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|. BEVEZETES

A XX. szdzad végére a kdrnyezetszennyezés az emberiség egyik legsulyosabb problémajava

valt.

Néhany vegyipari agazat fajlagos hulladék kibocsatasa rendkiviil nagy. Erdekes, hogy éppen a
hagyomanyosan tisztanak tartott finomkémiai agazatok a legnagyobb hulladék kibocsatok. A
gyogyszeriparban példaul 1 gramm tiszta termék elodallitasa soran atlagosan 1000 g hulladék
keletkezik (E = 1000). Ugyanakkor az olajipar, melynek — részben a szamos rosszemlékii
tankhaj6 baleset miatt — rendszerint nagyon kedvezbtlen a megitélése, tiszta 4gazatnak szamit:

E faktora nulldhoz kozeli érték.

Nagymennyiségii  hulladék  kibocsatasa egyben azt is jelenti, hogy fogyo

nyersanyagkészleteinket nem optimalisan hasznaljuk fel.

A ,szennyezd agazatokban” keletkez6 hulladék feldolgozasa, artalmatlanitdsa, elhelyezése,
csak tiineti kezelésnek™ tekinthetd. Tényleges megoldast fenntarthatd, ,,z6ld” kémiai

technologiak bevezetése eredményezhet.

A vizes és vizes-szerves kétfazisi homogénkatalitikus reakcidk potencialis lehetdséget
jelentenek ilyen technolégiak Kifejlesztésére. A viz kornyezetbarat olddszer. A katalizator
ligandumain keresztiil konnyen vizoldhatova tehetd, és igy a szerves, rendszerint tobbé-
kevésbé hidrofob termékektodl konnyen elvéalaszthato.

3 Szerves fazis
Termék Szubsztratum

{ )

Katalizator i .
Vizes fazis

Vizes-szerves kétfazisu katalizis

Ahogy a fémorganikus Kkatalizisben &ltaldban, a vizes fazisi komplexkatalizisben is
elsdsorban tercier foszfanokat alkalmaznak moddosité ligandumként. Azonban, mig a
hagyomanyos rendszerekben a ligandum elsddleges szerepe a Kkatalizator alacsony
oxidaciofokd vegyértékallapotainak stabilizalasa, valamint aktivitasanak és szelektivitasanak
befolyasolasa, addig a vizes fazisu katalitikus rendszerekben a katalizator vizoldhat6sagat is

biztositania kell.



A szerves kémia ,fegyvertara” szamos lehetdséget kindl hidrofil ligandumok kialakitasara.
Dolgozatomban két szintetikus stratégiat mutatok be, melyek tapasztalataim szerint sikerrel
alkalmazhatok vizoldhatd tercier foszfanok eldallitasara. Néhany példan keresztiil azt is
igyekszem demonstralni, hogy az eléallitott foszfanok komplexei tobb ipari szempontbdl is
fontos kémiai reakciot katalizalnak, és a reakciot kovetden egyszerii fizikai miveletekkel

elvalaszthatdk a termékektol.

1. ALKALMAZOTT KISERLETI MODSZEREK

A Kkozti- és céltermékeket tisztitott argon atmoszféraban, oxigénmentesitett olddszereket
alkalmazva (hagyomanyos Schlenk-technika) allitottam el6. Az elballitott vegyiiletek
azonositasa, jellemzése NMR-spektroszképias (*H, BC{*H }, *'P{*H }, *H{>*'P}, protoncsatolt
3c, NOESY, APT, HMQC és HMBC), tomegspektroszképias (FAB, ESI),
rontgendiffrakcios, gazkromatografias és elemanalitikai modszerekkel tortént. A Kkatalitikus

reakciokat a termékfazisok gazkromatografias vizsgalata alapjan értékeltem.

111. UJ TUDOMANYOS EREDMENYEK

Kutatomunkam elsddleges célja olyan szintetikus megkozelitések kidolgozasa volt, melyek

lehetévé teszik hidrofil foszfanok egyszeri eléallitasat.

1. Munkam els¢ felében vizoldhatdé ligandumok egy 10 tipusdhoz vezetd szintézisutat
dolgoztam ki. Elséként funkcionalizaltam tercier foszfanokat ionos szulfatcsoporttal, a

vegyliletek hidrofil jellegének ndvelése érdekében.

(@ (2RA4R)-2,4-pentandiol és tionil-klorid reakcidjaval elballitottam a Kkiralis kétértékii
alkohol ciklikus szulfitjat (1). A ciklikus szulfit ruténiumkatalizalt oxidaciojaval — Sharpless
modszerét alkalmazva — jutottam a megfelel6 ciklikus szulfathoz (2). E gylirls észtereket
izolaltam, és spektroszkopiai modszerekkel (GC, NMR, IR, rontgendiffrakcid) azonositottam.
A szulfatot a szulfit izolalasa nélkil, annak in situ oxidacidjaval is eldallitottam. A ciklikus
szulfat és LiPPh, reakcigjdval Uj kirdlis vizoldhatd foszfant (3) allitottam elo.
Valoszinisitettem a gyliriinyité reakcid mechanizmusat, és javaslatot tettem az 0j hidrofil
ligandum kiralitascentrumainak konfiguracidjara. Megallapitottam, hogy a foszfan jellemzé
tulajdonsagai az amfifil jelleg, a higroszkdpos jelleg, és az oxigénérzékenység. Eldallitottam

és jellemeztem a foszfan oxidjat (4).
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Vizsgaltam az ionos szulfatcsoport stabilitdsat. Megéllapitottam, hogy szobahdmérsékleten 3
nem reagal érzékelhetd sebességgel a rendkiviil erds nukleofil jellegii LiPPhy-dal. A szulfatalt
foszfan (3) és foszfan-oxid (4) hidrolizisére iranyulé kisérleteim bizonyitjdk, hogy a
szulfatcsoport semleges, enyhén lagos és enyhén savas kortilmények kodzott, magasabb
hémérsékleten (60-90 °C) is stabilis rendelkezik. Szdmottevé konverzidt csak erélyes
korulmények kozott — 20 %-os kénsav, ~90 °C - figyeltem meg. A megfeleld

hidroxivegytleteket izolaltam és spektroszkdpiai médszerekkel azonositottam (5, 6).
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(b) lgazoltam, hogy a javasolt szintetikus megkozelités tobb lehetdséget kinal a hidrofil
foszfan szerkezetének variadlasara. Az elektrofil partner valtoztatasahoz eloéallitottam a

neopentandiol ciklikus szulfitjat (7), majd e vegydllet ruténiumkatalizalt oxidaciojaval



eléallitottam a megfeleld szulfatot (8). A ciklikus szulfat és LiPPh, reakcidjaval uj szulfatalt

foszfanhoz jutottam (9). A koztitermékeket és az Uj ligandumot spektroszkopiai mddszerekkel

N Nalo,
socl, RUCKX3H,0

azonositottam.

(c) A szulfatalt foszfanok szerkezete a nukleofil partner oldalarél is valtoztathato.
Dibenzofoszfolbdl reduktiv fenilhasitassal allitottam eld foszfidot, melyet (2R4R)-2,4-
pentandiol ciklikus szulfatjaval reagaltattam. A terméket (10) izolaltam és spektroszkopiai

modszerekkel azonositottam. Az U szulfatalt foszfan (10) 3 gyengébb o-donor sajatsagu
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(d) Ditercier szulfatalt foszfan eldallitasa érdekében egy négyértékii alkohol — pentaeritrit —

szerkezeti analdgja.

ciklikus szulfitjat (11) és szulfatjat (12) szintetizaltam. A pentaeritrit erésen polaris, protikus
jellege miatt e vegyiiletek nem allithatok elé a Sharpless altal javasolt kériilmények kozott,

ezért a mddszert mddositottam: a négyértékii alkohol funkcionalizdlasahoz optimalizaltam. A



biciklikus szulfat és LiPPh, reakcidjaval diszulfatalt ditercier foszfanhoz (13) jutottam, mely a

DPPP hidban szulfatalt szarmazékaként foghat¢ fel.
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(e) Kiilonbozo koriilmények kozott vizsgaltam az elsdként eldallitott kiralis monotercier
szulfatalt foszfan, és a ditercier szulfatalt foszfan (3, 13) reakcidit a katalizator prekurzorként
gyakran hasznalt [Rh(COD)CI], és Pt(PhCN),Cl, komplexekkel. A reakciokat **P{*H}-NMR
spektroszkdpiaval kovettem. Nyolc, foszfan ligandummal modositott komplexet figyeltem
meg. Szerkezeteikre elsésorban *'P{*H}-NMR spektralis jellemz6ik és kémiai viselkedésiik
alapjan tettem javaslatot. Néhany esetben *®Pt-NMR és FAB-MS mérések is alatamasztjak a

javasolt szerkezeteket.

(f) Két szulfatalt foszfant (3, 13) teszteltem rddiumalapu vizes-szerves kétfazisu
hidroformilezési reakciokban. A foszfan/[Rh(COD)CI], rendszerek katalizaltak sztirol és 1-
oktén hidroformilezését viz-toluol kétfazisi elegyben. A Kkatalitikus reakciok soran —
valosziniileg a ligandumok feliiletaktiv jellegének k&szénhetéen — segédolddszer, vagy
detergensek alkalmazésa szukségtelen. A kemoszelektivitds mindkét szubsztratum esetében
100 %-os volt, hidrogénezddés nem jatszodott le. Sztirol hidroformilezésénél a katalizatorok
jo, 1-oktén esetében mérsékelt regioszelektivitast biztositottak. Sztirol hidroformilezésénél a
kiralis monotercier foszfannal sem kaptam optikai indukciot, melyben egyarant szerepet
jatszhat az, hogy a foszfan egyfogu ligandumként koordinal, valamint az, hogy a reakciéelegy
polaris-protikus jellege miatt az elagazo6 lancu termék enol-szerkezetli tautomerjén keresztiil

racemizalddhat.



2. Uj szintetikus megkozelitést javasoltam szulfonalt triarilfoszfanok eléallitasahoz. E
megkozelités a klasszikus direkt szulfondlds koriilményei kozott, rovid reakcididok
alkalmazasaval teszi lehetdvé valtozatos szerkezet( triarilfoszfanok szelektiv, oxidmentes
eloallitasat. Lehetdséget nyujt a ligandumok elektronikus és sztérikus tulajdonsagainak,

valamint hidrofil jellegének szisztematikus varialasahoz.

(a) A trifenilfoszfan szulfonalt szdrmazékainak elodallitasaval kapcesolatos nehézségek oka a
savas jellegii szulfonaldszerben protonalddott foszfor dezaktivald hatasa, ezért feltételeztem,
hogy elektronkiild6 csoportokkal e hatas kompenzalhaté. Egyszeri elméleti megfontolasok
alapjan meghataroztam az aktivalé csoportok optimalis helyzetét, oly mddon, hogy iranyitd
hatasuk 6sszhangban legyen a protonalédott foszfor iranyitdé hatasaval, vagyis a foszforhoz
képest meta-helyzetli szénatomok elektronstirtiségét noveljék. Megallapitottam, hogy ezekben
a poziciokban — a foszforhoz képest orto- és para-helyzetben — a kapcsol6dd csoportok a

ligandum elektronikus és sztérikus jellegét is jelentdsen befolyasolhatjak.

(b) A trifenilfoszfan triszulfonalt szarmazéka a legismertebb, szdmos ipari technoldgiaban is
alkalmazott ligandum, azonban elGallitisa hosszadalmas, ¢és a trifenilfoszfan direkt
szulfonalasa soran jelentds mennyiségli oxid is képzddik. Harom trifenilfoszfan szarmazékot
terveztem és allitottam eld, melyek arilgyiirtii a foszforhoz képest orto- és para-helyzetben
elektronkiildd csoportokat tartalmaznak. Vizsgaltam e triarilfoszfanok - trisz(para-
anizil)foszfan (14), trisz(2,4-xilil)foszfan (15), trisz(2,6-xilil)foszfan (16) — szulfonal&sat 20-
30 %-o0s 6leumban. Haromoras reakcididd alkalmazasaval mindharom foszfan esetében teljes
konverziét értem el. Az Uj triszulfonalt foszfanokat (17-19) kival6 hozamokkal, oxidmentesen
izolaltam. A vegyililetek Osszetételét és szerkezetét ICP-elemanalizissel, tomeg- és NMR-
spektroszképias modszerekkel igazoltam. A *H- és *C{*H}-NMR adatainak interpretalasat
részben *H{*'P}-NMR, protoncsatolt *C-NMR, APT, NOE, HMQC és HMBC kisérletekre
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aapoztam.

(c) Az elektronkiildé csoportok elektronikus €s sztérikus hatdsainak szemléltetése érdekében
dsszehasonlitottam két Uj ligandumot — a triszulfonalt trisz(para-anizil)foszfant (T(p-A)PTS)
és a triszulfonalt trisz(2,4-xilil)foszfant (T(2,4-X)PTS) — valamint az iparban is hasznalt
TPPTS-t benzaldehid és kapronaldehid rédiumkatalizalt kétfazisd hidrogénezési reakcidjaban.
A két, hasonlo sztérikus sajatsaggal rendelkezé ligandum — TPPTS és T(p-A)PTS — stabil és
aktiv katalizatorokat eredményezett. A benzaldehid hidrogénezésénél a TPPTS/rodium
katalizatorral, mig a kapronaldehid esetében a T(p-A)PTS/rédium rendszerrel értem el
nagyobb konverziot. Az orto-helyzetii metilcsoportokkal funkcionalizalt T(2,4-X)PTS nem
stabilizilta a rodiumkomplexet, a kisérletek soran fémrodium kivalasat tapasztaltam.

Feltételeztem, hogy a jelenséget a ligandum sztérikus tulajdonsagai okozzak.

(d) A T(2,4-X)PTS sztérikus tulajdonsagainak kozvetlen jellemzése érdekében eldallitottam,
és egykristaly formajaban izolaltam a szulfonalt foszfan guanidiniumséjat (20). A vegyiilet
rontgendiffrakcios elemzésének adatai alapjan meghataroztam a ligandum Tolman-féle
kapszogét. A kapott értékeket (196°, 210°) dsszehasonlitottam a TPPTS megfelel6 adataival
(152°, 166°), és megallapitottam, hogy az Uj ligandum térigénye — az orto-helyzetii

metilcsoportok kovetkeztében - joval nagyobb, mint a trifenilfoszfan triszulfonalt

szarmazékaé.
H3C H3C
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(e) A T(2,4-X)PTS szamara Uj katalitikus alkalmazast kerestem, figyelembe véve a ligandum
nagy Tolman-szogét. Feltételeztem, hogy a rddiummal azonos mellékcsoportba, de a
kovetkez6 periodusba tartozo iridium esetében — annak nagyobb mérete miatt — a ligandum
jelentds térigénye kevésbé jelent akadalyt a komplexképzés soran. Megvizsgaltam
benzaldehid és kapronaldehid kétfazisu redukciojat. Megallapitottam, hogy a TPPTS és T(p-
A)PTS iridiumkomplexeinek aktivitasa az alkalmazott kérilmények kozott elhanyagolhato.
Ugyanakkor a T(2,4-X)PTS stabilizéalta az iridiumot, és a katalizator aktivitasa meghaladta a
TPPTS és T(p-A)PTS rédiumkomplexeinek aktivitasat is.

(f) Feltételeztem, hogy az altalam javasolt szintetikus megkdzelités a direkt szulfonalas masik
fontos problémajara, a szelektivitds kérdésére is megoldast kinal. Feltételezésem igazoléasa
érdekében vegyes, aktivalt (para-anizil, 2,4-xilil, 2,6-xilil), és nem aktivalt (fenil) aroméas
gylriiket egyarant tartalmazo triarilfoszfanokat allitottam el6 (21-25). A vegylleteket 20 %-0s
6leumban, 0.83-2.5 oras reakcioidékkel szulfonaltam. Minden esetben teljes szelektivitast
értem el, kizarolag az aktivalt gyiiriik szulfonalodtak, és az oxidmentes di- és monoszulfonalt
foszfanokat (26-30) 88-95 %-0s hozammal izolaltam. Az @j hidrofil ligandumokat ICP-

elemanalizissel, ESI-MS és NMR-spektroszkdpias modszerekkel jellemeztem.
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(g) Ugyan a fenilgyiirtik aktivalasaval a szulfonalt foszfanok szintézise egyszer(ibbé valik, és
a sztérikus tulajdonsagok széles hatarok kozott valtoztathatok, azonban az elektronikus jelleg

csak egy iranyba, az alapvegyiletéhez képest nagyobb bazicitds felé tolhaté el. Az



elektronkiildé csoportokkal funkcionalizalt 29 és 30 monoszulfonalt foszfanokkal végzett
katalitikus el6kisérleteim ramutattak arra, hogy bizonyos katalitikus reakcidhoz kis bazicitasu
ligandumra lehet szikség. A szintetikus megkozelités tovabbi &ltalanositdsa érdekében,
gyenge o-donor és jo m-akceptor sajatsagu monoszulfonalt triarilfoszfan el6allitisdhoz olyan
elovegyliletet terveztem, melynek két arilgytiriije elektronszivé CFs-csoportokkal
funkcionalizalt. A korabbiakban igazolt szintetikus elényok megtartasa érdekében a harmadik

gytrit para-helyzetli metoxicsoporttal modositottam (31).

(h) Az j triarilfoszfant 20 %-os 6leumban szulfonaltam. Egydras reakcididét kovetden a
terméket (32) gyakorlatilag kvantitativ hozammal izolaltam, a reakci6 teljesen szelektiven
jatszédott le az aktivalt gylriin, és a vegyiilet oxidja elhanyagolhatd mennyiségben (<2 %)
képzddott. A vegyiiletet ICP-elemanalizissel, ESI-MS és NMR-spektroszkopias médszerekkel

jellemeztem.
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(i) A két bazikus monoszulfonalt foszfan (29, 30), és a gyenge o-donor, jO m-akceptor
sajatsagu ligandum (32) rodiumkomplexeivel vizsgaltam fahéjaldehid hidrogénezését
metanolban. Az alkalmazott korlilmények kozott a reakcido kemoszelektivitdsa 100 %,
mindharom foszfan esetében kizardlag a C=C kettéskotés hidrogénez6dott. Megallapitottam,
hogy a legnagyobb reakciosebességet a Kis bazicitast foszfan biztositja, azonban ebben a
rendszerben a kiindulasi, és termék aldehid diacetélja is képzodik. A reakcidt kvetden hexan

hozzaadasara az elegy két fazisra valik szét, ily mddon a katalizator elvalaszthatd.

A 32 foszfan rédiumkomplexének jelenlétében a metanol-hexan elegy melegités hatasara mar
40 °C-on egy fazist alkot, majd szobahdémérsékletre hiilve ujra két fazisra valik szét. A
jelenség a tobbi ligandum esetében nem figyelheté meg, egyértelmiien a 32 vegyllethez
kapcsolhato, és kuldnleges ,.egyfazisu katalizis — kétfazisu elvalasztas” tipusu katalitikus

alkalmazésok alapja lehet.



Erds bazis (NaOH) visszaszoritja az acetalképzddést, és jelentdsen noveli a reakciosebességet
anélkil, hogy a hidrogénezés kemoszelektivitasa csokkenne. Az alkalmazott korilmények
kozott a CFs-csoportokkal maédositott ligandummal (32) jelent6s reakciosebesség érhetd el
(300-600 molmol™*h™).

Mivel e katalitikus rendszer esetében gyenge o-donor, jé n-akceptor sajatsagu ligandum (32),
valamint er6s bazis alkalmazasaval novelhetd az aktivitds, valosziniisithetd, hogy egy

monohidrido-rédiumkomplex a katalitikusan aktiv vegylet.

1. UJ TUDOMANYOS EREDMENYEK GYAKORLATI
JELENTOSEGE

Munkam sordn vizoldhaté foszfanokhoz vezeté szintézisutakat dolgoztam ki. Mindkét
ismertetett modszer jelentds szerkezeti varidlhatdsdgot tesz lehetévé, a foszfanok
legfontosabb tulajdonsagai — vizoldhatdsag, elektronikus és sztérikus jelleg — széles hatarok

kozott valtoztathatok.

A vizoldhatosdg hangolasaval az adott igényeknek megfeleld ligandum 4llithato elé a
fémorganikus katalizis legtobb olyan teriiletéhez, ahol a katalizator termékelegytdl torténd
elvalasztasa is elérendd cél (vizes-szerves, szerves-szerves, ionfolyadék-szerves rendszerek,
SAP Katalizis, sth.). A foszfanok elektronikus és sztérikus jellegének finomhangolasa a

katalizatorkomplex katalitikus tulajdonsagainak optimalizalasat teszi lehet6ve.

A javasolt modszerek gyakorlati jelent6ségét talan az is alatimasztja, hogy 18 foszfant maris
sikerrel alkalmazzak palladiumalapi Heck és Suzuki kapcsolasi reakciokban. A T(2,4-
X)PTS/palladium katalizator mindkét reakciotipusban aktivabbnak bizonyult, mint a TPPTS-
vel modositott rendszer. Az amerikai kutatok megallapitasa szerint 18 az els6 olyan ligandum,
mellyel valéban enyhe koriilmények kozott kivitelezhetd a vizes fazisi Heck kapesolési

reakcio [1, 2].

[1] E. C. Western, J. R. Draft, E. M. Johnson, P. M. Gannett, K. H. Shaughnessy, J. Org. Chem. 2003, 68, 6767
[2] L. R. Moore, K. H. Shaughnessy, Org. Lett. 2004, 6, 225
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