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Abstrakt

Tato prace se zabyva ptipravou a reaktivitou ferrocenylhydrazinu. V teoretické ¢asti je
provedena literarni reSerSe pfipravy a reaktivity anilinu, ferrocenylaminu a fenylhydrazinu.
Vramci experimentalni casti byl syntetizovan a charakterizovan 1-ferrocenyl-3,5-
dimethylpyrazol a tfi nové heterocyklické slouceniny, 1-ferrocenyl-3-fenyl-5-
trifluoromethylpyrazol, 1-ferrocenyl-1,2-diaza-4-arsol a 1-ferrocenyl-1,2-diaza-fosfol. Pfi
izolaci a CiSténi  1-ferrocenyl-3,5-dimethylpyrazolu a  1-ferrocenyl-3-fenyl-5-
trifluoromethylpyrazolu se podatilo ziskat monokrystalicky material v kvalité vhodné pro

rentgenostrukturni analyzu.

Kli¢ova slova

ferrocenylhydrazin, pyrazoly, arsol, fosfol

Abstract

This work deals with the preparation and reactivity of ferrocenylhydrazine. In the
theoretical part a literary recherche of preparation and reactivity of aniline, ferrocenylamine
and fenylhydrazine was done. In the experimental part 1-ferrocenyl-3,5-dimethylpyrazole
and three new heterocyclic compounds, 1-ferrocenyl-3-phenyl-5-trifluormethylpyrazole, 1-
ferrocenyl-1,2-diaza-4-arsole and 1-ferrocenyl-1,2-diaza-4-phospole were synthesised and
characterised. During isolation and purification of 1-ferrocenyl-3,5-dimethylpyrazole and
1-ferrocenyl-3-phenyl-5-trifluormethylpyrazole single-crystals were successfully prepared

and their molecular structure was analysed by X-ray diffraction technique.
Kew words

ferrocenylhydrazine, pyrazoles, arsole, phosphole
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SEZNAM ZKRATEK A ZNACEK

Fc.... ferrocenyl-

Bu.... butyl-

Me.... methyl-

DMF.... dimethylformamid

Ac..... acetyl-

Ac20..... acetanhydrid

FcNoHs.. .. ferrocenylhydrazin

Hacac.... pentan-2,4-dion

Me;,PzFc.... 1-ferrocenyl-3,5-dimethylpyrazol

t-BuOK..... terc-butoxid draselny



UVOD

Dusikaté ferrocenové slouceniny jsou v soucasné dobé intenzivné zkoumany
jako potencialni katalyzatory, 1éCiva a také je zkoumana jejich vyuzitelnosti v materidlovém

inzenyrstvi.

V odborné literatuie doposud vychéazely vSechny syntézy dusikatych sloucenin
s ferrocenylovym fragmentem z aminoferrocenu nebo z azidoferrocenu. Tieti moZnost
vychazi ze sloucenin obsahujicich proticky N-H fragment, které reaguji s haloferroceny

ve smyslu Ullmannovy reakce. [1-*]

Pti ptipravé heterocyklickych sloucenin dusiku jsou Casto vyuzivany nejriznéjsi
derivaty hydrazinu, jako jsou na piiklad hydrazony a alkyl ¢i arylhydraziny Pro pfipravu
dusikatych molekul obsahujicich ferrocenovy fragment pfimo vazany na dusik vSak neni
mozné pouzit takovéto derivaty, protoze nejsou v literatuie pospany. Tato prace si klade
za cil ovéfit moznost pfipravy nové slouceniny, ferrocenylhydrazinu a prozkoumat jeji

reaktivitu pii piipravé heterocyklickych slou¢enin. [+
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1 Teoreticka c¢ast

1.1 Anilin

1.1.1 Zakladni vlastnosti, struktura

Anilin, fenylamin (zkracen¢ PhNH) je kapalnd latka s bodem tani -6 °C a svétle
zluto-hnédou barvou s molarni hmotnosti 93,128 g/mol. Zaroven se jedna o latku toxickou

pti vdechnuti, pfi pozieni a pfi styku s kizi, vSe kategorie 3 dle natizeni (ES) ¢.1272/2008.
[6-8]

Anilin byl poprvé izolovan v roce 1826 Ottem Unverdorbenem pomoci destruktivni
destilace (pyrolyzy) indigo barviva. Destruktivni destilace spociva v zahiati latky
na vysokou teplotu a zachytavani moznych rozkladnych produktt. Latka byla pojmenovéana
Crystallin. V roce 1840, Carl Julius Fritzsche nechal reagovat indigo s hydroxidem
draselnym a produktem této reakce byla olejovita latka, kterou pojmenoval anilin. Jméno

anilin zvolil podle rostliny, ze které bylo indigové barvivo ziskavano. -1

NH,

Obrazek 1: Struktura anilinu
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1.1.2 Syntéza anilinu

Vyroba anilinu je dvou-krokovy proces, nejprve je benzen nitrovan a vznikly
nitrobenzen se redukuje vodikem za katalyzy prechodnymi kovy (Ni, Pd, Cu),
viz Schéma 1. 1 V laboratofi je mozné tuto redukci provést napiiklad Zelezem v kyselém

prostiedi.

NO, NH,
Hz/kat

Schéma 1: Redukce nitrobenzenu vodikem na palladiu

1.1.3 Acidobazické vlastnosti anilinu

Zakladni acidobazické vlastnoti aminové skupiny u anilinu jsou dany volnym
elektronovym parem na dusiku, ktery se chova jako Lewisova baze a zaroven interaguje
s m-elektrony jadra. Interakce s m-elektrony snizuje bazicitu molekuly (snizuje schopnost
vazat H" iont) a zaroven aktivuje aromaticky kruh k elektrofilni substituci do poloh

2—, 4- a 6—. Molekula anilinu miize byt zobrazena péti rezonan¢nimi strukturami,

viz Schéma 2. 113
® ..
®
NH, NS CNH2 NH,
o I I v v —

Schéma 2: Rezonan¢ni struktury anilinu

14



1.1.4 Reaktivita na dusiku

Anilin reaguje s kyselinou dusitou, kterou lze generovat in situ okyselenim dusitanu
za vzniku benzendiazoniovych soli (reakce I). Anilin lze také snadno alkylovat i acylovat
(reakce II a III). Dalsi moznou reakci je oxidace (IV), kterd je v podstaté opakem vyroby

anilinu. Posledni zminénou reakci je neutralizace anilinu kyselinou chlorovodikovou

(reakce V), viz Schéma 3.[14-1¢]

® ©O
NH; Cl

NO, N—=N

|

NHCOCH;

@% ~

Schéma 3: Reakce anilinu na dusiku. I NO>/H;0™; II CHsl; III CH3COCI; IV KMnOy; V
HC1

NHCH,

15



1.1.5 Reakce na jadre

Pokud na anilin piisobi elementarni brom v slabé kyselém prostiedi, dochazi
k elektrofilni substituci v polohach 2-, 4-, 6- za vzniku 2,4,6-tribromanilinu. Je-li aminova
skupina chranéna, naptiklad acetylaci, elektrofilni atak probéhne pouze do polohy

4- kdy, po bazické hydrolyze reakéni smési, vznika pouze 4- bromanilin, viz Schéma 4.

[17-20]
)J\ NH,

© VIII
v, AL S

Br
NH,

o

Schéma 4: Bromace acetanlhdu a anilinu. VI CH3COCI; VII Brz; VIII OH/H»0; IX Br

NH,
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1.2 Ferrocen

1.2.1 Zakladni vlastnosti, historie objevu

Ferrocen, neboli bis(n’—cyklopentadienyl)zeleznaty komplex s molarni hmotnosti
186,036 g/mol ma oranzovo-hnédou barvu a bod tani v rozmezi 173-174 °C. [2!221 Pryni zminky
o této slouceniné se datuji ke Ctyficatym letem dvacatého stoleti v chemickém zavodé¢ firmy
Union Carbide, kde doslo k ucpani Zelezného potrubi, kterym prochazely pary cyklopentadienu,
neznamou Zlutou latkou.”??! Druh4 zminka se datuje k roku 1950, kdy vyzkumnici S. Miller,
J. Tebboth a J. Tremaine z firmy British Oxygen, pii pokusu o pfipravu katalyzatoru
vyuzitelného pro syntézu amoniaku pfipravili velmi stabilni Zlutou latku. Pfi pokusu ptivadéli
pary cyklopentadienu do reaktoru spolu s dusikem pii 300 °C. Cyklopentadien namisto
s dusikem reagoval se zdrojem Zeleza nachdzejicim se v reaktoru. Za oficidlni objevitele
ferrocenu jsou povazovani Peter L. Pauson a jeho kolega Thomas J. Kealy, kteti chtéli ptivodné
pripravit molekulu fulvalenu. U fulvalenu bylo pfedpokladéno, ze bude mit podobné
aromatické vlastnosti jako izomerni molekula naftalenu. Jejich planem bylo podrobeni reakce
dvou molekul cyklopentadienylmagnesium bromidu radikélové reakci za katalyzy chloridem
zelezitym a doufani, Ze dojde k naslednému spojeni obou molekul, které po dehydrogenaci
poskytnou  Zadany  produkt. Reakce vSak  poskytla  namisto fulvalenu
bis(cyklopentadienyl)Zeleznaty komplex, jehoZ objev popsali v roce 1951 v Casopise Journal
of the Chemical Society. **>3! O rok pozd&ji Woodward, Rosenblum, a Whiting potvrdili

aromatické vlastnosti této nové slouceniny a pojmenovali ji ,,ferrocen”, aby poukézali na jeji

&

Fe

N

Obrazek 2: Struktura ferrocenu

podobnost s benzenem. *4



1.2.2 Reaktivita ferrocenu

Molekulu ferrocenu tvoii dva aromatické cyklopentadienové kruhy, které symetricky

koordinuji zeleznaty iont. Cyklopentadienové kruhy ve ferrocenu mohou podléhat témét

stejnym reakcim jako ostatni aromatické systémy s vyjimkou procesii probihajicich

v oxidacnim prostiedi, kde dochazi ke vzniku zelezit¢ého komplexu, ferricenia. Proto

se v pfipad¢ halogenace a podobnych reakci vychazi z intermediati, které tyto podminky

obchazeji. Jmenovité halogenace, kde se vyuziva metalovanych derivati ferrocenu jako

je naptiklad ferrocenyllithium, halomerkuriferrocen nebo tri(n-butyl)stannylferrocen. Mezi

reakce, zde zminéné, které nemusi probihat pies intermediaty jsou acylace a formylace.

Reakce se obvykle provadéji pod inertni atmosférou, ktera brani oxidaci ferrocenového

fragmentu a ptipadné hydrolyze reaktivnich meziproduktii, viz Schéma 5. 2521 Zcela

charakteristickd reakce ferrocenu, Friedelova-Craftsova acylace, mize dle reak¢nich

podminek poskytovat monosusbstituovany nebo 1,1°-disubstituovany derivat.

FcLi L» FcSnBuy

FcCHO XII

X
\{
£ @ > Fel
XII
l XIII /

FcAc ﬂ Fe —— > FcHgCl

>

Schéma 5: Reaktivita ferrocenu. X t-BuLi; XI Bu3SnCl; XII I>; XIII Hg(OAc)., KCI;

XIV Ac20; XV DMF, POCl;



1.3 Ferrocenylamin

1.3.1 Zakladni vlastnosti, struktura

Ferrocenylamin je Zluta krystalicka latka s molarni hmotnosti 201,051 g/mol a bodem

tani v rozmezi 151-153 °C. [30-32]

: ~NH,

Fe

N

Obrazek 3: Struktura ferrocenylaminu

1.3.2 Syntéza ferrocenylaminu

Ferrocenylamin Ize podle literatury pfipravit nékolika zptsoby. Prvni mozny zplsob
ptipravy vychazi z jodoferrocenu, ktery reaguje s ethanolickym roztokem amoniaku

za katalyzy jodidem méd’'natym a oxidem Zelezitym, viz Schéma 6. [**]

|
N =

Schéma 6: Priprava FcNH> z Fcl. XVI NH3(ag)



Dal8i moznost, jak pfipravit ferrocenylamin vychazi z lithioferrocenu, ktery reaguje

s 1-azidoethenylbenzenem za vzniku intermediatu, ktery, po kyselé hydrolyze, poskytuje
ferrocenylamin, viz Schéma 7.534

Ty _ |
<

Li

g==

l XVII

Qm

Fe

—>

Schéma 7: Ptiprava FcNH» z FcLi. XVII HCI/H,0

Treti moZznost piipravy ferrocenylaminu vychdzi z upravené Gabrielovy syntézy
primarnich amini, ve které reaguje halogenderivat, zde bromoferrocen, s ftalimidem

za katalyzy oxidem méd'nym. Naslednou hydrazinolyzou v ethanolu vznika aminoferrocen
ve vytézcich presahujicich 80 % viz Schéma 8.1

XIX

Fc—NH,

Schéma 8: Gabrielova syntéza. XVIII CuO/pyridin; XIX NoH4/EtOH
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1.3.3 Acidobazické vlastnosti

Acidobazické vlastnosti ferrocenylaminu jsou ovlivnény piedevsim kladnym
induk¢énim efektem ferrocenu, proto ferrocenylamin vystupuje jako silngjsi baze oproti

anilinu. (!
1.3.4 Reaktivita na dusiku
Reaktivita dusiku v aminové skupiné na ferrocenu je téméf identicka s reaktivitou

aminoskupiny anilinu. V literatufe jsou popsany acylace, alkylace, arylace i formylace

na dusikovém atomu, viz Schéma 9.[!]

Schéma 9: Reaktivita
. , FcNMeZ XX
ferrocenylaminu na dusiku. -

XX Ac>0, AcONa; \

XXI HCOOC;Hs; ©\NH2

XXII CH3C¢H4Br; Me Fle

FcNHAc

XXIII CH>0, NaBH3;CN é
FcN XXI
FcNHCHO
Me

21



1.3.5 Srovnani anilinu a ferrocenylaminu

Anilin je na rozdil od ferrocenylaminu zluto-hnédou kapalinou, pfi¢emz ferrocenylamin
za laboratornich podminek je zluta krystalicka latka. Ferrocenylamin se také li$i od anilinu
svoji pofizovaci cenou, proto se ho ve vétSiné piipadi vyplati pfipravit. Pfiprava anilinu
1 vyroba muze vychazet zredukce nitrobenzenu, zatimco ferrocenylamin je nejcastéji

piipravovan upravenou Gabrielovou syntézou.

Pti srovnéni acidobazickych vlastnosti anilinu a ferrocenylaminu vyplyva jako silngjsi
baze ferrocenylamin. Vet$i bazicitu ferrocenylaminu zarucuje elektronova bohatost

ferrocenylového fragmentu.

Ferrocenylamin a anilin si jsou v reaktivit¢ na dusiku hodné podobni az na nékteré
vyjimky. Pfedev§im se jednd o plisobeni silného oxida¢niho ¢inidla, kdy z anilinu vznikne

anilinova Cerii a ferrocenylamin se upln¢ rozlozi.

Na ferrocenylamin a jeho derivaty se na rozdil od anilinu nahliZi jako na moZzné néstupce
novych léCiv proti riznym typim rakoviny. Kde ferrocenylovy fragment umoziuje
,zacileni* nddoru a dovoluje snizit davku lé¢iva s vyhnutim se vedlej§im G¢inkiim. ¢

Anilin je také mnohem toxi¢téjs$i nez ferrocenylamin.

22



1.4 Fenylhydrazin

1.4.1 Zakladni vlastnosti, struktura

Za laboratorni teploty se jedna o kapalnou &irou az slabé Zlutou latku. Cisty

fenylhydrazin ma bod tani 19 °C. Je také litkou silné& toxickou a karcinogenni. [*”]

_NH,

N
H
Obrazek 4: Struktura fenylhydrazinu

Fenylhydrazin byl objeven a charakterizovan Hermannem Emilem Fischerem v roce
1875. Fenylhydrazin pfipravil pomoci diazotace anilinu a redukci diazoniové soli

sifi¢itanem. Tato metoda se pouziva dodnes pfi pfipravé i vyrobg. %

1.4.2 Reaktivita fenylhydrazinu

Pii reakci sbromem nevznikd 2.4,6-tribromfenylhydrazin, jak tomu bylo
v piipad¢ reakce bromu s anilinem, protoZe brom zde nevystupuje jako elektrofil,
ale jako oxida¢ni ¢inidlo. Reakce poskytuje benzendiazonium bromid. 1 Pokud

je fenylhydrazin redukovan, ziskame anilin. 40

Nejznamé;jsi reakci fenylhydrazinu je Fisherova syntéza indolt, pii které reaguje
fenylhydrazin s ketonem nebo aldehydem za wvzniku substituovaného indolu.
U fenylhydrazinu se dale vyuZivaji kondenzacni schopnosti, které poskytuje hydrazin.
Fenylhydrazin kondenzaci s 1,3-diketony poskytuje pyrazoly, s beta-ketonitrily vznikaji

aminopyrazoly, viz Schéma 10, 54143

23



H,N

SNH Me
Me / \
AN XXIV XXV N
Me <*—78— = » Me e
N |
H Ph
XXVI
Me Me
Y
e
H,N T
Ph

Schéma 10: Reaktivita fenylhydrazinu. XXIV methylethylketon; XXV pentan-2,4-dion;
XXVI 2-methyl-3-oxo-butyronitril

Fenylhydrazin také podléha cykloadici s 1,3-bis(dimethylamino)-2-fosfaallylchloridem
nebo 1,3-bis(dimethylamino)-2-arsaallychloridem poskytujici 1-fenyl-1,2-diaza-4-fosfol

nebo 1-fenyl-1,2-diaza-4-arsol, viz Schéma 11 a 12.144%]

@ Me3SI\ /SIMC3 Ccla
Cle M XXVII R
a” Snme, T g Ve -}
2 2
SiMe3

Schéma 11: Ptiprava 1,3-bis(dimethylamino)-2-fosfa(arsa)allylchloridu. XXVII MeCN

o M

P /\% 4+ PhN,H, XXVII_ ( ?

Me,N M NMe, 23 N
/

Ph
Schéma 12: Ptiprava 1-fenyl-1,2-diaza-4-fosfolu(arsolu). M = P nebo As XXVIII CHCI3
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Fenylhydrazin nema uplatnéni pouze v kondenza¢ni a cyklizacni chemii. Pokud reaguje
s ketonem nebo aldehydem, dochazi k tvorbé substituovaného hydrazonu, viz Schéma 13.
[46-47] Tvorby hydrazoni se vyuZivalo pfi charakterizaci neznamych karbonylovych
slouceni, které se nechaly zreagovat s 2,4- dinitrofenylhydrazinem. U takto vzniklych

hydrazonii se nasledné zmé&fil bod tani, a hodnota byla srovnavana s tabelovanymi daty.[*®!

H,N N
SNH N

- b oo

Schéma 13: Piiprava hydrazonu, XXIX H"
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1.5 Ferrocenylhydrazin

Ferrocenylhydrazin nebyl doposud popsan v odborné literatufe, proto bude jeho
reaktivita ~ srovndvana s chemicky podobnou  molekulou, fenylhydrazinem,
u kterého je znamé velké mnozstvi kondenzacnich a cyklizac¢nich reakci vedoucich

k péticlennym heterocykliim. Tyto reakce budou uvedeny v praktické Casti této prace.
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2 Experimentalni ¢ast

Z dtvodu vysoké citlivosti ferrocenylhydrazinu k vzdusnému kysliku, byly vSechny
syntézy provadény Schlenkovou technikou v argonové atmosfére. Chemikalie byly
nakoupeny od dostupnych dodavatelii (Lach-Ner, Sigma-Aldrich atd.) nebo byly ziskany
ze zasob katedry.

2.1 Ferrocenylhydrazin

Do argonem naplnéné tfihrdlé banky byl pfedlozen benzyl-1-ferrocenyl-1-karboxylat,
ke kterému bylo pfiddno aktivni uhli (1170 mg) a tetrachloropaladnatan draselny
(366 mg; 1,12 mmol). Vse bylo nasledn¢ rozmichano v suchém methanolu (100 ml).
Na tiihrdlou banku byl nasledné pfipojen zéasobnik s tetrahydroboritanem sodnym
(842 mg; 22,27 mmol) a na dalsi hrdlo banky byl pfipojen balonek s argonem na jimani
vznikajiciho vodiku. NaBH4 byl béhem dvaceti minut postupné pfisypan do reakéni smési,
viz Schéma 14. Po skonceni viditelného vzniku vodiku byl roztok michan dalSich dvacet
minut. Poté byl pomoci filtra¢ni kanyly odfiltrovan do Schlenkovy batiky a odpafen. Bylo
ziskano 4,618 g surového produktu, ktery obsahoval FcN;H; ve smési
s tetramethoxyboritanem sodnym. Smés nebyla dale délena a surovy produkt byl pouzit

v dalSich reakcich.

O
b NH
=N "
| | NaBH,/Pd-C/McOH _ |

NH, Fe

Fe

= =

Schéma 14: Piiprava ferrocenylhydrazinu
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2.2 1-Ferrocenyl-3,5-dimethylpyrazol

Do Schlenkovy banky byl pfedlozen surovy FcN2H3z (1016 mg, 40,6 hm. %, 2,17 mmol),
ktery byl rozpustén v methanolu. Do takto pfipraveného roztoku byl piidan pentan-2,4-dion
(239 mg; 2,38 mmol; 246 ul). Dale byla k tomuto roztoku ptfidana odplynéna kyselina
octova (339 mg; 5,64 mmol; 322 ul). Smés byla poté zahtivana pod zpétnym chladicem
k bodu varu po dobu 24 hodin, odpafena, odparek byl rozpustén v malém mnozstvi
dichlormethanu a tento nasyceny roztok byl Ccistén sloupcovou chromatografii
(AlO3; hexan/THF). Vytézek <¢&inil 125 mg (21 % na obsah FcN>H3)
1-ferrocenyl-3,5-dimethylpyrazolu, v podobé oranzové krystalické latky s bodem tani
79 - 80°C (lit. 46°C). 4]

: NH _NH2 Me / Me
l Hacac/HAc /
Fe S —

MeOH

N—N

N /

Schéma 15: Piiprava 1-ferrocenyl-3,5-dimethylpyrazolu

2.3 1-Ferrocenyl-3-fenyl-5-trifluoromethylpyrazol

Surovy FcNoH3 (9,44 g, obsah 25 hm. %, 10.9 mmol) byl rozpustén ve 20 ml methanolu
a k pfipravenému roztoku bylo ptidano 2,36 g (10.9 mmol) 4,4,4-trifluoro-1-fenyl-butan-
1,3-dionu rozpusténého, spolu s 1,8 ml (32,2 mmol) koncentrované H>SOs, v 80 ml
methanolu, viz Schéma 16. Smés byla michdna a zahtfivana k varu 12 hodin, ochlazena
na laboratorni teplotu, zneutralizovana pevnym Na>COs3 a extrahovana dichlormethanem
(3x20 ml). Po odpafeni rozpoustédla na vakuové rotacni odparce byla smés CiSténa
sloupcovou chromatografii (silikagel/benzen). Dle NMR analyzy byl produkt tvofen smési
1-ferrocenyl-3-fenyl-5-trifluoromethylpyrazolu  a 1-ferrocenyl-3-trifluoromethyl-5-
fenylpyrazolu. Krystalizaci z petroletheru (za pfidavku aktivniho uhli) byl ziskan cisty
I-ferrocenyl-3-fenyl-5-trifluoromethylpyrazol v mnozstvi 720 mg (17% na diketon a jedna

se o ¢ervenou krystalickou latku s bodem tani 78—79 °C).
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Schéma 16: Priprava 1-ferrocenyl-3-fenyl-5-trifluoromethylpyrazolu

2.4 Tris(trimethylsilyl)arsin

Do Schlenkovy banky byl pfedlozen kusovy sodik (5,4 g; 234,8 mmol), 40 ml
deoxygenovaného bis(2-methoxyethyl)etheru, 5,87 g (78,4 mmol) praskového arsenu
a nékolik krystalkli naftalenu. Smés byla zahtivana na 120°C a intenzivné michdna po dobu
12 hodin, kdy suspenze zménila barvu z Sedé na ¢ernou (vznik NazAs) a vSechen sodik
zreagoval. Smés byla ochlazena na 0°C a pomalu byl piikapan roztok MesSiCl
(30 ml; 236,5 mmol) v THF (30 ml). Smé&s byla opét za michani zahtivana k varu 12 hodin,
ochlazena a zfiltrovana ptes vrstvu Cellitu, filtra¢ni kola¢ byl promyt pentanem (2x20 ml),
filtrat byl pfeveden do destila¢ni baiiky filtraéni kanylou, odpafen a olejovity zbytek byl
vakuové (40 Pa) destilovan ptes kratkou vpichovou kolonu. Prvni frakce do 40°C
obsahovala rozpoustédla, hlavni podil destiloval ptfi 62-64°C. Vzniklo 10,77 g bezbarvé
kapaliny, kterd obsahovala 89 hm. % (Me3Si1)3As, jako pfimées byl dle NMR identifikovan
bis(2-methoxyethyl)ether. S ohledem na vysokou jedovatost jizZ smés nebyla dale délena
a takto pfipraveny tris(trimethylsilyl)arsin byl pouzit k dalsi reakci. Vytézek byl 42%

na arsen. NMR data jsou identicka s literaturou. %

2.5 1-Ferrocenyl-1,2-diaza-4-arsol

Do Schlenkovy baiiky bylo ptedlozeno Vilsmeierovo c¢inidlo (1059 mg; 8,27 mmol),
které bylo rozpusténo v acetonitrilu (50 ml). K tomuto roztoku byl nésledné ptidan
tris(trimethylsilyl)arsin (1217,5 mg; 4,135 mmol). Roztok byl nasledné michan 15 hodin
pfi laboratorni teploté, poté byl odpafen, odparek promyt etherem (3x20 ml) a dosuSen
na vakuu. Vznikly 1,3-bis(dimethylamino)-2-arsaallylchlorid byl rozpustén v chloroformu

(50 ml), k takto pfipravenému roztoku byl pfidan surovy  FcN>H3
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(2,36 g, obsah 40,6 hm. %, 4,4 mmol), viz Schéma 17 a 18. Vznikly roztok byl nasledné
michan 24 hodin pfi laboratorni teploté, nasledné odpaten, odparek extrahovan etherem
(2x30 ml) a extrakt odpaien do sucha. Odparek byl jiz na vzduchu rozpustén v benzenu
(1 ml) a tento nasyceny roztok byl preCistén sloupcovou chromatografii
(Al2O3; hexan/toluen). Po odpateni bylo ziskdno 164 mg (12 % na obsah FcN:>H3)
1-ferrocenyl-1,2-diaza-4-arsolu (oranzovo-¢ervend krystalickd latka s bodem tani v rozmezi

105-107 °C).

2.6 1-Ferrocenyl-1,2-diaza-4-fosfol

Do Schlenkovy banky bylo pfedlozeno Vilsmeierovo ¢inidlo (1312 mg; 10,25 mmol),
které bylo rozpusténo v acetonitrilu (50 ml). K tomuto roztoku byl nasledné ptidan
tris(trimethylsilyl)fosfin (1284 mg; 5,125 mmol; 1,487 ml). Roztok byl nasledné michan 15
hodin pfi laboratorni teploté, odpafen, odparek promyt etherem (3x20 ml) a dosuSen
ve vakuu. Vznikly 1,3-bis(dimethylamino)-2-fosfaallylchlorid byl rozpus§tén v chloroformu
(50 ml), ke kterému byl néasledné ptidan surovy FcN2H3 (2,8 g, 39,5 hm. %, 5,1 mmol),
viz Schéma 17 a 18. Reak¢ni smés byla nasledné michéna 24 hodin pfi laboratorni teplot¢,
odpatena, odparek rozpustén v benzenu (1 ml) a tento nasyceny roztok byl ¢istén pomoci
sloupcové  chromatografie =~ (Al2O3;  hexan/toluen). Bylo ziskdno 60 mg
(4,5 % na obsah FcN:H3) 1-ferrocenyl-1,2-diaza-4-fosfolu (Cervena krystalicka latka

s bodem tani v rozmezi 100-102 °C).

(19 MC3SI\ / SiMe3 Ccla
AU e M MeCN N
a”l NMe, + | - ™ Me,N /\M/\N(?\/Iez

SiMe; M = As nebo P

Schéma 17: Piiprava 1,3-bis(dimethylamino)-2-pniktaallylchlorid

v 7
C
/\ /\ @ —|— FC'N2H3 &» /
Me,N M NMe, N—N
M = As nebo P /
Fc

Schéma 18: Reakce 1,3-bis(dimethylamino)-2-pniktaallylchlorida

s ferrocenylhydrazinem
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2.7 Benzoylacetonitril

V Schlenkové batice byl rozpustén ethyl-benzoat (5460 mg; 36,36 mmol; 5,2 ml)
v 2-methyltetrahydrofuranu (40 ml). K takto pfipravenému roztoku byl pfidan acetonitril
(1492 mg; 36,36 mmol; 1,89 ml) a isopropylalkohol (432 mg; 7,2 mmol; 0,55 ml). Dale byl
piipojen zasobnik s terc-butoxidem draselnym (4082 mg; 36,37 mmol) a t-BuOK byl
postupné prisypan do reakéni smési. Béhem deseti minut vznikla svétle zluta suspenze,
ktera byla hodinu michana pii laboratorni teploté, nasledovéna stejnym piidavkem
acetonitrilu, t-BuOK a dobou po kterou byla smes michana. Nasledné byla reakéni smés
nalita do nasyceného roztoku chloridu amonného (250 ml) s ledem a organické vrstva byla
oddélena. Vodna vrstva byla extrahovana dichlormethanem (200 ml) a organické vrstvy
byly spojeny (doslo k homogenizaci roztoku), vysuseny bezvodym Na>SO4 a odpafeny
na vakuové rotacni odparce, viz Schéma 19. Odparek mél olejovitou konzistenci, proto byl
rozpustén v DCM (2 ml) a smichdn s malym mnoZstvim silikagelu a DCM byl odparen.
Nasledn¢  byla tato smés  CiSténa  pomoci  sloupcové  chromatografie
(Si02; EtOAc/hexan (1:1)). B Bylo ziskano 5,27 g (53 % na ethyl-benzoat) svétle Zlutého

benzoylacetonitrilu s bodem tani v rozmezi 80-81 °C (lit. 80-82 °C) [52]

COOEt

CN

CH;CN/#-BuOK
E—
2-MeTHF

Schéma 19: Pfiprava benzoylacetonitrilu
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3 Vysledky a diskuse

Ferrocenylhydrazin pfipraveny redukci vodikem generovanym z tetrahydridoboritanu
sodného poskytuje oranzovo-zluty krystalicky produkt znecistény tetramethoxyboritanem
sodnym, zatimco fenylhydrazin je bezbarva az svétle zluta kapalina. Ferrocenylhydrazin
narozdil od fenylhydrazinu nelze skladovat za piitomnosti vzdusSného kysliku,
protoze okamzité¢ dochazi krozkladu oxidaci. Oxidace ma tyto barevné piechody,

ze zluto-oranzové na zelenou (vznik ferriceniovych soli) az do olejovité Cerné.

Pii porovnani reakci fenylhydrazinu popsanych v teoretické casti této prace,
je ferrocenylhydrazin schopny identickych kondenzaénich a cykliza¢nich reakci

poskytujicich pyrazoly a Ize ho povazovat za organokovovy ekvivalent fenylhydrazinu.

Jako prvni byla zvolena syntéza 1-ferrocenyl-3,5-dimethylpyrazolu. Tento pyrazol byl
diive jiz pfipraven a popsan v Casopise Journal of Organomettalic Chemistry v roce
1981.1%1  Autofi zde popisuji  reakci  hexafluorofosfore¢nanu  ferrocenia
s 3,5-dimethylpyrazolidem sodnym, ve vytézku 41% (po Ccisténi sloupcovou
chromatografii). V ramci této bakalatské prace byl syntetizovan
1-ferrocenyl-3,5-dimethylpyrazol kondenzacni reakct ferrocenylhydrazinu
s pentan-2,4-dionem za katalyzy kyselinou. U tohoto pyrazolu se nasledné podaftilo
pfipravit monokrystal, ktery byl podroben rentgenostrukturni analyze, jeZ potvrdila jeho

molekulovou strukturu, viz Obrazek 5 (st. 33).

Dale se podafilo pfipravit stejnou metodou 1 1-ferrocenyl-3-fenyl-5-
trifluoromethylpyrazol. Pfi kondenza¢ni reakci vznikaji oba izomery, z nichZ 1-ferrocenyl-
3-fenyl-5-trifluoromethylpyrazol je dominantni a byl izolovan krystalizaci. Sublimaci
v evakuované ampuli byly také ziskany monokrystaly vhodné k rentgenostrukturni analyze,

viz Obrazek 6 (st. 33).
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Obrazek 6: Molekulova struktura 1-ferrocenyl-3-fenyl-5-trifluoromethylpyrazolu
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Fenylhydrazin je z literatury zndm 1 svymi cyklizaénimi schopnostmi vytvaret
peticlenné cykly s tfemi heteroatomy reakeci s 1,3-bis(dimethylamino)-2-
fosfa(arsa)allylchloridy. Tyto reakce s nahradou fenylhydrazinu za ferrocenylhydrazin
poskytly I-ferrocenyl-1,2,4-diazafosfol a 1-ferrocenyl-1,2,4-diazaarsol, které byly

charakterizovany dostupnymi spektroskopickymi metodami a bodem tani.

U vsech vyse zminénych reakci je patrny nizky vytézek, ktery se pohybuje v rozmezi
10—-20 %. V piipad¢ analogickych reakci fenylhydrazinu jsou vytézky dle literatury znaéné
vyssi. To je nejspise zpsobeno pouzitim fenylhydrazinu v nadbytku. Dale vytézky nejspise
ovliviluje pfitomnost siln¢ bazického tetramethoxyboritanu sodného, ktery se nam
nepodarilo ze surového produktu odstranit. Zkousena byla neutralizace riiznymi kyselinami,

ale k zadsadnimu navySeni vytézkl nedoslo.

Dale byla provedena i kondenzace s 1,3-diferrocenylpropan-1,3-dionem, kterd méla
poskytnout 1,3,5-triferrocenylpyrazol, avsak tuto slouceninu se nepodafilo z reakéni smési
izolovat, viz Schéma 20. Také byla vyzkouSena piiprava I-ferrocenyl-3-fenyl-5-
aminopyrazolu dle analogické reakce fenylhydrazinu, u které se také nepodafilo ziskat
zadany produkt, viz Schéma 21. Pro uspésnou syntézu téchto latek by ziejmé bylo nutné

mit k dispozici Cisty ferrocenylhydrazin.

@\NH —NH, 0 0
Fe + M —X—>
Fc Fc N_N

N o/

Schéma 20: Ptiprava 1,3,5-triferrocenylpyrazol

__NH,

@\N N
Fe + Ph4<‘
N—N

N v

Schéma 21: Pfiprava 1-ferrocenyl-3-fenyl-5-aminopyrazolu
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Z.aveér

V ramci této prace byl ptipraven doposud nepopsany ferrocenylhydrazin v gramovych
mnozstvich a byly s nim provedeny reakce analogické k reakcim fenylhydrazinu. Timto
zpusobem byly pfipraveny tfi nové heterocykly obsahujici ptimou vazbu Fc—N. I kdyz
je ferrocenylhydrazin latkou snadno podléhajici oxidaci vzdusnym kyslikem, nové
piipravené slouceniny jsou na vzduchu stalé. U dvou sloucenin bylo prokazano zaclenéni
fragmentu Fc—N-N do molekuly heterocyklu 1 rentgenostrukturni analyzou pfipravenych

monokrystalti.
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