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ANOTACE

Byla provedena literarni reSerSe zabyvajici se syntézou, vlastnostmi a vyuzitim
iontovych push-pull derivati imidazolu. V rdmci experimentalni ¢asti byly pfipraveny
téi titulni chromofory, z nichz jeden nebyl dosud publikovan, a tfi jim odpovidajici
vychozi 1,2,4,5-tetrasubstituované¢ imidazoly. Tyto cilové slouceniny byly
identifikovany prostfednictvim bodu tani a HR-MALDI hmotnostni spektrometrie,
nékteré z nich také 'H a *C NMR spektroskopii a IR spektroskopii. Na zakladé
UV-Vis spektroskopie byly porovnany jejich optické vlastnosti a pomoci analyzy DSC

rozdily v termickém chovani.
KLiCOVA SLOVA

imidazolium, imidazol, chromofor, push-pull systém, kvarternizace

ANNOTATION

A literary review focused on synthesis, properties and applications of ionic push-pull
imidazole derivates has been performed. Three title chromophores, from which one
has not been published yet, and three appropriate starting 1,2,4,5-tetrasubstituted
imidazoles were prepared in the experimental part. These target compounds were
identified by melting point and HR-MALDI mass spectrometry, some of them also by
'H and 3C NMR spectroscopy and IR spectroscopy. Their optical properties were
compared using UV-Vis spectroscopy and the thermal properties were described
by DSC analysis.

KEYWORDS

imidazolium, imidazole, chromophore, push-pull system, quarternization
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Uvod

UVvoD

Tato prace se zaméfuje na syntézu a vlastnosti iontovych derivati imidazolu
coby push-pull systémt a navazuje tak na dvé predchozi prace vzniklé na nasem

pracovisti zabyvajici se pripravou a studiem elektronovych a optickych vlastnosti

trojramennych chromofort na bazi imidazolia (Obrdzek 1).%?
D D
® @
\N N N — ~ N N N —

D D
Obrdazek 1: Obecné struktury pripravovanych tripodalnich push-pull systémii na bazi imidazolia

Ptedpokladem pro vznik push-pull systému je n-konjugovany systém
nasobnych vazeb spojujici elektrondonorni (D) a elektronakceptorni (A) ¢ast molekuly
(D-m-A systém). Toto uspoiadani vede k polarizaci molekuly, ¢imz je vyvolan tzv.
vnitini pfenos naboje (ICT) smérem od donoru k akceptoru. Jako akceptorni jednotka
V této praci je pouzit imidazol, resp. imidazolium, jehoz elektronakceptorni vlastnosti
je mozné posilit nebo naopak potlacit volbou substituentli na benzenovém jadie

vystupujiciho v roli t-konjugovaného mustku.

Interakce donoru a akceptoru méa za nasledek také vznik nového
nizkoenergetického molekulového orbitalu se snadnou excitaci elektrontt v UV-Vis

oblasti spektra, proto jsou tyto systémy obecné barevné a nazyvany jako chromofory.®

Cilem této prace je syntéza push-pull systémut s centralni imidazoliovou
akceptorni jednotkou a nasledné posouzeni vlivu kvarternizace a mezomernich efekta
substituentl  zvolenych zamérné nejen z vyraznych elektrondonord, ale

i elektronakceptort.
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Teoreticka ¢ast

1 TEORETICKA CAST

Jelikoz jsou vychozimi latkami pro pfipravu imidazolii substituovanych
Vv polohéach C2, C4 a C5 jim piislusné imidazoly, budou v této ¢asti uvedeny piiklady
jejich syntéz s naslednou N-alkylaci a kvarternizaci nalezené v literatufe. Dalsi prostor

bude vénovan vlastnostem a vyuziti samotnych iontovych derivatt imidazolu.
1.1 Priprava 2,4,5-trisubstituovanych imidazola

K ziskéani téchto imidazolti vedou Vv zasad¢ dvé cesty. Prvni z nich spociva
ve vybudovani imidazolového skeletu za pouziti jiz vhodné substituovanych
vychozich sloucenin, druha je zalozena na ndhrad¢ halogent polyhalogenovaného
imidazolu. Piiprava a zpracovani 4,5-disubstituovaného 2-halogenovaného prekurzoru

pak piedstavuje spojeni obou.
1.1.1 Vystavba substituovaného imidazolového kruhu

Mezi nejstarsi a nejcastéji pouzivané metody patii Debuseho-Radziszewskiho
syntéza (Schéma 1). Kondenzace 1,2-dionu 1 s aldehydem 2 za ptitomnosti amonné
soli jako zdroje dusiku v cilové molekule pfedstavuje jednoduchy a univerzalni postup,
ktery je vyuZivany napt. pro ptipravu derivatii 2,4,5-trifenyl-1H-imidazolu (lophinu).*
Atraktivita téchto latek spociva ve schopnosti fluorescence a chemiluminiscence
a moznosti pfizpusobeni jejich elektronové povahy prostiednictvim substituce

na fenylech nebo prodlouZenim n-konjugovaného systému.®

R 0 R H
1 Q NH,OAC "N
el e
H ¢ N
R1 O R 1
1 2 3
R4, R, = subst. (hetero)aryl

Schéma 1: Priprava trisubstituovanych imidazolii Debuseho-Radziszewskiho syntézou

Ekologicky Setrngjsi alternativu této syntézy obchazejici pouziti organického
rozpoustédla predstavili Chauveau a kol., ktefi reakci provedli ve vodném prostiedi
za mikrovinného ozafovani, tedy s minimalnim vznikem chemického odpadu. Vytézek

metody &ini 88 — 98 %.°

15



Teoreticka ¢ast

S obdobnymi vytézky, avSak zcela bez rozpoustédla, uskutecnili tuto
tiikomponentni reakci také Hamidi a Zarchi, a to v tzv. one-pot provedeni za katalyzy
magnetickymi polymernimi nanocéasticemi [P4-VP]-FesOs pii teplot¢ 100 °C.

Vyhodami jsou kratky reakéni as a vysoka istota ziskanych chromofort.’

Mikrovinného =zateni bylo dale vyuzito pii syntéze 2-substituovanych
4,5-di(2-furyl)-1H-imidazoltt 6. Jeho  pusobenim na  predpiipraveny
[1,2-di(furan-2-yl)-2-oxoethyl]karboxylat 5 naneseny na pevném nosi¢i z oxidu
hlinitého impregnovaném octanem amonnym Vznika bez rozpoustédla pozadovany
produkt (Schéma 2).2

RCOCI NH,OAc
_— >
pyridin MW, 130 °C
4 5

R = alkyl, (subst.) aryl
Schéma 2: Priprava 2-substituovanych 4,5-difurylimidazolii 6 pod mikrovinnym zarenim
Bez rozpoustédla probiha rovnéz reakce benzilu (7) nebo benzoinu (8) s rizné

substituovanym benzaldehydem 9 a octanem amonnym za pouziti oxidu fosfore¢ného

na silikagelu jako uginného a opétovné pouzitelného katalyzatoru (Schéma 3).°

o O 7 2 NH,4OAc, P,05-SiO, =
o + . > N _NH
epo ! 100 °C

2 O ¢
._l_R
N
O OH 8 9 10

Schéma 3: Priprava trisubstituovanych imidazolii za katalyzy P,Os

Zajimavy zplsob pfipravy predstavuje cyklizace aromatickych nitrild 11
za katalyzy komplexem niklu pod tlakem vodiku, pfi¢emz ptipadny vznik triazinu jako

vedlejsiho produktu 1ze potlaéit zvysenim tlaku (Schéma 4).%°
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H
[(dippe)NiH], RN R
R—CN - (7 +  NHs
H, N
R
11 12

R = (p-subst.) fenyl, 4-kyanpyridinyl

Schéma 4: Priprava trisubstituovanych imidazolii cyklizaci aromatickych nitrilii

Dalsi metodu pracujici s nitrily navrhli Das a kol. Jejich postup je zalozen
na vzniku C-C a C-N vazeb mezi p-substituovanymi benzylaminy 13 a benzonitrily 14

vV piitomnosti baze za uvolnéni amoniaku (Schéma 5). Vytézek &ini 77 — 98 %.1!

R
tBuOK, toluen 2 N\

R1/\NH2 + 2R,—CN | >_R2 + NHj

130 °C, 5-12 hod R/ ”

13 14 15

\J

R4, Ry = (p-subst.) fenyl

Schéma 5: Priprava trisubstituovanych imidazolii z benzylaminu a benzonitrilu

Horsi dostupnost nesymetrickych dikarbonylovych slou¢enin coby vychozich
latek tradi¢nich metod fe$i reakce amidint 16 s nitroalkeny 17 katalyzované nano
oxidem inditym, které¢ dovoluji syntetizovat imidazoly rizné substituované v polohach
C4 a C5 (Schéma 6). Dalsi vyhodou je moznost recyklovatelnosti katalyzatoru

a ekologicka nezavadnost spolu s nizkou cenou béaze a rozpoustédla.'?

R

/['\Jl\'-' + H>:<N02 nano InyO3, K,CO3, EtOH > HN/\S*R
Ri” “NHy-HCI Ry Ry 7076, B hod R)QN 3
;
. . 18

R4, Ry, R3 = alkyl, (subst.) fenyl

Schéma 6: Priprava trisubstituovanych imidazolii s riznou substituci na C4 a C5

1.1.2 Vyuziti 2-halogenovaného imidazolového prekurzoru

Naopak pfi ptipravé 2,4,5-trisubstituovanych imidazoll se stejnou C4 a C5
substituci Ize vyuzit 4,5-disubstituovaného 2-halogenovaného prekurzoru a podrobit
ho nékteré z nize uvedenych reakci. Piikladem syntézy takového prekurzoru mize byt

reakce benzoinu (8) s formamidem (19) v kroku prvnim a bromace vzniklého
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4,5-difenyl-1H-imidazolu (20) molekularnim bromem v chloroformu v kroku druhém

(Schéma 7).2 Jiny zdroj uvadi bromaci v dichlormethanu za chlazeni.}*

g [« [«
o 0o EtOH N Bry, CHCI, N

| ) — | )—Br

O OH NH, var, 4 hod O N 40 °C, 3 hod O N

8 19 20 21

Schéma 7: Priprava 2-bromovaného prekurzoru 21 z benzoinu a formamidu

Tento  zpusob  zvolili  jako zdklad pro  konstrukci  derivati
imidazol-4,5-dikarbonitrilu i Kulhanek s BureSem. Jako vychozi slou¢enina pfitom
figuruje diaminomaleodinitril (DAMN) (22), ktery reaguje s triethyl-orthoformiatem

za vzniku meziproduktu 23 dale bromovaného na produkt 24 (Schéma 8).*

HC(OCH,3),,
aniso(l, CH33())3Na NC H 1.Bry NC H
I g I /> o > I />—Br
NC NH, 140 °C NC N 2. NaOH/H,0, 25 °C NG N
22 23 24

Schéma 8: Priprava prekurzoru 2-brom-1H-imidazol-4,5-dikarbonitrilu 24

Jako bromac¢ni ¢inidlo 1ze vyuzit také N-bromsukcinimid. Ukazkou muze byt
zavadéni bromu do pozice C2 4-fenyl-1-(fenylmethyl)-5-methyl-1H-imidazolu (25)
v acetonitrilu s 60% vytézkem (Schéma 9).1°

’ZfN )Z—N

R NBS /N

N) CH4CN N)\Br
25 26

Schéma 9: C2 bromace imidazolu 25 N-bromsukcinimidem

C2 jodace molekularnim jodem je publikovana pro 1,4,5-trisubstituované
imidazoly, a to za pouziti silné baze generujici anion v prostiedi tetrahydrofuranu

(Schéma 10).1®
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R2 R2
I'} LDA, I,, THF I’;‘)\
R; N 8C R; N |
R R
27 28

R1, Ry, Ry = methyl, butyl, fenyl

Schéma 10: C2 jodace imidazoli molekularnim jodem

Vytézek 80 % poskytuje reakce s N-jodsukcinimidem jako zdrojem jodu

(Schéma 11).Y
N NIS N
| N\> THF | N\F'
NINZ4 NINZ4
29 30

Schéma 11: C2 jodace imidazolu 29 N-jodsukcinimidem

Chlorace je sice méné Castd, provadi se vSak obdobné jako vySe uvedené
halogenace, tzn. chlorem nebo jinym chlora¢nim c¢inidlem v inertnim rozpoustédle.
Produkt je izolovan jako stl kyseliny chlorovodikové a na volnou formu ho Ize prevést
vhodnou bazi. V ptipad¢, Ze je vychozi imidazol i N-substituovan, pouzije se nejprve

béze a az poté zdroj chloru, oboji za intenzivniho chlazeni.'8

Vzhledem k dilezitosti imidazoli dané jejich biologickou aktivitou je popsano
mnozstvi cross-coupingovych reakci, pomoci nichz lze vytvotfit vazbu C-C mezi
uhlikem imidazolového jadra a uhlikem substituentu. Mezi n¢ patii reakce Negishiho,
Suzukiho-Miyaurova, Stillova, Sonogashirova, Heckova ¢i homo-coupling. Kromé
nich Ize vyuzit piimou arylaci.’® V nasledujicim textu budou zminény ty metody, které

umoziuji nahradu zavedeného halogenu.

Pomoci Suzukiho-Miyaurova cross-couplingu substituovali na C2 Kulhanek
a kol. bromovany prekurzor 31 reakci s p-substituovanou arylboronovou kyselinou 32
za katalyzy komplexem palladia (Schéma 12). Mozné je 1 napojeni pies dvojnou

vazbu.?
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PdCIz(PPh3)2, N82003,

/ /
NC_N THF/H,0 NC_N
I )—Br *+ (HOLB R - > I )—@R
N 65 °C N
NC

NC

31 32 33
R = H, OCHj, N(CH,),
Schéma 12: Nahrada bromu v prekurzoru 31 Suzukiho-Miyaurovym cross-couplingem
Obdobnou syntézu Ize provést namisto s boronovymi kyselinami

s organokovovymi slouc¢eninami cinu (Schéma 13). Vytézek naznacené reakce je

dokonce procentudlné srovnatelny s vytézkem za pouziti fenylboronové kyseliny.!®

R . (H3C)3Sn\© PdCl(PPhs),, toluen /R
N Br var, 12 hod N)\©

26 34 35

Schéma 13: Nahrada bromu v prekurzoru 26 za pouZiti organocinicité slouceniny

Palladia nebo médi jako katalyzatoru vyuzivaji také reakce zinkovanych
dusikatych heterocyklt. Nejdfive reaguji 2-brom- nebo 2-jodimidazoly se zinkovym
prachem v tetrahydrofuranu ¢i N,N-dimethylacetamidu a nasledné s raznymi alkyl-,
aryl- ¢i heteroaryljodidy nebo bromidy (Schéma 14). Podobné lze piipojit

i substituované ethyleny a acetyleny.?!

X
Br ZnBr = N| P
N)\N/ Zn, DMAc N)\N/ . Ne | Pd(dba), .

)—< rt, 1 hod >:< 70 °C, 12 hod N7 N~
Br _
NC CN NC CN )—<
NC CN

31 36 37 38

Schéma 14: Nahrada bromu v prekurzoru 31 prevedeného na organozinecnatou slouceninu

Za katalyzy tetrakis(trifenylfosfin)palladiem dochézi k ndhradé¢ bromu nebo
chloru 4,5-difenyl-2-halogen-1-methyl-1H-imidazolu 39 aniontem molekuly
(fenylsulfonyl)acetonitrilu (40) (Schéma 15).%
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Y
X
+
2
w
//
\
X
o//

39 40 41
X =Br, Cl

Schéma 15: Nahrada halogenu v prekurzoru 39 karbaniontem

Velice oblibenou metodou pro zavedeni trojné vazby na imidazolové jadro je
Sonogashiriv cross-coupling. Vybrana reakce 2-brom-1-methyl-1H-imidazolu (42)
a fenylacetylenu (43) v prostiedi acetonitrilu za pouziti triethylaminu jako baze,
palladnatého komplexu jako katalyzatoru a jodidu médného jako kokatalyzatoru
poskytuje produkt 44, ktery je po ¢isténi sloupcovou chromatografii izolovan
ve vytézku 19 % (Schéma 16).%

)\ Et3N, PdC'z(PPh3)2, CUl, CH3CN

- A + >

N_N var, 16 hod H
= f <Ay
42 43 44

Schéma 16: Nahrada bromu v prekurzoru 42 Sonogashirovym cross-couplingem

1.1.3 Polyhalogenace imidazolu a nahrada halogenu

MV v

Asi nejbeéznéjSim zdrojem bromu pro polybromaci imidazolu je samotny brom,
pricemz vytézek uvedené syntézy ¢ini 64 % (Schéma 17).2* Divodem, pro¢ je reakce
provadéna v octanovém pufru, je neutralizace vznikajiciho bromovodiku, jelikoz
prvotni pokusy v refluxujicim chloroformu vedly k nizkym vytéZzklim. Zajimavé je
také vyuziti komplexu bromu s dimethyformamidem s obdobnou uspésnosti jako
pfi pouziti acetatového pufru.?® Zatimco pii pouziti molekularniho bromu vznika
témer vyhradné tribromderivat, méné reaktivni N-bromsukcinimid poskytuje smés
mono-, di- a tribromimidazolu.?® V obou piipadech je vsak diilezita volba spravného
média, ve vodném prostiedi totiz polybromaci doprovazi oxidativni degradace

imidazolového kruhu na glyoxal, amoniak a formamid.?’
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H H
N Bry Br N7/BI’
O S
N cOH, NaOAc
Br
45 46

Schéma 17: Polybromace imidazolu molekuldarnim bromem

Pravé vzhledem k citlivosti imidazolu na obvykla bromaéni Cinidla a také
ve snaze vyhnout se rizikové praci s bromem byly vyvinuty jeho alternativni zdroje.
Jeden z nich, bicyklicky DBUHBr3, v8ak vzhledem ke své piipravé zahrnujici brom
i bromovodikovou kyselinu spliiuje tyto pozadavky jen &asteéné.?® Ekologicky
nezavadnou syntézu a zaroven vysoky obsah aktivniho bromu nabizi napft.
tetrabutylamonium tribromid (TBATB) jako zastupce organickych tribromid amonia
nebo hexamethonium bis(tribromid) (HMBTB).2%%

Obzvlast zajimavymi halogena¢nimi Cinidly rtznych N-heterocykli jsou
N,N’-dihalogen-5,5-dimethylhydantoiny, které maji oproti tradi¢nim
N-halogensukcinimidiim vyraznou vyhodu v tom, ze nesou dva ekvivalenty halogenu
(Obrazek 2). K rychlé a kompletni polyhalogenaci imidazolu vede vSak jako jedina
bromovana forma N,N-dibrom-5,5-dimethylhydantoin (DBN), a to ve vynikajicim

vytézku 93 %, zatimco variace s chlorem nebo jodem dovoluji ptipravit pouze derivaty

halogenované v polohach C4 a C5.3!
X X
o 0 0 N\fo
7 er\
X
X=Br,Cl, |

Obrazek 2: N-halogensukcinimid (vlevo) a N,N’-dihalogen-5,5-dimethylhydantoin (vpravo)

Polyjodace imidazolu 45 molekularnim jodem probihd v prostiedi vodného

dioxanu za piitomnosti uhli¢itanu sodného (Schéma 18).%

|
I, Na,CO
HNYN 2, M@ HN/KN
\=/ dioxan/H,O ):<
I I
45 47

Schéma 18: Polyjodace imidazolu molekularnim jodem
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Tzv. zelenou chemii uplatnili pfi této syntéze Gallo a kol. Ti pro vicenasobnou
jodaci imidazolu zvolili za rozpoustédlo vodu a jako oxidac¢ni ¢inidlo peroxid vodiku.

Reakce probih4 za mirnych podminek a s téméf kvantitativnim vytézkem 97 %.3

Jako uc¢inné se jevi také pouziti jodu a bis-(trifluoracetoxy)jodbenzenu

v prostiedi acetonitrilu, z nichz se p¥imo v reakéni smési generuje jodaéni ¢inidlo.3*

Ackoliv se miize jevit tento zpusob piipravy 2,4,5-trisubstituovanych
imidazolt oproti pfedchozim jako vyhodn&jsi, je nutné brat v potaz, Ze je
u vicenasobného cross-couplingu vétsi riziko vzniku fady meziprodukti, coz se odrazi
Vv niz§ich vytézcich.

Toto tvrzeni ov§em neni piipad trojité Suzukiho-Miyaurovy reakce spojujici
2,4,5-tribrom-1H-imidazol (46) bez potieby ochrany v poloze N1 s fenylboronovou
kyselinou (48) za katalyzy octanem palladnatym (Schéma 19). Autorim se podafilo

ptipravit fenylem trisubstituovany imidazol 49 ve skvélém 92% vytézku.®

5 Pd(OAc),, A-Phos, o

N r B(OH), K,COj, dioxan/H,0 N

ol T - (O]
N 125 °C N
H e

46 48 49

Br

Schéma 19: Nihrada bromui v imidazolu 46 Suzukiho-Miyaurovym cross-couplingem

Dalsi zpuisob zahrnuje vyménu halogenu za kov a naslednou substituci v pofadi
podle reaktivity C2>C5>C4. Po ptidavku dvou ekvivalenti butyllithia
a dimethyldisulfidu k 1-benzyl-2,4,5-tribrom-1H-imidazolu (50) dojde k nahrad¢
soucasn¢ na C2 a C5, po ptidani tietiho ekvivalentu obou latek probéhne substituce
na zbyvajicim  C4  (Schéma  20). Timto  postupem byl  ziskdn
1-benzyl-2,4,5-tris(methylsulfanyl)-1H-imidazol (51) o vytézku 67 %, zatimco

pfi jednorazovém piidani tif molarnich ekvivalentt by vytézek ¢inil jen 5 %.%°
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Br MeS
Dy 3
\ : ° \
Br N)\Br 1. 2 mol BULI, THF, -78 C, 2 mol DMDS . MeS N)\SMe
2.1 mol BuLi, THF, -78 °C, 1 mol DMDS
50 51

Schéma 20: Nahrada bromii v imidazolu 50 prostirednictvim lithiace

Regioselektivni je i magneziace. Jeji pomoci provedli Abarbri a kol. nejprve
allylaci N-chranéného tribromimidazolu 52 do pozice C2 a poté substituovali C5.

Produkt 54 Ize nasledné podrobit dalsi allylaci do zbylé polohy C4 (Schéma 21).%

Br Br

Br Br H

— 1. i-PrOH, Et,0, rt, 30 min N N~CH.OEt
2

N N<
Y CH,OEt 2. 3-brompropen, CuCN-2LiCl,
Br -80-0 °C, 1 hod
|

52 53
Br CO,Et

. NS N-cH,0Et

1. i-PrMgBr, THF, -40 °C, 90 min

2. NCCO,Et, -40 °C-rt, 2 hod

54

Schéma 21: Nihrada bromu v imidazolu 52 prostrednictvim magneziace
1.2 N-alkylace 2,4,5-trisubstituovanych imidazoli

Bezpochyby nejcastéjsim methylacnim c¢inidlem k tomuto ucelu je
methyljodid. vV kombinaci s hydridem sodnym ho wvyuzili pro piipravu
2-fenyl-1-methyl-4,5-di(thiofen-2-yl)-1H-imidazolu (56) v tetrahydrofuranu napf.
Toba a kol. s vytézkem 67 % (Schéma 22).%

CHl, NaH

THF

Schéma 22: N-Methylace imidazolu 55 methyljodidem
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Methyljodidem byla provedena také parcialni methylace lophinu, resp. lophinu
substituovaného na C2 fenylu 57, a to po deprotonaci dusiku hydroxidem draselnym
v dimethylsulfoxidu (Schéma 23).%°

L L
N 1. KOH, DMSO N
| N Ro > | Ry
N 2. CHjsl, 1 hod N
(J "« (J '+
58

R4 = H, Br, methyl; R, = H, methyl

Schéma 23: N-Methylace imidazoliz 58 methyljodidem

Jodmethan byl rovnéz pouzit pro ziskani methylderivatu slouceniny 59. Jako
baze vSak tentokrat vystupuje uhli¢itan draselny a reakce probiha
v N,N-dimethylformamidu (Schéma 24).*° Jinym obvyklym uzivanym rozpoustédlem

je acetonitril.#

o cl
CHjsl, K,CO
N 3l RabMs N
|/\$70HO > |J\¥CHO
\/\)\N DMF N
H \
59 60

Schéma 24: N-Methylace imidazolu 59 methyljodidem

Pii N-methylaci polybromovanych imidazolt dosahli autoti Bahnous a kol.
nejlepSich vytézkti s dimethylsulfatem v prostfedi vodného roztoku hydroxidu

sodného (Schéma 25).%

BN (CH50),S0,, NaOH/H,0 BN
I \>—R 30)250;, 22 I \>—R
N N

Br 50 °C Br \

61 62
R = Br, methyl, fenyl

Schéma 25: N-Methylace imidazoli dimethylsulfitem

Dimethylsulfatu pro zavedeni methylu bylo vyuzito 1 pfi ptipraveé

bromovaného prekurzoru 31 (Schéma 26).*
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/

H
N (CH30),S0, NaHCO3/H,0 NC_ N

:[ />—Br i I />7Br
N N

65 °C
NC

NC

NC

24 31

Schéma 26: N-Methylace 2-bromovaného prekurzoru 24 dimethylsulfitem

Mezi dalsi, ale méné b&Znd methylaéni ¢inidla, ktera uvadi v této souvislosti

literatura, patii trimethyl-orthoacetat ((CH30)sCCHzs) ¢i diazomethan (CH2N2).424

Zajimava je moznost vyhnout se N-alkylaci jako samostatnému kroku
a pripravit pfimo 1,2,4,5-tetrasubstituovany imidazol. Safari a Zarnegar toho dosahli
za katalyzy superparamagnetickymi nanocasticemi FesOs se zakotvenou iontovou
kapalinou z tad imidazoliovych soli na jejich povrchu. Reakce je provadéna bez
rozpoustédla pti zahfivani nebo mikrovinném ozatfovani, tedy za podminek Setrnych

k Zivotnimu prosttedi (Schéma 27). Vytézky metody se pohybuji mezi 73 — 98 %.%*

= |
\—TRz
2 (0] 0]
— Ry NH4OAc, MNPs-IL R
X + + Ry—NH, > ~N">N
AT nebo MW —
L O
63 7 64 65

R4 = propyl, fenyl; R, = H, Cl, OH, methyl, OCH3, (OCH3),, NO,
Schéma 27: One-pot Syntéza tetrasubstituovanych imidazoli za katalyzy Fes0s MNPs-1L

Bez rozpoustédla, tentokrat vSak za katalyzy molekuldarnim jodem, probiha

I nasledujici jednokrokova syntéza 1,2,4,5-tetrasubstituovanych imidazolt. Zdrojem

alkylu je pfitom stejné jako v predchozim piipadé primarni amin (Schéma 28).%°

Lo Q)

N
+ R,CN + R—NH, ————» | DR,
0 100 °C N
J =
7 66 67 68

R4, Ry = alkyl, (p-subst.) aryl

Schéma 28: One-pot syntéza tetrasubstituovanych imidazolil za katalyzy molekuldrnim jodem
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1.3 Kvarternizace 2,4,5-trisubstituovanych 1-alkylimidazoli

Methyljodid ma nezastupitelnou roli taktéz pii syntéze kvarternich soli
imidazolu. Piikladem  mize byt  methylace vySe  piipraveného
2-fenyl-1-methyl-4,5-di(thiofen-2-yl)-1H-imidazolu (56) (Schéma 29).*® Kromé

acetonitrilu je v roli rozpoustédla pouzivan dichlormethan ¢&i toluen, 946

56 69

Schéma 29: Kvarternizace imidazolu 56 methyljodidem

Pokud je zdmérem pfipravit imidazolia substituovana na obou dusicich stejné,
Ize s vyhodou provést N-alkylaci a kvarternizaci najednou. 2,4,5-Trifenyl-1H-imidazol
(49) byl takto pieveden na 1,3-dimethylovany imidazolium-jodid 70 a nasledna
vyména aniontu za [Cr(NCS)a(NH3)2]™ méla za cil ptipravit novou Reineckovu sul 71
vyuzitelnou jako iontovou kapalinu (Schéma 30). Vzhledem k vys§imu bodu tani se

vSak tato i Ostatni syntetizované Reineckovy soli na bazi imidazolia jevi jako
nevhodné.*’

oy Ly
N CHjsl, K,CO3, CH3CN N
var, 24 hod N©®

49 70

/
NH4[CI”(NCS)4(NH3)2] O N
> | )—Q +  NHyl
Hzo N®
o )
[Cr(NCS)4(NH3),]

7

Schéma 30: Soucasnda N-alkylace a kvarternizace imidazolu 49 a piiprava Reineckovy soli 71
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Imidazolia mohou vznikat také jako nezadouci produkty pii piipraveé
monomethylovanych derivati. V uvedeném ptipad¢ zapticinil vznik soli 74 mirny
nadbytek jodmethanu namisto ekvimolarniho mnozstvi, které by vedlo k methylaci

pouze na N1 (Schéma 31).48

SN SN~ S/ o
|

®
HNSN 1,2 mol CHj3l, K,CO4 ~N" N SNTOSNT
_ > - + J—
R R R R R R
72 73 74

R = H, methyl, OCHj, N(CHs),

Schéma 31: Nezddouci kvarternizace imidazolu 72

Pozoruhodna je jednokrokova syntéza 1,2,3.4,5-pentamethylsubstituovaného
imidazolium-hexafluorofosfatu 78, pii které soucasné reaguje butan-2,3-dion (75),
acetaldehyd (76), methylamin (77) a hexafluorofosforecna kyselina (Schéma 32).

Vytézek &ini 49 % a pripravend stil nachazi vyuziti jako iontova kapalina.*®

PF
0 0 O HPF J\GD
+ _< + —NH, 5 . NN
> < H H,0 H

75 76 77 78

Schéma 32: One-pot syntéza pentasubstituovaného imidazolu 78

1.4  Vlastnosti a vyuZiti substituovanych imidazoliovych soli
1.4.1 Iontové kapaliny

Nejvice rozsifené je vyuziti kvarternich imidazoliovych soli jako iontovych
kapalin (ILs). Tyto latky sestavajici z organického kationtu a anorganického nebo
organického aniontu se vyznacuji bodem tani niz§im nez 100 °C, z ¢ehoz plyne Siroké
rozmezi teplot, ve kterém jsou kapalné. Ve stfedu z4jmu pak stoji zejména iontové
kapaliny tekuté jiz pifi laboratorni teploté¢ (RTILS). Dal§imi jejich vyhodami jsou
prakticky nulova tékavost, vysoka termostabilita a mimofadné solvatacni vlastnosti.
Vzhledem k nizké toxicité jsou téz velmi ¢asto sklofiovany v souvislosti s tzv. zelenou

chemii.®®
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Iontové kapaliny 1ze z hlediska vyvoje rozdélit do tif generaci. Jako prvni byly
v 80. letech minulého stoleti zkoumany tetrachlorohlinitany, které vsak byly pro svou
nestalost na vzduchu a citlivost na vihkost v 90. letech nahrazeny iontovymi
kapalinami druhé generace, S nimiz vzrostla aplikace téchto latek coby reak¢nich
médii. Od nového tisicileti probiha vyzkum iontovych kapalin funkcionalizovanych
tak, aby pInily nejenom tlohu rozpoustédla, ale napt. i ulohu katalyzatoru. Zastupci
jednotlivych generaci s 1-alkyl-3-methylimidazoliovym kationtem jsou uvedeny nize

(Obrazek 3).%t

[\ —\ [\ oS
o N-Et NN RN SE
Act® BFL PFO

Obrazek 3: Zastupci prvni az treti generace iontovych kapalin (zleva doprava)

Praveé 1-alkyl-3-methylimidazolia jsou zakladem vétSiny iontovych kapalin
ztad imidazoliovych soli, pfiCemz délkou alkylového fetézce a vybérem
doprovodného aniontu lze ovlivnit fyzikalni a chemické vlastnosti dané iontové

kapaliny.® Vliv maji rovnéz vodikové vazby vznikajici mezi ionty.>

Tyto soli navic vykazuji jedinecné chovani diky své elektronové struktuie,
pro kterou je typicka delokalizace elektronti napti¢ atomy N1, C2 a N3 (Obrdzek 4).
Roli hraje také relativné vysoka kyselost vodiku na C2 zplsobend elektronovym

deficitem na tomto uhliku vyvolanym vazbou C-N.%

5 4

1 6 3
R-No N~
2

Obrdzek 4: Delokalizace elektronit v imidazoliovém jadre

lontové kapaliny 1ze obecné pfipravit dvéma zplsoby. Bud’ je mozné ziskat
vhodnou kombinaci kationtu a aniontu jiz pti kvarternizaci anebo naslednou zaménou
zavedeného aniontu.%® Kvantitativni vyménou bromidii a jodidt imidazoliovych soli

za nejriizn&j§i anionty s pouzitim anexové pryskyfice se zabyvali Dinarés a kol.>*

Z iontovych kapalin na bazi imidazolia jsou Vv organické syntéze velmi
oblibené zejména 1-butyl-3-methylimidazolium-tetrafluoroborat ([bmim][BF4])
a hexaflurofosfat ([bmim][PFe]) nebo 1-ethyl-3-methylimidazolium-tetrafluoroborat

([emim][BF4]) a hexafluorofosfat ([emim][PF6]). Jakozto rozpoustédla figuruji v celé
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fadé¢ reakci, at’ uz se jedna o elektrofilni aromatické substituce, nukleofilni substituce

a mnoho dalgich.%>°

Uplatnéni nachazeji také v chemické analyze pii extrakcich, ve funkci
elektrolytu pti kapilarni elektroforéze, jako piisada mobilni faze pti HPLC ¢i jako

staciondrni faze pfi plynové chromatografii.®’

Speciélni typ predstavuji polymerizované iontové kapaliny (PILs) spojujici
vlastnosti iontovych kapalin s vlastnostmi makromolekularnich struktur a majici

potencial v oblasti polymernich materialti (Obrdzek 5).%8

4/\W/K —_ OCH
\ N® o @ "
@ Br

B
Br !

Obrazek 5: Priklady polymerizovanych iontovych kapalin na bazi imidazolia

Vyuziti imidazoliovych iontovych kapalin coby tekutych krystali je dalsi
zajimava aplikace téchto latek, které jejich iontovy charakter odliSuje od konvencénich

tekutych krystalt.>®
1.4.2 N-heterocyklické karbeny

Dalsi skupinou latek, s niz jsou imidazolia spjaty, jsou N-heterocyklické
karbeny (NHCs). Jedna se o velmi uzite¢né ligandy v homogenni katalyze, jenz jsou

elektronové bohatsi a pevnéji vazou kovy nez fosfiny, které nahradily.%%6?

Prekurzorem téchto latek je imidazoliova siil substituovand vétSinou na obou

atomech dusiku, Ktera ptisobenim silné baze prechazi na volny karben (Schéma 33).

/—\ baze [\
. N

RN N-R R-NN-R
Schéma 33: Vznik N-heterocyklickych karbenii

Jiz z prvniho pohledu je patrné, Ze znacna reaktivita téchto sloucenin je dana
dvojvaznym uhlikem, v dusledku ¢ehoZ jsou velice nachylné na teplotu a vlhkost.
Pro ucely syntézy tak byly vyvinuty karbeny stabilni, které ackoliv vyzaduji suché
a inertni prostiedi, jsou stalé pii okolni teploté. Mezi né€ patii zejména koordinacni

slou¢eniny prechodnych kovi.®
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Jednoduchy zptisob piipravy stabilnich karbent navrhli Wang a Lin. Jejich
metoda spo¢ivd ve vytvoreni stfibrného komplexu karbenu schopného nasledné

transmetalace. Sviij objev prezentovali na diethylbenzimidazolu.5?

N-heterocyklické karbeny mohou byt generovany i pifi syntézach
katalyzovanych pfechodnym kovem a probihajicich v prostiedi iontové kapaliny. Jako
priklad lze uvést vznik komplexu palladia 1-butyl-3-methylimidazol-2-ylidenu

pii Heckové reakci provadéné v 1-butyl-3-methylimidazolium-bromidu za katalyzy

octanem palladnatym (Obrdzek 6).%3
B ~\
4 - ~Bu
(N\)\ Br_ BN | M B
/ F\Br/Pd\(N Br-Pd™""
B
r /NJ BU\N)\N/
Bu \—/

Obrazek 6: Palladiem koordinované N-heterocyklické karbeny
1.4.3 Optoelektronika

Imidazolia maji své misto také v oblasti elektrotechnologii, a to napf. jako
elektronakceptorni jednotky push-pull systémti vykazujici nelinedrni optické

vlastnosti. V tomto sméru slibny chromofor ptipravili Fortuna a kol. (Obrdzek 7).%*

®,
IR _ s
T 2

R = fenyl, (subst.) thiofenyl

Obrdazek 7: Chromofor s nelinedrnimi optickymi viastnostmi

Tyto slouceniny nalézaji uplatnéni ve stale oblibengjSich optoelektronickych
zafizenich, jako jsou optické paméti, prepinace, fotovoltaické ¢lanky, svétlo emitujici

diody a dalsi.?

Fotochromnimi vlastnostmi derivati imidazolia vélenénych do mustkové ¢asti
dithienylethenu se zabyvali Duan a kol. Bylo zjisténo, ze uvedené soli podléhaji v UV
oblasti spektra reverzibilni fotocyklizaci a zaroven Ze uzaviena forma velmi snadno
reaguje v pozici C2 s nukleofily, zatimco oteviena je vuci nukleofilnim reakcim

nete¢na (Schéma 34).46
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s ° j S S/ s S/
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Schéma 34: Fotocyklizace imidazolia a naslednd nukleofilni adice

Stejnou izomerizaci lze pozorovat také u symetrickych dithienylethent

se dvéma imidazolovymi mastky (Obrdzek 8). Slouceniny tohoto typu nachazeji
65

vyuziti jako fotochromni piepinace.

R4 = H, methyl, OCH3, N(CH3),; R, = H, methyl
Obrdzek 8: Dithienylethen vyuZitelny jako fotochromni prepinac
1.4.4 Biologické aplikace
Nejenom imidazoly, ale i jejich soli patfi mezi vyznamné biologicky aktivni

latky. Z konkrétnich piikladd vyuziti lze jmenovat inhibitory tkanové

transglutamindzy, enzymu zapojené¢ho do fady nemoci, terapii nadorovych

onemocnéni & bioinzenyrské aplikace.®®
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2 EXPERIMENTALNI CAST

2.1  Obecné metody

Rozpoustédla a ¢inidla pouzitd pfi syntéze byla zakoupena od firem Aldrich,
Fluka nebo Penta a byla pouzita bez dalSiho ¢iSténi. Suchy tetrahydrofuran byl vzdy
Cerstvé destilovan z Na/K slitiny a benzofenonu pod inertni atmosférou argonu.
Pouzita rozpoustédla byla odpafovana na odparkach Heidolph Laborota 4000 a 4001.
Cross-couplingové reakce byly provadény na lince vakuum-inert ve Schlenkovych
barikach. Sloupcova chromatografie byla provadéna na silikagelu (SiO2 60, velikost
castic 0,04 — 0,063 mm, Merck) a za pouziti komer¢né¢ dostupnych rozpoustédel.
Tenkovrstva chromatografie byla provadéna na aluminiovych destickach potazenych

silikagelem (SiO2 60 F2s4, Merck) s vizualizaci pomoci UV lampy (254 nebo 360 nm).

Body tani byly stanoveny v ovéfenych kapilarach na pfistroji Biichi B-540
nebo na Koflerové bodotavku. Hmotnostni spektra byla métena 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 um) opatieného 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, I.D. 0,25 mm, film 0,25 um) opatieného 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
iontl, v normalnim hmotnostnim rozsahu s rozlisenim 100000 pi#i 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
a3C NMR spektra byla méfena v CDCls pii 25 °C na pfistroji Bruker Ascend™
pfi frekvencich 500, resp. 125 MHz pro *H, resp. *C spektra. Chemické posuny jsou
uvedeny v jednotkach ppm relativné k signalu (CHz)s4Si. Rezidualni signal
rozpoustédla je pouzit jako vnitini standard (CDCls — 7,24, resp. 77,2 ppm pro H,
resp. 13C 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 nastavcem.
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UV-Vis spektra byla méfena na spektrofotometru Hewlett-Packard 8453
vV CH2Cl,. Termalni vlastnosti byly méfeny pomoci DSC s vyuzitim pfistroje
Mettler-Toledo STARe System DSC 2/700 vybaveného keramickym senzorem FRS 6
a chladicim systémem Huber TC100-MT RC 23 v otevienych hlinikovych kelimcich
pod inertni atmosférou dusiku. DSC kfivky byly zaznamendny v rozmezi 25 — 440 °C
pti skenovaci rychlosti 5 °C/min. Body tani a teploty rozkladu byly odecteny v misté

pruseciku zakladni linie DSC ktivky a tangenty daného piku, v tzv. onset bodu.
2.2  Priprava 2,4,5-trifenyl-1,3-dimethyl-1H-imidazolium-jodidu
2.2.1 Priprava 2,4,5-trifenyl-1H-imidazolu (1a)?

Do 100 ml banky byl pfedlozen benzil (2 g, 9,51 mmol), Cerstvé
ptedestilovany benzaldehyd (0,97 ml, 9,51 mmol) a octan amonny
NN (4,4 g, 58,6 mmol). Bylo ptidano 20 ml ethanolu a vznikla suspenze

byla po dobu 1 hodiny refluxovana pii teploté¢ 80 °C. Po uplynuti

O O této doby byla reakéni smés ochlazena na laboratorni teplotu

I a nalita na 20 ml ledu. Vysrazeny produkt byl zfiltrovan, promyt

vodou a rekrystalizovan ze smési ethanol/voda (10:1). Bylo ziskano
1,72 g (61 %) svétle zluté krystalické latky. B. t. = 277 — 278 °C (lit.” 278 — 279 °C).
Rf = 0,3 (SiO2; CH2Cl,). HR-FT-MALDI-MS (DCTB) m/z: vypo&teno pro C2iHisN2*

(IM]*) 296,13080; nalezeno 296,13105.
2.2.2 Piiprava 2,4,5-trifenyl-1-methyl-1H-imidazolu (I1b)!2

Ve vysekurované Schlenkové bance o objemu 100 ml byl rozpustén
imidazol la (1 g, 3,37 mmol) v 60 ml suchého tetrahydrofuranu.
~N XN Bailkka byla umisténa do ledové lazné a roztok byl 15 minut

probublavan argonem. Poté byl ptikapan LiHMDS (5,06 ml,

O O 5,06 mmol; 1 M roztok v THF) a po 30 minutich michani

b za laboratorni teploty byl pfidan methyjodid (0,21 ml, 3,37 mmol).

Reak¢ni smés byla michdna pfi teploté mistnosti dal$i 2 hodiny.
Nasledné¢ bylo piidano 150 ml vody a smés byla extrahovana 5 x 60 ml
dichlormethanu. Spojené organické extrakty byly vysuseny siranem sodnym
a rozpoustédlo bylo oddestilovano. Surovy produkt byl ¢istén rekrystalizaci z hexanu.

Bylo pfipraveno 464 mg (44 %) krystali bilé barvy. B. t. = 148 — 149 °C
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(Iit.8 146 — 147 °C). R¢ = 0,55 (SiOz; CHzClz). HR-FT-MALDI-MS (DCTB) m/z:
vypocteno pro Ca2H1sN2™ ([M]*) 310,14645; nalezeno 310,14571.

2.2.3 Priprava 2,4,5-trifenyl-1,3-dimethyl-1H-imidazolium-jodidu (Ic)?

Do sklenéného autoklavu o objemu 20 ml byl piedloZzen imidazol
© 1b (200 mg, 0,644 mmol) a methyljodid (1,5 ml, 24,1 mmol).
~N \,C:’l)/ Reak¢ni smés byla michana v olejové lazni pii teploté¢ 50 °C
po dobu 4 dnd. Po skonceni reakéni doby a vytemperovani
O O na laboratorni teplotu bylo Kk vytvofené suspenzi pfidano 10 ml
pentanu. Po 1 hodin€ michani byla srazenina zfiltrovana a promyta
pentanem. Bylo ziskano 241 mg (83 %) svétle oranzovych krystali.
B. t. = 252 — 255 °C (lit.2 237 — 239 °C). HR-FT-MALDI-MS (DHB) m/z: vypoéteno
pro Co3H21N2™ ([M]") 325,16938; nalezeno 325,16924.

2.3 Priprava prekurzoru 2-brom-4,5-difenyl-1-methyl-1H-imidazolu
2.3.1 Priprava 4,5-difenyl-1H-imidazolu (I1a)?

HN YN Ve 250 ml baiice byl smichan benzoin (20 g, 0,0942 mol)
— a formamid (80 ml, 2,01 mol) a vytvotfena suspenze byla po dobu
O O 2 hodin refluxovana pfi teploté 200 °C. Nasledné byl vznikly roztok
a ochlazen na laboratorni teplotu, pficemz doSlo k vysraZeni
produktu. Srazenina byla zfiltrovana, promyta 1 | etheru

a rekrystalizovana z ethanolu. Bylo ptipraveno 11,33 g (55 %) bilych krystald.

B. t. = 234 — 236 °C (lit.2 233 — 234 °C). Rr = 0,4 (SiO2; CH2CL/EtOAC 1:1).
2.3.2 Priprava 2-brom-4,5-difenyl-1H-imidazolu (11b)*3

Br Ve 100 ml bance byl suspendovan imidazol lla (2,5 g, 11,3 mmol)

HN” SN v 30 ml chloroformu a smés byla zahtata na teplotu 40 °C. Poté byl

— po kapkach ptidan brom (1 ml, 19,5 mmol) a reak¢ni smés byla

O Q michana pfi stejné teploté 1,5 hodiny. Po uplynuti této doby bylo

b rozpoustédlo oddestilovano za pomoci vakuové destilace. Surovy

produkt byl ¢istén rekrystalizaci ze smési propan-2-ol/voda (3:7) za vzniku 1,45 g

(43 %) krystalické latky B. t. = 157 — 163 °C (lit.}* 153 — 155 °C). Rs = 0,35 (SiOy;
H/EtOAC 4:1).
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2.3.3 Priprava 2-brom-4,5-difenyl-1-methyl-1H-imidazolu (11c)?

Ve vysekurované Schlenkov¢ baice 0 objemu 100 ml byl rozpustén

~N"N imidazol Ilb (05 g, 167 mmol) Vv bezvodém

Br
A
— N,N-dimethylformamidu (10 ml, 129 mmol) a vzapéti byl piidan
O O hydroxid draselny (1,9 g, 33,9 mmol). Po 15 minutach michani
e zalaboratorni teploty byl pfikapan methyljodid (1,04 ml,
16,7 mmol) a smés byla michana pod atmosférou argonu dalsi
3 hodiny. Po uplynuti reak¢éni doby bylo pfidano 40 ml vody a vznikla suspenze byla
extrahovdna 6 x 60 ml chloroformu. Ziskany extrakt byl vysuSen siranem sodnym
arozpouStédlo bylo oddestilovano. Surovy produkt byl za varu rozpustén
V minimalnim mnoZstvi ethanolu a umistén do mraznicky. Pfes noc vyloucené krystaly
byly odsaty. Bylo pfipraveno 242 mg (46 %) svétle zlutych jehlicovitych krystalu.
B. t. =147 — 149 (lit.? 146 — 147 °C). Rs = 0,6 (SiO2; H/EtOAC 4:1).

2.4  Priprava 4,5-difenyl-2-(4-methoxyfenyl)-1,3-dimethyl-1H-imidazolium-
jodidu
2.4.1 Priprava 4,5-difenyl-2-(4-methoxyfenyl)-1-methyl-1H-imidazolu (111a)?

OCHj,4 Do vysekurované 100 ml Schlenkovy banky byl ptedlozen
prekurzor Ilc (200 mg, 0,639 mmol), 4-methoxyfenylboronova
kyselina (106 mg, 0,698 mmol) a 36 ml smési tetrahydrofuran/voda

~NTN (4:1) aroztok byl po dobu 10 minut probublavan argonem. Poté byl
do banky ptidan uhli¢itan sodny (125 mg, 1,18 mmol) spolu
O O s PdCI>(PPhs)2 (75 mg, 0,107 mmol) a reak¢ni smés byla michana
pii teploté 65 °C do druhého dne. Nésledné byla smés nafedéna
70ml vody a extrahovana 3 x 70 ml chloroformu. Spojené
organické extrakty byly vysuSeny siranem sodnym a rozpoustédlo bylo oddestilovano.
Ziskana smés byla ¢isténa flash chromatografii (SiO2; CH2Cl,) a produkt byl docistén
sloupcovou chromatografii (SiO2; H/EtOAc 3:2). Bylo pfipraveno 99 mg (45 %)
bilych krystalii. B. t. = 165 — 167 °C (lit.2 167 — 168 °C). R = 0,6 (SiO2; H/EtOAC
3:2). UV-Vis (CH:xCL): Jmax (¢) = 286 nm (23500 dm3molt.cm®).
HR-FT-MALDI-MS (DCTB) m/z: vypoéteno pro CasHzoN20* ([M]¥) 340,15702;
nalezeno 340,15634.
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2.4.2 Priprava 4,5-difenyl-2-(4-methoxyfenyl)-1,3-dimethyl-1H-imidazolium-
jodidu (111b)?

OCH; Do 20 ml sklenéného autoklavu byl pifedlozen imidazol Illa
(50 mg, 0,147 mmol) a methyljodid (1,5 ml, 24,1 mmol). Smés byla

|@ michédna v olejové lazni pii teploté¢ 50 °C po dobu 4 dnt.

~N \,e\rl)/ Po uplynuti reakéni doby byla ampule vytemperovéana

na laboratorni teplotu a ke vzniklé suspenzi bylo pfidano 10 ml

O O pentanu. Po 1 hodiné michdni byl produkt zfiltrovan a promyt

b pentanem. Bylo ziskano 61 mg (86 %) svétle zluté krystalické

latky. B. t. = 251 — 253 °C (lit.2 246 — 248 °C). *H NMR (500 MHz, 25 °C, CDCls):

6 =28,06 (d, J =8,5Hz, 2H, Ce¢H4), 7,57 (d, J = 6,75 Hz, 4H, Ph), 7,37 — 7,33 (m, 6H,

Ph), 7,11 (d, J = 8,55 Hz, 2H, C¢Ha), 3,86 (s, 3H, OCHa), 3,56 (s, 6H, CH3) ppm. 13C

NMR (125 MHz, 25 °C, CDCl): 6 = 162,8; 144,9; 133,5; 132,4; 131,5; 130,2; 129,1;

125,8; 115,4; 113,7; 55,8; 35,0 ppm. UV-Vis (CH2Cl): ZAmax () =249 nm

(28089 dm3-mol™t-cm™) (1 (¢) = 280 nm (18530 dm*-mol™*.cm™)). HR-FT-MALDI-MS
(DHB) m/z: vypoéteno pro C2aH23N20* ([M]*) 355,17994; nalezeno 355,17988.

2.5  Priprava 4,5-difenyl-2-(4-kyanfenyl)-1,3-dimethyl-1H-imidazolium-
jodidu
2.5.1 Priprava 4,5-difenyl-2-(4-kyanfenyl)-1-methyl-1H-imidazolu (IVa)

CN Ve vysekurované Schlenkové batice o objemu 100 ml byl smichan
prekurzor llc (200 mg, 0,639 mmol), 4-kyanfenylboronova
kyselina (103 mg, 0,698 mmol) a 36 ml smési tetrahydrofuran/voda

~NN (4:1). Roztok byl 10 minut probublavan argonem a poté byl ptidan
— uhli¢itan sodny (125 mg, 1,18 mmol) a PdCIx(PPhs). (75 mg,
O O 0,107 mmol). Reakéni smés byla michana pii teploté 65 °C

IVa pies noc, nasledné¢ byla nafedéna 70 ml vody a extrahovana
3x70 ml chloroformu. Ziskany extrakt byl vysuSen siranem
sodnym a rozpoustédlo bylo oddestilovano. Surovd smés byla CciSténa flash
chromatografii (SiO2; CH2Cl2) a sloupcovou chromatografii (SiO2; H/EtOAc 3:2)
a produkt byl docistén rekrystalizaci ze smési ethanol/voda (3:1). Bylo pfipraveno
70 mg (33 %) svétle hnédé krystalické latky. B. t. = 251 — 254 °C (lit.%° 248 — 250 °C).
Rt = 0,8 (SiOz; H/EtOAc 3:2). *H NMR (500 MHz, 25 °C, CDCls): & = 7,89 (d,
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J =795 Hz, 2H, CeéH4), 7,76 (d, J = 7,85 Hz, 2H, CsHa), 7,51 — 7,46 (m, 5H, Ph), 7,39
(d, J=7,00 Hz, 2H, Ph), 7,22 (t, J = 8,50 Hz, 2H, Ph), 7,15 (t, J = 7,15 Hz, 1H, Ph),
3,54 (s, 3H, CHs) ppm. 3C NMR (125 MHz, 25 °C, CDCls): & = 145,9; 138,8; 135,3;
134,2; 132,6; 132,0; 131,0; 130,7; 129,4; 129,4; 129,2; 128,4; 127,1; 127,0; 118,8;
112,3; 33,7 ppm. FT-IR (neat): v = 2920, 2222, 1604, 1446, 1027, 853, 797, 700,
553 cm™. UV-Vis (CH2Cl2): Amax (¢) = 229 nm (17232 dm*-mol*-cm™) (1 () = 336 nm
(13516 dm3mol*-cm™)). HR-FT-MALDI-MS (DCTB) m/z: vypoéteno pro C2sHi7Ns*
(IM]") 335,14170; nalezeno 335,14039.

2.5.2 Priprava 4,5-difenyl-2-(4-kyanfenyl)-1,3-dimethyl-1H-imidazolium-
jodidu (1VVb)

CN Do sklenéného autokldvu o objemu 20 ml byl pfedloZen imidazol
IVa (70 mg, 0,209 mmol) a methyljodid (1,5 ml, 24,1 mmol).
|~ Reakéni smés byla michana v olejové lazni pfi teplot€ 50 °C
~NTY ﬁ/ po dobu 4 dnti. Po skonceni této doby byla ampule vytemperovana
na laboratorni teplotu, k vytvofené suspenzi bylo ptidano 10 ml
O O pentanu a smés byla michana jesté dalsi 1 hodinu. Nésledné byla
IVb sraZenina odsata a promyta pentanem. Surovy produkt byl ¢istén
rekrystalizaci z ethanolu. Bylo ziskano 19 mg (19 %) oranzovych krystald.
B.t. =241 - 242 °C. 'H NMR (500 MHz, 25 °C, CDCls): = 8,43 (d, J = 8,25 Hz,
2H, CeH4), 7,95 (d, J = 8,3 Hz, 2H, CeH4), 7,59 (d, J = 6,95 Hz, 4H, Ph), 7,42 — 7,35
(m, 6H, Ph), 3,56 (s, 6H, CHs) ppm. 3C NMR (125 MHz, 25 °C, CDCls): & = 142,3;
133,5; 133,4; 133,2; 131,5; 130,7; 129,3; 126,7; 125,2; 117,5; 116,8; 35,1 ppm. FT-IR
(neat): v = 3015, 2233, 1595, 1494, 1026, 868, 770, 699, 558 cm™’. UV-Vis (CH2Cl,):
Jmax (€) = 230 nm (35901 dm3molt-cm™) (1 (¢) = 283 nm (14039 dm3-molt.cm™)).
HR-FT-MALDI-MS (DHB) m/z: vypo¢teno pro CaaH2oN3™ ([M]*) 350,16463;
nalezeno 350,16482.
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3 VYSLEDKY A DISKUZE

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

vénovana hledani vztahti mezi strukturou a vlastnostmi pfipravenych latek.
3.1  Zhodnoceni provedenych syntéz
3.1.1 Piiprava 2,4,5-trifenyl-1,3-dimethyl-1H-imidazolium-jodidu

Prvni ze série chromofori byl pfipraven tiikrokovou reakéni cestou zahrnujici
Debuseho-Radziszewskiho syntézu, N-methylaci a na zavér kvarternizaci ptislusného

imidazolu (Schéma 35).

o} 0
NH4OAc
HN” SN

+

Q O EtOH
CHjsl, LIHMDS i i

oo

Schéma 35: Priprava 2,4,5-trifenyl-1,3-dimethyl-1H-imidazolium-jodidu Ic

Imidazol la byl ziskan kondenza¢ni reakci benzilu, benzaldehydu a octanu
amonného v refluxujicim ethanolu.? Touto jiz klasickou a spolehlivou metodou bylo
dosazeno 61 % teoretického vytézku. Pouzity literdrni zdroj uvadi vytézek 92 %.

Ke ztratam doslo pravdépodobné pfi rekrystalizaci.

Nasledna methylace byla provedena pod inertni atmosférou argonu v suchém
tetrahydrofuranu za pouziti silné baze LIHMDS a ekvimolarniho mnozstvi
methyljodidu.? Surovy produkt obsahoval kromé& zadaného methylderivatu také
vychozi latku, avSak rekrystalizace ze smési ethanol/voda (10:1) podle tohoto postupu
nevedla k vycisténi. Na zaklad¢ jiného literarniho zdroje byl proto jako rozpoustédlo

k piekrystalizovani zvolen hexan.! Imidazol 1b tak byl uspésné izolovan ve vytézku
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44 %, pricemz vychozi imidazol la zlstal nerozpuStén a tvoril filtracni kolac.

Literatura uvadi vytézek 94 %.

Kvarternizace v poslednim kroku byla realizovana s velkym nadbytkem
jodmethanu bez pouziti rozpoustédla.? Béhem ¢&tyfdenni reakéni doby doslo
k vysrazeni produktu a pomoci pentanu bylo vymyto piebytecné mnozstvi
methyljodidu. I pfesto, Ze vzhledem k Cistoté nebylo na rozdil od originalniho postupu
zapotiebi piipraveny imidazolium-jodid Ic rekrystalizovat, je dosazeny vytézek 83 %

o néco nizsi nez vytézek 97 %, ktery dany literarni zdroj uvadi.
3.1.2 Piiprava prekurzoru 2-brom-4,5-difenyl-1-methyl-1H-imidazolu

U dalSich dvou chromoforti byla zvolena odli$na strategie syntézy spocivajici
v cross-couplingové reakci piislusné fenylboronové kyseliny a bromovaného

prekurzoru, ktery byl ziskan ve tfech stupnich (Schéma 36).

O  OH HNSN
0 _
+ —_—
Oy " ) O
IIa
Br Br
Br, HN™ SN CHal, KOH TNOUN
o0 T O

ITb IIc

Schéma 36: Priprava prekurzoru 2-brom-4,5-difenyl-1-methyl-1H-imidazolu llc

Imidazol 1la byl pfipraven jednoduchou reakci benzoinu s formamidem beze

zmén pvodniho postupu.? Vytézek 55 % je srovnatelny s literarnim vytézkem 49 %.

Nejproblemati¢téjsi se z hlediska syntézy projevila nasledna bromace, a to
zejména prvni pokusy s pétindsobkem ekvimolarntho mnozstvi bromu
v dichlormethanu za chlazeni.? Tento postup nejenze vedl na smés pozadovaného
produktu, vychozi latky a dibromovaného derivatu v poméru zhruba 50:25:25 (dle
GC/MS), coz se mimo jiné projevovalo vytézky vyssimi nez 100 %, piekazkou byl
rovnéz nezreagovany brom. Chlazeni bylo uskute¢iiovano v ledové lazni nebo solance,

jelikoz vsak mezi nimi nebyl zaznamenan rozdil, intenzita chlazeni ziejmé
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neovliviiovala slozeni smési. Komplikace doprovazely také vysrazeni produktu
z reak¢ni smési, k cemuz nedoslo podle ndvodu samovolng, a to ani po ochlazeni.
Produkt se nevylouéil ani piidavkem etheru, jak popisuje jiny literarni zdroj.**
Bez tspéchu byla vyzkousena dalsi rozpoustédla véetné vody, jako nejucinnéjsi se ale
k vysrazeni ukazal nasyceny roztok sifiCitanu sodného, kterym byly zaroven
odstranény zbytky bromu. Potize se objevily I pifi snaze izolovat monobromovany
imidazol. Rekrystalizace z acetonitrilu k vy¢isténi nevedla.!* Nicméné bylo zjisténo,
7ze vychozi latky se lze zbavit rekrystalizaci z vodného ethanolu a pifimés

dibromovaného derivatu je mozné odstranit promyvanim etherem.

Kvuli nepfijemnostem spojenym S vySe popsanou syntézou byla provedena
syntéza jind, pracujici jen s mirnym nadbytkem bromu v prostiedi chloroformu
pii zahiivani.'® Ackoliv stale vznikala smés produktu, vychozi latky a dibromovaného
derivatu, jejich procentualni zastoupeni pftiblizn¢ 80:10:10 (podle GC/MS)
pfedstavovalo doposud nejlepsi vysledek. Odstranéni rozpoustédla a piipadné
nezreagovaného bromu bylo navic vyfeSeno vakuovou destilaci. Jedinou zménou
ve srovnani s literarni ptfedlohou byla uprava poméru smési propan-2-ol/voda
pro rekrystalizaci z 9:1 na 3:7. Imidazol I1b se tak povedlo pfipravit ve vytézku 43 %
a Vv Cistoté 85 % (dle GC/MS). Pouzita literatura uvadi vytézek 60 %.

Na zaklad€ novych zkuSenosti byl jest¢ modifikovan postup ptipravy tohoto
imidazolu v dichlormethanu za chlazeni. Pii pouziti ekvimolarniho mnozstvi bromu
namisto pétinasobného se podaftilo dosahnout obdobného slozeni smési jako pti praci

v chloroformu pfi zahfivani. Namisto sraZzeni byla pak i zde vyuzita vakuova destilace.

Zavéretna methylace byla uskute¢néna za pouziti hydroxidu draselného
a methyljodidu v bezvodém N,N-dimethylformamidu.? Oproti pivodnimu navodu
byla reakce provedena pod atmosférou argonu a doplnéna byla také rekrystalizace
z ethanolu. Imidazol Ilc byl pfipraven ve vytézku 46 % a o Cistoté 95 % (dle GC/MS).
Literarni vytézek ¢ini 69 %.
3.1.3 Priprava 4,5-difenyl-2-(4-methoxyfenyl)-1,3-dimethyl-1H-imidazolium-

jodidu

Pti syntéze této latky byl vyuzit bromovany prekurzor llc, jehoz ptiprava byla

diskutovana v ptedchozi kapitole, a to jako jeden z reaktantt Suzukiho-Miyaurovy

reakce nasledované methylaci vzniklého imidazolu (Schéma 37).
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Schéma 37: Priprava 4,5-difenyl-2-(4-methoxyfenyl)-1,3-dimethyl-1H-imidazolium-jodidu I11b

Imidazol Illa byl pfipraven cross-couplingovou reakci za vyuziti komeréné
dostupné 4-methoxyfenylboronové kyseliny.? Dosazeny vytézek 45 % je piitom

srovnatelny s vytézkem 51 % uvedenym V pouzitém literdrnim zdroji.

Kvarternizace tohoto imidazolu byla provedena v ptebytku methyljodidu, jenz
byl po uplynuti reakéni doby vymyt pentanem.? Vysledny imidazolium-jodid 111b byl

ziskan ve vytézku 86 %, ktery odpovida vytézku literarnimu.

3.1.4 Priprava 4,5-difenyl-2-(4-kyanfenyl)-1,3-dimethyl-1H-imidazolium-
jodidu
Syntéza této sloucCeniny nebyla dosud v literatufe popsana. Vzhledem

ke strukturni podobnosti proto bylo vyuzito stejného postupu jako u ptedeslého
imidazolium-jodidu 111b (Schéma 38).
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Schéma 38: Priprava 4,5-difenyl-2-(4-kyanfenyl)-1,3-dimethyl-1H-imidazolium-jodidu 1Vb

V jediném nalezeném literarnim zdroji je imidazol IVa pfipravovan
ctytkomponentni reakci 4-formylbenzonitrilu, benzilu, methylaminu a octanu
amonného Vv refluxujicim methanolu za katalyzy nanoformou porézniho oxidu
ceri¢iteho. Tento text se dale vénuje antibakteridlnim a cytostatickym uc¢inkim

raznych 1,2,4,5-tetrasubstituovanych imidazoli.®®
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V ramci této prace byl pro ziskani imidazolu IVVa uplatnén Suzukiho-Miyaurav
cross-coupling. Komplexem palladia katalyzovana reakce bromovaného prekurzoru
llc s 4-kyanfenylboronovou kyselinou v piitomnosti uhli¢itanu sodného ve vodném
tetrahydrofuranu poskytla surovou smés, kterou bylo nutné hned nékolikrat Cistit. Ani
po flash chromatografii, sloupcové chromatografii a rekrystalizaci z vodného ethanolu
se vSak nepodatilo produkt izolovat v uspokojivé ¢istoté. Prekazkou byla také pomérné

velka zadrz materialu v silikagelu. Vytézek ¢inil 33 %.

| v tomto pfipadé byla kone¢na kvarternizace provadéna ve velkém nadbytku
methyljodidu, jako jediny ze soli byl ale imidazolium-jodid IVb na zavér
rekrystalizovan. Posledni ze série titulnich chromoforu tak byl pfipraven v nizs§im

vytézku 19 %.
3.2 Strukturni analyza

Identifikace vSech pfipravenych latek byla provedena zméfenim bodu tani
akrom¢ prekurzoru llc a jeho meziprodukti také HR-MALDI hmotnostni
spektrometrii, pii¢emz odchylky namétenych hodnot od hodnot kalkulovanych se
pohybuji v rozmezi 0,2 — 2,4 ppm (s vyjimkou derivatu 1Va s vétsi odchylkou 3,9 ppm)
a nepiekracuji tak maximalni tolerovanou chybu 4 ppm. S vyjimkou iontovych
sloucenin Ic, 111b a IVb byly produkty nebo reakéni smési rovnéZ identifikovany

pomoci GC/MS.
3.2.1 !Ha'*C NMR spektroskopie

Signaly vodiki benzenovych jader zkoumanych imidazolt a jejich soli se
v 'H NMR spektrech obecné pohybovaly v rozmezi 8,5 — 7,0 ppm. U methoxy-
a kyansubstituovanych derivati Il1a, 111b a IVa, 1Vb byly v této oblasti pozorovany
vzdy dva dublety odpovidajici p-disubstituovanému benzenu Vv poloze C2
imidazolového, resp. imidazoliového kruhu. Zatimco nesymetri¢nost imidazola 1D,
Illa a IVa se zde projevovala vyssim poctem signalt, imidazolia Ic, I1lb a Vb
vykazovala niz§i pocet signall, zato vysSi integralni intenzity. To poukazuje
na skutecnost, ze imidazolova tautomerie jako disledek kvarternizace imidazolu Cini

fenylova jadra v jeho polohach C4 a C5 chemicky ekvivalentni.

Dale vykazovala spektra vSech Sesti sloucenin signal v alifatické oblasti

s chemickym posunem piiblizné¢ 3,5 ppm patiici methylovym skupinam
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na heteroaromatickych dusicich. Vzhledem k jiz zminéné tautomerii jsou i tyto
methylskupiny u imidazolii ekvivaletni, a maji tak spolecny signal s integralni
intenzitou odpovidajici Sesti vodiktim. Spektra methoxyderivata Illa a Il1b pak v této
oblasti obsahovala jesté signal vodikti methoxyskupiny. Vyssi elektronegativita
kysliku se pritom projevila v porovnani se signdlem vodiki N-methylskupin vétSim

chemickym posunem o hodnoté kolem 3,8 ppm.

Vliv kvarternizace Ize sledovat i v :*C NMR spektrech, kde spolu s nabytim
symetrie molekuly dochazi ke snizeni poctu signald terciarnich a kvartérnich uhlikd,
coz opét doklada chemickou rovnocennost fenyl v polohach C4 a C5 imidazoliového
jadra. Kromé toho, ze u vSech Sesti derivatl 1ze pozorovat signal priméarniho uhliku
odpovidajiciho jedné nebo dvéma N-methylskupindm pii 33 resp. 35 ppm, derivaty
Il1a a I11b maji v alifatické oblasti jesté signal primarniho uhliku methoxyskupiny
okolo 55 ppm. Na druhé stran¢ s$kaly chemickych posunt se u spekter
kyansubstituovanych derivatd 1Va a Vb objevuje navic signal kvartérniho uhliku

nitrilové skupiny pii 142 resp. 145 ppm.

Diskutovana vodikova a uhlikova spektra slou¢enin Ib, Ic a I11a byla pievzata

z literatury.?
3.2.2 Infracervena (IR) spektroskopie

Za pouziti IR spektroskopie byla naméfena infracervena spektra dvojice
chromoforti 1Va a IVb. Charakteristické pasy jejich heteroaromatického jadra byly
zaznamenany pii vinoétech zhruba 1500 — 1350 cm™. Pasim S nejvétsimi
absorbancemi v rozmezi ptiblizné 750 — 690 cm™ byly ptifazeny deformaéni vibrace
dvou fenylovych jader a prilehlym pasim do vlnoétu piiblizng 900 cm™ vibrace
p-disubstituovaného benzenového jadra. Dalsi pas spole¢ny obéma spektrim s vinocty
mezi 2800 — 3000 cm™* odpovid4 valenénim vibracim C-H vazeb aromatickych jader.

Nitrilové skupina se pak jednoznaéné projevuje pii vinoctu asi 2230 cm™.

Tato spektra jsou analogicka se spektry zbylych Ctyt chromoforti nalezenych
V literatuie. Rozdilem je pouze neptitomnost pasu kyanskupiny a u nesubstituovaného

imidazolu Ib a jeho soli Ic také pasu piislusejicimu p-disubstituovanému benzenu.?

44



Vysledky a diskuze

3.2.3 UV-Vis spektroskopie

Absorp¢éni spektra méfena v dichlormethanu pii pfibliznych koncentracich
2 x 10 mol-I* vykazovala absorpéni maxima v intervalu 229 — 336 nm. Absorpéni

maxima jednotlivych chromofort a jejich molarni absorp¢ni koeficienty jsou uvedeny

nize (Tabulka 1).

Tabulka 1: Absorpcni maxima a moldrni absorpcni koeficienty zkoumanych chromoforii

Sloudenina Substituent Jmax [nM] & [dm3-molt.cm™]
Ib H 2892 200762
Ic H 2472 276992
Ila OCHs 286 23500
b OCH3 249 (2801 28089 (18530°)
IVa CN 229 (336°) 17232 (13516°)
IVb CN 230 (283) 35901 (14039°)
4it.2, ®pro shoulder, °pro nejdlouhovlnngjsi pas

Obecny trend, ktery je mozné pozorovat po kvarternizaci vychozich imidazold,
je posun jejich nejdlouhovinngjsich past k nizs§im vinovym délkam. Nejvétsi posun
absorpéniho maxima tohoto pasu odpovidajici 106 nm byl zaznamenan
u kyansubstituovaného imidazolia 1Vb, zatimco u derivata Ic a I11b byl tento posun

srovnatelny a vyrazn€ mensi.

Vyrazny bathochromni efekt se projevil u imidazolu s kyanskupinou 1Va, ktery
absorbuje pii vinovych délkach az o 50 nm vyssich nez imidazoly Ib a Il11a. Jak uz ale
bylo konstatovano, po kvarternizaci je jeho hypsochromni posun podstatné vétsi nez

u zbylych dvou.
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Obrazek 9: Absorpcni spektra pripravenych chromofori

3.2.4 Diferencialni skenovaci kalorimetrie (DSC)

Termalni vlastnosti cilovych molekul byly popsany pomoci metody DSC,
pri¢emz zjisténé body tani a teploty tepelnych rozkladd jednotlivych chromofort jsou

uvedeny nize (Tabulka 2).

Tabulka 2: Teploty tani a tepelnych rozkladii zkoumanych chromoforii

Sloucenina Substituent b.t. [°C] Ta [°C]
Ib H 1472 -
Ic H 2392 2602
Ila OCHs 1732 —
b OCHs 246/255*P 265°
IVa CN 245 —
Vb CN 235 250

4it.2, Pdvojity pik tani
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Pfi postupném zahtivani kyansubstituovaného imidazolu 1Va doslo k jeho tani
pfi teploté 245 °C, v kapalné fazi zustal stabilni a pokracujicim zahtivanim byla jeho
tavenina pozvolna odpafovana az do asi 420 °C. K tani odpovidajiciho imidazolia Vb
doslo pii 235 °C, témét ihned nasledoval rozklad, a zhruba pii 400 °C byly odpaieny
dekompozi¢ni produkty.

Ackoliv je charakter termalniho chovani jiz dfive studovanych imidazola Ib
a llla analogicky jako u vySe diskutovaného derivatu IVa, k jejich tani dochazi
pfi podstatné nizsich teplotach 147, resp. 173 °C a i nasledné odpafovani taveniny je
zakonc¢enO u nizsich teplot piiblizné 350, resp. 375 °C. Lze tedy fici, Ze v zavislosti
na druhu substituentu srovnavanych imidazoli lze pozorovat vyznamné rozdily

V jejich tepelném chovani. Zjevna je napi. zvySena termostabilita kyanderivatu 1Va

oproti zbylym dvéma.
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Obrazek 10: DSC kifivky chromoforii Ib, 111a a IVa

Vsechny termalni déje pozorované u imidazoliovych soli Ic, Illb a Vb
probihaji naopak Vv blizkych teplotnich rozmezich. K tani u nich dochazi
pii podobnych teplotach 239, 246/255, resp. 235 °C a vzapéti probiha jejich rozklad
netypicky svou endotermni povahou. U kyanderivatu IVb obsahujiciho termalné
labilni trojnou vazbu dochdzi k dekompozici dokonce béhem nékolika malo stupnd,
jak vypovida ostry pik pii 250 °C. Pfi teplotdch nad 370 °C jsou pak odpafeny
rozkladné produkty vSech tii derivati. Kvarternizace tedy vyrazné potlacuje vyse

zminény vliv substituentii na termalni vlastnosti imidazolii.
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Obrdazek 11: DSC krivky chromofori Ic, 111b a IVb
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Byla vypracovana literarni reSerSe zaméfena na syntézu, vlastnosti a vyuziti
push-pull systému s centralni imidazoliovou jednotkou. S vyuzitim znamych
literarnich postupii byly pfipraveny tfi zdkladni imidazoly, zvoleny pfitom byly dvé
rizné strategie syntézy. Prvni spocivala v  Debuseho-Radziszewskiho
cyklokondenzaéni reakci, druhd v piipravé bromovaného prekurzoru jakozto
neménného fragmentu koneénych molekul s naslednym Suzukiho-Miyaurovym
cross-couplingem. Krokem spole¢nym obéma reakénim cestam byla zavére¢na
kvarternizace vedouci ke tfem cilovym chromoforiim, z nichZ jeden nebyl dosud

publikovan, a doplnuje tak sérii jiz znamych sloucenin s obdobnou strukturou.

Celkem tedy bylo ptipraveno $est derivati imidazolu, resp. jeho soli, které byly
dale studovany z hlediska svych fyzikalné-chemickych vlastnosti. VSechny tyto latky
byly identifikovany prostfednictvim bodu tani a HR-MALDI hmotnostni
spektrometrie a na zakladé 'H a 1*C NMR spektroskopie, IR spektroskopie, UV-Vis
spektroskopie a analyzy DSC byly vyvozeny jednoduché vztahy mezi jejich strukturou

a vlastnostmi.

Z H a ¥3C NMR spekter je patrné, ze kvarternizace vychozich imidazold &ini
fenylova jadra v polohdch C4 a CS5 imidazoliového kruhu a methylové skupiny
na dusicich tohoto heteroaromatu chemicky ekvivalentni. Tento jev lze vysvétlit
imidazolovou tautomerii spojenou s delokalizaci elektrond uvnitt imidazoliového
jadra. V UV-Vis absorpcnich spektrech se Kkvarternizace projevila posunem
nejdlouhovinngjsich past smérem k niz§im vinovym délkam, pfiCemz nejvetsi
hypsochromni posun byl zaznamenan u kyansubstituovaného imidazolia IVb.
Odpovidajici 1midazol IVa naopak vykazoval oproti nesubstituovanému
jisté pritomnosti chromoforni nitrilové skupiny. Vyrazné rozdily byly zaznamenany
I v termalnim chovani zkoumanych molekul. Zatimco termalni vlastnosti imidazolt
Ib, Il1aa IVajsou siln¢€ ovlivnény substituci na benzenovém jadre, kvarternizaci doslo
Kk utlumeni tohoto vlivu a pozorované termalni déje probihaly u vsech tii soli Ic, I11b
a IVb pii podobnych teplotaich. Zaroven bylo z DSC kiivek zjisténo, ze

u kvarternizovanych imidazolli probiha kromé tani jesté tepelny rozklad.
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Anotace

Byla provedena literarni reSerSe zabyvajici se syntézou,
vlastnostmi a vyuzitim iontovych push-pull derivati imidazolu.
V ramci experimentdlni Casti byly pfipraveny tfi titulni
chromofory, z nichz jeden nebyl dosud publikovan, a tii jim
odpovidajici vychozi 1,2,4,5-tetrasubstituované imidazoly. Tyto
cilové slouceniny byly identifikovany prostfednictvim bodu tani
a HR-MALDI hmotnostni spektrometrie, nékteré¢ znich také
'Ha®C NMR spektroskopii a IR spektroskopii. Na zakladé
UV-Vis spektroskopie byly porovnéany jejich optické vlastnosti

a pomoci analyzy DSC rozdily v tepelném chovani.
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