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ANOTACE

Byla provedena literarni reSerSe zabyvajici se moznostmi piiprav (benzen-1,3,5-triyl)-
triacetonitrilu a karbaldehydu, které se vyuzivaji k ptipravé modelovych latek. Dale byla
predstavena problematika kovalentnich organickych siti (COFs), které jsou v soucasné dobé
intenzivné zkoumany. V ramci experimentalni Casti byl pfipraven (benzen-1,3,5-triyl)-
triacetonitril a tfi diarylkarbaldehydy. Tyto a dalsi dostupné prekurzory byly pouzity k piipravé
peti modelovych latek, které nebyly dosud publikovany. Cilové latky byly identifikovany
prostiednictvim bodu tani a 'H a '>C NMR. Modelové slouceniny byly charakterizovany
prostiednictvim bodu tani a technikami 'H a '>*C NMR, IC, UV a HR-MALDI MS.

KLICOVA SLOVA

(benzen-1,3,5-triyl)triacetonitril, karbaldehyd, kovalentni organické sité, cross-coupling

ANNOTATION

A literary review focused on preparations options of (benzene-1,3,5-triyl)triacetonitrile
and carbaldehydes, which are used for the preparation of model compounds, was compiled.
Furthermore, the issue of covalent organic frameworks (COFs) was introduced. Currently, these
compounds are researched very intensively. (Benzene-1,3,5-triyl)triacetonitrile and three
diarylcarbaldehydes were prepared in the experimental part. These and other available
precursors were used to prepare five model substances, which have not been published yet.
Target compounds were identified by melting point and 'H and '*C NMR spectroscopy. Model
compounds were described by melting point, 'H and *C NMR spectroscopy, IR spectroscopy,
UV-Vis spectroscopy and HR-MALDI mass spectrometry.

KEYWORDS

(benzene-1,3,5-triyl)triacetonitrile, carbaldehyde, covalent organic frameworks, cross-coupling
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Seznam zkratek?

Ar aryl

b.t. bod tani

DME 1,2-dimethoxyethan

DMF N,N-dimethylformamid

EtOH ethanol

NMR nuklearni magneticka resonance (Nuclear Magnetic Resonance)
MeOH methanol

Pd(dba)s tris(dibenzylidenaceton)dipalladium
Pd(dppf)CL>  [1,1'-bis(difenylfosfino)ferrocen]chlorid palladnaty

Pd(OAc): octan palladnaty

PPh; trifenylfosfin

Rt retencni faktor
lab. t. laboratorni teplota
THF tetrahydrofuran

nevysvétlené v textu



UvOoD

UvVoD

Tato prace se zamétuje na vlastnosti a moznostmi ptiprav acetonitrili a karbaldehyda
vhodnych pro budovani dvourozmérnych konjugovanych kovalentnich organickych siti

(COFs). Dale je zde stru¢né objasnéna problematika COFs.

Aktualné¢ nejvyuzivangjSimi acetonitrily ksyntéze COFs jsou (benzen-1,4-
diyl)diacetonitril a (benzen-1,3,5-triyl)triacetonitril. Jeho kondenzaci s karbaldehydy vznikaji

produkty, které se mohou vyuzivat naptiklad proti biologickému znecisténi.

Aromatické aldehydy se vyznacuji vynikajici reaktivitou vici nukleofiliim a redoxnim
¢inidlim. Snadnd aktivace aldehydické skupiny umoziiuje jejich vSestranné vyuziti naptiklad
ve farmaceutickych a biologickych systémech nebo pii syntéze kovalentnich organickych siti.

Tato univerzalnost mé vSak svou cenu, protoze jejich pfiprava je Casto komplikovana.

Od roku 2005, kdy byla syntetizovana prvni kovalentni organicka sit’, stoupa zajem
o tyto slouceniny a jejich vyvoj jde kupiedu (Obrazek 1). COFs na sebe pritahuji pozornost
pfedev§im pro své zajimavé vlastnosti, které je ¢ini oproti konvenénim polymerim
atraktivnéjSimi. Jedina nevyhoda je omezena chemicka stabilita, jejiz zlepSeni by predstavovalo

diilezity pokrok k plnému vyuziti jejich potencialu napf. pro (slozitou) energii. [!!

H:]CEEF[-EZ? %%_' g ral"l-COF l_{’: O

=]
COF-1 COF-300 TpPa-1 DhaTph TPB-DMTP-COF CAF-1 GS-COF

2005 2009 2012 2013 2016 2017

MF-1a

2018

JLU-505

2019

5-TmTaDm-COF

Unstable 1M HCI 9 M HCI 3 MHCI 12 M HCI 1 M HCI 12 M HCI 12 M HCI 12 M HCI (60 °C)

in H.0 1MNaOH 9M NaOH H0 12MNaOH 1 MNaOH  12MNaOH 18 M H,S0, 14 M NaOH (60 °C)
Protic solvent atRT atRT atRT atRT at 100 °C at 100 *C 14 M NaCOH 18 M H;S0.,
Chromic acid KMnO, NaBH,

Obrazek 1: Chronologicky vyvoj COFs od roku 2005 do roku 2020 1/

Cilem této prace je syntéza benzen-1,3,5-triacetonitrilu a aromatickych karbaldehyd,
které jsou nasledné pouzity k syntéze tzv. modelovych latek, tedy nizkomolekuldrnich analogh

kovalentnich organickych siti.

14



TEORETICKA CAST

1 TEORETICKA CAST

Vzhledem k tomu, Ze jsou vychozimi latkami pro piipravu modelovych sloucenin
triacetonitrily a karbaldehydy, budou v této Casti uvedeny ptiklady jejich syntéz nalezené
v literatufe. DalSi prostor bude vénovan vlastnostem, syntéze a vyuziti kovalentnich

organickych siti (Covalent organic frameworks — COFs).
1.1 Priprava (benzen-1,3,5-triyl) triacetonitrilu

(Benzen-1,3,5-triyl) triacetonitril 1 je casto vyuzivanym prekurzorem k ptipravé COFs.
Jako ptiklad 1ze uvést jeho reakci s benzen-1,4-dikarbaldehydem, pii niz vznika COP-100,

ktery prvné syntetizovali Ozdemir a kol. v roce 2015. %

Nejvyuzivangj§i syntéza tohoto triacetonitrilu vychéazi zkyseliny benzen-1,3,5-
trikarboxylové (Schéma I). V poslednim kroku vznikd (benzen-1,3,5-triyl) triacetonitril
substituci halogenil 1,3,5-tris-(brommethyl)-benzenu za nitrilovou skupinu. Polyhalogenované

slouceniny reaguji s anorganickymi kyanidy v prostiedi polarniho aprotického rozpoustédla.
[2,3]

Dalsi procedura popsana v ¢inském patentu, vyuziva amonolyzu téZe trikarboxylové

kyseliny a naslednou dehydrataci vzniklého triamidu.

15
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TEORETICKA CAST

COOH COOMe
MeOH, H,SO, - THF, LiAlH,
HOOC COOH  reflux, 24 h MeOOC COOMe reflux, 24 h
HO Br
48% HBr, toluen - NaCN, NaHCO3 THF
HO OH " reflux, 24 h Br Br lab.t., 48 h
NC
NC CN

Schéma 1: Priprava (benzen-1,3,5-triyl)triacetonitrilu
1.2 Moznosti pripravy karbaldehydi

K syntéze kovalentnich organickych siti se jako monomery Casto vyuzivaji aldehydy
se dvéma 1 vice formylovymi skupinami. Karbaldehydy lze ptipravit relativné mnoha zptsoby
jako jsou oxidace alkohold, Friedel-Craftsova acylace, hydrolyza geminalnich
dihalogenderivati, redukce karboxylovych kyselin a jejich derivati a spousta dalSich. V této
praci byla pozornost zamé&fena na pifipravy aldehydid vhodnych pravé k syntéze materidlti
COFs. Vzhledem k tomu, ze jejich skelety jsou typické fetézenymi nebo kondenzovanymi
aromaty s rozsahlou delokalizaci & elektronti, typickymi zplisoby syntéz takovych latek jsou
rozmanité cross-couplingové reakce. V tom piipad€ jsou pak obvykle aldehydické skupiny

pfitomné jiZ ve struktuie vychozich stavebnich latek.
1.2.1 Suzukiho-Miyauriiv cross-coupling

Pevné aromatické karbaldehydy a dikarbaldehydy, které tvofi cenné stavebni kameny
v polymerni a makrocyklické chemii, lze pfipravit Suzukiho-Miyaurovym cross-
couplingem.>®! Tato syntéza se fadi k nejvyznamnéj$im cross-couplingovym reakcim moderni
organické chemie. Vychozim reaktantem je organoboronova slouCenina, ktera reaguje
s arylhalogenidem v pfitomnosti palladiového katalyzatoru, nejCastéji je pouzivan

tetrakis(trifenylfosfin)palladium, a zasady (methoxid, ethoxid, octan nebo hydroxid sodny)

16



TEORETICKA CAST

(Schéma 2). Dochazi k selektivni konstrukci vazby uhlik-uhlik, kterd je hojné vyuzivana
k syntéze biarylt. '~

katalyzator

(HO),B-Ar—R,; + Br—Ar—R, .

R1_Ar_Ar_R2

R; =R, =H, CHO

Schéma 2: Priprava aromatickych (di)karbaldehydii Suzukiho-Miyaurovym cross-couplingem

Suzukiho cross-coupling patii mezi nejCastéji citované metody syntézy predevSim
biaryldikarbaldehydii. Piehled nékterych reaktantt (Ia-Va) a jejich produktt (Ib-Vb) je uveden

na nasledujicim obrazku. !

CHO CHO CHO CHO
OHC. _s
\WEJ%INOHb
B(OH), Br
B(OH), By
Ia IIa IIIa IVa Va
CHO CHO oHe oHC
CHO _ _
D O 'y 'y
O A, Q. o
CHO CHO
Ib 1Ib 1Ib Vb Vb

Obrazek 2: Prehled reaktantii ucastnicich se Suzukiho-Miyaurova cross-couplingu a jejich produktii

Jako konkrétni piiklad lze uvést syntézu 4-(thiofen-2-yl)benzaldehydu, pfiCemz
v literatufe jsou uvedeny dvé obdobné cesty, liSici se v lokaci halogenu a boronové funkcéni
skupiny (Schéma 3). Reakce je jednostupiiova a reaguji piini 5S-bromthiofen-2-karbaldehyd
se 4-formylfenylboronovou  kyselinou nebo 5-formylthiofen-2-ylboronova  kyselina

se 4-brombenzaldehydem.-1%!
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CHO
Pd(OAc),, PPh;  OHC

OHC_ g ) s
> CHO
UBF DME, Na,COs4 \E/)_Q

B(OH),
CHO
OHC_ g Pd(dppf)Cl, OHC_ g
B(OH + > CHO
U( )2 DMF, H,0, Na,COs [ //\ < >
Br

Schéma 3: Priprava 4-(thiofen-2-yl)benzaldehydu Suzukiho-Miyaurovym cross-couplingem
1.2.2 Stilleho cross-coupling

Jinou syntetickou strategii pfipravy biarylkarbaldehydt je Stilleho cross-coupling.
Jedna se o chemicky pochod, pfi kterém prostfednictvim reakce organocini¢ité slouceniny
s halogenderivatem vznik4 nova vazba uhlik-uhlik (Schéma 4). Tato syntéza je katalyzovana
palladiem, které zahajuje chemickou reakci oxidativni adici organohalogenidu. Ackoliv jsou
organostannany odolné vic¢i vzduchu a vlhkosti, uplatnéni Stilleho cross-couplingu znacné

znevyhodiiuje vysoka toxicita ¢inidel na bazi cinu.!'!-12]

X-Ar—CHO' + Ar—sn(R); <atalyzator_ . ar—cHo
X = Cl, Br
R = alkyl

Schéma 4: Priprava biarylkarbaldehydui Stilleho cross-couplingem

Stilleho cross-couplingem lze pfipravit kuptikladu 4-(thiofen-2-yl)benzaldehyd,
ktery byl  syntetizovan  Scrasciou akol. (Schéma 5). Tato metoda vychazi
ze 4-brombenzaldehydu, ktery je kondenzovan s 2-(tributylstannyl)thiofenem za pfitomnosti

katalyzatoru. Reakéni doba je 20 hodin pfi zahtivani reaktantii pti bodu varu.['*!
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S Pd,(dba)s; AsPh, s
| SnBu; * BrOCHO > E)_@CHO
07 s reflux, 20 h /

Schéma 5: Priprava 4-(thiofen-2-yl) benzaldehydu Silleho cross-couplingem

1.2.3 Sonogashiruv-Hagihariv cross-coupling

Zajimavou metodou pfipravy biarylkarbaldehydd s aromatickymi jadry navzajem
spojenymi trojnou vazbou je Sonogashiriv-Hagihartv cross-coupling (Schéma 6). Vychozimi
latkami jsou arylhalogenid a termindlni alkyn. Reakce typicky probihd v pfitomnosti

katalyzatoru na bazi palladia, kokatalyzatoru na bazi médi a iminové baze. 4]

katalyzator
X—Ar—CHO + + H——R » OHC-Ar—R
baze, lab. t.

X =Cl, Br
R = aryl nebo vinyl
Schéma 6: Priprava biarylkarbaldehydii Sonogashirovym-Hagiharovym cross-couplingem

Sonogashirovym-Hagiharovym cross-couplingem 4-ethynylbenzaldehydu a 4-brom-
benzaldehydu byl pfipraven Borozdinovou a kol. 4,4'-(ethyn-1,2-diyl)dibenzaldehyd (Schéma
7). Reakce probihala za ucasti katalyzatoru v pfitomnosti baze triethylaminu. Produkt byl

izolovan s vytézkem 70 %. [*]

CHO CHO

Pd(PPh3),ClI
+ ( 32 2> OHC Q — O CHO
Cul, PPh,

H Br

Schéma 7: Priprava 4,4'-(ethyn-1,2-diyl)dibenzaldehydu Sonogashirovym-Hagiharovym cross-couplingem

1.2.4 Formylace

Hessam a kol. vroce 2017 pfipravili z resorcinolu 2,4-dihydroxybenzen-1,3,5-
trikarbaldehyd a ptfedstavili tim novou metodu formylace fenoli za pouZiti formamidin-acetatu

a anhydridu kyseliny octové (Schéma 8). Oproti ostatnim metodam nevyzaduje tento zptlisob
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vysoké teploty a ptitomnost silné kyseliny nebo zésady. V zavislosti na pouzitém substratu

a podminkdch lze ziskat mono-, di- a triformylovany produkt.'¢!

NHAc NHAc

@ © H H
[j H,N"SNH, OAc AcHN NHAc Ho H®  OHC CHO
> — >
HO OH

Ac,0 HO OH HO OH

AcHN NHAc

Schéma 8: Priprava 2,4-dihydroxybenzen-1,3,5-trikarbaldehydu formylact

1.3  Knoevenagelova kondenzace

Knoevenagelova kondenzace je jednim z klicovych néstroji budovani kovalentnich
organickych siti. Je zaloZena na reakci aldehydii a ketonli se slouceninami s aktivovanou
methylenovou skupinou nesouci kyselé atomy vodiku, avSak pouziti ketonid je omezeno kviili
jejich nizsi reaktivité. Dochéazi k nukleofilni adici, po niz nasleduje bazicky katalyzovana

17,18

eliminace jedné molekuly vody.['”!8] Vzhledem k tomu, Ze jedinym vedlej$im produktem

vvvvvv

tvorby vazeb uhlik-uhlik.[*"]

Reakéni mechanismus je identicky s aldolovou kondenzaci s tim rozdilem, Ze v tomto
pfipad¢ je katalyzatorem slaba baze napf. piperidin. Ta pisobi jako akceptor protont
z methylenového reaktantu a pfeménuje ho na karbaniont, ktery poté provede nukleofilni atak
na parcidlné¢ kladné nabity atom uhliku karbonylové skupiny. Vysledny adukt podléha
dehydrataci a kone¢nym produktem je a,f—nenasycend sloucenina. Analogicky probiha

kondenzace, pokud je namisto esteru kyseliny malonové pouzit kyanoctan nebo tfeba nitril.[>")

H H H H H

| o |_COOR | | _COOR +H® | fOOR
R-C + :c( — Rrc=c( > R-C=C

:g : COOR .48 “coor -H0 COOR

Schéma 9: Reakcni mechanismus Knoevenagelovy kondenzace
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1.4  Kovalentni organické sité

Kovalentni organické sit¢ jsou pomérné novym druhem krystalickych polymert
s mimofadnymi chemickymi vlastnostmi. Jsou navrhovany a pfipravovany tak, aby m¢ély
vysokou a trvalou porovitost (500-10 000 m?/g), nizkou hustotu, vysokou tepelnou stabilitu
(300-500 °C) a mimotadnou chemickou stalost ve vodn¢ organickych roztocich, kyselinach a
zasadach. Skladaji se prevazné z lehkych prvkl periodické tabulky (H, B, C, N, Si, O),
které jsou vazané prostiednictvim kovalentnich vazeb. Vzhledem k tomu, Zze jsou COFs
schopny zachovat svou geometrii, je mozné piedvidat jejich tvar a vlastnosti. Vytvareji robustni
a pevné kovalentné vdzané krystalické sité¢ tvofené pravideln¢ usporadanymi vrcholy (uzly)
ahranami (linkery).?!2*! Geometrie stavebnich blokli piedurduje uspotfddani zakladnich
polygonovych siti, coZ vede k vytvoreni COFs s 3D nebo 2D strukturou. Materialy maji tedy
bud’to trojrozmérnou strukturu nebo jsou tvoteny dvojrozmérnymi sitémi, které jsou na sebe

vrstveny zakrytové nebo st¥idavé. 241

Diky témto vlastnostem se mohou vysledné materialy uplatnit naptiklad pti skladovani
a separaci plynd, jako pevné nosice pro katalyzu a zaclenuji se mezi kandidaty na aplikace,
pfinichz je limitujici transport nosice naboje vcetné optoelektroniky a elektrochemického

skladovani energie.?223!

V nasledujicim textu budou predstaveny nejvyznamnéj$i zastupci kovalentnich

organickych siti.

1.4.1 Boritanové kovalentni organické sité

V roce 2005 Yaghi a kol. prvné ptipravili dva materidly (COF-1 a COF-5) s vrstevnatou
2D strukturou a vyfteSili tim problém obtizné krystalizace, kterd znesnadiiovala pfipravu

organickych siti spojenych silnymi kovalentnimi vazbami.'*¢]

Syntéza COF-1 je zaloZena na kondenzaci benzen-1,4-diborité kyseliny,
pfi které se odstépuje voda a v uzlovych bodech sité¢ vzniknou Sesti¢lenné kruhy B3;O3. Reakce
probihala 72 hodin v uzaviené ampuli pfi teploté 120 °C ve smési mesitylen-dioxan. Po filtraci

a promyti acetonem byl ziskan produkt COF-1 ve formé bilého prasku s vytézkem 71 %. (2°]
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Obrazek 3: Struktura COF-1

COF-5 byl pfipraven analogickou reakci jako COF-1. Vznikl kondenzaci benzen-1,4-
diborité kyseliny s 2,3,6,7,10,11-hexahydroxytrifenylenem (HHTP) v poméru 3:2. Stejné
jako u COF-1 trvala reakce 72 hodin, avSak probihala pfi teploté 100 °C. Po filtraci a promyti

acetonem byl ziskan produkt COF-5 ve formé $edo-fialové pevné latky s vytézkem 73 %.12¢]

Nevyhodou obou popsanych syntéz je dlouh¢ trvani reakce, a proto v roce 2012 Yaghi
a kol. zvetejnili novou studii, ve které byla popsana ptiprava COFs za pouziti sonochemické
metody, vyuZivajici ultrazvuk. Tato technika je ekonomictéjsi a energeticky méné ndro¢na
nez puvodni solvotermalni syntéza. Doba reakce klesla ze 72 hodin na pouhou hodinu a byly
ziskany vyznamné mensi krystaly (50-250 nm), jejichz fyzikélné-chemické vlastnosti byly

podobné ba i lepsi nez u COFs syntetizovanych solvotermalnim zptisobem za vakua.?”]

1.4.2 Iminové kovalentni organické sité

Reakei aldehydl s aminy vznikaji iminy. Ty jsou oproti boronovym esteriim, které jsou

pomérné citlivé na hydrolyzu, stabilngjsi. Kondenzaci vicefunkénich aldehydu s vicefunkénimi

[25]

aminy vznikaji iminové typy COFs, které maji §irsi vyuziti. Letos tym vedeny Zhangem,
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navrhuje iminové COFs k detekci a odstranniovani ozonu. Tyto materidly reaguji na pfitomnost

ozonu zménou barvy ze Zluté na oranzovou az ¢ervenou.!?*!

V roce 2009 piipravili Yaghi a kol. prvni 3D material tohoto typu COF-300. Syntéza
byla provedena solvotermolyzou suspenze tetrakis(4-aminofenyl)methanu a tereftaldehydu
ve smési 1,4-dioxanu a vodné kyseliny octové. Termogravimetrickou analyzou bylo zjiSténo,
ze tento produkt je stabilni az do 490°C a nerozpustny ve vodé¢ a béznych organickych

rozpoustédlech.?’!

Prvni 2D COF na bézi iminu pfipravili Wang a kol. kondenzaci benzen-1,3,5-
trikarbaldehydu a 1,4-fenylendiaminu ve vodném prostfedi kyseliny octové. Vznikly COF-
LZU1 byl ziskan ve formé zluté¢ zbarveného prasku a stal se diky své dvourozmérné vrstevnaté

struktufe idedlnim adeptem pro koordinovani iontéi riznych kovi.!

~
N

N

T

Obrazek 4: Struktura COF-LZU1
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1.4.3 sp?C Kovalentni organické sité

Vzhledem k tomu, ze se COFs ukazaly jako novy druh velmi dobie usporadanych
poréznich materialii, s moznosti piesného sitovani organickych monomert, navic s vybornymi
vlastnostmi, dostaly se pomérné rychle do popfedi vyzkumu. Ve snaze rozsifit tuto tfidu
polymert a pfijit s materialy nové generace, byl Knoevenagelovou syntézou Jinem a kol. v roce
2017 piipraven novy druh COF, tzv. sp?C-COF. Na vzniku polymernich siti se v nich na rozdil
od predchozich materialii neuplatiiuji heteroatomy. Sitovani monomert zajistuji vyhradné
vazby C=C. Syntéza spocivala v kaskad¢ reakei 1,3,6,8-tetrakis(4-formylfenyl)pyrenu

s 1,4-benzendiacetonitrilem za solvotermalnich podminek.!-3?!

Obrazek 5: Struktura sp’C-COF

V roce 2020 byly Wei-Rongem a kol. Knoevenagelovou syntézou pfipraveny sit¢ NDA-
TN-AO a BDA-TN-AO. Jejich pfiprava spocivala v reakci (benzen-1,3,5-triyl)triacetonitrilu
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s naftalen-2,6-dikarbaldehydem (NDA) nebo 4,4’-bifenyldikarboxaldehydem (BDA). Oba

polymery vykazovaly vybornou stabilitu i za drsnych podminek jako jsou silné zafeni, kyseliny,

z4sady a nasycené roztoky chloridu sodného. 2%

Obrazek 6: Struktura NDA-TN-AO COF

sp’C COFs vykazuji vysokou schopnost krystalizace, permanentni pérovitost,
mimotadné optoelektrické vlastnosti a vynikajici chemickou stabilitu. Nachazeji své uplatnéni
jako fotokatalyzatory v mnoha fotokatalytickych aplikacich jako je §tépeni vody, redukce COo,
regenerace nikotinamidu aj. Mimo to se vyuZzivaji 1 v konvencnich heterogennich
organokatalyzach a elektrokatalyzach, zkouma se jejich pouziti jako katod v lithium-iontovych
bateriich, zasobniki elektrické energie, tzv. superkondenzatory, velky potencial je vkladan

do optoelektronickych zafizeni a chemosenzor. >4
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2 EXPERIMENTALNI CAST

2.1 Obecné metody

Rozpoustédla a Cinidla pouzita pti syntéze byla zakoupena od firem Aldrich, Fluka
nebo Penta a byla pouzita bez dalSiho cisténi. Pouzitd rozpoustédla byla odpafovana
na odparkadch Heidolph Laborota 4000 a 4001. Cross-couplingové reakce byly provadény
na lince vakuum-inert ve Schlenkovych bankach. Sloupcova chromatografie byla provadéna
na silikagelu (SiO2 60, velikost c¢astic 0,04 — 0,063 mm, Merck) a za pouziti komercné
dostupnych rozpoustédel. Tenkovrstvd chromatografie byla provadéna na aluminiovych
destic¢kach potazenych silikagelem (SiO2 60 F2s4, Merck) s vizualizaci pomoci UV lampy (254
nebo 360 nm). Flash chromatografie byla provadéna na pfistroji Reveleris® X2 na kolonach

naplnénych silikagelem.

Body tani byly stanoveny v otevienych kapilarach na ptistroji Biichi B-540. Hmotnostni
spektra byla méfena na GC/EI-MS konfiguraci setrvavajici z plynového chromatografu Agilent
Technologies 6890N (HP-5MS, délka kolony 30 m, I.D. 0,25 mm, film 0,25 pm) opatifené¢ho
hmotnostnim detektorem Network MS Detector 5973 (EI 70 eV, rozsah 33 — 550 Da)
a GC/EI-MS konfiguraci sestavajici z plynového chromatografu Agilent 7890B Series GC
Custom (HP-5MS, délka kolony 30 m, [.D. 0,25 mm, film 0,25 pm) opatfeného hmotnostnim
detektorem 5977B EI MSD Bundle (EI 70 eV, rozsah 50 — 550 Da). Hmotnostni spektra
s vysokym rozliSenim byla méfena metodou dried-droplet pomoci MALDI hmotnostniho
spektrometru  LTQ Orbitrap XL (Thermo Fisher Scientific) vybaveného dusikovym
UV laserem (337 nm, 60 Hz). Spektra byla méfena v rezimu pozitivnich iontli, v normalnim
hmotnostnim rozsahu s rozliSenim 100000 pfi m/z = 400.
Jako matrice byly pouzity 2,5-dihydroxybenzoova kyselina (DBH)
nebo trans-2-[3-(4-terc-butylfenyl)-2-methyl-2-propenyliden]propandinitril (DCTB). 'H a 1*C
NMR spektra byla métena v CDCl; nebo DMSO-dg pii 25 °C na piistroji Bruker Ascend™
pii frekvencich 500, resp. 125 MHz pro 'H, resp. 1*C spektra. Chemické posuny jsou uvedeny
v jednotkach ppm relativné k signalu (CH3)4Si. Reziduélni signal rozpoustédla je pouzit jako
vnitini standard (CDCls — 7,24, resp. 77,23; d¢ DMSO 2,55 a 39,51 ppm pro 'H, resp. °C
spektra). Interakéni konstanty J jsou uvedeny v Hz. Pozorované signaly jsou popsany jako s
(singlet), d (dublet), t (triplet) a m (multiplet). IC spektra byla méfena na FT-IR spektrometru
Nicolet iS50 s diamantovym ATR néstavcem. UV-Vis spektra byla méfena na spektrofotometru

Hewlett-Packard 8453 v CH,Cls.
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2.2 Priprava (benzen-1,3,5-triyl)triacetonitrilu II

Br NC
NaCN, NaHCO;,

-
r

THF, H,O
Br Br NC CN

I 1T

Schéma 10: Priprava (benzen-1,3,5-triyl)triacetonitrilu Il

V Erlenmeyerové baiice o objemu 250 ml byl rozpustén 1,3,5-tris(brommethyl)benzen
(2 g, 357 mmol) ve 20 ml tetrahydrofuranu. Bylo pfidano 20 ml nasyceného roztoku
hydrogenuhli¢itanu sodného, ke vzniklé emulzi byl vnesen kyanid draselny (2,78 g, 49 mmol)
a bylo prilito 20 ml vody. Smés byla michana za laboratorni teploty 48 hodin a poté byla
neutralizovana 25 ml kyseliny chlorovodikové (1 mol/dm?). Doslo k vyloudeni bézové
srazeniny, kterd byla zfiltrovana, promyta destilovanou vodou a vysledny produkt byl suSen
ve vakuoveé picce. Bylo pfipraveno 0,85 g (78 %) svétle Zluté krystalické latky I1. B.t. 125-128
°C (1it.*> 123-125 °C). '"H NMR (500 MHz, 25 °C, CDCl3): & = 7,29 (s, 3H, C¢H3), 3,78 (s,
6H, CH,) ppm. 1*C NMR (125 MHz, 25 °C, CDCls): = 132,5; 127,6; 117,1; 23,6 ppm.

2.3 Priprava karbaldehydi

2.3.1 Ptiprava S-fenylthiofen-2-karbaldehydu V

B(OH
OHC_ g (OH), PdCly(PPhs),, KoCO4 OHC_ g
Br >
U + @ THF, H,0 D_@
III 1V \%

Schéma 11: Priprava 5-fenylthiofen-2-karbaldehydu V
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Ve vysekurované Schlenkové barice o objemu 100 ml byl rozpustén 5-bromthiofen-2-
karbaldehyd (0,75 g, 3,9 mmol) a kyselina benzenboronova (0,59 g, 4,8 mmol) ve smési 50 ml
tetrahydrofuranu a 10 ml vody. Roztok byl 15 minut probubldvan argonem. Nasledn¢ byl pridan
uhlic¢itan draselny (0,82 g, 5,933 mmol) a katalyzator PdCI>(PPh3), (0,015 g, 0,013 mmol).
Reakéni smés byla 5 minut probubldvana argonem a poté byla zahtata a pies noc pod septem
zahtivana na 70 °C. Doslo ke zmén¢ barvy ze zluté na hnédou. Po ochlazeni na laboratorni
teplotu bylo piidano 40 ml vody a smés byla extrahovana tiikrat 50 ml dichlormethanu. Ziskany
extrakt byl vysuSen siranem sodnym a rozpoustédlo bylo oddestilovano. Surovy produkt byl
¢istén sloupcovou chromatografii (SiO2, hexan/dichlormethan 1:1). Bylo pfipraveno 0,652 g
(88 %) svétle zluté krystalické latky V.B.t. 91,5-93 °C (1it.**1 90-91 °C). R¢= 0,24 (SiO>; hexan/
CHxCl; 1:1). 'TH NMR (500 MHz, 25 °C, CDCl3): 6 =9,87 (s, 1H, CHO), 7,73-7,72 (m, 1H,
Ph), 7,67-7,65 (m,2H, Ph), 7,44-7,41 (m, 2H, Ph), 7,39-7,36 (m, 2H, Th+Ph) ppm. '*C NMR
(125 MHz, 25 °C, CDCl3): 6 = 183,1; 154,5; 142,6; 137,7; 133,2; 129,7; 129.,4; 126,6; 124,3
ppm.

2.3.2 Priprava 4-(thiofen-2-yl)benzaldehydu VIII

Br
S PdC'z(PPh3)2, K2CO3 S
| B(OH), + - @—QCHO
L/% ’ THF, H,0 /
CHO
VI VII VIII

Schéma 12: Priprava 4-(thiofen-2-yl)benzaldehydu VIIT

Ve vysekurované Schlenkové bafice o objemu 100 ml byl rozpustén 4-brombenzaldehyd
(0,73 g, 3,9 mmol) a thiofen-2-ylboronova kyselina (0,62 g, 4,8 mmol) ve smési smési 50 ml
tetrahydrofuranu a 10 ml vody. Roztok byl 15 minut probubldvan argonem. Nasledné byl pfidan
uhli¢itan draselny (0,82 g, 5,933 mmol) a katalyzator PdCI>(PPhs), (0,015 g, 0,013 mmol).
Reakeéni smés byla 5 minut probubldvana argonem a poté byla zahfata a pies noc pod septem
zahtivana na 70 °C. Doslo ke zmén¢ barvy ze zluté na hnédou. Po ochlazeni na laboratorni
teplotu bylo pfidano 40 ml vody a smés byla extrahovana tfikrat 50 ml dichlormethanu. Ziskany
extrakt byl vysusen siranem sodnym a rozpoustédlo bylo oddestilovano. Surovy produkt byl
¢istén sloupcovou chromatografii (SiO2, hexan/dichlormethan 1:1). Bylo pfipraveno 0,584 g
(79 %) svétle zluté krystalické latky VIIL B.t. 68-69,5 °C (lit.*7! 68-69 °C). Ry = 0,26 (SiO»;
H/ CH,Clz 1:1). "H NMR (500 MHz, 25 °C, CDCl3): § = 9,97 (s, 1H, CHO), 7,87-7,85 (m, 2H,
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Ph), 7,75-7,73 (m, 2H, Ph), 7,44-7,43 (m, 1H, Th), 7,38-7,37 (m, 1H, Th), 7,12-7,10 (m, 1H,
Th) ppm. '*C NMR (125 MHz, 25 °C, CDCL): § = 191,7; 142,9; 140,3; 135,3; 130,7; 128,7;
127,2; 126,2; 125,3 ppm.

2.3.3 Priprava 5-(4-formylfenyl)thiofen-2-karbaldehydu X

B(OH),
OHC_ ¢ PACI,(PPha),, K,COs OHC_ ¢
B + > CHO
U r THF, H,0 D_@
CHO
III IX X

Schéma 13: Priprava 5-(4-formylfenyl)thiofen-2-karbaldehydu X

Ve vysekurované Schlenkové baiice o objemu 100 ml byly rozpustény S-bromthiofen-2-
karbaldehyd (0,75 g, 3,9 mmol) a 4-formylfenylboronova kyselina (0,726 g, 4,8 mmol) ve smési
50 ml tetrahydrofuranu a 10 ml vody. Roztok byl 15 minut probublavan argonem. Nasledné byl
pfidan uhli¢itan draselny (0,82 g, 5,933 mmol) a katalyzator PdCl>(PPhs), (0,015 g, 0,013
mmol). Reakéni smés byla 5 minut probublavana argonem a poté byla zahiata a pfes noc
pod septem zahtivana na 70 °C. Doslo ke zméné barvy ze zluté na hnédou. Po ochlazeni
na laboratorni teplotu bylo pfiddino 40 ml vody a smés byla extrahovana tfikrat 50 ml
dichlormethanu. Ziskany extrakt byl vysuSen siranem sodnym a rozpoustédlo bylo
oddestilovano. Bylo ptipraveno 0,82 g (97 %) surového produktu, ktery byl cistén flash
chromatografii. Ci§ténim 0,18 g surového produktu bylo ziskano 39 % Gisté latky X. B.t. 144,5-
145,5 °C (1it.1*¥ 145,3-146,1 °C). 'H NMR (500 MHz, 25 °C, CDCl3): § = 10,03 (s, 1H, CHO),
9,92 (s, 1H, CHO), 7,94-7,93 (m, 2H, Ar), 7,83-7,81 (m, 2H, Ar), 7,77 (d, J= 4, 1H, Th), 7,52
(d, J=4, 1H Th) ppm. *C NMR (125 MHz, 25 °C, CDCl): & = 191,5; 183;0; 152,1; 144,1;
138,7; 137,4; 136,7; 130,8; 127,1; 126,0 ppm.
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2.4  Priprava modelovych latek

2.4.1 Priprava 2,2°,2""-(benzen-1,3,5-triyl)tris[3-(naftalen-1-yl)propennitrilu] XII

NC
CHO
NaOH O
+ >
NG CN OO EtOH, THF

11 XTI XII

=
CN

Schéma 14: Priprava 2,2",2""-(benzen-1,3,5-triyl)tris[3-(naftalen- 1-yl)propennitrilu] XII

Ve 100 ml jednohrdlé baiice bylo smichdno 30 ml ethanolu, 3 ml tetrahydrofuranu,
(benzen-1,3,5-triyl)triacetonitril (0,1 g, 0,5 mmol) a naftalen-1-karbaldehyd (0,24 g, 1,5 mmol).
Suspenze byla kratce zahtata a po rozpusténi byl pii laboratorni teploté béhem 10 minut pfidan
roztok hydroxidu sodného (0,123 g, 3 mmol) v 10 ml ethanolu. Reak¢ni smés byla michana 24
hodin pfi teploté 40 °C. Nasledn¢ byla vyloucend sraZenina zfiltrovdna a promyta tfikrat 10 ml
ethanolu a dvakrat 10 ml smési tetrahydrofuranu a ethanolu (1:2). Bylo ptipraveno 0,309 g (99
%) surového produktu. Ten byl nasledné precistén frakeni krystalizaci z tetrahydrofuranu. Bylo
ziskano 0,198 g (63 %) zlutého produktu XII. R¢= 0,96 (CH,Cl,). B.t. 297-298 °C. '"H NMR
(500 MHz, 25 °C, DMSO-d¢): 6 =9,08 (s, 3H, CsH3), 8,40 (s, 3H, C=CH), 8,28-8,26 (m, 3H,
Ar), 8,14-8,10 (m, 6H, Ar), 8,08-8,06 (m, 3H, Ar), 7,73-7,70 (m, 3H, Ar), 7,68-7,65 (m, 6H,
Ar) ppm. 3C NMR (125 MHz, 25 °C, DMSO-de): § = 144,5; 135,4; 133,1; 131,5; 131,0; 130,9;
128,7; 127,2; 127,1; 126,8; 125,6; 125,0; 124,4; 124,1; 117,5; 113,5 ppm. UV-Vis (CH2Cl,):
Jmax (€) = 343 nm (29 248 dm>-mol!-cm™). HR-FT-MALDI-MS (DHB) m/z: vypo&teno pro
C4sHosN3™ ([M+H]") 610,22777, nalezeno 610,22805 (4 = 0,46 ppm); vypoéteno pro
CssH27N3Na™ ([M+Na]") 632,20972, nalezeno 632,21066 (A= 1,49 ppm).
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2.4.2 Piiprava 2,2",2""~(benzen-1,3,5-triyl)tris[3-(naftalen-2-yl)propennitrilu] XIV

NC
Joe
. CHO NaOH _ N
NC CN EtOH, THF

11 XIIT X1v

Schéma 15: Priprava 2,2",2"'-(benzen-1,3,5-triyl)tris[3-(naftalen-2-yl)propennitrilu] XIV

Ve 100 ml jednohrdl¢é bance bylo smichano 30 ml ethanolu, 3 ml tetrahydrofuranu,
(benzen-1,3,5-triyl)triacetonitril (0,1 g, 0,5 mmol) a naftalen-2-karbaldehyd (0,24 g, 1,5 mmol).
Suspenze byla kratce zahtata a po rozpusténi byl pii laboratorni teploté béhem 10 minut pfidan
roztok hydroxidu sodného (0,123 g, 3 mmol) v 10 ml ethanolu. Reakéni smés byla michana 3
hodiny pfi teploté 40 °C. Nasledn¢ byla vylouc€ena srazenina zfiltrovana a promyta tfikrat 10
ml ethanolu a dvakrat 10 ml smési tetrahydrofuranu a ethanolu (1:2). Bylo pfipraveno 0,232 g
(74 %) zlutého produktu XIV. B.t. 244-247 °C. R¢= 0,82 (CH2Cl>). '"H NMR (500 MHz, 25 °C,
CDCl): 6 = 8,32 (s, 3H,), 8,15-8,13 (m,3H, Ar), 7,96 (s, 3H, C¢H3 ), 7,91-7,89 (m, 6H, Ar),
7,85-7,82 (m, 6H, Ar + C=CH ), 7,56-7,52 (m, 6H, Ar ) ppm. *C NMR (125 MHz, 25 °C,
CDCls): 6 = 144,6; 136,8; 134,6; 133,2; 130,8; 129,2; 129,1; 128,3; 128; 127,2; 125,2; 124;
118,1; 109,9 ppm. UV-Vis (CH2Cl): Amax () = 328 nm (62 527 dm’mol!-cm™).
HR-FT-MALDI-MS (DHB) m/z: vypoéteno pro CasHzsN3™ ([M+H]") 610,22777, nalezeno
610,22881 (A = 1,70 ppm); vypocteno pro CssH7N3Na® ([M+Na]*) 632,20972, nalezeno
632,21073 (A= 1,59 ppm).
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2.4.3 Ptiprava 2,2,2""~(benzen-1,3,5-triyl)tris[3-(4-methoxyfenyl)propennitrilu] XVI

NC

CHO
OCHs
NaOH CN
NC CN  + > X
EtOH, THF
OCHs
I XV XVI

Schéma 16: Priprava 2,2",2""-(benzen-1,3,5-triyl)tris[3-(4-methoxyfenyl)propennitrilu] XVI

Ve 100 ml jednohrdlé baiice bylo smichano 30 ml ethanolu, 3 ml tetrahydrofuranu,
(benzen-1,3,5-triyl)triacetonitril (0,1 g, 0,5 mmol) a 4-methoxykarbaldehyd (0,24 g, 1,5 mmol).
Suspenze byla kratce zahtata a po rozpusténi byl pii laboratorni teploté béhem 10 minut ptfidan
roztok hydroxidu sodného (0,123 g, 3 mmol) v 10 ml ethanolu. Reakéni smés byla michana 3
hodiny pii teplot¢ 40 °C. Nésledn¢ byla vyloucend srazenina zfiltrovana a promyta ttikrat 10
ml ethanolu a dvakrat 10 ml smési tetrahydrofuranu a ethanolu (1:2). Bylo pfipraveno 0,22 g
(78 %) zlutého produktu XVI. B.t. 197-199 °C.R¢= 0,94 (CH>Cl,). "H NMR (500 MHz, 25 °C,
CDClz): 6 =17,93-7,91 (m, 6H, C¢H4), 7,80 (s, 3H, CsHs), 7,56 (s, 3H, C=CH), 6,98-6,96 (m,
6H, C6Ha), 3,86(s, 9H, OCH3) ppm. *C NMR (125 MHz, 25 °C, CDClL): § = 162,1; 144,0;
136,9; 131,8; 126,1; 123,2; 118,5; 114,7; 107,1; 55,7 ppm. UV-Vis (CH2Cl2): Amax (¢) =334 nm
(49 024 dm*mol!-cm™). HR-FT-MALDI-MS (DHB) m/z: vypoéteno pro CscH27N303Na’
([M+Na]") 572,19446 nalezeno 572,19544 (A= 1,71 ppm).

2.4.4 Prtiprava 2,2,2""~(benzen-1,3,5-triyl)tris[3-(5-fenylthiofen-2-yl)propennitrilu]

XVII
- s -0
. oMo s NaOH _ O N8
W EtOH, THF
NC CN
I \4 Xvil

Schéma 17: Priprava 2,22 "'-(benzen-1,3,5-triyl)tris[3-(5-fenylthiofen-2-yl)propennitrilu] XVII

Ve 100 ml jednohrdl¢ baiice bylo smichano 30 ml ethanolu, 3 ml tetrahydrofuranu,
(benzen-1,3,5-triyl)triacetonitril (0,1 g, 0,5 mmol) a 5-fenylthiofen-2-karbaldehyd (0,29 g, 1,5
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mmol). Suspenze byla kratce zahtata a po rozpusténi byl pfi laboratorni teploté béhem 10 minut
pfidan roztok hydroxidu sodného (0,123 g, 3 mmol) v 10 ml ethanolu. Reak¢éni smés byla
michdna 3 hodiny pii laboratorni teploté. Nasledn¢ byla vylouCenad srazenina zfiltrovana
a promyta tfikrat 10 ml ethanolu a dvakrat 10 ml smési tetrahydrofuranu a ethanolu (1:2). Bylo
pipraveno 0,322 g (89 %) naoranzovélého produktu XVIIL. B.t. 230,5-232 °C. 'H NMR (500
MHz, 25 °C, CDCl3): 6 = 7,74-7,73 (m, 6H), 7,66-7,64 (m, 9H), 7,41-7,38 (m, 6H), 7,35-7,32
(m, 6H) ppm. >*C NMR (125 MHz, 25 °C, CDCl3): § = 150,3; 136,6; 136,3; 136,0; 135,8; 133,1;
129,1; 129,0; 126,3; 123,8; 122,5; 118,3; 105,3 ppm. UV-Vis (CH2Clz): Amax (¢) =369 nm (61
981 dm*mol!-cm™). HR-FT-MALDI-MS (DHB) m/z: vypoéteno pro CasH27N3S;™ (IM]))
705,13616 nalezeno 705,13701 (A = 1,21 ppm); vypocteno pro CasHo7N3S3Na™ ([M+Na]")
728,12593, nalezeno 728,12667 (A= 1,02 ppm).

2.4.5 Priprava 2,2°,2""-(benzen-1,3,5-triyl)tris {3-[4-(thiofen-2-yl)fenyl|propennitrilu}
XVIII

NC

S NaOH
+ y CHO >
EtOH, THF

NC CN

I VI XVIII
Schéma 18: Priprava 2,2",2 " (benzen-1,3,5-triyl)tris{3-[4-(thiofen-2-yl)fenyl]propennitrilu} XVIII

Ve 100 ml jednohrdlé baiice bylo smichdno 30 ml ethanolu, 3 ml tetrahydrofuranu,
(benzen-1,3,5-triyl)triacetonitril (0,1 g, 0,5 mmol) a 4-(thiofen-2-yl)benzaldehyd (0,29 g, 1,5
mmol). Suspenze byla kratce zahtata a po rozpusténi byl pii laboratorni teploté¢ béhem 10 minut
pfidan roztok hydroxidu sodného (0,123 g, 3 mmol) v 10 ml ethanolu. Reak¢ni smés byla
michdna 3 hodiny pii laboratorni teploté. Nasledn¢ byla vylouCend srazenina zfiltrovana
a promyta tfikrat 10 ml ethanolu a dvakrat 10 ml smési tetrahydrofuranu a ethanolu (1:2). Bylo
pripraveno 0,28 g (78 %) Zlutého produktu XVIII. B.t. 140-142 °C. "TH NMR (500 MHz, 25 °C,
CDCl3): 6 =7,97-7,95 (m, 6H, C¢H4), 7,90 (s, 3H, CsH3), 7,72-7,70 (m, 6H, CsH4), 7,64 (s, 3H,
C=CH), 7,42-7,41 (m, 3H, Th), 7,36-7,35 (m, 3H, Th), 7,12-7,10 (m, 3H, Th) ppm. *C NMR
(125 MHz, 25 °C, CDCls): 6 = 143,8; 143,1; 137,1; 136,6; 131,9; 130,4; 128,4; 126,3; 126,2;
124,5; 123,8; 117,9; 109,3 ppm. UV-Vis (CH2CL): Amax (¢) = 359 nm (64 189 dm*-mol!-cm™).
HR-FT-MALDI-MS (DHB) m/z: vypocteno pro CasHzsN3S3™ ([M+H]") 706,14399 nalezeno
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706,14404 (A = 0,07 ppm); vypocteno pro CssHa7N3S3Na'™ ([M+Na]") 728,12593, nalezeno
728,12699 (A= 1,46 ppm).
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3 VYSLEDKY A DISKUSE

V prvni ¢asti této kapitoly budou zhodnoceny provadéné syntézy, druha bude vénovana

strukturni analyze pfipravenych latek.
3.1  Zhodnoceni provedenych syntéz
3.1.1 Zhodnoceni pripravy (benzen-1,3,5-triyl)triacetonitrilu II

Triacetonitril byl pfipraven nukleofilni substituci na aromatickém skeletu. Touto jiz
klasickou a spolehlivou metodou bylo dosazeno 78 % teoretického vytézku. Pouzity literarni

zdroj uvadi vytézek 93 %. Ke ztratdm doslo pravdépodobné pii promyvani filtracniho koléace.
3.1.2 Zhodnoceni pripravy 5-fenylthiofen-2-karbaldehydu V

K syntéze této slouceniny byl vyuZit Suzukiho-Miyauriv cross-coupling. Vysledny
produkt byl nasledné ¢istén sloupcovou chromatografii, kde byla jako mobilni faze vyuzita
smés hexanu a dichlormethanu v poméru 1:1. Bylo dosazeno 88 % teoretick¢ho vytézku.
Pouzity literarni zdroj uvadi vytézek 99 %. Ke ztratdm doslo pravdépodobné pfi Cisténi

produktu.
3.1.3 Zhodnoceni pripravy 4-(thiofen-2-yl)benzaldehydu VIII

Tento karbaldehyd byl také pfipraven Suzukiho-Miyaurovym cross-couplingem.
Vysledny produkt byl nésledné ¢istén sloupcovou chromatografii, kde byla jako mobilni faze
vyuzita smés hexanu a dichlormethanu v poméru 1:1. Bylo dosazeno 79 % teoretického
vytézku. Pouzity literdrni zdroj uvadi vytézek 97 %. Ke ztraitdm dosSlo pravdépodobné

pfi €iSténi produktu.
3.1.4 Zhodnoceni pripravy 5-(4-formylfenyl)thiofen-2-karbaldehydu X

Dikarbaldehyd byl stejné¢ jako vySe uvedené karbaldehydy syntetizovan
Suzukiho-Miyaurovym cross-couplingem. Vysledny produkt byl nasledné Cistén sloupcovou
chromatografii, kde byla jako mobilni faze vyuZita smés hexanu, dichlormethanu a ethylacetatu
v poméru 2:2:1. Produkt se vSak vycistit nepodafilo, proto byla provedena flash chromatografie
na pfistroji Reveleris X2. Jako mobilni faze byly pouZity hexan a ethylacetat v pomé&ru 6:1.
Timto zpusobem byl dikarbaldehyd vycistén od dvou vedlejSich produktii vzniklych homo-
couplingem 4,4 -bifenyldikarbaldehydu a 2,2"-bithiofen-5,5"-dikarbaldehydu. Bylo pfipraveno

39 % teoretického vytézku. Pouzity literarni zdroj uvadi vytézek 96 %.
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3.1.5 Zhodnoceni pripravy modelovych litek

Vsechny modelové latky XII, XTIV, XVI, XVII a XVIII byly ptipraveny dle stejného
postupu popsané¢ho v kapitolach 2.4.1-2.4.5. Vychozi triacetonitril II byl spolecné
s odpovidajicim karbaldehydem a rozpoustédly ptredlozen do reakcéni banky. Byl pfikapan
roztok baze, pficemz uz po prvnich ptidavcich roztoku bylo pozorovano srazeni produktu.
Reakéni smés byla nasledné michana po dobu 3 hodin pfi laboratorni teploté (modelové latky
XVII a XVIII) nebo pii teploté 40 °C (modelové latky XIV a XVI), pouze v piipadé derivatu
XII bylo nutno zahtivat reakéni smés na 40 °C po dobu 24 hodin. Vyloucené produkty byly
po ukoncené reakci opakované promyvany ethanolem a tetrahydrofuranem a byly tak ziskany
v pozadované Ccistot¢ kromé derivatu XII, ktery bylo nutno Ccistit frakéni krystalizaci.
Dle vysledkiit NMR analyz je nutno konstatovat, ze v tomto produktu je stale obsazeno urcité
malé mnozstvi necistot. Ty se nepodafilo odstranit pouzitim cerstvé ptedestilovaného
vychoziho naftalen-1-karbaldehydu, opakované provadénou syntézou ani veskerymi pouzitymi
Cisticimi operacemi. Produkty byly ziskdny jako zluté krystalické latky v uspokojivych
az dobrych vytézeich 63—89 %.

3.2 Strukturni analyza

Identifikace vSech pfipravenych latek byla provedena zméfenim bodu tani. Modelové
latky byly charakterizovany kombinaci IR spektroskopie, UV-Vis spektroskopie, NMR
spektroskopie a HR-MALDI hmotnostni spektrometrie.

3.2.1 'H a 3C NMR spektroskopie

Signaly aromatickych atom@ vodiku modelovych latek se v 'H NMR spektrech
nachazeji vrozmezi 8,3 — 7,1 ppm. Ve vSech spektrech se objevuje singlet tii chemicky
ekvivalentnich atomi vodiku na dvojnych vazbach a singlet tff chemicky ekvivalentnich atomt
vodiku 1,3,5-trisubstituovaného benzenového jadra. Ostatni multiplety odpovidaji atomim
vodiku aromatickych ramen. Pro modelovou latku XVI je typicky rovnéz singlet vodiki

methoxyskupin pii 3,86 ppm s integralni intenzitou odpovidajici deviti atomim vodiku.

V souladu se strukturou piipravenych sloucenin jsou '*C NMR spektra méfend metodou
APT. Signaly se nachdzeji v rozmezi 162 — 105 ppm s vyjimkou uhliku methoxyskupin latky
XVI, jehoz signal se nachéazi pti 56 ppm. Typickym signalem spektech vSech latek je signél
kvartérnich uhlikll kyanskupin s chemickym posunem v oblasti 144 — 162 ppm.
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3.2.2 Infracervena (IR) spektroskopie

S pouzitim IR spektroskopie byla namétena infracervena spektra modelovych latek XII,
XIV, XVI, XVII a XVIII. Charakteristickym pasem ve spektrech modelovych latek je stiedné
silny pas valenénich vibraci nitrilovych skupin v intervalu 2214 — 2207 cm™’. Dalsi relativné
silny pas valen¢nich vibraci alifatickych konjugovanych C=C vazeb se objevuje v rozmezi 1592
— 1577 em’™. RovnéZz lze ve spektrech pozorovat pasy valenénich vibraci C(sp?)-H vazeb
pii vinoétech 3068 —2938 cm™!. Oba posledné zmifované pasy naleZi strukturnimu motivu
budovanému pii realizované Knoevenagelové kondenzaci. Ve spektru slouCeniny XVI

Ize nalézt pas vale¢ni vibrace etheru Ar—O—C pfi 1219 cm™.
3.2.3 UV-Vis spektroskopie

Absorpéni spektra méfena v dichlormethanu pii piibliznych koncentracich 1 x 107
mol-I" vykazovala absorpéni maxima v intervalu 328-369 nm. Absorpéni maxima
nejdlouhovinnéjsich past jednotlivych modelovych latek a odpovidajici molarni absorpéni
koeficienty jsou uvedeny nize (Tabulka I). Absorpéni maximum nejdlouhovinnéjsiho pasu bylo

pro slouceninu XVII pozorovdno u nejvyssi vinové délky, naopak pro slouceninu XIV

cvwvr

pro derivat XVIII, vice nez dvakrat niz8i hodnota pak byla zjisténa u derivatu XII.

Tabulka 1: Absorpcni maxima a molarni absorpcni koeficienty zkoumanych modelovych latek

Sloudenina Substituent Jmax [NM] ¢ [dm*mol!-cm™]
XII naftalen-1-yl 343 29 248
XIvV naftalen-2-yl 328 62 527
XVI 4-methoxyfenyl 334 49 024
XVII 5-fenylthiofen-2-yl 369 61 981
XVIII 4-thiofen-2-ylfenyl 359 64 189
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Obrazek 7: Absorpcni spektra pripravenych modelovych latek
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4  ZAVER
Byla vypracovana literarni reSerSe zameétend na problematiku kovalentnich organickych
siti a syntézu (benzen-1,3,5-triyl)triacetonitrilu a karbaldehydu. S vyuzitim znamych literarnich
postupit byly pfipraveny (benzen-1,3,5-triyl)triacetonitril, dva karbaldehydy a jeden
dikarbaldehyd. Syntéza triacetonitrilu spocivala v nukleofilni substituci na aromatickém
skeletu. Karbaldehydy byly pfipraveny Suzukiho-Miyaurovym cross-couplingem.
Viechny &tyfi prekurzory byly identifikovany prostfednictvim bodu tani a 'H a '3C NMR
spektroskopie. Takto pfipravené a dalsi tfi bézné dostupné prekurzory byly dale vyuzity

k syntéze modelovych sloucenin.

Knoevenagelovou kondenzaci (benzen-1,3,5-triyl)triacetonitrilu s péti riznymi
aromatickymi karbaldehydy bylo pfipraveno pét dosud nepublikovanych modelovych latek,
které byly déle studovany z hlediska svych fyzikalné-chemickych vlastnosti. VSechny tyto
latky byly identifikovany prostfednictvim bodu tdni a HR-MALDI hmotnostni spektrometrie a
na zakladé 'H a '>*C NMR spektroskopie, IR spektroskopie a UV-Vis spektroskopie. Modelové
latky budou slouzit jako nizkomolekuldrni strukturni analogy budoucich kovalentnich
organickych siti. K syntéze zamyslenych siti budou vyuzity také ptipraveny (benzen-1,3,5-
triyl)triacetonitril a 5-(4-formylfenyl)thiofen-2-karbaldehyd, coZ bude predmétem dalSiho

vyzkumu.
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Priloha 5: HR-MALDI hmotnosti spektrum slouceniny XVII
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Udaje pro knihovnickou databazi

Nazev prace

Prekurzory kovalentnich organickych siti

Autor prace Kristyna Havelkova
Obor Farmakochemie a medicindlni materialy
Rok obhajoby 2022

Vedouci prace

Ing. Patrik Patik, Ph.D.

Anotace

Byla provedena literarni reserSe zabyvajici se moZznostmi piiprav
(benzen-1,3,5-triyl) triacetonitrilu a karbaldehydii, které se vyuzivaji
k ptipravé modelovych latek. Dale byla ptedstavena problematika
kovalentnich organickych siti (COFs), které jsou v soucasné dobé
intenzivné zkoumany. V rdmci experimentdlni casti byl pfipraven
(benzen-1,3,5-triyl) triacetonitril a tfi diarylkarbaldehydy. Tyto a dalsi
dostupné prekurzory byly pouzity k ptfipravé péti modelovych latek,
které nebyly dosud publikovany. Cilové latky byly identifikovany
prostiednictvim bodu tani, 'H a '*C NMR, IC a UV. Modelové slou¢eniny
byly charakterizovany prostiednictvim bodu tani a technikami 'H a '*C
NMR, IC, UV a HR-MALDI MS.

Kli¢ova slova

(benzen-1,3,5-triyl)triacetonitril, karbaldehyd, kovalentni organické sité,
cross-coupling




