrocene compounds
macrocycles, in which both cyclopentadiene rings of two ferrocene
moieties were bridged by two-nitrogens-containing chains,
were produced. After proving the structure by spectroscopic
investigations (NMR, mass spectrometry), the conformational
behaviours and molecular dynamic of the macrocycles were studied
in details, taking the symmetric relationships reflecting in the NMR
spectra and the temperature-dependence of the NMR spectra into
consideration. The results obtained in that way were also supported
by quantumchemical calculations.

The synthesis of complexes containing heavy metal in the centre of
the macrocycle is among the aims of the research plans. They would
be three-dimensional relatives of chlorophyll and haemoglobin.
Until now, production of metal-complexes was successful only
in the presence of acetylene-dicarboxylic acid dimethylester,
when the palladium as a constituent of a five-membered aromatic
heteroring connects one-one nitrogen of the two bridging chains. In
this way mono- and dipalladate complexes were obtained and their
structures were proved.
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