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ANOTACE

Tato prace se zabyvd syntézou zineCnatych komplexti chelatovanych p-
enaminonovym ligandem. VSechny zine¢naté komplexy byly piipraveny ligand
metatetickou reakci z puvodniho homoleptického zine¢natého komplexu s RLi, (kde
R = methyl, ethyl, iso-propyl, n-butyl) za piitomnosti koordinujici molekuly TMEDA
(N, N, N, N'-tetramethylethan-1,2-diamin). Vsechny pfipravené slouceniny byly
charakterizovany za pouziti NMR spektroskopie a rentgenostrukturni analyzy. U
vybranych komplexi byla testovana polymeraéni aktivita v ring-opening
polymeracich L-laktidu nebo v kopolymera¢nich reakcich epoxidi s oxidem

uhligitym.

KLICOVA SLOVA
S-enaminon, kopolymerace, ring opening polymerace, zinek

ANOTATION

This work deals with a synthesis of zinc complexes chelated by s-enaminone ligand.
All complexes were prepared by ligand exchange reaction from the homoleptic zinc
complex with lithium precursors RLi (where R = methyl, ethyl, iso-propyl, n-butyl)
where the coordinating molecule of TMEDA (N, N, N, N'-tetramethylethane-1,2-
diamine) was present. All prepared compounds were characterized by NMR
spectroscopy and X-ray diffraction method. Selected complexes were tested for
polymerization reaction, for example in ring-opening polymerization of L-lactide or in

the copolymerization reactions of epoxides and carbon dioxide.
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S-enaminones, copolymerization, ring opening polymerization, zinc



OBSAH

N Y6 J ) ISP PPP 10
2 TEORETICKA CAST .....ooooiviieierieieeeerersee e en s, 11
2.1 CILENY TRANSPORT LECIV ...c.oiiiviisieieeesieeeeesessesens s 11
2.2 NOSICE PRO ZVYSENI SELEKTIVITY LECIV .....ccovvevirrrrisrererennennn, 11
2.3 BIODEGRADOVATELNE POLYMERY ....c.cccooiiviiiiiinsieesiesseneiae 12
23.1  VYBRANE BIOKOMPATIBILNI POLYMERY ......ccccoccvimvnrnrnrnrenrieinnnn. 13
24  RING-OPENING POLYMERACE ......coocseeeeeeee e, 14
25 KOPOLYMERACNI REAKCE OXIDU UHLICITEHO ........ccocvvevunnee. 16
2.6 ZINEK V LIDSKEM TELE.......cocoiiiistieesieiiesieeeesesssesiess s 17
26.1  ORGANOKOVOVE SLOUCENINY ZINKU. .....c.ccccsrrrrmrrrrrirssnesrniinesnnns 18
2.7 VYBRANE LIGANDY V ORGANOKOVOVE CHEMIL.........cccccccoouurn.... 19
271 PB-DIKETIMINATY ..ooosviiiieieiereiee ettt 20
272 BENAMINON .....ovocvieeeeeeereceve et 25
2.8 CILPRACE ....ooovooivooeeeeeeecesvcesveseee e ses s ssssss s 30
3 EXPERIMENTALNI CAST......ooooiiooioeeeeeeeeeceeeeeeeeeeeeeeeeneeeee e 30
3.1  SCHLENKOVA TECHNIKA ....cooiccceeee et 30
3.2 CHARAKTERIZACNI METODY ......ocvvsieiiesiieersesssesess s 31
321  MULTINUKLEARNI MAGNETICKA REZONANCE (NMR).................. 31
322  RENTGENOSTRUKTURNI ANALYZA......cccoosiersrmrsrnsessensensenienesnenann, 31
323  ELEMENTARNI ANALYZA ....ooiiiiiiereeeeeeeeseeesssstesesss s isnenssneennes 32
324 BOD TAN. oot 32
3.25 DSC (Differential Scanning Calorimetry) ......c.ccccvvveievieiiievcceece e 32
B3 SEC et 32
34  SYNTETICKA CAST ..ooovooiveieeeceeeeeneeeseeeseeeeeseeiessissssessssssssessssnssssssssnneees 32
341  SYNTEZA VYCHOZIHO PROLIGANDU LOH.......cccoevvmrnrrrninrenreinene, 32
34.2  PRIPRAVA HOMOLEPTICKEHO KOMPLEXU L%ZN......cccccoocvvvrrnnnnns 33
343  PRIPRAVA KOMPLEXU (L°ZNMe)2,. TMEDA........cocomvmreeererereeeeieerneea. 35
3.4.4  PRIPRAVA KOMPLEXU (L°ZNEt)2. TMEDA ......cooverieererereeeeiereeeane, 36
345  PRIPRAVA KOMPLEXU (L°ZN'Pr)2. TMEDA.........ooooeeereeeeereereeeeeeeinea. 37
346  PRIPRAVA KOMPLEXU (L°ZN"BU)2. TMEDA........ccoooivrrererereeeeeeae, 38
347  PRIPRAVA KOMPLEXU (L°Zn°Bu)2. TMEDA .......cooovvereeeeereereeeeieeea. 39
348  PRIPRAVA KOMPLEXU (L°Zn'BU)2. TMEDA........ccosvirrrererenreeieeeeinane, 40
349  PRIPRAVA KOMPLEXU (LOZN'BU)2.....cveereeeieeeeeeceesesseesessessessesienseeienann, 40
3410  POLYMERACE LAKTIDU.....coooiiiiiiieeeesioseseeeeeesseseesseeseessesse s 41
3411 KOPOLYMERACE EPOXIDU S CO2 ...oevvreeciereeeeeiessses s 42

4 VYSLEDKY A DISKUSE ....oooooooooeoeoeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee, 45



41 KRYSTAOGRAFICKA ANALYZA .....coiiioicoieoeeeeoeeceeeeeseeeeee e 48
411  HOMOLEPTICKY KOMPLEX LOZN....ccecsimiiierereresronreeieeeeiee e, 48
412  KOMPLEX (LOZNME)2.TMEDA ....oivoieeeeeeeeeoeeeeeseeeeeeeeeeseeeeeeeseeee e 50
413  KOMPLEX (LOZNEt)2.TMEDA ..o 51
414  KOMPLEX (LOZNPr)2.TMEDA ... eeeeeseeee e 52
415  KOMPLEX (LOZN"BU)2. TMEDA.......oooioeeeeeieeeseeeseeesseeeseeesee s 53
416  KOMPLEX (LOZN*BU)2.TMEDA .....oveieeoeeeeeeeoeeeeeseeeeeeeeeeseeeeeeeeseeseeeesee 54
417 KOMPLEX (LOZNBU)2 covoeeiveeeeeeeeeseeeseeeseeesee s sse s 54

42 POLYMERACE A KOPOLYMERACE ..o 56

B ZAVER . ..o oottt ettt 58
PRILOHY ....oooooeoeeeeeeeeeeeeeeeeee ettt v et en et en s et en et en s s e 59
ZDROUJE ... e a e e 62



1 UVOD

Zijeme v dobg, kdy néas syntetické polymerni materialy obklopuji a setkdvame se
S nimi témer na kazdém kroku naseho kazdodenniho Zivota. Fungovani bez nich by
bylo velmi ekonomicky néaro¢né, predevSim z hlediska jejich specifickych

pramyslovych aplikacich az ve vyrobcich denni spotieby.

Z historického hlediska saha zpracovani polymert az do doby, kdy se pouzivaly
pfedevs§im pfirodni polymery jako piirodni kaucuk, celuléza a jeji derivaty. Prvni
syntetické polymery byly syntetizovany uz pied prvni svétovou valkou. Byly to
predevsim fenolformaldehydové pryskyfice. Nejvétsi rozmach vyvoje novych
polymertt se odehrdl az po druhé svétové valce, kdy se vroce 1954 pomoci
katalyzatoru chloridu titanit¢ého v kombinaci s diethylaluminium chloridem poprvé

podafilo piipravit vysokomolekularni polypropylen s pravidelnou strukturou.

Spotieba plasti stale rostla, kdy diky svym odliSnym fyzikalnim, chemickym a
biologickym vlastnostem nahradily konvenéné uzivané materidly jako keramiku,
kovy, dfevo a sklo. Od té doby vzniklo mnoho novych typt polymert s poZadovanymi
vlastnostmi, které je mozné ménit volbou reakénich podminek nebo modifikaci

vychozich monomert. 12

U plastd, sekterymi clovek prichdzi denné do styku, zistdva jednim
Z nejsledovangjSich parametri biokompatibilita (zdravotni nezdvadnost), jedna se o
materidly uzivané v potravinafstvi, stavebnictvi, obalové technice, a ptedevSim v
medicindlnich aplikacich, kde nesmi vyvolat imunitni reakci téla pacienta.
V poslednich letech se stala velmi zajimavym tématem ptiprava biodegradovatelnych
polymert z obnovitelnych zdroji, kter¢ po dokonceni 1éCby nebylo potiteba
chirurgicky odstranit a dochazelo k jejich metabolickému vylouceni nebo rozkladu na
nizko molekularni produkty a naslednému vstiebani.®l Tyto polymery byly &asto
pfipravovany katalytickymi reakcemi katalyzatory na bazi tézkych, které
pfedstavovaly potenciondlni riziko, kdy se kov kulminoval v téle, kde zvySoval
hladinu oxidativniho stresu, ktery vede k poSkozeni lipidd, proteinti, mozné rakoviné
nebo az k zaniku bunky, proto se postupné t¢zké kovy nahrazuji levnéj$imi a pro télo

ptijateln&jsimi kovy jako je zinek, ktery je sou¢asti antioxidaénich metaloenzyma. !

10



2 TEORETICKA CAST
2.1 CILENY TRANSPORT LECIV

V soucasné dobé je vynakladdna snaha snizit nezaddouci vedlejsi Ucinky 1éciv
vpravovanych do téla pacienta a zvysit koncentraci u¢inné slozky v misté postizené
tkan¢. Tato skutecnost je patrnéjsi napt. v terapii nddorovych onemocnéni cytostatiky.
Pokud neni mozné 1é¢ivo aplikovat pfimo do naddoru nebo dochazi k metastdzam do
dal$ich ¢asti t¢la, tak je cileny transport (Obr. 1) Ié¢iv (anglicky TDD - Targeted Drug
Delivery) jednou z nejdilezitéj§ich moznosti 1écby. Napf. bézna 1écba
cytostatiky intoxikuje kromé postizené tkané nebo souboru bunék (nador) také
zdravou okolni tkan, proto je stale vétsi pozornost zaméfena na nosice l1éciv, které
snizuji moZznou intoxikaci selektivnéj§Sim zaméfenim na postizenou tkan, dale

prodluzuji cirkulaci uéinnych latek a #idi jejich aktivaci. >

transportni molekula

(nosic)
1 lecivo
/ \
<
7 samoskladba > komplex
nosice lé€ivo-nosic

Obr. 1: Vizualizace transportu 1é¢iva do buiiky. [']

2.2 NOSICE PRO ZVYSENI SELEKTIVITY LECIV

Nejucinngjsi aplikaci 1éCiva je pfimé injekcni distribuce nebo zavedeni implantatu na
vhodné matrici (gelu, polymeru) do postizené oblasti, toto provedeni ma sva uskali pii
aplikaci do $patné anatomicky ptistupnych mist, proto se pouzivaji jiné systémy. Jedna

se 0 supramolekularni systémy (lipozomy, vezikuly) s velikosti do 100 nm, strukturné

11



modifikované fullereny C60, latky s vyuzitim interakce antigen-protilatka, dendrimery
nebo biodegradovatelné polymery. Biodegradovatelné polymery vytvofi s 1é¢ivem
nanokapsli, ktera se v postizené tkani cilen¢ uvolfiuje s postupnou degradaci
polymerniho nosice. Velka ¢ast vySe uvedenych materiala je ovSem ve fazi vyzkumu

a vyuziti v praxi naslo jen nékolik z nich. 6789
2.3 BIODEGRADOVATELNE POLYMERY

Mezi biodegradovatelné polymery zahrnujeme nékteré polysacharidy (8krob, alginat,
chitin/chitosan, kyselina hyaluronova) nebo proteiny (sdja, kolagen, hedvabi), ale také
celou fadu syntetickych materiali (polyurethany, polyamidy, polykarbonaty,
polyestery a jejich kopolymery). Biodegradace je ovlivnéna fyzikalnimi a chemickymi
faktory polymeru (struktura, molekulovd hmotnost, hydrofilita, hydrofobita, teplota
tani a skelného ptfechodu nebo krystalinita). Rozdélujeme ji na enzymatickou a
mikrobialni. U mikrobidlni degradace hraje dtlezitou roli povrch polymeru, kde
dochazi ke kolonizaci a agregaci mikrobu. Enzymaticka degradace probihajici za
fyziologickych podminek je dvoustupnovy proces, kdy se enzym nejprve navaze na
substrat a nasledné katalyzuje hydrolytické §tépeni. Polymery s nizkou molekulovou
hmotnosti degraduji na oligomery, posléze pies dimery a monomery na

nizkomolekularni produkty, kterymi v ptipadé polyesterii jsou oxid uhli¢ity a voda.
[8,10,11]

Biodegradabilni polymery se do 60. let 20. stoleti netéSily tak velkému zajmu, kvili
vySe zminéné hydrolytické nestabilité jejich vazeb, avSak srozvojem tkanového
inzenyrstvi a cileného transportu 1é¢iv vzrostlo mnozstvi jejich aplikaci a zaroven i
potieba piesné studovat mechanismy vedouci k rozpadu polymeru uvnitf té€la. K tomu
se vyuziva metoda Ciré zony S agarovymi destiCkami pro pozorovani polymernich
degradatori a posouzeni rozlozitelného potencidlu rtiznych mikroorganismt vici
polymeru. Velka pozornost je zamétfena piedev§im na polylaktidy, které je mozné
ziskat z obnovitelnych zdroju (Obr. 2). Tyto polyestery se vyrabi preferované bud’
Z chiralné cisté kyseliny L-mlécné (PLLA), u které vznika jasné definovana struktura
nebo se ziskavaji z racematu (PDLLA). Vychozi monomer (kyselina mlé¢na) je v téle
se pfirozen¢ vyskytujici latka, vznikajici béhem metabolismu sacharidll a primyslové
se ziskava fermentaci kukuficného Skrobu nejéastéji bakterii kmene Lactobacillus

v celkovém vytézku vy$§im nez 99,5 % L-isomeru. 01011121
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Obr. 2: Vznik a odbouravani laktidu s uéasti kyseliny mlééné. (2%

2.3.1 VYBRANE BIOKOMPATIBILNi POLYMERY

Tyto polymery obecné rozdélujeme podle pouziti v mediciné na implantaty
(endoprotézy), které zistavaji v téle pacienta optimalné po zbytek Zivota nebo na
implantaty s pouze do¢asnou funkci, mezi né patii i koronarni stenty (Obr. 3) uzivané
k 1é¢b¢ arterosklerozy, diive zhotovované predevsim z kovu, které sice branily okluzi
cév, ale po delsim Case zvySovaly riziko trombdzy a zanétu vlivem imunitni odezvy
organismu na cizi té€leso. Polymery, které postupné nahradily kovové materialy
spliiovaly dvoji funkei, vytvofily mechanickou podporu v cévéach a néasledné vlivem
fyziologickych podminek postupné degradovaly, tim ze dochazelo k jejich rozkladu,
tak pacient nepotieboval antiagregacni terapii uzivanou pravé v prevenci proti
trombdze. Zminme piipravek, ktery byl v roce 2008 schvalen americkym ufadem pro
kontrolu 1é¢iv a potravin (FDA). Jedna se o kopolymer polyesteru a polyfosfazenu,
produkt prodavajici se pod obchodnim nazvem Polyzene-F®. Polyfosfazen degraduje
na neutralni produkty, které v kombinaci skyselymi produkty esteri maji pH

pufrovaci t¢inek. [ 14151
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Obr. 3: Stent. (Pfevzato z: http://centralgaheart.com/need-know-heart-stent/, 2. 5.
2017, 17:19).

Polykarbonaty pro medicindlni aplikace se vyrabi predevSim z trimethylkarbonatu
ring-opening polymeraci. Nasly témét okamzité uplatnéni v cilovém transportu.
Hydrolyticky stalé polykarbonaty povrchové eroduji vlivem enzymatickych reakcei a
metabolizuji se na biokompatibilni propan-1,3-diol a oxid uhli¢ity. Pro zlepSeni
mechanickych a degradacnich vlastnosti se pouzivaji jeho kopolymery s polylaktidy,
polykaprolatony nebo s kyselinou polyglutamovou, vzniklé materialy se vyuzivaji pro
transport chemoterapeutik a antibiotik. V posledni dobé byly podniknuty kroky pro
pripravu tuzsich polykarbonatl, proto doslo k nahrazeni propylenu v monomerni
jednotce cyklohexanem. Takovy polykarbonat se vyrabi kopolymera¢ni reakci
cyklohexen oxidu s oxidem uhli¢itym, coz pfinasi slibné vysledky spocivajici ve
snizeni obsahu sklenikového plynu a jeho dalsiho potencionalniho vyuziti.
Polykarbonaty odvozené od tyrosinu nasly uplatnéni jako fixatory nebo jako podpirny

prvek v tkanovém inZenyrstvi pro snadnéjsi regeneraci postizené tkang. 3161

2.4 RING-OPENING POLYMERACE

Pfi ring-opening polymeracich (ROP) dochazi k otevieni cyklického monomeru a
nasledné polymera¢ni reakci za vzniku linearniho fetézce. Mizeme je rozd¢lit na
radikalovou, kationtovou a aniontovou, podle naboje Castice V propaga¢nim cyklu
reakce. Zvlastnim piipadem jsou zwitteriontové polymerace, kdy fetézec
V propagacnim kroku nese kromé¢ zaporného i kladny naboj. Hlavni hnaci silou je
celkové snizeni enthalpie spojené se ztratou napéti v kruhu tvofeného 3-8 atomy.

Obecné lze ftici, Ze SestiClenné cykly polymeruji daleko huie vzhledem ke své

14
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dynamické/kinetické stabilité¢, pokud vSak obsahuji disulfidové, kiemikové nebo
karbonatové skupiny, tak dochazi k narastu celkové entropie v diisledku volné rotace
skupin kolem vazeb v linearnim fetézci, to vede ke snadnéjSimu otevieni kruhu pfi

polymeraci (Schéma 1).

V ROP katalyzovanych organokovovymi slouc¢eninami lze navrhnout vétSinou
,,koordina¢né-inzer¢ni® mechanismus (Schéma 1), kdy nejprve dochazi ke koordinaci
centrdlniho atomu kovu na monomer a néasledné inzerci monomeru mezi vazbu kovu
a prislusného ligandu. V primyslu jiz naSel uplatnéni velmi ucinny organokovovy
katalyzator schvéaleny FDA na bazi cinu (oktanoat cinaty) pro piipravu polylaktidu.
Nicméné, ptipraveny polymer je kvili moznym zdravotnim rizikim organocinaté
slouCeniny prakticky nepouzitelny pro medicinalni aplikace. Katalyzatory na bazi
hliniku, které se pouzivaji ke studiu mechanismu ROP reakci jsou méné t€inné nez
vySe zminéné cinaté slouceniny, navic je hlinik na seznamu moznych latek
podporujicich rozvinuti ~ Alzheimerovy choroby, proto se Vv posledni dobé
Vv prumyslové vyrob¢ polylaktidu pouziva zejména laktat zinku. P¥i ROP polylaktidu
se uvolnuje velké mnozstvi vody, kterou lze azeotropicky oddestilovavat piimo
z reakéni smési, a tak posouvat rovnovahu na stranu vznikajiciho produktu. Zavedl se
proto pojem ,,ziva polymerace®, kdy je mozné snadnéji kontrolovat pribéh reakce a
pfipravit tak materidly o jasné¢ definovaném slozeni. Existuje vztah mezi konverzi
monomeru a molekulovou hmotnosti vzniklého polylaktidu, tento vztah je dén

stupném polydisperzity PDI. ROP je mozné ptipravit dalsi biokompatibilni polymery

mezi které patii i polykaprolakton nebo poly-(trimethylen) karbonat. (17181
0
Me o Me
@)
— e ©
o RO oM
inzerce Me
/. Me 0
koordinace
RO .0
\M"'

M: organokovovy katalyzator

Schéma 1: Koordina¢né-inzeréni mechanismus v iniciaénim kroku ROP. (1]
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25 KOPOLYMERACNI REAKCE OXIDU UHLICITEHO

V pramyslu se polykarbonaty vyrabi nejcastéji fosgenaci bis-fenolu A (BPA) nebo
jeho reesterifikaci. Polykarbonaty na bazi BPA se pouzivaji napt. K baleni vyrobku
V potravinafstvi. Tyto vyrobky mohou postupné uvoliiovat BPA, ktery se kompetitivné
vaze v endokrinnim systému na thyroidni, estrogenni a androgenni receptory, tim brani
jejich pfirozenému fungovani a zvysuje hladinu oxidativniho stresu, ktery zptsobuje
fadu abnormalit na chromozonech a v reprodukénim systému. Proto je stale vétsi
pozornost zaméfena na pro télo netoxické prekurzory, mezi které (kromé vyse
zminéného trimethylen karbonatu) patii i cyklohexan a oxidu uhli¢ity. Kopolymeracni
ring-opening reakce epoxidi a oxidu uhli¢itého (Schéma 2) byla objevena v roce 1969
vyzkumnou skupinou Inoue. Reakce byla iniciovana heterogennim katalyzatorem
odvozeného od diethyl zinku. Jednd se o atraktivni metodu pfipravy polykarbonati,
pii které odpadéd prace s nebezpecnym fosgenem a nachazi zde ptimé primyslové
vyuziti jeden z hlavnich sklenikovych plynt-oxid uhli¢ity. Dal$imi vstupnimi
surovinami ziskanymi z obnovitelnych zdroju mohou napt. byt epoxidy limonen oxid
a a-pinen oxid, vyskytujici se v oleji jehli¢natych stromu. V zavislosti na typu epoxidu
a selektivit¢ katalyzatoru tvoii CO2 az 31 % (polycyklohexenkarbonat) nebo 43 %
(polypropylenkarbonat) polymerni hmoty. Vznikajici nizkomolekuldrni polymery s
(poly) hydroxylovym zakonéenim jsou alternativou k pouzivanym petrochemickych
polyollim. Tato ekologicka analoga se déale pouzivaji napt. pii vyrob& polyurethanu,
ktery nachazi uplatnéni ve stavebnictvi jako tuhé pény, lepidla, povlaky a elastomery.
Samotnad reakce zacind inicia¢nim krokem, kdy nejprve dochazi ke koordinaci
molekuly epoxidu na centralni atom kovu (Schéma 2, A). Nasleduje otevieni
epoxidového kruhu nukleofilnim atakem karbonatové skupiny nebo ligandu, tim
vznikne meziprodukt alkoxidu kovu. B€hem propagace dochazi k inzerci (Schéma 2,
B) oxidu uhli¢itého do meziproduktu alkoxidu kovu za vzniku uhli¢itanu ptislusného
kovu. Pti propagaci proto dochazi k ,,zacykleni* (Schéma 2, C) mezi alkoxidem kovu
a uhli¢itanovymi  meziprodukty. Polymerace se terminuje  vystavenim
podminkam/¢inidlam, vedouci k hydrolyze rostouciho polymerniho fetézce, na kterém

je navazana hydroxylova skupina. [+202122]
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Schéma 2: Kopolymerace epoxidu s oxidem uhli¢itym. (P¥evzato z lit. 2%, upraveno).

2.6 ZINEKV LIDSKEM TELE

Zinek je po zelezu druhy nejzastoupenéjsi kov v lidském téle, je soucasti zhruba 300
metaloenzymt (Obr. 4), podilejicich se pfimo na esencialnich biosyntetickych
procesech, napt. snizovani hladiny oxidativniho stresu a také na stabilizaci struktury
bilkovin. Tyto metaloenzymy jsou povazovany za soucast nejatraktivnéjSich cilt
moderni farmakoterapie, protoze pii analyze bakterialnich genomu bylo zjisténo, ze
ptiblizné 3 az 5 % bakterii koduje metaloproteiny, z nichz nékolik je nezbytné nutnych
pro jejich riist a preziti. Tyto slouceniny se jevi do budoucna jako nejperspektivngjsi
moznosti v 1é¢bé onemocnéni zpisobené bakteriemi rodu Brucella, které jsou

zodpovédné za nemoc bruceldzu, ktera je pienosna ze zvitat na &lovéka, [2324]

Deficit zinku poSkozuje metabolické funkce ve vsSech tkédnich, projevem mize byt
vzacné kozni onemocnéni acrodermatitis enteropathica a také Siroka rozmanitost a
zavaznost imunitnich defektl (zejména funkce T-bunck) vedouci ke zranitelnosti

organismu vuci Sirokému spektru virovych a bakteridlnich onemocnéni. Terapie
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zinkem pfi onemocnéni akrodermatitidy je nasledovana pozoruhodnou rychlosti

zvy$ené motivace, bdélosti a aktivitou. [2°]

N
/\(>
—N
O Znq

2 g

N\
i

H20 -

P

Obr. 4: Katalytické misto metaloenzymu fosfolipazy C tvofené atomy zinku.
(Ptrevzato z: http://jn.nutrition.org/content/130/5/1437S/F2.expansion, 26. 5. 2017,
15:16).

2.6.1 ORGANOKOVOVE SLOUCENINY ZINKU

Historie organokovovych sloucenin zinku saha do 19. stoleti, kdy byla pfipravena
prvni organokovova sloucenina diethyl zinek. Pozdé&ji v organické syntéze nasla
uplatnéni tzv. Reformatského reakce, k piipravé p-hydroxyesteru. Zinek hraje
dilezitou roli v organokovové chemii zejména diky pfirozenému vyskytu v téle, nizké
toxicité, snadné dostupnosti a nizké cené. V nékolika poslednich dekadach se
zine¢naté organokovové slouceniny vyuzivaji v mnoha aplikacich diskutovanych vyse
(iniciatory ROP, kopolymeracni reakce oxidu uhlic¢itého a epoxidu). Centralni atom
zinku je v téchto slouceninach stabilizovan nejcastéji ligandy (Obr. 5): Salen (A),
Schiffovy baze (B), f-diketiminat (C), f-enaminon (D) atd., které svymi substituenty

mohou dale ovlivnit celkovou aktivitu pfipraveného komplexu. 2!
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Obr. 5: Ligandy pouzivané v organokovové chemii.

2.7 VYBRANE LIGANDY V ORGANOKOVOVE CHEMII

Jednim z pouzivanych ligandt je i Salen (Obr. 5, A), ktery se pfipravuje snadnou
kondenzac¢ni reakci dvou ekvivalentt salicylaldehydu a jednoho ekvivalentu diaminu.
Vznikly ligand véaze ionty kovl pie§ Ctyfi atomy, dva atomy dusiku a dva atomy
kysliku, vytvoii se tak koordinacni kavita N2O2 s C, symetrii. Tento tetradentatni
vazebny motiv pfipomina porfinovou strukturu v oxida¢nich enzymech (hemoglobin,
chlorofyl). Do aromatického kruhu mohou byt zavedeny rtizné substituenty, stericky
objemné skupiny kontroluji pfiblizeni substratu k centralnimu kovu, jiné
elektro(akceptorni/donorni) skupiny ovliviiuji Lewisovu kyselost vazaného kovu a
dalsi obménou struktury aromatického jadra je mozné vazat katalyzator na polymerni

nosi¢ a vytvofit tak heterogenni katalyzator. (27,282

Salenové komplexy, vychazejici strukturné z Schiffovych bazi (Obr. 5, B) a nasly
uplatnéni v kopolymerac¢nich reakcich epoxidu s oxidem uhli¢itym nebo v ROP L-
laktidu. Velmi uspé$nou aplikaci ovSem bylo vyuziti chiralniho mangano-salenového
katalyzatoru (Obr. 6) skupinami Jacobsen-Katsuki k epoxidaci nefunkcionalizovanych

olefing. [28:30]

R: t-Bu, Me

Obr. 6: Komplex vyuZivany k epoxidaci nefunkcionalizovanych olefing. 3%
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Schiffovy baze se pfipravuji stejné jako salen, kondenzaci primdrnich aminti a
karbonylovych sloucenin, vzniklé Schiffovy baze patii K nejstarsim ligandim viibec a
sehraly dtlezitou roli ve vyvoji koordina¢ni chemie. Schiffovy baze odvozené od 4-
hydroxysalicylaldehydu vykazuji silnou protinadorovu aktivitu v 1é€bé Ehrlichova

tumoru u mysi. 3233

Jednim z perspektivnich primyslovych vyuziti zine¢natych komplexti Schiffovych
bazi je katalyza transesterifikacni reakce rafinovanych jedlych oleji (Schéma 3)
s methanolem pfi vyrob¢ bionafty. Tyto zine¢naté komplexy nahradily homogenni
katalyzatory (NaOH, NaOMe) a karboxylaty olovnaté. Zine¢naté komplexy S
ligandem 2-aminomethylpyridinem (Schéma 3, A) zakotvené na polymernim nosici
vykazovaly katalytickou aktivitu v heterogenné vedenych transesterifika¢nich

reakcich riznych substratti s methanolem jiz pii laboratorni teploté.

Je zfejmé, ze pouziti ligandii a riznych typu aniontd ovliviiuje Lewisovu kyselost
kovového centra a v disledku toho i jeho katalytickou aktivitu. Kyselost centra by
vSak nem¢éla byt co nejvyssi, ve skutecnosti by interakce mezi atomem centralniho
kovu ligandu a pfichozimi transesterifikaénimi ¢inidly nemé&ly byt piilis silné, protoze

by to zpomalilo mechanismus uvoliiovani substratu z atomu kovu, 4

A
A
| Ny OH
R N“Zé,
COR 4 X OH

X
ROZC\/J\/COQR + 3MeOH >  3RCOMe + HO\/K/OH

X: Cl, AcO, CF,CO,, CF,;S0,

Schéma 3: Transesterifikatni reakce katalyzovand zine¢natym komplexem

Shiffovych bazi. 34

2.7.1 B-DIKETIMINATY

Jednd se o jedny z nejuniverzalnéjSich ligandl vibec, které jsou schopny vytvaret
stabilni komplexy témét se vSemi kovy periodické tabulky. f-Diketiminaty (BDI)
mohou byt piipraveny kondenzaci f-diketonu s anilinem (Schéma 4, A), nukleofilni
substituci z imidoylchloridu s imidem lithnym (Schéma 4, B) nebo vytvoienim vazby
C-C z arylnitrilu (Schéma 4, C). [
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Schéma 4: Obecné metody piipravy S-diketiminati. 5

Tyto monoanionické bidentatni ligandy s Cz symetrii patii k nejuzivanéjsim systémum
Vv koordina¢ni chemii, zejména diky snadné syntéze, nizké cené, snadné dostupnosti
prekurzori, a piedevS§im diky velmi vyhodné vSestranné moznosti ladéni
elektronovych i sterickych pozadavki v disledku snadné zamény substituenttl
V hlavnim fetézci a na atomu dusiku, ¢imz je mozné stabilizovat i kovy V nizkém
oxidacnim stavu. Pfipravené slouceniny nachazeji uplatnéni jako iniciatory ,,zivych
polymeraci‘ laktond a methakrylatu nebo pii hydroaminaci alkend, polymeraci olefinu
a jednou z velmi zajimavych aplikaci je vyuziti zine¢natych hydridi jako redukénich
¢inidel (Schéma 5). Hydridovy atom vodiku, zde figuruje jako mlstkovy motiv, ktery
spojuje centralni atomy zinku obou komplexti a vytvafi tak dimer. Zahtatim komplexu

na teplotu 90 °C dochazi k uvolnéni molekuly vodiku a ke vzniku vazby Zn-Zn.
[35,36,37,38,39,]

R Ar Ar R R Ar Ar R
/ \ / \
N Y A /l\I
Zn.\\ v.zn/j M-. Zn—Zn D
/% e\ -H; / \
\ H N N N
R Ar Ar/ R R Ar Ar/ R
R: alkyl, aryl, allyl
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Schéma 5: Termicky rozklad zine¢natého hydridu. 0!

Naproti tomu dalsi zine¢naté slouceniny (alkoxidy a amidy) f-diketiminati skupiny
profesora Coatese patii mezi jedny z nejucinnéjsich katalyzatora v ROP laktidu (Obr.
7). Laktid obsahuje dvé stereogenni centra a nachazi se tak ve tfech izoformach: L-
laktid, D-laktid a meso-laktid. Tyto katalyzatory vykazuji vysokou aktivitu a jsou
schopny zajistit kontrolovany rust polymeru, a piedevS$im inzerci posledniho
monomeru do hlavniho fetézce. Timto zptisobem vznikéd polymer o jasn¢ definované
stereochemii (izotakticky, syndiotakticky, heterotakticky), coz ovliviiuje jeho

fyzikalni, a hlavné mechanické vlastnosti. 1414243

0]
Me, o] Me
D (@]
HO. p o
o) L >~ o L H
“I\e
Me e}
o n

meso-laktid Syndiotakticky polylaktid

nZ

Me o] e
(0] D H Q
o7 L o/D\’( H
0 Me o]
n
O = - .
D-laktid L-laktid Heterotakticky polylaktid

Obr. 7: Stereochemie polylaktidu. (#1421

Zminény zine¢naty alkoxid se pfipravi dvou krokovou syntézou (schéma 6),
vychazejici z proligandu (BDI) a ekvimolarni reakci s bis(hexamethyldisilylazidem)
zine¢natym vznika amid (Schéma 6, A), ktery po vyc¢isténi v druhém stupni reaguje
s isopropyl alkoholem, ktery vytvoii mustek mezi dvéma zine¢natymi atomy a vznika

tak dimer (Schéma 6, B). [
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Schéma 6: Piiprava zine¢natého bimetalického komplexu. 44

Pripravené polylaktidy maji stupen polydisperzity (PDI <1,10), Ize usuzovat, zZe
polymerace probiha pravdépodobné koordinaéné-inzerénim mechanismem. Byla také
provedena analyza oligomerii pomoci ESI-MS po preruSeni reakce methanolem.
Z méteni bylo patrné, Ze vedlejsi transesterifikacni déje maji pfimy vliv na distribuci
molekulové hmotnosti a také na stereochemii vzniklych makromolekul. Bylo tak
zjisténo, Ze tento katalyzator plisobi na jednom misté, kde objemny ligand zlstava
navadzdn na centralnim atomu zinku, zatimco isopropoxidovy ligand iniciuje
polymeraci. V tabulce (Tab. 1) niZe je uveden vliv teploty na konverzi meso a

racemického laktidu. [4143]
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Tab. 1: Vliv teploty a ligandu na stereochemii a konverzi laktidu. (441

katalyzator monomer | teplota | ¢as (h) | konverze | Mn (kg/mol) | Mw/Mn
(°C) (%) (GPC) (GPC)
[(BDI- 'Pro)ZnO'Pr], rac-LA 20 0,33 97 37,9 1,1
[(BDI- Et)ZnO'Pr], rac-LA 20 8 97 42,5 1,09
[(BDI- n-Pro)ZnQ'Pr], rac-LA 20 19 97 35,8 1,18
[(BDI-'Pro)ZnO'Pr], rac-LA 0 2 97 38,8 1,09
[(BDI- 'Pro)ZnO'Pr], meso-LA | 0 4 82 22,4 1,07
[(BDI- Et)ZnO'Pr], meso-LA | 0 4 97 13,8 1,02

Zine¢naté komplexy, které jsou mistkovym motivem propojeny alkoxidy (Schéma 6,
B) vytvati tak étyiclenny napjaty kruh. Tyto slou¢eniny vykazuji vysokou katalytickou
aktivitu také v kopolymeraci oxidu uhli¢itého s cyklohexen oxidem (CHO).
Katalyzator musi reagovat s jednim ze dvou monomerti (CHO nebo CO3), aby doslo
k efektivni iniciaci kopolymerace. V pifipadé jiz zminéného zine¢natého alkoxidu
(Schéma 7, A) dochazi nejprve Kk inzerci oxidu uhli¢itého mezi obé isopropoxidové
vazby v dimeru, kdy karbonatova skupina formuje molekulu obsahujici tetraedralni
uspofadani dvou zine¢natych center a také vznika osmiclenny kruh mezi obéma f-
diketiminatovymi ligandy. U amidu (Schéma 7, B) dochazi k inzerci oxidu uhli¢itého
mezi amid a atom zinku, zaroven dochazi k migraci jedné z trimethylsilyl skupin, ktera
se eliminuje ve formé trimethylsilyl isokyanatu. Podle vyzkumu profesora Coatese
amid (Schéma 7, B) ani alkoxid (Shéma 7, A) nereaguje s CHO, ale vyhradné
interaguje pouze s oxidem uhli¢ity. Naproti tomu zine¢naté dimery obsahujici
acetatovy fragment interaguji velmi rychle s CHO, je to pravdépodobné zpisobeno
zménou Gibbsovy energie béhem reakce, ktera je blizka nule. Vyuzitim zine¢natého
katalyzatoru na bazi amidu lze ptipravit polykarbonat s vice nez 94 % zastoupenim
karbonatovych vazeb, s podobnou molekulovou hmotnosti (Mn= 25 000) a nizkou
hodnotou PDI (1,10-1,16). Pouzitim smési katalyzatoru (BDI-Et)ZnN(SiMe3). a (BDI-
'Pro)ZnN(SiMes): Ize zvysit katalytickou aktivitu obou komplexti, protoZe po inzerci
oxidu uhli¢itého dochazi ke spojeni obou zine¢natych atomi pres mustek tvoreny COy,
a tak ke vzniku bimetalického komplexu. Podobnym bimetalickym mechanismem
funguji i nekteré enzymy v lidském téle napf. aminopeptidazy, fosfatdzy a
fosfotriesterazy. 444
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Schéma 7: Inzerce oxidu uhli¢itého do f-diketiminatového ligandu. (%]

Z [-diketiminatt vychazi strukturné i f-enaminony (jeden z atomut dusiku je nahrazen

kyslikem), ligandy, o kterych hlavné pojednava tato prace.

2.7.2 B-ENAMINON

Jedna se o univerzalni ligand, podobné jako vySe uvedené Schiffovy baze, S-
diketiminaty, Salen apod. Tyto ligandy vychazi ze strukturni obmény f-diketiminatu,
vlivem nahrazeni atomu dusiku v NC30 skeletu kyslikem ztraci vznikly komplex C;
symetrii. Lze je snadno piipravit kysele katalyzovanou kondenzaéni reakci f-diketonu
S primarnim aminem v ekvimolarnim poméru. Velkou vyhodou f-enaminonového
ligandu (L°H) je moznost volby stérické narocnosti substituentii a delokalizace
volnych z-elektroni. Centralni fragment S-enaminont je tvofen NC30 skeletem, ktery
obsahuje kysely atom vodiku, ktery mize téméf libovolné migrovat mezi pritomnymi
atomy dusiku a kysliku. Projevem tohoto procesu je amino-keto (A), resp. imino-enol
(B) tautomerie (Obr. 8), pficemz rovnovaha tohoto déje je siln€ posunuta ve prospéch

prvni ze jmenovanych forem. Bl
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Obr. 8: Tautomerie f-enaminonu.

Zminény kysely vodik Ize ptisobenim silné baze odtrhnout (n-BuLi, t-BuOK, Na, K

apod.), ¢imz vznikd monoanionicky ligand, ktery muze nékolika vazebnymi

moznostmi (Obr. 9) stabilizovat centralni atom kovu, ale nejpravdépodobnéjsi je

vytvofeni stabilniho $esti¢lenného chelatu (A). [46]

Me\I/\l/Me Me\m/ivle Me - Me Me N Me
| _-H m nebo W nebo W

R1/NH ° o R1/N\M/O R1/N\M ? 91/N M/O

A B o
R: alkyl, allyl, aryl, TMS

Obr. 9: Vazebné moznosti f-enaminonu, kde M znazoriuje libovolny kov.

Vsechny f-enaminonové zinecnaté komlexy je moZné prfipravit nékolika riiznymi
syntetickymi  postupy (Schéma 8). Napf. deprotonaci proligandu s jednim
ekvivalentem n-BulLi (i), kdy se nejprve piipravi lithny komplex, ktery posléze reaguje
s jednou polovinou nebo s jednim ekvivalentem chloridu zine¢natého, za vzniku homo
(L2Zn) nebo hetero (LZnCl) komplexni slouc¢eniny. Dal§i moznosti je deprotonace
vychoziho proligandu jednim nebo dvéma ekvivalenty diethyl zinku, kdy vznika
komplex (L2Zn) nebo (LZnEt). Krom¢ diethyl zinku, lze pouzit k deprotonaci i

bis(hexamethyldisilylazid) k piipravé odpovidajiciho zine¢natého amidu. ']
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Schéma 8: Ptiprava homo a heteroleptickych zine¢natych komplexu. i) R: Cl, 1. n-
BuLi/ - BuH, 2. ZnCly/ -LiCl; R: Et, ZnEta/ -EtH; ii) 1. n-BuLi/ - BuH, 2. }/2 ZnCly/ -
2 LiCl nebo */» ZnEty/ -2 EtH. [47]

Pokud se v postrannim fetézci nachazi elektrondonorni skupina (napi. -OMe) s
volnym elektronovym parem, mize volny elektronovy par koordinovat centralni atom
kovu a tim zvysit/snizit stabilitu celého komplexu a také zasadné ovlivnit reaktivitu a

ptipadné pouziti ptipravenych sloucenin.

Centralni NC30 fragment obsahuje dalsi kysely vodik, ktery je mozné taktéz
deprotonovat a vytvofit tak bimetalicky komplex, ktery se mize podle zvolenych kovii
odliSovat svymi katalytickymi schopnostmi (napf. synergicky efekt). Tyto ligandy

vychézi strukturné z f-diketiminatd, proto i cilové aplikace jsou podobné. [4647]

Bimetalické zinec¢naté alkoxidy p-enaminonového ligandu byly testovany na
katalytickou aktivitu v kopolymeraénich reakcich CHO s COz2, coz bylo motivovano
navazat na uspé$né S-diketiminatové zine¢naté komplexy Coatesem. Tyto alkoxidy se
ptipravuji dvoukrokovou syntézou, kdy nejprve reaguje vychozi proligand
substituovany v poloze 3 (zbytek R, Schéma 9) s jednim ekvivalentem diethyl zinku a
vznikd heterolepticky zine¢naty komplex s ethylem navdzanym na atomu zinku. Po
vyCisténi reaguje zineCnaty komplex s pfislusnym alkoholem za vzniku alkoxidu
monomerniho zine¢natého komplexu, anebo za vzniku dimeru, kde jsou oba centralni
atomy zinku spojeny muistkem tvofenym pfislusnym alkoxidem (R!, Schéma 9), a

vznika tak bimetalicky zine¢naty komplex. 1l
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Ar: 2,6-diisopropylfenyl

Schéma 9: Piiprava bimetalického zinenatého f-enaminonového komplexu. 18]

Pfi porovnani aktivity s BDI bylo zji$téno, ze elektrondonorni skupiny (allyl a benzyl)
v poloze 3 hlavniho fetézce f-enaminonu zvysuji katalytickou aktivitu komplexu a
naproti tomu elektronakceptorni skupiny (napf. kyanoethyl) ji snizuji. Naopak u f-
diketiminata vedly elektronakceptorni skupiny (kyano skupina ve tfeti poloze hlavniho
fetézce) ke zvyseni katalytické aktivity, protoZe kopolymeracni reakce byla iniciovana
inzerci CO2 mezi oba atomy zinku a oba alkoxidy. Ptredpoklada se, ze
elektronakceptorni substituenty u f-enaminonu zvysuji elektrofilitu centralniho atomu
zinku, kterd je vyhodna pro vytvofeni vazby mezi atomem zinku a epoxidovym
kruhem a zaroven vede k inhibici inzerce CO.. Tyto faktory pfispivaji k nizsi
katalytické aktivité takto pfipravenych f-enaminonovych zine¢natych komplext

oproti zminénym Coatesovym katalyzatorim. %l

Tyto slou¢eniny mohou dale slouzit jsou jako iniciatory ROP trimethylenkarbonatu,
e-kaprolaktonu nebo L-laktidu. Kiniciovani ROP byly popsany dva druhy
molekularnich katalyzatorG. Jeden typ zahrnuje komplexy kovi, obsahujici
plati koordina¢né-inzeréni reakéni mechanismus stejné v tavening i v roztoku. Reakce
je iniciovana atakem specifické skupiny na keton molekuly laktidu, kterd je
koordinovand na centralnim atomu kovu. Druhy typ katalyzatora se sklada z komplexii
kovi, které postradaji inicidtorové skupiny. U téchto sloucenin neni polymeraéni
mechanismus zcela pochopen, pravdépodobné za iniciaci odpovidd koordinacni

geometrie nebo Lewisova kyselost aktivnich skupin. [4% 50
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Obecné plati, ze homoleptické zine¢naté komplexy f-enaminoni vykazuji nizkou
katalytickou aktivitu, ale lepsich vysledki v ROP lze dosdhnout piidavkem
kokatalyzatoru (nejéastéji alkoholu/fenolu) nebo vyssi reakéni teplotou. Podobné je to
1 u heteroleptickych komplexii, kde na centralnim atomu je navazan alkyl, tyto

komplexy vykazuji vysokou Kkatalytickou aktivitou, pouze pokud je piidano

......

Vétsina zinecnatych katalyzatorti je velmi citliva na vzduch, na vodu a manipulace
snimi vyzaduje inertni prostiedi. Polymeracni testy navic vyzaduji velice Cisty

vychozi monomer, aby se zamezilo p¥ipadnému rozkladu pfipraveného komplexu. ¥

S-Enaminony jsou také duleZitou strukturni slozkou fady 1é¢iv (Obr. 10), napf.
heterocyklickych antibiotik (E121) nebo 1é¢iv v terapii astmatu a epilepsie. Zine¢naté
p-enaminové ligandy vykazuji antimikrobialni aktivitu, ta muze byt zplsobena
lipofilni povahou ligandu, kterd umoznuje snadnéjsi pronikani ptes fosfolipidovou
dvojvrstvu bakterie. Distribuce pies cytoplazmatickou membranu bakterie mtize byt
usnadnéna i diky chelataci centralniho atomu zinku, ktera snizuje polaritu kovovych
iontd, protoZe kladny naboj je tak ¢astené sdilen s donorovymi atomy ligandu. 552

o]
A
N - O/\

(o]

—

Obr. 10: Priklad f-enaminonového 1é¢iva pripraveného Eschenmoserovym

presmykem. B

[-Enaminonové zine¢naté komplexy mohou slouzit také jako jedny z moznych
prekurzord pro piipravu velice ¢istého oxidu zine¢natého (ZnO), ktery se vyznacuje
vysokou vazebnou energii (60 meV) a také velkou stabilitou. Diky jeho vybornym
optickym a piezoelektrickym vlastnostem, nachazi vyuziti v solarnich ¢lancich, u
svételnych a laserovych diod, ve fotoreceptorech, v tranzistorech nebo v chemickych
senzorech na detekci hotrlavych/toxickych latek (CO, Hz, CH4). Vzhledem ke své
hexagonalni krystalické struktufe mlze byt ZnO péstovan v Sirokém rozsahu
morfologii, tu je mozné ovlivnit béhem samotné piipravy. Kromé technik pro pfipravu
ZnO (hydrotermalni metody, elektrochemické procesy, rozprasovaci pyrolyza, pulzni
laserova depozice) je velmi zajimava chemicka depozice v parni fazi za pouziti

organokovovych slou¢enin (MOCVD).
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Nejcéastéji pouzivanym prekurzorem byl diethyl zinek, avSak kvili pyroforickému
charakteru slouceniny byly hledany alternativni prekurzory napf. zine¢naté (f-
diketonaty, acetaty a alkoxidy). Tyto zinecnaté komplexy koordinované kyslikem
vykazovaly vyssi teplotu odpareni, coz se projevilo 1 na pfipravené tenké vrstvé ZnO,
ktera byla zneCiSténa uhlikem (analyzovano XPS). Zine¢naté f-enaminony se
substituenty o nizké molekulové hmotnosti jsou optimalnimi kandidaty pro MOCVD
techniku, jelikoz dostatecnd elektronova hustota v cheldtovém kruhu vede
k podobnym délkam vazeb Zn-O a Zn-N. Slaba vazba Zn-N pfispiva ke snizeni tepelné
stability prekurzoru a tim i k nizsi teploté odpateni celého komplexu. Bylo zjisténo, ze
alkoxy substituenty pfitomné na hlavnim fetézci f-enaminonu vyrazné snizi obsah
uhliku ve vzniklém filmu ZnO, jelikoZ jako zdroj kysliku usnadniuji ukladani ZnO na

substrat, [53:5455]

2.8 CIL PRACE

Cilem této bakalatské prace je prostudovat piipravu homoleptického zine¢natého
komplexu obsahujiciho dva ketiminové ligandy s pfidavnou methoxy skupinou, ktera
by mohla navic koordinovat atom zinku. Dal$im cilem je prostudovat reaktivitu toho
to homoleptického komplexu s organolithnymi slouc¢eninami ve smyslu substituce
ligandu(ti), prozkoumat strukturu produktl, a to pomoci NMR spektroskopie
Vv roztocich a krystalografickych technik v pevné fazi. Poslednim dil¢im cilem bylo
testovani polymeracni aktivity ptipravenych komplexd v ring-opening polymeracich
L-laktidu anebo jako iniciatort kopolymeracénich reakci epoxidu a oxidu uhli¢itého.
Vzniklé polylaktidy s jasné definovanou strukturou a polykarbondty vychazejici
z cyklohexen oxidu mohou nalézt slibné uplatnéni v cileném transportu 1éciv a

Vv tkanovém inzenyrstvi.

3  EXPERIMENTALNI CAST
3.1 SCHLENKOVA TECHNIKA
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Syntéza vSech popsanych sloucenin V této praci (s vyjimkou piipravy vychoziho pro-
ligandu L°H) byla provedena za pouziti standardni Schlenkovy techniky, ktera spo¢iva
V praci s latkami citlivymi na vzduSnou vlhkost v uzavieném systému Schlenkovych
ban¢k, napojenych na linku vakuum-inert. K transportu latek mezi dvéma uzavienymi
systémy se vyuzivalo sept a kanyl. Inertnim plynem byl argon (99,999 %), ktery pred
vlastnim pouZitim prochézel pres susici kolonu SUPELCO (SupelpureO®-0). K ochla-
zeni smési slouzila smés ethanolu a kapalného dusiku, naopak ohtev byl vétsinou rea-
lizovan pomoci olejové lazné.

Vychozi slou¢eniny pochazely z nabidky komerénich dodavateld (zejm. Sigma-Al-
drich spol. s.r.0.) a byly pouzity bez Giprav. Pouzivana rozpoustédla byla zakoupena v
p.a. kvalité od Sigma-Aldrich spol. s.r.o. a suSena na lince PureSolv MD7 (Inovative
Technology Inc.). Dale byla rozpoustédla pfed pouzitim odplynéna a skladovéna v

Youngovych zasobnicich nad draslikovym, resp. sodikovym zrcadlem.

3.2 CHARAKTERIZACNI METODY

Ptipravené slouceniny byly charakterizovany obvykle pomoci multinuklearni NMR

spektroskopie a nasledné rentgenostrukturni analyzou a byl u nich stanoven bod tani.

3.2.1 MULTINUKLEARNI MAGNETICKA REZONANCE (NMR)

K méfeni NMR spekter byl pouzit spektrometr Bruker Avance 500 vybaveny 5 mm
sondou se Z gradientem v pulznim modu a s vyuzitim Fourierovy transformace. Mé-
feni probihalo pfi rezonanénich frekvencich pro *H (500,13 MHz) a **C{1H} (125,76
MHz) a pfi laboratorni teploté. Vzorky byly pfipraveny rozpusténim cca 30 mg slou-
¢eniny v 0,5 ml CeDs. CeDg byl refluxovan nékolik dni nad slitinou K/Na, zfiltrovan a
poté destilovan za sniZzeného tlaku (vakuum transfer). Pfed pouZitim bylo rozpoustédlo
skladovano v zasobniku s Youngovym kohoutem nad sodikovym zrcatkem.

Hodnoty H chemického posunu byly vztazeny k hodnoté signdlu tetramethylsilanu
(8(*H) = 0,00), nebo k rezidualnim signaliim CeDs (8(*H) = 7,16). Analogicky byla
kalibrovana 3C spektra na signal CsDs (5(*3C) = 128,06), méfeni probihalo za pouziti
standardnich {*H} decouplovacich metod. Interakéni konstanty byly uréeny ze spekter

naméfenych s rozliSenim vy$$im nez 0,5 Hz.
3.2.2 RENTGENOSTRUKTURNI ANALYZA

Monokrystalicky material pro analyzu byl z nasyceného roztoku daného vzorku ziskan

nejcastéji volnou krystalizaci za laboratorni teploty, piip. krystalizaci za sniZzené
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teploty v mrazicim boxu (-30 °C) ¢i chladni¢ce (4 °C). Krystalograficka méfeni
probihala na difraktometru Nonius KappaCCD s ploSnym detektorem, MoK/a zdrojem
a grafitovym monochromatorem, a to na sklenéném vlakné v inertnim oleji pii1 vinové
délce 0,71073A. Molekulové struktury byly vyfeseny pomoci piimych metod (Sir92)
a upresnény metodou nejmensich ¢tverci (SHELXL97). Atomy vodiku vazané k
atomim kysliku ¢i dusiku byly lokalizovany na Fourierové diferenéni mapé

elektronové hustoty, ostatni byly ptifazeny dle piislusnych strukturnich faktort.

3.2.3 ELEMENTARNI ANALYZA

Elementarni analyza byla provadéna na pfistroji Fison Instruments a zjiSténé
procentudlni zastoupeni prvkl ve studovanych sloucenindch bylo nasledné porovnano

s jejich teoretickym zastoupenim.

3.2.4 BOD TANI

Bod tani byl méfen na stolnim bodotavku Faith-X4. Slou€eniny byly pfevedeny ze
Schlenkovy banky na podlozni sklicko a obaleny v perfluoralkyletheru ktery zabranil

jejich degradaci. Naméfené body tani nebyly nijak korigovany.
3.2.5 DSC (Differential Scanning Calorimetry)

Analyza polymerii byla provadéna na ptistroji TA Instrument DSC Q100 pii teplotnim
gradientu 10 °C/min a prutoku dusiku 50 ml/min. Na kazdy vzorek bylo pouzito 5 mg
daného polymeru.

3.3 SEC

Moléarni hmotnosti a hodnoty polydisperzity byly stanoveny pomoci SEC (Waters
1515 pump, Waters 2410 refractive index detektor) s pouzitim kalibrace na uzky PS
standard. Separace vzorka (3 mg/ml) probéhla v THF (1 ml/min) na dvou PPS Lux
linedrnich kolonach (LIN M, 5 m, 7.8x300 mm).

3.4 SYNTETICKA CAST
3.4.1 SYNTEZA VYCHOZIHO PROLIGANDU L°H
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Schéma 10: Syntéza vychoziho proligandu LOH.

Do baniky o objemu 1000 ml bylo ptedlozeno 35 ml pentan-2,4-dionu (0,336 mol) a
nasledné bylo ptidano ekvimolarni mnozstvi o-anisidinu (2-methoxyanilinu) — 37,8 ml
(0,336 mol), katalytické mnozstvi katalyzatoru (p-toluensulfonova kyselina) a reakéni
smés byla toluenem doplnéna na objem cca 500 ml. Obsah baniky byl posléze za
intenzivniho michani ptiveden k varu (115 °C; 5 hod.) a byl intenzivné¢ michan v
aparatute opatiené azeotropickym nastavcem (k separaci vznikajici vody) a vzduSnym

chladi¢em.

Po ukonceni reakce byla reak¢ni smés zahusténa na odparce. Vznikl tmavé hnédy
produkt, z kterého byl pomoci frakéni destilace za snizeného tlaku izolovan produkt.
Destilace byla provadéna v aparatufe s MiS0o nastavcem a Liebigovym chladi¢em.
Destilovana smés byla za intenzivniho michani rovnomérné zahfivana pomoci
horkovzdusné pistole. Po oddestilovani ptedkapu (obsahujici t€kavé reaktanty a
zbytky vody) byly jimany dvé frakce pii teploté 150 °C (tlak 1 torr). Byl ziskan zluty

olejovity produkt, snadno krystalizujici za laboratorni teploty.

Bylo ziskano 39,6 g proligandu L°H (vytézek 57 %, zluta barva, Mr = 205,26 g/mol).
Elementarni analyza (%) pro C12H1sNO2: C 70,22; H 7,37; N 6,82. Nalezeno: C 70,2;
H7,4;N6,7.'H NMR (500 MHz, CsDs, 298K): & 12,94 (s, 1H, NH), 6,87 (t, J4-1=9,2
Hz, 1H, HA"), 6,81-6,79 (d, Ju-1=9,2 Hz, 1H, HA"), 6,67 (t, Ju-n=7,7 Hz, 1H, HA", 6,68
(t, Jun=75 Hz, 1H, HY), 6,43 (d, Jun=8,7 Hz, 1H, HY), 504 (s, 1H,
NC(CH3)CHC(CH3)0), 3,20 (s, 3H, OCHs), 2,03 (s, 3H, NC(CH3)CHC(CH3)O), 1,62
(s, 3H, NC(CH3)CHC(CH3)0). 3C NMR (125 MHz, CgDs, 298K): & 195,7 (C=0),
159,7 (C-N), 153,5 (C-N, CA"), 129,2 (C-OCHs, C), 126,3, 125,6, 120,8, 125,2 a
111,8 (CH, C*), 99,6 (NC(CHs)CHC(CH3)0), 555 (OCHs), 29,6
(NC(CH3)CHC(CH3)0), 20,0 (NC(CH3)CHC(CHS5)0).

3.4.2 PRIPRAVA HOMOLEPTICKEHO KOMPLEXU L°%2Zn
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Homolepticky komplex L%Zn je mozné piipravit bud ptimou reakci dvou ekvivalenti
proligandu L°H reakci s jednim ekvivalentem diethyl zinku (Schéma 12) nebo pfes
lithny prekurzor LOLi (Schéma 11) reakei s chloridem zineénatym.

PROCEDURA A: PRIPRAVA L°%Zn TRANSMETALACNI REAKCI Z L°Li A ZnCl,

Me Me Me

Me Me
MeO W MeO W“"e MeO \W
NH O "Buli Et,0 N /O toluen N‘Zn’o
—> . .
_"BuH W4 0.52znc, 2000 o7 N
M OMe
L°H LOLi Me Me

L°,Zn

Schéma 11: Procedura A: piiprava homoleptického komplexu LOH pfes lithny
komplex LOLi.

Do Schlenkovy banky bylo navazeno 2,63 g vychoziho proligandu LOH (12,8 mmol),
nasledné byl ptidan diethyl ether (20 ml) a vznikly zluty roztok byl ochlazen (etha-
nol/N2) na teplotu -78 °C. Poté byl ptes septum piidan roztok 8,0 ml 1,6 M roztoku n-
BuLi v hexanu (12,8 mmol). Do druhé Schlenkovy baiiky bylo navazeno 0,87 g bez-
vodého ZnCl; (6,38 mmol), nasledné byl ptidan diethyl ether (20 ml) a vznikly bez-
barvy roztok byl zchlazen na teplotu -78 °C. Do zachlazeného roztoku ZnCl; byl pies
kanylu transferovéan roztok lithné soli LOL.i a vznikla Zluta suspenze, ktera byla samo-
voln¢ ohfata na laboratorni teplotu a po péti hodinach zfiltrovéna. Produkt byl ziskan
z filtratu odpafenim vsech tékavych slozek za snizeného tlaku.

PROCEDURA B: SYNTEZA Z PROLIGANDU L°H A ZnEt,

NH O N\ano
tol -
+ 0,5ZnEt, %» o7 W
i M OMe
L°H Me Me
L°2Zn

Schéma 12: Procedura B: Piiprava homoleptického komplexu L%Zn pfimou reakci
proligandu LOH s ZnEt..

Pii pifpravé L92Zn piimou reakei bylo do Schlenkovy batiky navazeno 0,44 g f-ena-
minonu L°H (2,14 mmol), ktery byl rozpustén v 20 ml suseného toluenu. Vznikl Zluty
roztok, ktery byl ochlazen ve smési (ethanol/N2, -78 °C). Nasledn¢ bylo ptidano 1,07

ml ZnEt, (1M roztok v hexanu, 1,07 mmol). Reakéni smés se samovolné ohtala na
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laboratorni teplotu, pfi které byla michéna dalSich 8 hodin. Vznikla Zlutobild suspenze,
které byla zfiltrovana. Filtra¢ni kola¢ byl dvakrat promyt 15 ml toluenu a nésledné
dosusen za snizen¢ho tlaku.

Vytézek slouceniny L%Zn procedurou A (Schéma 11) byl 2,19 g (4,62 mmol, 72%)
a procedurou B (Shéma 12) byl 0,44 g (0,92 mmol, 87%). Elementarni analyza pro
C24H28N204Zn (%): C, 60,83; H, 5,96; N, 5,91. Nalezeno: C, 61,1; H, 6,2; N, 6,0. Bod
tani: 163-166 °C. *H NMR (500 MHz; CsDs; 298K): & 6,93 (t, *Jn-+= 8,0 Hz, 2H, HA");
475 (s, 2H, NC(CH3)CHC(CH3)O); 3,42 (s, 6H, OCHas); 1,87 (s, 6H,
NC(CH3)CHC(CH3)0); 1,50 (s, 6H, NC(CH3)CHC(CH3)0). *C NMR (125 MHz,
CsDs, 298K): & 186,4 (C=0); 172,1 (C-N); 161,2 (C-N, C*"); 150,8 (C-OCHs, C*";
129; 117,1; 111,52 110,1 (CH, CA"); 97,6 (NC(CH3)CHC(CH3)0); 55,1 (OCH3); 27,7
(NC(CH3)CHC(CH3)0; 23,0 (NC(CH3)CHC(CHa3)0).

3.4.3 PRIPRAVA KOMPLEXU (L°ZnMe)2. TMEDA

Me Me
MeO Me Me Me Me
MeQ W \m/ OMe
AN Vo

i toluen N o] o}
+ MeLi+ 0,5 N N - e ~, ~,
\ N Zn__\N/ \N’__,Zn

n
PN
i | Mé‘ Me Me{ Me Me Me ‘ ‘
)\/I\ OMe Me® W Me /N /N Me
Me Me N (o) Me Me Me Me

- “Lit
L%Zn LOLi (L9ZnMe),. TMEDA

Schéma 13: Syntéza zine¢natého komplexu (L°ZnMe)2. TMEDA.

Do Zlutého roztoku pfipraveného rozpusténim 0,78 g (1,65 mmol) homoleptického
komplexu L®2Zn v toluenu (20 ml) byla pfidana TMEDA (0,5 molarni ekvivalent,
0,83 mmol). Roztok byl ochlazen na -78 °C a nasledné po 10 min. k nému bylo ptidano
1,03 ml roztoku MeL.i (1,6 M roztok v diethyl etheru, 1,65 mmol). Reakéni smés byla
intenzivné michana pii -78 °C dalSich 20 min, nasledné byla samovoln¢ ohtita na
laboratorni teplotu, pfi které byla michana dalSich 14 hod. Vznikly svétle zluty roztok
byl zahus$tén na polovinu pivodniho objemu a krystalizovan po dobu dvou dni v
mrazicim boxu (-30 °C). Ze vzniklého monokrystalu bylo oddekantovdno veskeré
rozpoustédlo. Krystaly byly promyty toluenem (2x5 ml) a dosuseny za snizeného

tlaku.

Vytézek slouceniny (L°ZnMe)2. TMEDA byl 0,71 g (1,04 mmol, 63%).
Elementarni analyza pro C32HsoN4OsZn2 (%): C, 56,06; H, 7,35; N; 8,17. Nalezeno:
C, 56,1; H, 7,5; N, 7,8. Bod tani: 135-138 °C. 'H NMR (500 MHz, CsDs, 298K): &
6,95 (d, Ju-n=7,5 Hz, 1H, H"); 6,88-6,82 (m, 2H, H"); 6,78-6,74 (m, 2H, H""); 6,68
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(t Jwu=7.5 Hz, 1H, H™): 643 (d, Jun=85 Hz, 2H, HA); 498 (s, 1H,
NC(CH3)CHC(CH3)O): 4,90 (s, 1H, NC(CHs)CHC(CH3)O): 3.24 (s, 3H, OCHa): 3,21
(s, 3H, OCHs); 2,02 (m, 4H, (CHs3):N(CH2):N(CHs)2); 1,96 (s, 3H,
NC(CH3)CHC(CH3)0); 1,92 (m, 15H,  (CHs)2N(CH2:N(CHs). a
NC(CH3)CHC(CH2)0): 1,63 (s, 3H, NC(CHs3)CHC(CHs)O): 1,59 (s, 3H,
NC(CH3)CHC(CH3)O): -0,39 (s, 3H, ZnCH): -0,46 (s, 3H, ZNCH). 13C NMR (125
MHz, CsDs, 298K): 5 186,3 a 184,5 (C=0); 172,5 a 171,6 (C-N); 152,6 a 152,3 (C-N,
CA"); 139,8 a 137,9 (C-OCHgs, CA"); 126,0, 125,5, 125,4, 125,2; 121,2; 120,7; 111,3 a
111,2 (CH, C*"; 97,32 97,1 (NC(CH3)CHC(CHs3)0); 56,7 ((CHs)2N(CH2)2N(CHz3)2));
55,0 a 54,6 (OCH3); 46,2 ((CHs)2N(CH2):N(CHs)2); 28,1 (NC(CH3)CHC(CH3)O);
22,6 a 22,5 (NC(CH3)CHC(CHs)O): -12,3 a 16,0 (ZNCHs).

3.4.4 PRIPRAVA KOMPLEXU (L°ZnEt),. TMEDA

Me Me Me Me
MeQ \ﬁr W OMe
toluen N (o] Q. N
+ ElLi + 05 N —olen . Y N
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Me Me Me Me o g
\ /’-)

| Et /1 /N Et
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L%Zn *q) LOLi (L®ZnEt),. TMEDA

Schéma 14: Syntéza zine¢natého komplexu (L°ZnEt)2. TMEDA.

Bimetalicky komplex (L9ZnEt)2. TMEDA byl pfipraven stejnou procedurou jako pro
slou¢eninu (L°ZnMe)2. TMEDA. Reakce 0,57 g L%Zn (1,2 mmol) s 0,09 ml
TMEDA (0,5 molarni ekvivalent, 0,6 mmol) a 2,4 ml EtLi (0,5 M roztok v benzenu,
1,2 mmol) poskytla (L°ZnEt)2. TMEDA. Vznikly Zluty roztok byl zahu$tén na jednu
tretinu pocatecniho objemu a skladovan nékolik dni v mrazicim boxu pfi -30 °C, ¢imZz
byly ziskany bezbarvé krystaly produktu. Mate¢ny roztok byl ptefiltrovan a filtra¢ni

kol4¢ promyt toluenem.

Vytézek slouceniny (LOZnEt)2. TMEDA byl 0,47 g (0,66 mmol, 55%). Elementérni
analyza pro CzsHsasN4OsZn2 (%): C, 57,22; H, 7,63; N, 7,85. Nalezeno: C, 57,0; H, 7,3;
N, 7,5. Bod tani: 160-163 °C. 'H NMR (500 MHz, CeDs, 298K): & 6,86-6,85 (m, 2H,
HA™; 6,76-6,73 (m, 2H, HA"); 6,68 (t, Ju-+=9,0 Hz, 2H, HA"); 6,44 (d, J1-+=10,0 Hz,
2H, HA"); 4,98 (s, 1H, NC(CH3)CHC(CH3)O); 4,89 (s, 1H, NC(CH3)CHC(CH3)O);
3,25 (m, 6H, OCHz3); 2,33 (s, 4H, (CH3)2N(CH2)2N(CHz3)2); 2,09 (m, 6H,
NC(CH3)CHC(CH3)0); 1,96 (m, 12H, (CHs)2N(CH2)2N(CHz)2); 1,71 (t, Ju-»=10,0
Hz, 3H, ZnCH2CHs); 1,59 (s, 6H, NC(CH3)CHC(CH3)0O); 1,12 (t, Ju-»=8,5 Hz, 3H,
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ZnCH,CHj3); 0,52 (q, J1-+=10,0 Hz, 2H, ZnCH>CHg); -0,46 (br s, 2H, ZnCH,CHjs).
13C NMR (125 MHz, CsDs, 298K): 5 186,0 a 185,8 (C=0); 172,22 172,1 (C-N); 152,3
(C-N, CA"); 137,7 (C-OCHs, CA"); 125,7; 125,2; 125,0; 124,8; 121,0; 120,4; 111,0 a
110,8 (CH, C™): 96,9 2 96,5 (NC(CH3)CHC(CH3)O); 575 ((CHs)2N(CH2)2N(CHs)2)):
54,7 a 54,1 (OCHzs); 45,6 ((CH3)2N(CH2)2N(CHa)2); 27,7 (NC(CH3)CHC(CH3)O);
13,7a6,6 (ZnCH2CH3); 1,0 a-1,8 (ZnCH2CHj).

3.45 PRIPRAVA KOMPLEXU (L°ZnPr).. TMEDA
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Schéma 15: Syntéza zine¢natého komplexu (L°Zn'Pr)2. TMEDA.

Bimetalicky komplex (L°Zn'Pr)2. TMEDA byl pfipraven stejnou procedurou jako pro
slou¢eninu (L°ZnMe)2. TMEDA. Reakce 0,67 g L%Zn (1,42 mmol) s 0,11 ml
TMEDA (0,5 molarni ekvivalent, 0,71 mmol) a 2,03 ml 'PrLi (0,7 M roztok v pentanu,
1,42 mmol) poskytla (L°Zn'Pr)2. TMEDA. Vznikly Zluty roztok byl zahustén na
polovinu pocate¢niho objemu a skladovan nékolik dni v mrazaku pii -30 °C, ¢imz byly
ziskany bezbarvé krystaly produktu. Mate¢ny roztok byl prefiltrovan a filtra¢ni kolac

promyt toluenem.

Vytézek slouceniny (L°Zn'Pr)2. TMEDA byl 0,55 g (0,85 mmol, 60%). Elementarni
analyza pro C3sHsgN4OsZn; (%): C, 58,30; H, 7,88; N, 7,55. Nalezeno: C, 57,9; H, 7,5;
N, 7,4. Bod tani: 116-118 °C. *H NMR (400 MHz, CsDs, 298K): & 7,02 (d, J1-+=6,8
Hz, 1H, HA"), 6,92-6,79 (m, 3H, HA"); 6,75 (d, Ju-+=6,8 Hz, 1H, HA"); 6,68 (t, JH-n=8,4
Hz, 1H, HA"); 6,45 (t, Ju-4=8,8 Hz, 2H, H"); 4,98 (s, 1H, NC(CH3s)CHC(CH3)0); 4,89
(s, 1H, NC(CH3)CHC(CH3)O); 3,25-3,23 (m, 6H, OCHs); 2,24 (m, 4H,
(CH3)2N(CH2)2N(CHas)2); 2,06 (s, 12H, (CHz)2N(CH2)2N(CHs)2); 2,01 (s, 3H,
NC(CH3)CHC(CH3)O); 1,96 (s, 3H, NC(CH3)CHC(CH3)O); 1,77 (d, 6H, Ju-+=7,6 Hz,
ZnCH(CHg)2); 1,65 (d, 6H, Jun=7,6 Hz, ZnCH(CHas)2); 1,62 (s, 3H,
NC(CH3)CHC(CH3)0); 1,59 (s, 3H, NC(CH3)CHC(CH3)0); 0,97 (9, Jn-H=7,6 Hz, 1H,
ZnCH(CHa)2); 0,49 (g, Jnn=7,6 Hz, 1H, ZNnCH(CHs)z); *C NMR (100 MHz, CcDs,
298K): & 186,3 a 184,9 (C=0); 172,5a 171,7 (C-N); 152,6 a 152,4 (C-N, C*"); 139,3
a138,0 (C-OCHjs, C*"); 125,9; 125,6; 125,5; 125,2; 121,3; 120,8; 111,4 a 111,2 (CH,
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CAr); 97,3a97,2 (NC(CH3)CHC(CH3)0); 57,3 ((CH3)2N(CH2)2N(CH3)2)); 55,1 a 54,6
(OCHpg); 46,1 ((CH3)2N(CH2)2N(CHa)2); 28,1 a 28,0 (NC(CH3)CHC(CH3)0); 26,1 a
25,2 (ZNCH(CHa)2): 22,6 a 22,5 (NC(CH3)CHC(CHs)O); 14,2 a 11,8 (ZNCH(CHa)z).

3.4.6 PRIPRAVA KOMPLEXU (L°Zn"Bu)..TMEDA
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Schéma 16: Syntéza zine¢natého komplexu (L°Zn"Bu)2. TMEDA.

Bimetalicky komplex (L°Zn"Bu)2.TMEDA byl pfipraven stejnou procedurou jako
pro slouceninu (L°ZnMe)2. TMEDA. Reakce 0,72 g L%Zn (1,52 mmol) s 0,11 ml
TMEDA (0,5 molarni ekvivalent, 0,76 mmol) a 0,95 ml "BuL.i (1,6 M roztok v hexanu,
1,52 mmol) poskytla (L°Zn"Bu)2. TMEDA. Vznikly Zluty roztok byl zahuitén na
polovinu pocatecniho objemu a skladovéan nékolik dni v mrazaku pti -30 °C, ¢imz byly
ziskany bezbarvé krystaly produktu. Mate¢ny roztok byl pfefiltrovan a filtracni kolac¢

promyt toluenem.

Vytézek slouéeniny (L°Zn"Bu)2. TMEDA byl 0,72 g (0,94 mmol, 62%). Elementérni
analyza pro CsgHe2N4O4Zn2 (%): C, 59,29; H, 8,12; N, 7,29. Nalezeno: C, 58,8; H, 7,8;
N, 7,0. Bod tani: 102-105 °C. *H NMR (400 MHz, CsDs, 298K): 6 7,35 (d, Ju-+=8,4
Hz, 1H, HA"; 6,91-6,81 (m, 3H, HA"): 6,75 (d, Ju-n=7,6 Hz, 1H, HA"); 6,67 (t, Ju-n=7,5
Hz, 1H, HA"); 6,45 (t, Ju-1=8,5 Hz, 2H, H"); 4,98 (s, 1H, NC(CH3)CHC(CH3)0); 4,89
(s, 1H, NC(CH3)CHC(CH3)O); 3,25-3,24 (m, 6H, OCHs); 2,12 (m, 4H,
(CH3)2N(CH2)2N(CHa3)2);  2,08-2,00  (m, 17H, NC(CH3)CHC(CH3)O a
(CH3)2N(CH2)2N(CHz)2)  a  ZnCH2CH2CH.CHs);  1,96-1,90 (m,  5H,
NC(CH3)CHC(CH3)O a ZnCH2CH2CH2CHj); 1,80-1,74 (m, 2H,
ZnCH2CH2CH2CHj3); 1,69-1,63 (m, 5H, ZnCH2CH2CH2CHjs a
NC(CH3)CHC(CH3)0); 1,59 (s, 3H, NC(CH3)CHC(CH3)0); 1,26 (t, Jv-+=9,0 Hz, 3H,
ZnCH>CH2CH>CH?3); 1,13 (t, Jn-v=9,5 Hz, 3H, ZnCH>CH>CH>CH?3); 0,50 (t, J1-+=8,0
Hz, 2H, ZnCH:CH2CH:CHs3); 0,30 (t, Ju-+=7,5 Hz, 2H, ZnCH2CH.CH.CHa).
13C NMR (100 MHz, CsDs, 298K): & 186,3 a 184,7 (C=0); 172,5a171,6 (C-N); 152,6
a 152,4 (C-N, CA"); 139,1 a 138,0 (C-OCHs, C*"); 126,0; 125,6; 125,5; 125,2; 121,3;
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120,8; 111,4 a 111,2 (CH, C*); 97,3 a 97,0 (NC(CHs3)CHC(CH3)0); 57,1
((CH3)2N(CH2)2N(CH3)2)); 55,1 a 54,6 (OCHs3), 46,1 ((CH3)2N(CH2)2N(CHs)2); 33,3
a 32,3 (ZnCH,CH2CH.CHz3); 31,0 a 30,3 (ZnCH.CH.CH.CH3); 28,1 a 28,0
(NC(CH3)CHC(CH3)O): 22,6 a 225 (NC(CH3)CHC(CH3)O): 149 a 147
(ZnCH2CH2CH2CHs3); 11,3 a 7,6 (ZnCH2CH2CH2CHy3).

3.4.7 PRIPRAVA KOMPLEXU (L°Zn*Bu).. TMEDA
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Schéma 17: Syntéza zine¢natého komplexu (LOZn*Bu)2. TMEDA.

Bimetalicky komplex (L°ZnBu)2. TMEDA byl piipraven stejnou procedurou jako
pro slouceninu (L°ZnMe)2. TMEDA. Reakce 0,57 g L%Zn (1,20 mmol) s 0,09 ml
TMEDA (0,5 molarni ekvivalent, 0,60 mmol) a 0,86 ml *BuLi (1,4 M roztok v hexanu,
1,20 mmol) poskytla (L°ZnBu)2. TMEDA.. Vznikly oranzovy roztok byl zahustén na
polovinu pocate¢niho objemu a skladovan nékolik dni v mrazaku pii -30 °C, ¢imz byly
ziskany bezbarvé krystaly produktu. Matecny roztok byl prefiltrovan a filtra¢ni kolac¢

promyt toluenem.

Vytézek sloudeniny (L°Zn’Bu)2. TMEDA byl 0,65 g (0,84 mmol, 54%).
Elementarni analyza pro CasHe2N4OsZn, (%): C, 59,40; H, 8,3; N, 7,1. Nalezeno: C,
59,4; H, 8,3; N, 7,1. Bod tani: 125-128 °C. 'H NMR (500 MHz, C¢Ds, 298K): & 6,95-
6,90 (m, 4H, H"), 6,80 (t, Ju-n=7,5 Hz, 2H, H""), 6,47 (d, Ju-4=8,5 Hz, 2H, HA"), 5,00
(s, 2H, NC(CH3)CHC(CH3)O), 3,24-3,22 (m, 6H, OCHz), 2,28 (m, 4H,
(CH3)2N(CH2)2N(CHs)2), 2,07 (s, 12H, (CHs)2N(CH2)2N(CHs)2), 2,00 (s, 6H,
NC(CH3)CHC(CH3)O), 1,92-1,87 (m, 4H, ZnCH3:CHCHCHs), 1,61 (s, 6H,
NC(CH3)CHC(CH3)O), 1,51 (d, Ju-1=7,5 Hz, 6H, ZnCH3CHCH2CHj3), 1,25 (t, Jn-
+=7,0 Hz, 6H, ZnCH3CHCH,CH3), 1,08-1,03 (m, 2H, ZnCH3CHCH,CHj3). *C NMR
(125 MHz, Ce¢Ds, 298K): 6 186,3 a 184,9 (C=0), 172,5a171,8 (C-N), 152,6 a 152,4
(C-N, CA"), 138,9 a 137,9 (C-OCHs, CA", 125,8, 125,7, 125,5, 125,2, 121,2, 120,8,
111,3 a 111,2 (CH, CA), 976 a 97,3 (NC(CH3)CHC(CH3)0), 57,2
((CH3)2N(CH2)2N(CH3)2)), 54,7 (OCHs), 46,1 ((CHs)2N(CH2)2N(CHs)2), 32,5
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(ZnCH3CHCH2CHgs), 28,1 (NC(CH3)CHC(CH3)O), 22,6 (NC(CHs)CHC(CHs)O),
22,4 (ZnCH3CHCH2CHs), 21,7 (ZnCH3CHCH2CHs), 16,8 (ZnCH3CHCH2CHs).

3.4.8 PRIPRAVA KOMPLEXU (L°Zn'Bu)2. TMEDA
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Schéma 18: Syntéza zine¢natého komplexu (L°Zn'Bu)2. TMEDA.

Bimetalicky komplex (L°Zn'Bu)2. TMEDA byl pfipraven stejnou procedurou jako pro
slou¢eninu (L°ZnMe)2. TMEDA. Reakce 0,66 g L%Zn (1,40 mmol) s 0,10 ml
TMEDA (0,5 molarni ekvivalent, 0,70 mmol) a 0,82 ml 'BuLi (1,7 M roztok v pentanu,
1,40 mmol) poskytla (L°Zn'Bu)2. TMEDA. Vznikly oranzovy roztok byl zahustén na
polovinu pocate¢niho objemu a skladovan nékolik dni v mrazaku pti -30 °C, ¢imz byly
ziskany bezbarvé krystaly produktu. Matecny roztok byl prefiltrovan a filtrani kolac¢

promyt toluenem.

Vytézek slouceniny (L°Zn'Bu)2. TMEDA byl 0,62 g (0,80 mmol, 58%). Elementérni
analyza pro CagHe2N4OaZn2 (%): C, 59,29; H, 8,12; N, 7,29. Nalezeno: C, 58,6; H, 7,7;
N, 7,0. Bod tani: 156-159 °C. *H NMR (500 MHz, CsDs, 298K): & 6,99 (d, JH-x=7,5
Hz, 2H, H"), 6,91 (t, Jn-v=7,5 Hz, 2H, HA"), 6,80 (t, Ju-w=7,5 Hz, 2H, HA"), 6,46 (d,
Jn-+=8,5 Hz, 2H, H""), 4,99 (m, 2H, NC(CH3)CHC(CH3)0), 3,24-3,22 (m, 6H, OCH3),
2,32 (m, 4H, (CHz3)2N(CH2)2N(CHs3)2), 2,09 (s, 12H, (CH3)2N(CH2)2N(CHs3)2), 1,98-
1,96 (m, 6H, NC(CH3)CHC(CH3)0), 1,60-1,58 (m, 6H, NC(CH3)CHC(CH3)0), 1,40
(s, 18H, C(CHg)s). *C NMR (125 MHz, C¢Ds, 298K): 5 186,2 a 184,8 (C=0), 172,5
a172,1 (C-N), 152,6 a 152,3 (C-N, CA"), 138,9 a 137,9 (C-OCHs, C*"), 125,9, 125,7,
1255, 1251, 121,1, 120,7, 111,3 a 1112 (CH, CAH, 979 a 974
(NC(CH3)CHC(CH3)0), 57,4 ((CH3)2N(CH2)2N(CHz)2)), 55,0 a 54,7 (OCHs), 46,2
((CH3)2N(CH2)2N(CH3)2), 350 a 341 (ZnC(CHs3)3), 28,1 a 28,0
(NC(CH3)CHC(CH3)0O), 24,9 (ZnC(CHa)s), 22,6 a 22,5 (NC(CH3)CHC(CH3)O), 21,4
(ZnC(CH3)3).

3.4.9 PRIPRAVA KOMPLEXU (L°Zn'Bu):

40



N S toluen SN,
P + Buli » i In
o N y Ol\ﬂewl\/ﬁe N o}
€ Bu
)\L)L OMe NQO OMe M
Me Me - = |/ Li Me Me
L%Zn = LOLi {L°Zn'Bu),

Schéma 19: Syntéza zine¢natého komplexu (L°Zn'Bu)2.

Do zlutého roztoku piipravené¢ho rozpusténim 0,67 g (1,41 mmol) homoleptického
komplexu L%Zn v toluenu (20 ml) bylo ptidano 0, 83 ml '‘BuLi (1,7 M roztok
Vv pentanu, 1,41 mmol) rozpusténé¢ho v 10 ml toluenu. Reakéni smés byla zahtivana pii
teploté 80 °C po dobu 4 hod. Vznikly svétle Zluty roztok byl zahustén na polovinu
puvodniho objemu a krystalizovan po dobu dvou dni v mrazicim boxu (-30 °C), ¢imz
byly ziskdny bezbarvé krystaly. Ze vzniklého monokrystalu bylo oddekantovano
veskeré rozpoustédlo. Krystaly byly promyty hexanem (2x10 ml) a dosuSeny za

snizeného tlaku.

Vytézek slouceniny (L°Zn'Bu)2 byl 0,23 g (0,35 mmol, 25%). Elementarni analyza
pro Cz2HaeN204Zn, (%): C, 58,6; H, 6,9; N, 4,3. Nalezeno: C, 58,6; H, 6,9; N, 4,3.
Bod tani: 143-147 °C. *H NMR (500 MHz, CeDs, 298K): & 6,97-6,93 (m, 4H, HA"),
6,80 (t, Ju+=8,0 Hz, 2H, HA), 6,50 (d, Jnn=8,00 Hz, 2H, H™), 4,98 (s, 2H,
NC(CH3)CHC(CHz)0), 3,26 (s, 6H, OCHs), 1,90 (s, 6H, NC(CHs)CHC(CH3)0), 1,58
(s, 6, NC(CH3)CHC(CHs)0), 1,32 (s, 18H, C(CHs)s). 1*C NMR (125 MHz, CeDs,
208K): 5 186,0 a 183,2 (C=0), 172,7 a 172,4 (C-N), 152,5 a 152,1 (C-N, C*'), 137,8
a 137,6 (C-OCHs, CA"), 126,4, 125,7, 125,4, 125,0, 120,9, 120,5, 111,3 a 111,2 (CH,
CA"), 99,6 2 97,5 (NC(CH3)CHC(CHs)0), 55,0 a 54,8 (OCHS), 33,4 (ZNC(CHs)s), 28,1
a 276 (NC(CH3;)CHC(CH3)0), 249 (ZnC(CHs)s), 229 a 22,2
(NC(CH3)CHC(CH3)0).

3.4.10 POLYMERACE LAKTIDU
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Do Schlenkovy banky byl piedlozen e-kaprolakton (cca 1 g, 114 ppm vody), nebo L-
(celkovy objem smési byl toluenem doplnén na 3 ml). Barika byla umisténa do olejové
lazné predehiaté na 100°C. Po 90 min byla polymerace zastavena ochlazenim barky.
Reakéni smés byla rozpusténa v 10-15 ml CHCls, polymer byl vysrazen pomoci 200
ml methanolu, zfiltrovan, promyt methanolem a vysusen ve vakuové susarné (1 Torr)

pii 50 °C po 24 hod.
3.4.11 KOPOLYMERACE EPOXIDU S CO2

Lahev Fischer-Porter o objemu 100 ml byla zahtata na teplotu 100 °C a evakuovana
ttemi cykly vakua/N2. Pevny katalyzator byl zvdzen za inertnich podminek a byl
vlozen do tlakové trubky, ktera byla pro¢isténa tiemi cykly vakum/CO». Posléze byl
piidan epoxid (1,5-2 ml) proti pratoku COz2, lahev byla natlakovana na 1MPa CO; a
na olejové lazni byla zahtata na pozadovanou teplotu. Po uplynuti doby polymerace
byla reakéni smés ochlazena na laboratorni teplotu a byl odpustén ptebytecny tlak.
Mala alikvotni ¢ast reakéni smési byla odebrana pro analyzu pomoci H NMR

spektroskopie. Reakéni smés byla vysrazena ve 300 ml MeOH.
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Tab. 2: Piehled vybranych krystalografickych parametrt ptipravenych sloucenin.

. o (L°ZnMe)s. (L°ZnEt),. (L°Zn'Pr),.
M"lek“tltj’rvaa struk- L"2n TMEDA TMEDA TMEDA
Sumérni vzorec | CasHzsN2OaZn | . 1 N,0,zn, | CoH=NaOuZns | CasHssNaOaZn,
Mr [g/mol] 473,85 685,5 713,55 741,6
Krystalograf. . . . . . . .
monoklonna trojklonna trojklonna trojklonna
soustava
Bodova grupa P2/c P-1 P-1 P-1
Z 4 1 1 1
a[A] 13,4930(9) 8,2100(5) 8,0501(4) 7,9339(5)
b[A] 9,7430(10) 9,4201(8) 9,6020(5) 10,1610(3)
c[A] 18,0191(10) 12,1590(6) 12,3520(4) 12,6171(5)
@ [°] 90 97,404(6) 76,493(3) 67,255(4)
BI°] 105,485(5) 108,112(5) 72,446(4) 83,454(4)
v I° 90 102,941(5) 77,864(4) 86,262(5)
Ob]e&i’]unky 2282,8(3) 850,84(11) 875,01(7) 931,68(8)
Absorb. Ko- 1,108 1,449 1,412 1,329
eficient x« [mm™]
Pocet zméetenych
, 31867 16770 16867 18965
reflexi
Pocet nezavislych 4312 3673 3296 3870
reflexi
Rint 0,0216 0,0182 0,0437 0,0191
R [1>20(1)]? 0,0309 0,022 0,0361 0,0248
WR(F?)
[1>20(1) ]b 0,0675 0,055 0.0630 0,0591
S 1,141 1,08 1,111 1,073

2 Rint=2IFo?-Fo mean’l/ZF o

b uréeno jako: w=[c?(F0?)+(w1P)?+w-P]?, kde P=[max(F.?)+2Fc?],
R(F)= ZlIFol-IFcll/Z IFol, WR(FA)=[Z(W(Fo?-F2)A)/( Z(W(Fo2)?)]Y2

© S= [Z(W(Fo?-Fc?)?)/(Naittr -Nparam )]
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Tab. 3: Prehled vybranych krystalografickych parametra pfipravenych sloucenin.

L°Zn"Bu)s. L°Zn°Bu),. L°Zn'Bu)..
Molekulova ( TMEDA)2 ( TMEDA)Z ( TMEDA)2 (L°ZnBu)e
struktura
S\l/l;)lz? CasHe2N404Zn2 | C3gHe2N4OsZny | CasHe2N4OsZno | C32HaeN204ZN02
Mr [g/mol] 769,66 769,66 769,66 653,45
Krystalograf. . , . . . . . .
soustava trojklonna jednoklonna jednoklonna trojklonna
Bodova
grupa P-1 P2./c P2./c P-1
Z 1 2 2 2
a[A] 9,4149(9) 14,1611(10) 12,7159(8) 8,6950(6)
b[A] 9,6170(4) 8,6720(3) 9,9650(5) 10,9470(7)
c[A] 11,5801(6) 19,5190(9) 17,3141(10) 18,2270(11)
a[°] 76,122(3) 90 90 105,921(7)
BI°] 84,219(5) 126,382(5) 115,333(5) 90,607(6)
y[°] 71,380(5) 90 90 97,841(7)
Objem
bunky 964,28(12) 1929,8(2) 1983,0(2) 1650,67(19)
[A%]
Absorb. Ko-
eficient u 1,286 1,286 1,251 1,489
[mm]
Pocet
zmé&fenych 19382 19485 13534 32525
reflexi
Pocet  ne-
zavislych re- 3935 3477 3605 5864
flexi
R%nt 0,0285 0,0399 0,0359 0,0379
Ri
[1>20()]° 0,0268 0,0769 0,0359 0,0548
WR(F?)
[152(1) T 0,0586 0,1786 0,0683 0,1359
S 1,081 1,163 1,134 1,226

2 Rint22|Foz'Fo,meanZVZFo2

b uréeno jako: w=[c?(F0?)+(w1P)?+w2P]?, kde P=[max(F.?)+2Fc?],

R(F)= ZlIFol-IFI/E IFol, WR(FA)=[Z(W(Fo?-F2)2)/( S(W(Fo2)?)] 2
¢S= [Z(W(Foz-Fcz)z)/(Ndiﬁr.—Nparam.)]1/2
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4  VYSLEDKY A DISKUSE

B-Enaminon L°H byl syntetizovan reakci 2,4-pentandionu (acetylaceton) s 2-metho-
xyanilinem (o-anisidin) v molarnim poméru 1:1. Reakce probiha jako nukleofilni sub-
stituce na jedné z karbonylovych skupin 2,4-pentandionu, kterd byla pro nukleofilni
atak volného elektronového paru amino skupiny 2-methoxyanilinu aktivovana ptidav-
kem katalytického mnozstvi p-toluensulfonové kyseliny (10 mg). Pti reakci vznika
jako vedlejsi produkt voda, ktera tvofi s toluenem pouzitym jako rozpoustédlo azeo-
tropickou smés separovatelnou pomoci azeotropické destilace (Dean-Starkova apara-
tura). Produkt reakce byl izolovan destilaci za snizeného tlaku (150 °C/1 torr) z desti-
la¢niho rezidua ziskané¢ho odpaienim vSech tékavych slozek piivodni reakéni smési.
Sloucenina L°H byla pfipravena v upokojivém vytézku 57 %, coZ je hodnota srovna-
telna s procedurami, ve kterych byly pouzity jako prekurzory jinych f-enaminond m-
a p- izomery anisidinu. B8 Jako jedina z p¥ipravenych slougenin, nebyl S-enaminon
LOH syntetizovan pod inertni atmosférou argonu, ale z n&j ptipravené komplexy byly

ziskany vyhradné s vyuzitim Schlenkovy techniky.

Proligand L°H byl pouzit jako vychozi material pro syntézu homoleptického kom-

plexu L®Zn. Ten miZe byt syntetizovan dvéma zplisoby.

"BulLi, Et,0, N 0] toluen
~"BuH L+ 052nClh Toe
L°Li
Me Me Me Me
MeO W MeO W
N 0
NH O N 0,5 ZnEt, toluen ~zn?
2 EtH 0 N
M OMe
Me Me
L°H L°,Zn

Schéma 20: Pfiprava L°2Zn dvéma procedurami: pies lithny prekurzor LOLi a ptimou

reakci s ZnEto.

Prvni procedura (Schéma 20, A) je zaloZena na snadnosti deprotonace NH skupiny z

NC30 skeletu S-enaminonu pusobenim silné baze "BuLi. Timto zplsobem vznika
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lithny komplex LCLi, ktery nasledn& reaguje s odpovidajicim latkovym mnoz-
stvim ZnClz. Reakci lze popsat jako transmetalacni proceduru, pii které¢ vznika jako
vedlejsi produkt LiCl ze ZnCl; a lithného komplexu. Druha metodika (Schéma 20, B)
vyuzivé pro ptipravu slouceniny L%Zn reakci proligandu L°H se ZnEt, v molarnim

poméru (2:1) a dochazi pii ni k eliminaci ethanu z reagujicich prekurzora.

V porovnani s prvni procedurou poskytuje vyssi vytézky (87 %) a je méné ¢asove na-
ro¢nd, proto byla pro syntézu komplexu L%Zn preferovana. Priibéh obou reakci lze
snadno monitorovat pomoci *H NMR spektroskopie. Zanik vazby N-H v NC30 ske-
letu proligandu L°H a vznik vazby N-Li, resp. N-Zn v komplexech se vH NMR
spektrech projevi vymizenim signalu s posunem ~12,4 ppm odpovidajicimu vodiku

zminéné NH skupiny.

Zine¢naté komplexy (L°RZn)2. TMEDA byly piipraveny ,,ligand exchange” reakci
homoleptického komplexu L%Zn s lithnymi prekurzory RLi (R = Me, Et, iso-Pr, n-
Bu, s-Bu, t-Bu).

o2 #RLi+05N N toluen 200\ O

n
FANIERVAN Me Me . .
Me Me Me Me ” v N N
M OMe Mo NN
Me Me N, O

I I
~ i RMé Rﬂe Mé R/Ie R
L%Zn Lol R: Me; (L°ZnMe),.TMEDA
R: Et; (L°ZnEt),.TMEDA
R: Pr; (L°Zn'Pr),. TMEDA
R: "Bu; (L°Zn"Bu);. TMEDA
R: SBu; (L°Zn*Bu),.TMEDA
R: 'Bu; (L°Zn'Bu),. TMEDA

Me Me
M Me M M
et W MeO GW ° e\m/ © OMe
Neg® SN N (0] NI
E ]/ Z \[ j

Reakce probihala za pfitomnosti N, N, N’ N'-tetramethylethan-1,2-diaminu
(TMEDA), ktery zde fungoval, jako vhodné koordinujici prostfedi zvysujici reaktivitu
lithnych prekurzorti, tim Ze sniZzuje agregaci téchto sloucenin v jejich roztocich, diky
Cemuz je sniZena i energeticka bariéra nasledné reakce s komplexem L%Zn (témé&f
linearni tranzitni stav). Pokusy o nahrazeni aminu TMEDA jinym koordina¢nim
prostiedim (Et2O, THF, glym, diglym), nebo snahy o jeji vynechani z reak¢ni
procedury nevedly kuspéchu. Vyjimku tvoii pouze pfipad, ve kterém reagovala
slou¢enina L%Zn s 'BuLi za vzniku dimeru (L°Zn'Bu)2. Tato reakce ovsem probiha
pii teplot¢ 80 °C (misto obvyklé laboratorni teploty) a v malém vytézku (25 %)

V porovnani s reakcemi s ti¢asti aminu TMEDA (55-63 %).
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Me Me Me Me
MeO MeO
By
N
Nz /O ' toluen ,O\ N
Pl + BuLi o= zZn Zn
PN
o\

o N Me Me N
MeO By
)\L)L OMe W OMe M
Me Me - = |/ LIt Me Me
L%Zn = LOLi {L°Zn'Bu),

Schéma 22: Syntéza zine¢natého komplexu (L°Zn'Bu)a.

Vsechny vySe popsané zinecnaté slouCeniny s centralnim TMEDA mistkovym

motivem jsou unikatni, do této chvile nebyly zadné podobné slouceniny publikovany.

Syntetizované komplexy byly charakterizovany pomoci multinukledrni NMR
spektroskopie ukazujici, ze mustkovy motiv aminu TMEDA zGstava pii méfeni
v roztoku nekoordinujiciho deuterovaného rozpoustédla (CeDe) zachovan. Oba p-
enaminonové ligandy, které jsou obsazeny v ramci jednoho komplexu, maji v iH
NMR spektru vlastni chemické posuny, ale v zévislosti na klesajici velikosti alkyl
substituentu na centralnim atomu zinku (Bu>iso-Pr>Et>Me) dochazi postupné k jejich

vétsimu piekryvu (Obr 11).

[reil]

J Q
\Zn: / \ ;Zn/
N N

Bt/ \ /\ “l

Me Me Me Me

Me Me Me Me
MeO W W OMe
N C N f

_LLMMLMA_IN u JU |
N ——————————————
T 6 5 4 3 2 ppm]

Obr. 11: 'H NMR spektrum komplexti (L°ZnEt)2. TMEDA a (L°Zn"Bu).. TMEDA.

*odpovida homoletickému komplexu L%Zn
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Molekularni struktura viech syntetizovanych slouc¢enin (L°ZnMe)2. TMEDA (Obr.
12), (LOZnEt)2.TMEDA (Obr. 13) a (L°Zn'Pr)2.TMEDA (Obr. 14),
(L°Zn"Bu)2. TMEDA (Obr. 15) vpevné fazi byla potvrzena pomoci X-ray
strukturnich technik. Ve vSech pfipadech je kazdy z centralnich atomii zinku
koordinovan tfemi rozdilnymi typy ligandt f-enaminonem, aminem TMEDA a alkyl
substituentem (R = Me, Et, iso-Pr a n-Bu). f-Enaminonovy ligand chelatuje atom
zinku dvéma atomy, dusikem a kyslikem z pfitomného NC30 fragmentu, diky ¢emuz
je celkem Ctyinasobné koordinovany a zaujima tvar deformovaného tetraedru, tim by
se dalo fici, Ze zde vzniklo ,,chirdlni” centrum, ackoliv pfesnéjsi by pravdépodobné
byl termin stereogenni centrum. Pokud bychom vSak na koordina¢ni prostiedi
aplikovali stejna pravidla jako na popis bodové chirality na atomu uhliku, tak by bylo
mozné piifadit jednomu ze zine¢natych atomti R a druhému S konfiguraci, ¢imz by

bylo mozné popsat izolovany komplex jako vnitini racemat.
41 KRYSTAOGRAFICKA ANALYZA
4.1.1 HOMOLEPTICKY KOMPLEX L%2Zn

Krystaluje v monoklinni krystalové grupé P21/c se ¢tyfmi molekulami v elementarni
butice. Slou¢enina L92Zn krystaluje v mononuklearni podobé s tetraedrickym okolim
atomu zinku, ve kterém se nachazi atom kysliku a atom dusiku ve dvojicich z kazdého
ligandu. Z hlediska meziatomovych vzdalenosti atomu zinku a atomu kysliku a dusiku
(Titulek, obr. 12) vyplyva, Ze tyto jsou mirné prodlouzeny oproti souctim
kovalentnich polomérii obou dvojic atomd, pro Zn-N (1,89 A) a pro Zn-O (1,81 A).
Toto prodlouzeni je velice pravdépodobné zptisobeno tim, Ze vazby nemaji kovalentni
charakter, ale jsou z vétsi €¢asti vazbami donor-akceptornimi. Jak jiz bylo zminéno
zinek vykazuje deformované tetraedrické okoli, coz znamend, Ze nedochéazi ke
koordinaci methoxy skupin z perifernich pozic ligandi. Nejvétsimi odchylkami
velikosti uhld od ideéalnich uhli v tetraedrické geometrii jsou tthly N-Zn-0O, které jsou
zhruba o 8° ostiejsi, a naopak thel N-Zn-N, ktery je zhruba o 15° tup¢€jsi. Z hlediska
vazebného uspotadani a nasobnosti vazeb v ligandech, se jevi jako nejptesnéjsi popis
vazby C-O jako dvojné, sousedni vazby C-C jako zkracené jednoduché, dalsi pak lehce
prodlouzend dvojnd vazba a vazba C-N vykazuje charakter zkracené jednoduché
vazby. Z hlediska topologie je rovina methoxyfenylové skupiny kolmd k téméf

planarnimu usporadani centralni ¢asti ligandu.
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Obr. 12: Molekulova struktura L%Zn (zobrazeni ORTEP, 40 % mira
pravdépodobnosti). Atomy vodiku jsou pro lepsi prehlednost vynechany. Vybrané
mezi atomové vzdalenosti [A] a tihly [°]: Zn1-03 1,937(14), Zn1-N1 1,958(16), Zn1-
01 1,962(14), Zn1-N2 1,968(15), O1-C3 1,278(2), N1-C1 1,319(2), N1-C6 1,429(2),
C3-C2 1,379(3), C1-C2 1,411(3); 03-Zn1-01 109,28(6), N1-Zn1-O1 96,98(6), O3-
Zn1-N2 97,82(6), N1-Zn1-N2 122,94(6), O1-Zn1-N2 112,63(6).
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4.1.2 KOMPLEX (L°ZnMe)..TMEDA

Dinuklearni komplex (L°ZnMe)2. TMEDA krystaluje v trojklonném krystalovém
systtmu, v podobé dvou pf-enaminonovych methylzinecnatych komplext
premosténych molekulou TMEDA. Atomy zinku se opét nachéazeji v tetraedrickych
okolich s geometrii deformovanych tetraedrd, s tim ze nejvétsi odchylky, od idealniho
uhlu jsou nalezeny pro uthly O-Zn-N a C-Zn-N. Z hlediska mezi atomovych
vzdalenosti se vazby Zn-C blizi vazbam jednoduchym kovalentnim, a naopak vazby
Zn-0 a Zn-N jsou vazbami koordina¢nimi. Navic vazba Zn-N k dusiku pochazejicimu,
od molekuly TMEDA je oproti vazbé Zn-N v ketiminatu jest¢ vice prodlouzena

(Titulek, obr. 13). Oba ketiminatové ligandy jsou v molekule uspofadany koplanarng.

clz

Obr 13: Molekulova struktura (L°ZnMe)2. TMEDA (zobrazeni ORTEP, 40 % mira
pravdépodobnosti). Atomy vodiku jsou pro lepsi prehlednost vynechany. Vybrané
mezi atomové vzdalenosti [A] a uhly [°]: Zn1-C13 1,977(15), Zn1-01 1,983(9), Zn1-
N1 2,029(11), Zn1-N2 2,187(12), C13-Zn1-0O1 122,28(6), C13-Zn1-N1 126,37(6),
01-Zn1-N193,91(4), C13-Zn1-N2 110,51(6), O1-Zn1-N2 93,21(4).

Dalsi ¢tyfi komplexy této série jsou izostrukturni s komplexem (L°ZnMe)2. TMEDA

s velice jemnymi niancemi v podob&é zkracovani respektive prodluzovani
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meziatomovych vzdalenosti mezi atomy Zn, C, N, O, ke kterym dochazi z divodu
zmén v mnozstvi donované elektronové hustoty z atomu uhliku v disledku zmén délky

uhlikového fetézce.

4.1.3 KOMPLEX (L°ZnEt).. TMEDA

Cl4a

C10

Obr 14: Molekulova struktura (L°ZnEt)2. TMEDA (zobrazeni ORTEP, 40 % mira
pravdépodobnosti). Atomy vodiku jsou pro lepsi piehlednost vynechany. Vybrané
mezi atomové vzdalenosti [A] a thly [°]: Zn1-C13 1,993(2), Zn1-O1 1,980(15), Zn1-
N1 2,037(17), 01-Zn1-C13 122,62(8), O1-Zn1-N1 94,22(7), 01-Zn1-N2 93,70(7),
N1-Zn1-N2 103,78(7), C1-O1-Zn1 124,16(14).
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4.1.4 KOMPLEX (L°Zn'Pr).. TMEDA

Obr. 15: Molekulova struktura (L°Zn'Pr)2. TMEDA (zobrazeni ORTEP, 40 % mira
pravdépodobnosti). Atomy vodiku jsou pro lepsi prehlednost vynechdny. Vybrané
mezi atomové vzdalenosti [A] a tihly [°]: Zn1-01 1,991(11), Zn1-C13 1,999(17), Zn1-
N1 2,045(13), Zn1-N2 2,192(14), O1-Zn1-C13 118,87(7), O1-Zn1-N1 93,01(5), C13-
Zn1-N1124,33(6), O1-Zn1-N2 94,04(5), C13-Zn1-N2 116,83(7), N1-Znl-
N2 103,60(5).
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415 KOMPLEX (L°Zn"Bu)2. TMEDA

Obr. 16: Molekulova struktura (L°Zn"Bu)2. TMEDA (zobrazeni ORTEP, 40 % mira
pravdépodobnosti). Atomy vodiku jsou pro lepsi piehlednost vynechany. Vybrané
mezi atomové vzdalenosti [A] a tihly [°]: Zn1-01 1,973(12), Zn1-C13 1,987(16), Zn1-
N1 2,042(13), Zn1-N2 2,214(13), O1-Zn1-C13 123,86(6), O1-Zn1-N1 94,03(5), C13-
Zn1-N1123,43(6), 0O1-Zn1-N2 92,67(5), C13-Zn1-N2 114,38(6), N1-Znl-
N2 102,41(5).
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416 KOMPLEX (L°Zn*Bu)2.TMEDA

Obr. 17: Molekulova struktura (L°Zn°Bu)2. TMEDA (zobrazeni ORTEP, 40 % mira

pravdépodobnosti). Atomy vodiku jsou pro lepsi piehlednost vynechany. Vybrané
mezi atomové vzdalenosti [A] a Ghly [°]: Zn1-O1 1,983(5), Zn1-C13 2,007(7), Zn1-
N1 2,039(5), Zn1-N2 2,189(5), O1-C1 1,279(7), N1-C3 1,314(7), N1-C4 1,421(7),
C3-C2 1,415(8), C1-C2 1,376(8); 0O1-Zn1-C13 118,00(3), O1-Zn1-N1 93,37(18),
C13-Zn1-N1 125,30(3), O1-Zn1-N2 93,15(19), C13-Znl1-N2117,10(3), N1-Znl-
N2 103,30(2).

4.1.7 KOMPLEX (L°Zn'Bu)2

Na rozdil od ptfedchozich Etyf komplexl, kde byly vzdy dvé ¢asti mustkovany
molekulou TMEDA, 'butyl derivat mistkovan neni a vytvail centrosymetricky
dvojjaderny komplex s mustkujicimi ligandy pomoci atom O1. K tomuto dochazi
pravdépodobné stérickym elektronickym plsobenim terc-butylovych skupin, které
mohou komplex odstinit a nepfipustit koordinaci molekuly TMEDA. Naproti tomu
nalezené mezi atomové vzdalenosti a mezi vazebné uhly jsou velice podobné
analogickym uhlim v piedchozich slou¢eninach, kde je pouze atom dusiku z molekuly
TMEDA nahrazen mistkovym kyslikem O1. Ligandy opét vykazuji komplanarni

uspotadani.
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Obr. 18: Molekulova struktura (L°Zn'Bu)2. TMEDA (zobrazeni ORTEP, 40 % mira

pravdépodobnosti). Atomy vodiku jsou pro lepsi piehlednost vynechany. Vybrané
mezi atomové vzdalenosti [A] a uhly [°]: Zn1-C13 1,986(4), Zn1-N1 2,012(3), Zn1-
01 2,039(2), N1-C3 1,305(5), N1-C4 1,433(4), O1-C1 1,317(4), C1-C2 1,363(5), C2-
C3 1,445(5); C13-Zn1-N1130,12(13), C13-Zn1-01120,78(13), N1-Zn1-O1
90,21(11), C3-N1-C4 120,1(3), C3-N1-Zn1 124,9(2), C4-N1-Znl1 114,8(2), C1-O1-
Znl 120,5(2), 01-C1-C2 125,1(3), C1-C2-C3 127,4(3), N1-C3-C2 121,9(3).
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42 POLYMERACE A KOPOLYMERACE

Pro iniciaci ROP reakci byl testovan komplex (L°Zn"Bu)..TMEDA, protoze
predstavuje typického zastupce ve skupiné syntetizovanych sloucenin, a navic reakce,
pii které se piipravuje poskytuje uspokojivy vytézek (62 %). Pro sledovani
polymerac¢ni aktivity byly pouzity dva monomery e-kaprolakton (CLO) a L-laktidu
(LLA), které slouzi pro pifipravu biokompatibilnich polymert.

Tab. 4: Polymerace e-kaprolaktonu (CLO) a L-laktidu (LLA) iniciovana komplexem
(L°Zn"Bu)2.TMEDA (Tabulka 2, Zn) v piitomnosti kokatalyzatoru benzylalkoholu.

Monomer Monomer/M Monomer/BnOH Konverze Mp2 b? MMD
[%6] [kg/mol]
CLO 100 89 452 3 monomodalni
CLO 110 480 85 35,5 2,45 monomodalni
CLO 480 82 151,2 2,63 monomodalni
CLO 540 540 91 34,3 4,79 bimodalni
LLA 100 440 86 17 2,49 trimodalni
LLA 500 440 7 4,5 1,29 bimodalni

& primérna hodnota uré¢ena pomoci SEC oproti PS standardu

Nejprve byla testovana polymeraéni aktivita komplexu bez koiniciatoru. Polymerace
e-kaprolaktonu (CLO) probihala v poméru 110:1 (CLO/Zn) s vytézkem 89 %, piesto
byl ptipraven polykaprolakton s nizkou molekulovou hmotnosti-Mn? (45,2 kg/mol).
Lepsich vysledkt bylo dosazeno snizenim poméru CLO/Zn (480:1). Konverze byla
niz§i (82 %), ale reakce vykazovala zlepSeni selektivity (niz§i hodnota stupné
polydisperzity B*) a zaroven narust Mn* (151,2 kg/mol). Nasledné byla ROP
polymerace realizovana spolu s koiniciatorem. V reakci probihajici v poméru (110:1)
vedl piidavek kokatalyzatoru (monomer/BnOH; 480:1) ke snizeni konverze (85 %) a
ke zlepseni selektivity. Naproti tomu pouzitim ekvimolarniho mnozstvi katalyzatoru a
komplexu (L°Zn"Bu)2.TMEDA k CLO (oba 1:540) byly piipraveny polymery o
fici, ze pouziti BnOH nemélo ocekavany pozitivni efekt na finalni parametry

ptipravenych polymert, protoze obé reakce vykazovaly niz§i Mn?.

Z vyse uvedené tabulky je patrné, Zze piipraveny komplex (L°Zn"Bu).. TMEDA
vykazuje katalytickou aktivitu i v ROP L-laktidu (LLA), nicméné jeho polymera¢ni
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aktivita patfi v porovnani s jinymi jiz publikovanymi komplexy na bézi f-enaminonti
k tém s nizsim. % P¥i polymeracich L-laktidu (LLA) bylo dosazeno pomérné dobré
katalytické aktivity pouzitim poméru monomer/Zn (100:1) s vyuzitim kokatalyzatoru
BnOH v poméru s monomerem (1:440). Reakce probihala s diskutabilni selektivitou
(b?=2,49) vznikajiciho polymeru a s konverzi 86 %, navic byl pfipraven polymer
s velmi nizkou molekularni hmotnosti (17 kg/mol). V niz§im poméru iniciator/substrat
(500:1) probihala polymerace svelmi nizkou konverzi a izolovany polymer
nedosahoval vysoké molekulové hmotnosti (4,5 kg/mol). Z vysledka je patrné, ze
piidavek kokatalyzatoru BnOH vede pii vétsim poméru k (LOZn"Bu)2. TMEDA ke

zhorSeni parametrt vzniklého polylaktidu.

Komplex (L°Zn"Bu)2. TMEDA byl rovnéz testovan jako inicidtor ROP kopolymerace
epoxidu (propylen oxid=PO, cyklohexen oxid=CHO). Reakce byla provedena pfi
raznych teplotach (50-100 °C), v rizném poméru epoxidu k iniciatoru (100:1-1000:1)
a tlaku CO2 (3 kPa-1 MPa). Nicméné v polymera¢ni smési nebyl indikovan vznik
samotného kopolymeru epoxid-CO; nebo jinych homopolymert, resp. karbonati.
Naopak z IC analyzy vyplyva, Ze béhem reakce je preferovan vznik nerozpustného
uhli¢itanu zine¢natého v polymeracni smési, coz ma znacny inhibi¢ni G¢inek na
polymeracni aktivitu pouZitého komplexu. Na tomto zavéru nezménilo nic ani pouZiti

koiniciatoru N(Bu)4Br.
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5 ZAVER

Neutralni zineénaté komplexy pfipravené reakci proligandu L°H s BuLi a naslednou
reakci s ZnCly, resp. s diethyl zinkem poskytuji homoleptické komplexy sloZeni
L%Zn ve vysokém preparativnim vytézku. Tento homolepticky komplex byl dale
podroben testovani reaktivity s organolithnymi slou¢eninami v piitomnosti TMEDA,
kdy produkty byly vzdy dinuklearni komplexy, ve kterych se nachazi tetraedricky
koordinované atomy zinku pfemostény jednou molekulou TMEDA. Jeden z
pfipravenych komplext, a to (L°Zn"Bu)2.TMEDA byl testovan na katalytickou
aktivitu pfi piipravé biologicky degradovatelnych polymert, resp. pro kopolymeraci
oxidu uhli¢ittho a oxirani. Zminéné reakce byly katalyzovany ve smyslu
pozadovaného cile se stiidavymi uspéchy, kdy kopolymerace oxiranu a oxidu
uhli¢itého probihala s nizkou vytéznosti smérem k produktim-polyetherim, avsSak
polykarbonaty nebyly detekovany. Dal§imi testovacimi reakcemi byla polymerace -
kaprolaktonu a L-laktidu, které vykazovaly v n¢kolika ptipadech velice dobré vytézky

.....

¢inidlem.
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