Termodinamika kompleksiranja alkalijskih kationa s
amidnim derivatom kaliks[4]arena

Cvetnic¢, Marija

Master's thesis / Diplomski rad
2018

Degree Grantor / Ustanova koja je dodijelila akademski / strucni stupanj: University of
Zagreb, Faculty of Science / SveuciliSte u Zagrebu, Prirodoslovno-matematicki fakultet

Permanent link / Trajna poveznica: https://um.nsk.hr/urn:nbn:hr:217:136881

Rights / Prava: In copyright /Zasti¢eno autorskim pravom.

Download date / Datum preuzimanja: 2024-04-25

L STE U2
S EN 2

72
< £,
S %
=) - , . ..
N % Repository / Repozitorij:
7% ET: Repository of the Faculty of Science - University of
2 ey Zagreb
% &
< N
(@) €

L
Ay \
0. MATEMP:‘

DIGITALNI AKADEMSKI ARHIVI I REPOZITORLIL

zir.nsk.hr


https://urn.nsk.hr/urn:nbn:hr:217:136881
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
https://repozitorij.pmf.unizg.hr
https://repozitorij.pmf.unizg.hr
https://zir.nsk.hr/islandora/object/pmf:5065
https://repozitorij.unizg.hr/islandora/object/pmf:5065
https://dabar.srce.hr/islandora/object/pmf:5065

PRIRODOSLOVNO-MATEMATICKI FAKULTET
Kemijski odsjek

Marija Cvetni¢

TERMODINAMIKA KOMPLEKSIRANJA
ALKALIJSKIH KATIONA S AMIDNIM
DERIVATIMA KALIKS[4]ARENA

Diplomski rad

predlozen Kemijskom odsjeku
Prirodoslovno-matematickog fakulteta SveuciliSta u Zagrebu
radi stjecanja akademskog zvanja

magistre kemije

Zagreb, 2018.



Ovaj diplomski rad izraden je u Zavodu za fizikalnu kemiju Kemijskog odsjeka
Prirodoslovno-matemati¢kog fakulteta Sveucilista u Zagrebu pod mentorstvom doc. dr. sc.

Josipa Pozara i neposrednim voditeljstvom mag. chem. Katarine Leko.

Diplomski rad izraden je u okviru projekta Hrvatske zaklade za znanost pod nazivom
SupraCAR (IP-2014-09-7309).



Zahvale

Prije svega, veliko hvala mojemu mentoru, docentu Josipu Pozaru, na tome $to me primio pod svoje
okrilje; sto mi je dao priliku da kroz brojne eksperimente i probleme, u prethodne dvije godine,
otkrijem mnoge ljepote, izazove pa i poteSkoée znanstvenog rada. Hvala mu na iskazanom
povjerenju, prenesenom znanju, pou¢nim diskusijama, dobronamjernim kritikama, pohvalama i
pokudama, velikom trudu i strpljivosti te, u konacnici, neodustajanju od mene usprkos brojnim
pogreskama koje sam napravila i za koje mu se iskreno ispricavam.

Od srca se zahvaljujem i asistentici Katarini Leko, na kontinuiranom pracenju mojeg rada, na
raznim savjetima (radnim i Zivotnim), na pomoc¢i u trenutcima kad bi kalorimetri poceli Strajkati ©,
a najvise od svega na toploj rijeci i osmijehu koji su svaki radni dan na ZFK-u ¢inili ljepSim.

Hvala profesoru Tomi$i¢u na iznimno korisnim te inspirativnim predavanjima u kojima studenti
prepoznaju onu iskonsku radoznalost i Zelju za obja$njenjem kemijskih zakonitosti. Takoder, hvala
mu na tome $to se kao pravi pater familias brine, kako za odrasle ¢lanove svoje grupe, tako i za nas,
male Segrte. A kad sam veé¢ kod Segrtd (preciznije —icd), zahvaljujem svojim titracijskim
kolegicama, Andrei (Au) i Tamari, na ugodnom drustvu, malobrojnim ali lijepim druzenjima u
netitracijskim okolinama, konstruktivnim razgovorima i medusobnoj podrsci u radu.

Zahvaljujem doktoru Cindri na sintezi spoja za ovaj rad, na mentorstvu za prethodni rad, na mnogim
udijeljenim savjetima i brizi za moj rad.

Hvala doktorici Piculjan $to me naucila osnovama rada na spektrometru NMR, a osobito na tome
Sto se uvijek brinula ide li sve po planu i trebam li kakvu pomoc.

Hvala docentu Horvatu na susretljivosti, vrlo pou¢nim vjezbama i predavanjima te raznim korisnim
savjetima tijekom studija. Hvala i docentu Bregovicu, trenutno jedinom muSkom stanovniku raja
© (205), na savjetima u radu, vodstvu Elektrike i unoSenju pozitivne energije glazbom i Salom.
Zahvaljujem dragom Jerku na lijepoj suradnji koja je prethodila ovome radu.

Hvala profesoru Bertosi §to mi je dao priliku da se, barem malo, okusam i u svijetu racunalne
kemije. Hvala tehnicarkama i ¢istacicama ZFK-a na upuéenim rijecima podrske i ohrabrenja kad bi
stvari krenule nizbrdo. Hvala ,asistentici s dugom kosom* (Dajani) na ljubaznim savjetima. Hvala
i iznimno srda¢nim asistenticama Ivi, Ini i Jasmini. Hvala i svim ostalim djelatnicima ZFK-a na
vrlo ugodnoj radnoj atmosferi.

,, Govori s povjerenjem da u svakome prebiva Zivotvorna snaga koja i najmucniju zamrlost umije
preobraziti u nesavladiv zanos. * (s. Licey Rekla bih da je ovo moto svakog pravog ucitelja i zahvalna
sam $to mnogo upravo takvih upoznah... Dakle, hvala svim vrsnim profesorima i asistentima na
fakultetu, ali i svim onim nastavnicima Kkoji su, svojim iznimnim entuzijazmom i strastvenim
pristupom poducavanju te poticanju mladih umova na promisljanje o svijetu, ljudima, prirodi,
umjetnosti..., obiljezili moje osnovnoskolsko i srednjoskolsko obrazovanje. Posebno bih tu
istaknula nastavnice fizike: Irenu Hrzenjak i Bernardicu Mlinarié, kemije: Natasu Hrbud-Puhelek i
Dubravku Ivi¢-Bi§¢an, hrvatskog jezika: Gordanu Cosi¢, te moju prvu uéiteljicu, Zeljku Peras, koja
me namamila u predivan svijet matematike.



Veliko hvala svim mojim prijateljicama i prijateljima Sto ¢ine moj Zivot doista zivim, kao i zato §to
me prihvacaju i vole unato¢ svim mojim manama. Hvala, stoga, Klaudiji i Matei $to jos od
djetinjstva ostvarujemo one rijeci ,, da jedno drugom ne dopustimo da budemo ono sto nismo, da ne
gledamo vucjim oc¢ima i da se uvijek prepoznamo kada se sretnemo ““. Hvala Adriani i Katarini na
bezbroju predivnih trenutaka u Skolskim klupama, kao i izvan njih. Adi posebno zahvaljujem na
tome $to je bila i ostala spas-u-zadnji-¢as ;) te rame na koje se uvijek mogu osloniti, a Ketici osobito
hvala na zaraznom osmijehu i poletnom duhu koji lijeci svaki trag depresije. Hvala uvijek razumnoj
i sabranoj Karli na mnogim poticajima i savjetima koji su me duhovno osnazili. Fala veseloj i
navijek optimisti¢noj Pauli s kojom me, ve¢ prvi dan na fakultetu, povezal nas dragi kaj ;). Hvala
Mariji (B) jer me svojim primjerom potice na upornost i neodustajanje od svojih snova. Hvala Ani,
umjetnicko-znanstvenoj dusi uz koju je lako gledati svijet kroz ruzicaste naocale. Zahvaljujem
Vedranu (W) na dugim razgovorima; osim §to je iznimno pametan i mudar ¢ovjek, divan je prijatelj.
Hvala uvijek zabavnom Vigoru na hrpi ,,em-siii-kako-si“ :) trenutaka, Setnjama uz/niz Brdo,
raspravama raznih tematika i medusobnoj podrsci. Hvala i1 kreativnom Toniju na Sali, razgovoru 1
ohrabrenjima. Puno hvala i mojoj sestri po naravi — Nikolini (V), neustrasivoj Gloriji, otkatenom
Marinu, skuliranom Viktoru, uvijek izravnoj Kristin, simpati¢nom Filipu, dragoj Nei, mojoj
Ljubici-Magnetonki (Martini), trima slatkim Valentinama (S., E. i M.), inovativnom Gregoru,
susjedu Tomi, skromnoj Lidiji, dvojcu iz susjednog labosa (Tinu i Marku) ¢ije uzbudljive pothvate
rado pratim, mojim mio¢anima i mio¢ankama (4.F) koje i nakon 5 godina mogu zagrliti i veseliti
se raznolikim putevim kojima smo nastavili svoje Zivote, ne zaboravljajuci pritom na prekrasne
godine koje smo proveli zajedno ... Hvala i brojnim drugim ljudima koji su mi na bilo koji nacin
uljepsali makar i jedan dan zivota.

Hvala baki i stricu koji su se uvijek puno brinuli o meni i trudili se da mi nista ne fali.

Zahvaljujem svom bratu Ivanu na tome $to me uvijek natjera da sagledam stvari/pojave/situacije iz
sasvim drugacije perspektive. lako udara kontru apsolutno svemu $to kazem (prava bratska ljubav
), uvijek je tu uz/za mene.

Najvece hvala upucujem svojim roditeljima, Ivanki i Zvonku, na bezuvjetnoj ljubavi, briznosti,
pozrtvovnosti, podrsci, silnim zivcima, energiji i trudu koje su utrosili na mene, na bezbrojnim
trenutcima zajednickog rada, razgovora i molitve... jednostavno, hvala im $to svojim djelima
svjedoce smislu temeljnih zivotnih i ljudskih vrednota koje su mi nastojali usaditi.

I na kraju, hvala dragom Bogu na Rijec¢i kojom me vodi, usmjerava, oblikuje, podize kada sama
dalje ne mogu i biva ciljem, svrhom i smislom svega Sto radim, svega §to jesam i svega Sto tek
Zelim postati.



§ Sadrzaj \Y

Sadrzaj

SAZETAK ....ooomiiiitiee et VII
ABST R A CT L.t VIl
G L. UNVOD ..ttt et b ettt b et 1
1.1. Kaliksareni — klasa makrocikliCKih receptora .................ccocoviiiiiniiiiiii e 1
i O | | o] o1Y=To [ =T - VSO S 5
§2. LITERATURNIPREGLED......coooiiiiii e s 6
2.1, KAIKSAIENI. ...ttt bbbt 6
2.1.1. Povijesni razvoj kemije kQlikSArena.................ccooovviiiiiiiiiiiiiiiiiiiieesese e 6
2.1.2. Vezanje kationa i neutralnih Molekula............ccccooiiiiiii i 9
2.2, KAIOTTMETITJA ..ttt bbbttt b bbb b e e are s 12
2.2.1. Kalorimetar Zatvoren0g tIPa.......cooveiiieiieiiitesiesie sttt sttt et s beete e besne e e e sneeneennas 12
2.2.2. Klasifikacija KalOrmMELAIa ..........cocieiiiiie ettt s re st et te e nas 13
2.2.3. Izotermna titracijska miKroKalorimetrija.........ccoeoeieiieiiiiiies e 14
2.3, UV/VIis SPEKErOTOTOMETITJA ... .cviuiiiieiiiiiitiieiete et 17
2.4, SPEKLroskOPija TH NIMIR ........cooviiiiceeecceeeceeee ettt ettt s sttt sean e s 19
2.4.1. Osnove SPEKLIOSKOPIJE TH NIMR .......covuiiieiieicecicieee ettt 19
2.4.2. KEMIJSKA IZMJEINA ....vviviiiitiitetee etttk bbbt bttt b bbb b b e e eneene e 21
2.5. Odredivanje konstante stabilnosti kompleksa®>051...................cccooiiiiinne e, 24
2.6, KOMPELICIHSKE TILFACITE ...cveiveeie ettt et sae et be e nas 28
2.7. Utjecaj solvatacije na termodinamiku kompleksiranja alkalijskih kationa......................... 30
§ 3. EKSPERIMENTALNI DIO ..ot 34
L IMIAEEITJANT .ttt 34
3.2, PriPrava OtOPING .....coueiviriiieieieieee ettt b bbbttt ettt b bbbt n e e ebe e 35
3L3. IMIBEOOE ...ttt 36
3.3.1. MikroKalorimetrijske titraCije ........ooee it e 36
3.3.2. UV spektrofotOmEtrijSKe tITrACIIE ......cviiieiriiieiieieeeee et 37
3.3.3. THFACHE TH NIMIR ...t ettt nae et en s s nansas 37
3.4, Odredivanje toPLIVOSE............ccooiiiiiiiiie s 37
§4. REZULTATI I RASPRAVA ...t 38
4.1. Kompleksiranje alkalijskih kationa s ligandom L ............ccooiiiiiiiiiis e 38
4.1.1. Kompleksi liganda L U MELANOIU ........ccoeiiiiiie it 38
4.1.2. Kompleksi liganda L U aCetonitrilU..........c.ccviiveiiiiic i 43

Marija Cvetnié¢ Diplomski rad



§ Sadrzaj vi

4.1.3. Kompleksi liganda L u N,N-dimetilformamidu ...........ccccceoviiiiniiiiiiccsece e 50
4.2. Inkluzija molekule otapala u ligand L i kompleks NaL* u kloroformu.............cccccevivenene. 55
4.3. Odredivanje topljivosti liganda L................ccocooiiiiiiiiiii e 60
4.4. Utjecaj otapala na kompleksiranje liganda L alkalijskim kationima.............cc.ccoceoeiiinnne. 62
4.5. Odredivanje topljivosti liganada L1 i |o...........ccccooiiiiiiiiiiiii 65
4.6. Kompleksiranje alkalijskih kationa s ligandom |1 u N,N-dimetilformamidu....................... 66
4.7. Usporedba kompleksacijskih afiniteta amidnih derivata kaliksarena prema alkalijskim
KBEIONIIMA ...t bbbt bbb e 70
§5. ZAKLJIUCAK .......oooooimieieeieeeeeeeieeee et 75
§ 6. LITERATURNI IZVORI ... 77
§7. ZIVOTOPIS ........cooooeoeeeeeeeeeeeeeee e eeeee et es s LXXXI

Marija Cvetnié¢ Diplomski rad



§ Sazetak vii

Sveugiliste u Zagrebu Diplomski rad

Prirodoslovno-matematicki fakultet

Kemijski odsjek

SAZETAK

TERMODINAMIKA KOMPLEKSIRANJA ALKALIJSKIH KATIONA S AMIDNIM
DERIVATIMA KALIKS[4]JARENA

Marija Cvetnié
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§ 1. Uvod 1

§1. UVOD

1.1. Kaliksareni — klasa makrocikli¢kih receptora

Supramolekulska kemija u najuZzem smislu odnosi se na asocijaciju (zvanu jo$ i vezanje ili
kompleksiranje) molekuld ,,domacina“ i ,,gosta” ostvarivanjem medusobnih nekovalentnih
interakcija u podru¢ju njihovih veznih mjesta. Pritom pojam domacina podrazumijeva
molekularni entitet s konvergentnim veznim mjestom (npr. s donorima vodikove veze ili
Lewisovim bazama), dok gost posjeduje ili sam predstavlja divergentno vezno mjesto (npr.
halogenidni anion — akceptor vodikove veze ili metalni kation — Lewisovu kiselinu).! Neke
vrste molekula domacina uvrijeZeno je zvati ligandima (prema lat. ligare = vezati). Pojam
ligand pojavio se u njemackoj literaturi za opis jedinke koja se veZe na centralni anorganski ion
ili atom.? Danasnje vrijeme svjedo¢i pravom procvatu supramolekulske kemije, zbog cega se
domena definicije toga podrucja proSirila na molekularne uredaje i strojeve, molekularno
prepoznavanje, procese samosklapanja i samoorganizacije te mnostvo ostalih kemijskih sustava
koji se isprepliéu s aktualnim sferama znanstvenog i tehnoloskog interesa.’

U velikom broju klasd makrociklickih receptora, svoje je mjesto naslo i razgranato stablo
kaliksarena — makrociklickih oligomera sastavljenih od fenolnih podjedinica povezanih
metilenskim mostovima u ortho polozaju fenola.® Isprva su kaliksareni ubrajani u obitelj
ciklofanskih spojeva, da bi se 1970-ih izdvojili kao zasebna klasa spojeva nakon sustavnih
istrazivanja C. D. Gutschea koji im je i nadjenuo spomenuto opisno ime prema lat. calix = pehar
(slika 1. a).1® Najcesce se sintetiziraju i istrazuju derivati kaliksarena s 4, 6 i 8 monomera jer se
njihovi kosturi jednostavno mogu prirediti bazno kataliziranom kondenzacijom p-tert-
butilfenola i formaldehida uz odgovaraju¢e reakcijske uvjete i stehiometrijski odnos
reaktanata.®* Premda kaliksareni sa slobodnim —OH skupinama fenold nemaju izraZen
receptorski potencijal zbog vodikovih veza kojima su navedene skupine medusobno povezane,
derivati tih makrocikla s prikladno funkcionaliziranim donjim obodom odli¢no vezu mnoge
ionske i neutralne kemijske vrste.>”” Takoder, moguéa je i ugradnja neutralnih molekula u
kaliksarensku hidrofobnu Supljinu, pri ¢emu ostvarivanjem interakcija s aromatskim prstenima

nastaju inkluzijski kompleksi.#* Pridoda 1li se posljednjoj ¢&injenici i moguénost
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§ 1. Uvod 2

funkcionalizacije gornjeg oboda oligomera,”>?! jasno je kako kreativnosti u dizajnu
potencijalnih kaliksarenskih receptora ne manjka.

Na slici 1 prikazani su konformacijski izomeri kaliks[4]arena s nesupstituiranim
hidroksilnim skupinama. Naime, istrazivanja strukture kaliksarena s nefunkcionaliziranim
donjim obodom u raznim otapalima ukazala su na fleksibilnost kaliksarenske kosare, odnosno
na pojavu rotacije fenolnih podjedinica. Visa temperatura, proton-akceptorsko otapalo koje
narusava cirkularne vodikove veze na donjem obodu te ve¢i broj monomera povecavaju
dinamiénost kaliksarenske strukture, a time i broj moguéih konformera.® Obogaéivanjem
donjeg oboda stericki zahtjevnijim skupinama od etilne, kaliksaren postaje zarobljen u
konformaciji stoSca koja je najpogodnija za kompleksiranje kationa. Naime, u slucaju
nedeformirane kosare, fenolni Kisici, uz ostale kovalentno dodane donorske atome, poput

eterskog i karbonilnog kisika, imaju najveci stericki potencijal za koordinaciju kationa.

hidrofobna (n-vezna) $upljina

R R
R R R R
R
\p&“ OH X e
OH OH OH OH OH HO\HOO/

a) b) ) d)

Slika 1. Konformacijski izomeri kaliks[4]arena: a) stoZac, b) djelomican stozac, ¢) 1,3-

djelomican stozac, d) 1,2-djelomican stoZac.

Vezanje iona metala na derivate kaliksarena iscrpno je istrazivano veé¢ dugi niz
godina. 't 142029 Ppritom je utvrdeno kako su najefikasniji receptori alkalijskih i
zemnoalkalijskih kationa tercijarni amidi, a slijede ih ketoni, esteri i sekundarni amidi.t31423-2
Navedeni se poredak stabilnosti kompleksa iona metala s karbonilnim derivatima kaliksarena
objasnjava razlikom u bazi¢nosti karbonilnog kisika s obzirom na okolne supstituente te
mogucénosti povezivanja inter- i intramolekulskim vodikovim vezama. Glavnina sintetiziranih
kaliksarena nije topljiva u vodi zbog ¢ega su njihova vezna svojstva obi¢no ispitivana u
organskim otapalima. Vecina u vodi topljivih kaliksarena posjeduje sulfonatnu skupinu u para-
polozaju fenola. Takvi makrocikli¢ki derivati pokazali su se neselektivnim kationskim

receptorima jer stvaraju komplekse ¢ija je stabilnost pH-ovisna, budué¢i da za vezno mjesto
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§ 1. Uvod 3

kompetiraju i protuioni, prisutnost kojih implicira pentaanionski oblik egzistencije sulfonatnog
kaliksarena pri neutralnom pH.3:3!

Bolje rjeSenje problema razvoja kaliksarenskih Kkationskih receptora prikladnih za
kompleksiranje u vodi nedavno je ostvareno uvodenjem triazolno-glukoznih podjedinica na
donji obod amidnih derivata kaliks[4]arena, putem click reakcije.?%?! Kompleksacijska svojstva
pripravljenih spojeva istrazena su i u metanolu te formamidu, a kao najefikasniji ligand za
alkalijske katione pokazao se spoj l1 (slika 2). Dodatno, ligand |1 pokazao se vrlo selektivnim i
uc¢inkovitim receptorom za Na®™ u vodi. IstraZivanje je nastavljeno sa sintezom i analizom
kompleksiranja kationa glikokonjugatom kaliks[4]arena s upola manjim brojem triazolno-
glukoznih jedinica, ali istim veznim mjestom (spoj Iz na slici 2).32 Pritom je pokazano kako u
vodi jednostavniji ligand |2 veze natrijev kation manje selektivno i manje efikasno od l1

iskljucivo zbog manje povoljne standardne entropije kompleksiranja.
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Slika 2. Strukturne formule amidnih derivata kaliks[4]arena vaznih za ovaj rad.
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S druge strane, u metanolu i formamidu uocena je sli¢nost izmedu konstanti stabilnosti
kompleksa tipa Ml1* i MI2*, pri éemu je M* alkalijski kation.®? Navedena je sli¢nost posljedica
entalpijsko-entropijske kompenzacije koja se oCituje u povoljnijim entropijskim i nepovoljnijim
entalpijskim doprinosima kompleksiranju u slu¢aju spoja l2. S obzirom da opisane razlike u
termodinamickim parametrima kompleksiranja makrocikla |1 i |2 nisu jednake u sva tri
ispitivana otapala, njihov se uzrok zasigurno ne moze objasniti iskljucivo razlikom u
konformacijskoj slobodi dvaju receptora, ve¢ upravo brojem triazolno-glukoznih podjedinica.
Glavna je svrha ovoga rada detaljnije istraziti utjecaj spomenutih skupina na termodinamiku

kompleksiranja alkalijskih kationa s nekoliko derivata kaliksarena u ve¢em broju otapala.
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1.2. Ciljiopseg rada

Primarni cilj ovoga rada jest usporediti kompleksacijska svojstva kaliksarena L, I1 i I2 (slika 2)
s ciljem razumijevanja utjecaja glukoznih i triazolnih podjedinica na termodinamiku
kompleksiranja alkalijskih kationa. U tu svrhu istrazene su odgovarajuce reakcije
kompleksiranja s tercijarnoamidnim derivatom kaliks[4]arena koji sadrzi osam triazolnih
podjedinica (ligand L na slici 2) u metanolu (MeOH), acetonitrilu (MeCN) i N,N-
dimetilformamidu (DMF).

Metanol je odabran kao otapalo jer su u njemu ranije istrazena kompleksiranja
glikokonjugiranih kaliks[4]arena |1 i 2. Kako bi se kompleksacijska svojstva liganada L i 1
usporedila u $to ve¢em broju otapala, stabilnost kompleksa tipa Ml1* ispitana je i u N,N-
dimetilformamidu. Navedeno je otapalo odabrano zbog slabe topljivosti receptora L u vodi i
formamidu u kojima je kompleksiranje s ligandima l1 i I2 prethodno istrazeno. Pored navedenog
razloga N,N-dimetilformamid vrlo je zanimljivo otapalo zbog izrazite polarnosti i vrlo povoljne
solvatacije kationa.

S obzirom na nedostatak hidrofilnih glukoznih jedinica, ligand L je, za razliku od spojeva
l1 i l2, topljiv u acetonitrilu; otapalu u kojem su istraZivana vezna svojstva mnogih
kaliksarena,#11714.252933 pogliednja ¢injenica prosiruje moguénost usporedbe kompleksacijskih
svojstava tercijarnoamidnog liganda L i amidnih kaliksarenskih derivata koji ne sadrze
triazolne podjedinice. Od potonjih su liganada za komparaciju s L odabrani tercijarnoamidni
derivati kaliks[4]arena (1 i 1s2?" na slici 2). Takoder, acetonitril se kao bezstrukturno otapalo
znatno razlikuje od metanola, ¢ija je struktura bitno uredenija zahvaljuju¢i vodikovim vezama.

Pored navedenoga, afinitet istrazivanih derivata kaliks[4]arena prema kationima diskutiran
je 1 s obzirom na kompatibilnost veli¢ine kationa i1 hidrofilne kaliksarenske Supljine te
strukturne karakteristike supstituenata.

Vezanje kationa primarno je prouc¢avano mikrokalorimetrijskim titracijama, a tek u slucaju
vrlo slabih vezanja UV spektrofotometrijskim titracijama. Specificna solvatacija liganda L i
kompleksa NaL* (inkluzija molekula otapala u hidrofobnu kaliksarensku Supljinu) ispitana je

pomocu spektroskopije NMR u kloroformu.
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§ 2. LITERATURNI PREGLED

2.1. Kaliksareni

2.1.1. Povijesni razvoj kemije kaliksarend

Rijetki kemijski entiteti iza sebe imaju pravocrtni znanstveni put svoga otkri¢a i razvoja. Od
mnostva krivudavih staza i slijepih ulica nije izuzet niti povijesni razvoj kemije kaliksarena.
Razvoj kemije kaliksarena istovjetan je napretcima u istrazivanju reakcije fenola i
formaldehida koje je pocelo prije stotinjak godina u laboratoriju uglednog organskog kemicara
inobelovca Adolpha von Bayera. [ako je Bayer najpoznatiji po otkri¢u strukture i sintezi indiga
te istrazivanjima policiklickih ugljikovodika, objavio je i tri publikacije posvecene reakciji
fenola i aldehida u jako kiselim uvjetima.® Krajem 19. st. izazov je bio i priprava samog
formaldehida, stoga je tek u treCem radu prezentirao rezultate mijeSanja posljednje supstancije
s fenolom. Iz dobivenog smolastog produkta nije uspio izolirati Ciste tvari §to je posve
razumljivo s obzirom na to da ni danas, uz znatno Siri spektar analitickih tehnika, struktura

produkta posljednje reakcije nije u potpunosti poznata.

HO O O OH O O
OH OH OH OH
Slika 3. Neki strukturni fragmenti Bakelita.

S namjerom pronalaska komercijalne primjene tvrde fenol-formaldehidne smole Leo
Bakeland provodi kondenzaciju fenola i formaldehida u prisutnosti kontroliranih koli¢ina baze.
Tako je nastao puno homogeniji materijal, nazvan Bakelit, koji je po sastavu razgranati polimer
fenolnih jedinica povezanih s —-CH>— i —-CH2OCH>— mostovima u ortho i para polozajima s
obzirom na hidroksilne skupine fenola (slika 3).>® Patentiranje Bakelita (1907.) smatra se
zacetkom razvoja sintetskih plastika, no usprkos rasirenoj primjeni, detalji njegova kemijskog

sastava ostali su nepoznati.
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Austrijski kemicar Alois Zinke odlucio je 1942. g. pojednostaviti produkt bakelitnog
procesa proucavajué¢i kondenzaciju p-supstituiranih fenola, osobito p-tert-butilfenola, s
formaldehidom. Pritom je uspio izolirati Kkristalni produkt empirijske formule C11H140, na
temelju koje je, uz spoznaju da p-supstituirani fenol moze reagirati samo u 0-poloZaju,
predloZio tetramernu cikli¢ku strukturu dobivenog spoja.t34

Desetak godina kasnije Cornforth ponavlja Zinkeovu sintezu, ali umjesto jednog, dobiva
dva produkta sli¢nih, no ipak razliCitih, taliSta. Navedeno opazanje objaSnjava postojanjem
Cetiriju dijastereoizomera kaliks[4]arena (slika 1) koji su rezultat ograni¢ene rotacije fenolnih
jedinica oko prstena istrazivanog makrocikla. Njegovo je objaSnjenje uvjetovalo istrazivanja
sinteze, stabilnosti i termicke interkonverzije pojedinih konformera navedenih ciklickih
oligofenola, premda se kasnije pokazalo neto¢nim za priredene produkte.>3*

Sedamdesetih godina prosloga stoljeca kemija kaliksarena doZivljava preporod zahvaljujuci
C. D. Gutscheu. Zbog supljine koja definira trodimenzionalni izgled kaliksarena, kao i njihove
jednostavne sinteze, Gutsche je u tim spojevima prepoznao potencijal za dizajn i sintezu
enzimskih mimetika. Simultani procvat raznih analiti¢kih tehnika pomogao je Gutscheu u
karakterizaciji produkata reakcija formaldehida s raznim derivatima fenola u razli¢itim
reakcijskim uvjetima. Takoder, preispitao je i rezultate sinteza svojih prethodnika pa je, izmedu
ostaloga, osmometrijom, masenom spektrometrijom i rentgenskom strukturnom analizom
utvrdio kako je Cornforthov produkt s visim talistem zapravo kaliks[8]aren.l® Gutsche je
pokazao kako se prilagodbom stehiometrijskog odnosa reaktanata te reakcijskih uvijeta, bazno
katalizirana kondenzacija formaldehida i p-tert-butilfenola moze usmjeriti ka primarnom
nastanku kaliksarena s to¢no odredenim brojem monomera (obi¢no 4, 6 ili 8). Primjerice,
zagrijavanjem smjese p-tert-butilfenola, formalina i kataliticke koli¢ine NaOH nastaje
»prekursor koji se zatim refluksira u difenil-eteru pri ¢emu nastaje kaliks[4]aren koji na kraju
treba pro¢istiti prekristalizacijom iz toluena.>* Valja napomenuti kako se kaliksareni s neparnim
brojem, ali i oni s viSe od osam fenolnih jedinica rjede sintetiziraju i koriste. Najveci kaliksareni
kromatografski izolirani iz temeljne opisane sinteze imaju do dvadeset monomera.3*

Gutsche se bavio i analizom spektara NMR kaliksarena.® Spektri *H NMR simetri¢no
supstituiranih kaliksarena u konformaciji stoSca odlikuju se jednostavno$¢u zbog prisutne
simetrije. Posljednju &injenicu dokazuje spektar *H NMR p-tert-butilkaliks[4]arena u
deuteriranom kloroformu pri sobnoj temperaturi prikazan na slici 4. Navedeni se spektar sastoji

od pet signala: tri singleta i dva dubleta.®® Singlet pri = 1 ppm pripada tert-butilnim protonima.
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Pri oko 7 ppm nalazi se singlet asigniran arilnim protonima. Singlet pri kemijskom pomaku od
oko 10 ppm prouzrocen je protonom iz hidroksilne skupine fenola. Premosnim metilenskim

geminalnim protonima pripadaju dva dubleta koji se nalaze na oko 4 ppm.3®

I
Jk JL* JAL___J'L&_‘__,,,ﬁ/’ L

11 10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 o

Slika 4. Spektar *H NMR p-tert-butilkaliks[4]arena u CDCls pri 20 °C.3

Gutsche je takoder uocio da, iako su pri sobnoj temperaturi premosni metilenski protoni
kaliks[4]arena predstavljeni parom dubleta u spektru *H NMR, pri visim temperaturama u
nepolarnom otapalu poput CDCI3, signal navedenih protona je singlet. Opisana pojava
objaSnjena je interkonverzijom kaliks[4]arena izmedu dviju mogucih konformacija spljoStenog
stosca C, simetrije.? Vibracije kosare pri visim su temperaturama brze na skali NMR pa u
vremenskom prosjeku daju privid prijelaznog stanja — konformacije stosca C4 simetrije.>° Pri
dovoljno niskim temperaturama navedene bi se vibracije trebale zakociti, §to bi rezultiralo
pojavom dvaju signala za svaki neekvivalentni proton kaliksarena u konformaciji spljoStenog
stosca (C2) u CDCls. Nekad je to lakse uociti, a nekada teze. Primjerice, Horvat je snimanjem
spektara sekundarnoamidnog derivata kaliks[4]arena pri 0, —25 °C 1—50 °C, jedino uocio Sirenje
signala koji postoje i pri sobnoj temperaturi,®® dok se u radu Pozara i sur. navodi opaZanje
o¢ekivanog dvostrukog seta signala u spektru *H NMR aminokiselinskog derivata kaliksarena

snimljenom u CDCls pri —55 °C.%®

Od Gutscheovih istrazivanja pa do danas, broj radova koji ukljucuju kaliksarene neprestano
raste. Stoga ne ¢udi i bogatstvo primjene (biomimetici, dostava lijekova, ionofori, ekstrakcijski
reagensi, katalizatori, ion-selektivne elektrode, fluorescencijski senzori)®>7* koju navedeni

spojevi ostvaruju ili ¢e tek ostvariti u bliskoj buduénosti.
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2.1.2. Vezanje kationa i neutralnih molekula

Derivati kaliksarena mogu vezati razne kemijske vrste: katione, neutralne organske molekule,
anione, aminokiseline. Ve¢i dio istrazivanja kompleksacijskih svojstava kaliksarena posvecen
je vezanju kationa i neutralnih molekula, uz koje su vezani i ciljevi ovoga rada.

Nesupstituirani kaliksareni slabo vezu katione alkalijskih metala jer su jedini donorski
kisikovi atomi (iz fenold) prilikom koordinacije kationa medusobno povezani cirkularnim
vodikovim vezama, a nisu niti prikladni za vezanje mnogih drugih vrsta. Medutim, ubrzo je
uoceno kako funkcionalizacija donjeg oboda s dodatnim donorskim atomima bitno poboljSava
kompleksacijska svojstva spoja. Konstante stabilnosti takvih kompleksa ovise 0 mnogo faktora
kao S§to su naboj kationa, komplementarnost ionskog radijusa kationa s veli¢inom Supljine,
otapalo u kojem se izvodi reakcija te funkcionalne skupine vezane na kaliksaren, 32132536

Jedan od prvih primjera priprave ucinkovitih kationskih receptora bilo je vezanje etil-
bromoacetata u modificiranoj Williamsonovoj sintezi na kaliks[4]arenu.®” Na taj je na¢in
uvedeno osam kisikovih atoma koji mogu koordinirati metalni kation. (Cetiri esterska atoma
kisika ne sudjeluju u koordinaciji kationa.) Navedeni spoj pokazao se kao iznimno ucinkovit
receptor za alkalijske katione u organskim otapalima, poput acetonitrila i metanola. Takoder,
dobiveni je spoj tvorio najstabilnije komplekse s Na* ionom zbog kompatibilnosti veli¢ine
kationa 1 veznog mjesta. Ubrzo su uslijedila istraZivanja kompleksiranja alkalijskih kationa s
veé¢im brojem derivata kaliks[4]arena. Naime, esterski derivat kaliksarena moze se hidrolizom
prevesti u tetrakiselinu koja u reakciji s tionil-kloridom daje kiselinski tetraklorid koji u reakciji
s razli¢itim aminima moze dati amidne derivate. Upravo su se tercijarnoamidni derivati
pokazali kao jedni od najefikasnijih receptora za vezanje kationa alkalijskih metala. S druge
strane, sekundarni amidi formiraju znatno slabije komplekse od tercijarnih amida zbog
prisutnosti intramolekulske ciklicke vodikove veze izmedu sekundarnih amidnih
podjedinica 342472933

U reakciji kompleksiranja kationa s kaliksarenskim derivatima znaCajnu ulogu ima
solvatacija reaktanata i nastalog kompleksa.l"14267293 Najcesée su koristena otapala u
istrazivanju kompleksacijskih svojstava glavnine kaliksarena: metanol i acetonitril. Pritom je
zamijeceno kako esterski, ketonski i amidni derivati kaliks[4]arena mnogo jace vezu alkalijske
katione u potonjem otapalu.'®1425282% |ako je posljednje opazanje pripisivano vodikovim

28

vezama izmedu molekuld metanola 1 karbonilnih skupina na donjem obodu kaliksarena,*® u

mnogim je slucajevima ustanovljena relativno sli¢na topljivost liganda u oba navedena
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otapala.l? 42 Uz nepovoljniju solvataciju kationd u acetonitrilu, kao presudan &imbenik
povoljnijeg kompleksiranja kationa i kaliksarena u MeCN s obzirom na MeOH, identificirana
je znatno nepovoljnija solvatacija nastalog kompleksa u navedenom alkoholu,*? 142

Detaljno istrazivanje utjecaja solvatacije na reakcije kompleksiranja svih alkalijskih kationa
s jednostavnim ketonskim derivatom kaliks[4]arena (Is) provedeno je u radu Pozara i sur.® U
tu je svrhu odabrano Sest otapala (MeOH, EtOH, NMF, DMF, DMSO, MeCN) temeljem
razli¢itih sposobnosti solvatacije sudionikd navedenog kompleksiranja, kao 1 drugacijih
mogucnosti stvaranja vodikovih veza na relacijama ligand-otapalo i kompleks-otapalo. U svim
je otapalima kaliksaren pokazao najveéi afinitet prema Na* kationu, dok je kompleksiranje
ostalih kationa zapazeno jedino u metanolu i acetonitrilu. Sva su kompleksiranja bila entalpijski
kontrolirana, a entropijski nepovoljna (osim Li* u MeCN). Znadajan utjecaj otapala na
stabilnost kompleksa Nals* o¢itovao se u vrijednostima ArS°, dok su u MeCN zamijecene i
znatno povoljnije standardne reakcijske entalpije u odnosu na ostala otapala. Titracijama 'H
NMR potvrdena je inkluzija molekule MeCN u hidrofobnu kaliksarensku Supljinu (Ig
K(NalsMeCN*) = 1,59), a mikrokalorimetrijski je utvrdeno da se radi o entalpijski
kontroliranom procesu, $to pojasnjava izrazito povoljnu energetiku solvatacije kompleksa Nals*
u MeCN. Slabije vezanje kationa na Is, s obzirom na MeCN, primijeceno je u MeOH i EtOH.
Iako je ustanovljen vrlo slican afinitet Is prema Na* i K¥, u potonja su dva otapala uocene i
velike razlike u entalpijama i entropijama solvatacije liganda i kompleksa. Dodatno, u prilog
opazenim razlikama u stabilnosti kompleksa u ova dva alkohola ide i nastanak stabilnog adukta
NalsMeOH?, &iji nastanak s etanolom nije zamijecen. Najslabije kompleksiranje Na* uoceno je
u NMF, DMF i DMSO kao poljedica vrlo povoljne solvatacije kationa tek dijelom

nadomjestene povoljnom solvatacijom kompleksa.

Inkluziju niza neutralnih organskih molekula s nitro ili cijano skupinama u derivate p-tert-
butilkaliks[4]arena detaljnije su proucavali Smirnov i sur. pomocu titracija *H NMR u
tetraklormetanu.® Pritom je uoten pomak signala arilnih i tert-butilnih protona molekule
domacina prema nizem polju te pomak protona gosta prema viSem polju. Zakljucili su da
tetrasupstituirani kaliksareni, zbog vece fleksibilnosti kosare, slabije vezu neutralne molekule
od mono- i di-supstituiranih kaliksarena. Kao dodatan dokaz bolje inkluzije neutralne molekule

u rigidniji oblik derivata kaliksarena, posluzili su eksperimenti s natrijevim kompleksom
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tetrasupstituiranog kaliksarena, gdje je, za razliku od eksperimenata s Cistim ligandom,
inkluzija primijeéena.

U radu Arene i sur. spektroskopijom *H NMR istrazena je efikasnost i selektivnost dvaju
kaliks[4]arena, s vrlo razli¢itom rigidno$¢u kosare, u prepoznavanju CHsX i CH2XY gosta u
nepolarnom mediju (CCls).1° Rigidniji derivat kaliksarena pokazao se efikasnijim receptorom
CHsX molekula, ali i selektivnijim domac¢inom za CH2XY goste. Takoder su provedene i
kalorimetrijske titracije koje su pokazale da je inkluzija entalpijski kontrolirana, a entropijski
nepovoljna. Pritom je povoljni entalpijski doprinos posljedica CH:---m interakcija koje
stabiliziraju nastali adukt. Tome u prilog idu pozitivna korelacija pKa (CH2XY) i vrijednosti
reakcijske entalpije te rezultati rentgenske strukturne analize.

U radu Horvata i sur. integriranim je pristupom (difrakcijom na monokristalu, DFT i MD
ra¢unalnim metodama) istrazena struktura sekundarnoamidnog derivata kaliksarena i njegovog
kompleksa s Na* i/ili molekulom acetonitrila (slika 5).!* Uoceno je kako inkluzija molekule
acetonitrila uzrokuje promjenu konformacije kaliksarena iz spljoSenog stosSca u pravilan stozac,
a do sliéne preorganizacije kaliksarenske kosare dovodi i vezanje kationa na donji obod
kaliksarena (slika 5. a). Dodatno, istraZivanja upucuju na jaki alostericki efekt izmedu procesa

inkluzije molekule acetonitrila 1 vezanja kationa na izu€avani kaliksaren.

Slika 5. a) Pojednostavljeni prikaz povezanosti inkluzije molekule acetonitrila i vezanja
natrijeva kationa na sekundarnoamidni derivat kaliks[4]arena (ls). b) Polozaj molekule

acetonitrila u kristalnoj strukturi [NalsMeCN]barb.!
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2.2. Kalorimetrija
2.2.1. Kalorimetar zatvorenog tipa

Rije¢ kalorimetar potjeCe od latinske rije¢i calor = toplina; naziva za temeljnu fizikalnu veli¢inu
Cija se promjena u brojnim fizikalnim i kemijskim procesima odreduje navedenim
instrumentom. Shvacanje rada kalorimetra podrazumijeva razlikovanje pojmova sustava —
cjeline u kojoj se odvija istrazivani proces, i okoline, koja je sa sustavom povezana termi¢kim
otpornicima &iji iznos koeficijenta toplinske provodnosti zna¢ajno ovisi o vrsti kalorimetra, 83

Primjenom 1. zakona termodinamike i definicije entalpije, moze se pokazati kako je
toplinski u¢inak nekog procesa u kalorimetru pri izobarnim uvjetima jednak promjeni entalpije
istrazivanog sustava.’®% Entalpija zatvorenog sustava u opéenitom slucaju ovisi o tlaku,

temperaturi i kemijskom sastavu promatranog sustava.** Prema tome, totalni diferencijal

entalpije zatvorenog sustava moze se raspisati na sljedec¢i nacin:

oH oH oH
dH _(a—plé dp+(8_ij§ dT +(¥jm dé. Q)

Kako se kemijski procesi ve¢inom provode 1 analiziraju pri stalnome tlaku, gornji se izraz uz
posljednji uvjet moze pojednostaviti:

dg=C,dT +A Hd¢&, 2
pri ¢emu su parcijalne derivacije entalpije po temperaturi i dosegu zamijenjene ekvivalentnim
veli¢inama: toplinskim kapacitetom sustava pri stalnome tlaku (Cp) i reakcijskom entalpijom
(ArH). Derivacijom jednadZzbe (2) po vremenu dobiva se polazni izraz za izvod jednadzbi

potrebnih za opis rada kalorimetara zatvorenog tipa: 34!

49 _c dTO )y de 3)

dt  ° dt dt
Posljednji izraz, pri izobarnim uvjetima, zapravo opisuje vezu izmedu brzine prijenosa topline
izmedu sustava i okoline (dq / dt), dinamike promjene temperature u sustavu (dT(t) / dt) i brzine
kemijske pretvorbe (d&/ dt). Drugim rije¢ima, jednadzba (3) definira sve fizikalne veli¢ine koje
je potrebno pratiti tijekom kalorimetrijskog eksperimenta kako bi se odredila promjena entalpije

sustava uslijed ispitivanog procesa.
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2.2.2. Klasifikacija kalorimetara

Kalorimetri se mogu ravrstati na adijabatske i izotermne, temeljem izmjene topline izmedu
sustava i okoline, odnosno s obzirom na vrstu termickih otpornika koristenih u povezivanju
navedenih dviju cjelina kalorimetra. Adijabatski kalorimetri sadrze termicke otpornike koji vrlo
slabo provode toplinu, dok se u izotermne kalorimetre nastoje ugraditi termicki otpornici s
visokim koeficijentom toplinske provodnosti.*® *° Uz termi¢ke otpornike, kalorimetri mogu
sadrzavati i elektricne termoelemente koji grijanjem ili hladenjem reguliraju temperature
sustava 1 okoline. S obzirom na to ukljucuje li izvedba instrumenta aktivne termoelemente,
slijedi druga podjela kalorimetara — na aktivne i pasivne.®

Tre¢a klasifikacija kalorimetara (adijabatski, kondukcijski i kompenzacijski) usko je
povezana s trima eksperimentalnim moguénostima odredivanja toplinskih efekata.*® Kod
adijabatskih kalorimetara toplinski efekt reakcije ili fazne transformacije odreduje se
mjerenjem promjene temperature sustava. Pritom je nuzno svesti razliku temperature izmedu
sustava i okoline na najmanju mogucu mjeru ili, kod izoperibolnih kalorimetara, napraviti
korekciju za disipaciju topline iz sustava.

Posve suprotno, kondukcijske kalorimetre karakterizira znatna izmjena topline izmedu
sustava i okoline, pri ¢emu se toplinska snaga odreduje pomocu razlike u temperaturi izmedu
spomenutih dviju cjelina kalorimetra te koeficijenta toplinske provodnosti termi¢kog otpornika.
U velikoj je veéini sluCajeva termicki otpornik kondukcijskog kalorimetra napravljen od
termoclanaka ¢iji se rad temelji na Seebeckovom zakonu — proporcionalnosti promjene
potencijala, koja se javlja izmedu dva spojista dvaju razli¢itih materijala, i razlike temperatura
pri kojima se ta spojista nalaze.*> Smjestanjem jednog spojista na povrsinu sustava, a drugoga
u termostatirani blok koji predstavlja okolinu, kao i odabirom pogodnih materijala za izradu
termoclanaka, moguce je myjeriti temperaturne promjene u kalorimetru reda veliine
mikrokelvin. S obzirom na malu temperaturnu razliku izmedu sustava i okoline, kondukcijski
se kalorimetri nazivaju i izotermnima, premda je u slucaju koriStenja posljednjeg atributa
uputno ostaviti 1 primarni epitet ,,kondukcijski®, s obzirom na to da nisu svi izotermni
kalorimetri i kondukcijski. Dakle, primarni je odziv kondukcijskog kalorimetra napon kao
funkcija vremena, U(t). Napon je proporcionalan snazi izmjene topline izmedu sustava i
okoline, P(t), a integriranjem snage po vremenu dobije se toplina, sto je cilj kalorimetrije.

Vazno je naglasiti kako posljednjim postupkom nije izracunan zeljeni toplinski efekt reakcije,
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ve¢ ukupna toplina izmijenjena s okolinom. Stoga je nuzno preracunati ukupnu toplinsku snagu,
P(t), u toplinsku snagu reakcije, Px(t), koriste¢i Tianovu jednadzbu:3338-40

R0 =P+ @
gdje je = vremenska konstanta kalorimetra definirana omjerom toplinskog kapaciteta sustava
pri stalnom tlaku i koeficijenta toplinskog prijenosa kalorimetra. Nakon primjene Tianove
jednadzbe originalni signal termograma poprimi drugaciji izgled i dobiva naziv dekonvoluirani
signal. 333840 valja napomenuti kako izraz (4) vrijedi samo uz uvjet konstantne temperature
termostatiranog bloka koji je najlaske ostvariti dvojnom izvedbom kondukcijskog kalorimetra.

Takoder, komercijalni kalorimetrijski softveri koriste kompliciraniju ina¢icu jednadzbe (4):%

P (t)=P(t)+ (2'1 +1, ) dF(;Et) +1,7, dZdFt)z(t)

dobivenu ukljucivanjem utjecaja razlike u temperaturi uzorka i ¢elije na mjerenje odziva.

(5)

Razina navedenog utjecaja ovisi o brzini prijenosa topline izmedu uzorka i ¢elije te izmedu
¢elije i termostiranog bloka. Druga navedena brzina puno je veca od prve kod idealnog
kalorimetra. Obje su brzine prijenosa topline uklju¢ene u definiciju dviju vremenskih konstanti
(71 i 72) koje kona¢nu jednadzbu &ine jednostavnijom, a odreduju se elektriénim bazdarenjem.®

Tre¢a mogucénost eksperimentalnog odredivanja toplinskog efekta nekog procesa je njegova
kompenzacija aktivnom primjenom suprotnoga toplinskog efekta (grijanjem ili hladenjem).
Kalorimetri konstruirani na posljednji na¢in nazivaju se kompenzacijskim kalorimetrima.
Javljaju se u adijabatnoj i izotermnoj izvedbi. Posljednji su detaljno opisani u sljede¢em

potpoglavlju.
2.2.3. lzotermna titracijska mikrokalorimetrija

Vecina eksperimentalnog dijela ovoga rada provedena je pomocu izotermnog kompenzacijskog
mikrokalorimetra dvojne izvedbe (slika 6), koji sadrzi dvije celije identine obujmom i
termickim karakteristikama: reakcijsku i referentnu. Svaka celija opskrbljena je svojom
grijalicom. Grijalice su za obje ¢elije jednake, a snaga kojom unose toplinu u cCelije tijekom
eksperimenta naziva se referentna snaga. Ona se definira na pocetku eksperimenta ovisno o
o¢ekivanom iznosu i predznaku sukcesivnih promjena entalpije za reakciju koja ¢e se zbivati u
reakcijskoj ¢eliji. Izmedu dviju Celija stalno se mjeri razlika temperatura koja se mijenjanjem

toplinske snage reakcijske grijalice nastoji anulirati, odatle pridjev ,,izotermna“ u nazivu
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metode. 33943746 Nije nuzno da kompenzacijska snaga tijekom ¢itavog vremena trajanja
eksperimenta bude iznosom jednaka snazi koja potjece od reakcije. Medutim, krucijalno je da
nakon kompenzacije temperatura reakcijske celije bude jednaka temperaturi referentne
éelije.®% Na kraju eksperimenta dobije se prikaz ovisnosti snage reakcijske grijalice ili razlike
snaga reakcijske i referentne grijalice (tzv. DP signal)*® o vremenu, poznat pod nazivom
termogram. U pravilu termogram sadrzi vise pikova koji su, u slucaju titracijskog eksperimenta,
vezani uz pojedine dodatke titransa. Ako po dodatku titransa snaga reakcijske grijalice poraste
u odnosu na snagu referentne, onda se u reakcijskoj Celiji zbiva endotermna reakcija. S druge
strane, u situaciji kad dodatak titransa rezultira padom snage reakcijske grijalice s obzirom na
snagu referentne, sprjeCava se porast temperature u reakcijskoj celiji koji bi nastao kao

posljedica egzotermne reakcije bez kompenzacije reakcijskog toplinskog efekta. 44

motor
klipa

cjevcica za usisavanje
titransa u biretu

bireta

-— m?t?r )
! mijesalice

klip

vanjski adijabatski stit ——

unutarnji adijabatski stit ————»

>
termostatirani blok (Al) —— 98
_ REAKCIJSKA
[ ] CELUA

grijalica referentne celije ———— % g= grijalica reakcijske celije

REFERENTNA >

CELLA

m < bazdarna grijalica
T— termobaterija (AT > AU)

Slika 6. Pojednostavljeni shematski prikaz presjeka uobicajene izvedbe izotermnog

titracijskog kompenzacijskog kalorimetra perfuzijskog tipa.

Marija Cvetnié¢ Diplomski rad



§ 2. Literaturni pregled 16

Formalnije se princip izotermne kompenzacijske mikrokalorimetrije moZze opisati
primjenom jednadZbe koja opisuje rad kalorimetra zatvorenog tipa (3).33%41 Prema tome, uvrsti
li se u jednadzbu (3) snaga kojom reakcijska grijalica unosi toplinu kroz reakcijsku ¢eliju (Px)

temperature Tx, za reakcijsku se ¢eliju dobije sljedeca jednadzba:

dqg dT, (1) d&
—-C —*~=P (t)-AH—=. 6
e x(O—AH - (6)
Kako se u referentnoj ¢eliji ne zbiva reakcija, jednadzba (3) za navedenu ¢eliju ima oblik:

d dT. . (t
d_?_cpﬁ(): Prer (1), (7

pri ¢emu je Prer kompenzacijska snaga za referentnu ¢eliju temperature Trer. Buduéi da su obje
¢elije jednakih termickih karakteristika, moguce je izjednaditi desne strane jednadzbi (6) i (7),

Sto daje izraz:
d
Pree () = P () =4, H 5= ©®)

Koristenjem izraza (8) dolazi se do zeljenog oblika odziva koji se odnosi na promjenu entalpije:

AH =jArH ?j-fdt:f(Px(t)—PREp(t)) dt. ©)

]
Pritom valja napomenuti kako je u titracijskom eksperimentu period integracije [t;, t.] odreden
vremenskim intervalom izmedu dva uzastopna dodatka titransa.

Usprkos kompenzaciji reakcijskog toplinskog efekta, uvijek postoji dio topline koji se
prenese okolini. Medutim, ukoliko je nekompenzirani udio reakcijskog toplinskog efekta stalan,
Sto je pretpostavka ispravnog kalorimetra, on se odredi kalibracijom, nakon ¢ega se rezultati
daljnjih ispitivanih reakcija jednostavno korigiraju za odredenu nesavrsenost kompenzacije.>
Kompenzacijski kalorimetri mogu se baZdariti elektricno ili kemijski. Kemijske bazdarne
reakcije mogu biti dizajnirane tako da testiraju samo mjerenje entalpije ili tako da uz entalpiju
validira i odredivanje konstante stabilnosti kompleksa. Za prvi se slucaj obi¢no koriste
kiselinsko-bazne neutralizacije, dok za drugi slu¢aj IUPAC preporucuje izvodenje jedne od
sliede¢ih dviju reakcija kompleksiranja.>® Prva reakcija je vezanje Ba?" na 18-kruna-6 eter.
Druga je reakcija vezanje citidin-2'-O-monofosfata (2'-CMP) na ribonukleazu A.
Termodinamicka svojstva te reakcije vrlo su ovisna o pH, ionskoj jakosti, temperaturi i
koncentraciji RnazeA, zbog Cega se u slucaju primjene ove reakcije u svrhu bazdarenja treba

drzati propisanih reakcijskih uvjeta.3%%°
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S obzirom da je u poglavlju 2.2.2 spomenut Seebeckov efekt, nije naodmet spomenuti
primjenu njemu suprotnog (Peltierovog) efekta koji je primjenu naSao, izmedu ostaloga, i u
kompenzacijskim kalorimetrima.*® J. C. A. Peltier je u prvoj polovici 19. st. otkrio da elektri¢na
struja dovodi do zagrijavanja ili hladenja spojiSta dvaju razlicitih materijala spojenih u zatvoreni
strujni krug. Kasnije je Lenz pokazao kako smjer i iznos prijenosa topline sa spojista na okolinu
ovisi 0 smjeru i iznosu primijenjene elektri¢ne struje.*? S vremenom su navedene spoznaje
omogucile konstrukciju vrlo ucinkovitih Peltierovih poluvodickih elemenata poput onih
primijenjenih za izradu izotermnog titracijskog mikrokalorimetra.*® Peltierovi poluvodicki
elementi odabrani su za izgradnju kompenzacijskog sustava kalorimetra umjesto otpornic¢kih
elemenata iz viSe razloga: omogucuju i grijanje i hladenje, vrlo su maleni, a zahvaljujuci
stalnom napretku u razvoju poluvodica moguce je na¢i materijale s visokim Seebeckovim
koeficijentom i elektricnom provodnosc¢u te malim termickim konduktivitetom. Ipak, kao
vjerojatno najvaznija prednost Peltierovih poluvodickih elemenata, istaknuta je Cisto linearna
kontrola, za razliku kvadratne koja je intrinzi¢na za klasi¢ne otpornicke elemente.*

Glavna odlika izotermne mikrokalorimetrije je to S$to, uz odgovaraju¢e pocetne
koncentracije reaktanata, daje kompletnu termodinamicku karakterizaciju u jednom
eksperimentu (stehiometriju, konstantu asocijacije 1 entalpiju vezanja), §to je podrobno
matematicki opisano u poglavlju 2.5. Nadalje, kako je toplina univerzalni signal, izotermna
mikrokalorimetrija omogucava analizu reaktanata bez kromofora ili fluorofornih skupina, ali i
rad sa suspenzijama analita u Sirokom rasponu biokemijski relevantnih uvjeta, primjerice
temperatura ili vrijednost pH.** Posljednje navedena prednost izotermne mikrokalorimetrije
ujedno je i njen nedostatak jer ukazuje na razne moguce popratne procese, Uz ciljano

kompleksiranje, zbog kojih je potrebno izvrsiti odgovarajuce korekcije.

2.3. UV/Vis spektrofotometrija

UV/Vis spektrofotometrija je analiticka metoda ¢ija primjena u kvalitativnoj i kvantitativnoj
analizi uglavnom pociva na medudjelovanju elektriénog dipolnog momenta molekule i
elektricnog polja elektromagnetskog zracenja u UV/Vis podruéju (10 — 780 nm). Pojava
spektralnih linija moze biti i posljedica drugih mehanizama interakcije tvari i zracenja koji

uklju¢uju medudjelovanje magnetskog dipolnog ili, primjerice, elektricnog kvadrupolnog

Marija Cvetni¢ Diplomski rad



§ 2. Literaturni pregled 18

momenta molekule s poljem zraenja. Medutim, vjerojatnosti prijelaza izmedu energijskih
stanja molekula uzrokovanih potonjim mehanizmima jako su male.*’

Iskustveno je poznata proporcionalnost smanjenja intenziteta monokromatskog zracenja,
nakon njegovog prolaska kroz sustav, s duljinom optickog puta (Ab), mnoZinskom

koncentracijom apsorbirajuce tvari (C) te intenzitetom upadnog zracenja (1):
—-Al =x,-1-c-Ab , (10)
pri ¢emu se konstanta proporcionalnosti x; naziva molarnim apsorpcijskim koeficijentom.

Prevodenjem jednakosti (10) u diferencijalni oblik i integriranjem izraza, dobiva se sljedeca
relacija izmedu intenziteta upadnog (lo) i izlaznog (I) zracenja:

| =1,-e7%, (11)
gdje je b debljina kivete koja sadrzi ispitivani uzorak. UobiCajeno je izraz (11) Koristiti u
dekadskom obliku, S$to ukljucuje zamjenu x; S dekadskim molarnim apsorpcijskim
koeficijentom (e1). Takoder, na y-osi UV/Vis spektara uvrijeZzeno je iskazivati negativni
dekadski logaritam transmitancije (omjera | / lo), poznatiji pod nazivom apsorbancija, A.
Navedenim transformacijama jednadzba (11), poznata u kemijskoj literaturi pod nazivom Beer-
Lambertov zakon, poprima oblik:

A =Db-g, -C. 12)
Empirijsku jednakost (12) moguce je i teorijski izvesti, primjerice, poimanjem apsorpcije
elektromagnetskog zracenja kao molekulskog uhvata fotona uz pretpostavku o
proporcionalnosti efektivne povrsine molekula s koli¢inom apsorbiranog zracenja.*® Za
praktiénu primjenu Beer-Lambertovog zakona nuzno je poznavati njegova ogranicenja.
Najznacajniji uzroci pojave nelinearnosti ovisnosti A(C) su: polikromatsko zracenje, devijacije
molarnih apsorpcijskih koeficijenata i promjena indeksa loma otopine pri veéim
koncentracijama uzorka (> 1072 mol dm™) te rasprienje zra¢enja na neotopljenim &esticama
uzorka.

Beer-Lambertov zakon moZe se proSiriti na sustav koji sadrzi n apsorbirajucih tvari:
n
A = b-Z:g/Li -G . (13)
i=1

UV/Vis spektrofotometriju moguce je stoga primijeniti za izvodenje supramolekulskih titracija
pod uvjetom da se molarni apsorpcijski koeficijenti reaktanata i produkata dovoljno razlikuju u
nekom rasponu valnih duljina. U slu¢aju formiranja 1:1 kompleksa gosta (G) i domacina (D)

vrijedi sljedec¢a ovisnost apsorbancije o mnozinskim koncentracijama prisutnih vrsta:
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A, =b-(g,4[G]+&,5[D]+¢,0-[GD]). (14)

KoriStenjem izraza (14) moguce je odrediti konstantu ravnoteze nastanka kompleksa

stehiometrije 1:1, o ¢emu ¢e vise rijeci biti u poglavlju 2.5.

2.4. Spektroskopija 'H NMR

2.4.1. Osnove spektroskopije *H NMR

Jezgra atoma posjeduje vlastitu kutnu koli¢inu gibanja ¢iji iznos karakterizira kvantni broj
nuklearnog spina, I. Posljednji je broj polucijeli za jezgre s neparnim brojem protona i parnim
brojem neutrona ili obratno (npr. za H je I = %4), cijeli je za jezgre s neparnim brojem protona
i neparnim brojem neutrona, odnosno jednak je nuli u slu¢aju jezgara s parnim brojevima obiju
navedenih vrsta subatomskih estica.*® Posljednja skupina jezgara stoga nije NMR aktivna.

U vektorskoj reprezentaciji spina, osim kvantizacije ukupnog iznosa spina, iz kvantne
mehanike proizlazi i kvantizacija jedne njegove prostorne komponente predstavljena
nuklearnim magnetnim spinskim kvantnim brojevima, m;. Za odredenu vrijednost broja I,
brojevi m mogu poprimiti vrijednosti {-I, — (I-1), ..., I-1, 1}. Prema tome, broj mogu¢ih
orijentacija nuklearnog spina u magnetnom polju je (21 + 1), §to znaci da proton (21 + 1 = 2)
moze egzistirati u dva stanja koja se energijski razlikuju tek nakon primjene usmjerenog
vanjskog magnetnog polja. Energija uslijed interakcije prostorne komponente vektora
magnetnog momenta jezgre (m;) kolinearne s vektorom magnetnog polja (B) racuna se na
sljede¢i nagin:*"4°

E=-m,-B=—-g-um,-|B]|. (15)
U posljednjem izrazu konstanta un 0znacava nuklearni magneton koji je definiran kao:*"4°
i = 5= Py . (16)
2m

p

Pritom je e elementarni naboj (= 1,602 x 107 C). Konstanta g u izrazu (15) je faktor
karakteristiCan za odredenu jezgru koji proizlazi iz relativistiCke fizike. Spomenuti faktor
zapravo utoc¢njava magnetogirski omjer koji se moze izraunati u okvirima klasi¢ne fizike
(yiasicni) za bilo koju nabijenu (q) rotiraju¢u cesticu mase m kao omjer iznosa magnetnog

dipolnog momenta 1 kutne koli¢ine gibanja navedene Cestice:
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o Il _Jal
klasi¢ni ||_| om .

(17

U odredenom jednodimenzionalnom eksperimentu NMR promatra se spektar NMR samo jedne
vrste jezgara s pripadnom (jedinstvenom) vrijedno$éu yiiasieni.*’
Uzevsi u obzir sve navedeno, z-komponente magnetnog momenta i spinske kutne koli¢ine
gibanja jezgre mogu se povezati kako slijedi:*"4°
|mz|:g'7klasiéni'|z:g'z_li]p'mlhzg'/uN'ml' (18)
Moguce vrijednosti broja my za proton su % i —', stoga izraz za energijsku razliku izmedu
dvaju spinskih stanja protona poprima sljedeci oblik:
AE=g - -un-B=0 " yasicni /- B . (19)
Spektroskopija *H NMR temelji se na postizanju uvjeta rezonancije, odnosno apsorpciji
elektromagnetskog zracenja odredene frekvencije u magnetnom polju prema Bohrovom uvjetu
(AE = h-v). Pri sobnoj temperaturi i uobi¢ajenim magnetnim poljima za NMR (red veli¢ine =
10 T) razlika u energiji izmedu dvije spinske energijske razine vrlo je mala, odnosno preciznije,
odgovara energiji radiovalnog zracenja. Frekvencija fotona koji odgovara energijskoj razlici
spinskih stanja jezgre naziva se Larmorova frekvencija i dana je sljede¢im izrazom:4"4°
_ 9 Vidasicni * B|
2n
Spektroskopija NMR bila bi beskorisna kad bi sve istovrsne jezgre neke molekule rezonirale

" (20)

pri istoj frekvenciji. Srecom, to nije tako, ve¢ frekvencija rezonancije pojedine jezgre ovisi o
magnetnom polju koje ona ,,0sjec¢a”, a koje nije jednako vanjskom polju, zbog okoline u kojoj
se ta jezgra nalazi. Primjerice, jezgra koja je okruzena s puno elektrona (tzv. ,,zasjenjena
jezgra®) osjeca slabije magnetno polje od vanjskog jer svaki od tih elektrona pod djelovanjem
vanjskog magnetnog polja (po Lenzovom pravilu) inducira magnetno polje suprotnog smjera,
¢ime umanjuje efekt vanjskog polja na jezgru. U kvantitativnom se smislu svakoj kemijski
neekvivalentnoj jezgri, u odredenoj spektroskopiji NMR, moze pridruziti odgovarajuca
konstanta zasjenjenja, oi. Pritom se pojam kemijski ekvivalentnih jezgri odnosi na one koje su
povezane nekom operacijom molekulske simetrije ili pak internom rotacijom oko jednostruke
veze.*” Nadalje, ako je iznos vanjskog magnetnog polja |Bo|, tada neka jezgra (i) ,,0sjeéa* polje
|Bi| definirano izrazom:

B =|B,|(1-0). (21)
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Najcesce se u spektroskopiji NMR konstantnom drzi frekvencija instrumenta (vinstrument), iako
je ispravan i obrnut nacin rada — fiksiranje vrijednosti vanjskog magnetnog polja. U slucaju
fiksne frekvencije spektrometra NMR, uvjet rezonancije za jezgru s odredenom konstantom
zasjenjenja ostvaruje se postizanjem odgovarajuce vrijednosti vanjskog magnetnog polja:

instrument 1

9 Veesios L—07) .

‘:27Z'V

By, (22)

Promjena vrijednosti |Bo,i| zbog razli¢itog kemijskog (elektronskog) okruzenja jezgre naziva se

kemijski pomak. Definicija kemijskog pomaka za neki proton ,,i* glasi:*"*°

5 =(0 —0;) x 10° [ppm], (23)

pri ¢emu je oref konstanta zasjenjenja protona referentnog spoja, ulogu kojeg najces¢e ima
tetrametilsilan, TMS, spoj s vrlo zasjenjenim protonima. Kako su razlike u konstantama
zasjenjenja zapravo jako male, u definiciju i ukljucen je faktor 108, Kemijski pomak definiran
jednadzbom (23) vrijedi za svaki spektrometar NMR, neovisno o njegovu nadinu rada i
specifikacijama. Medutim, kemijski se pomak moze izraziti i preko fizikalnih veli¢ina koje se
direktno mjere, $to u slucaju spektrometra NMR s konstantnom frekvencijom rezultira

sljede¢om jednadzbom:

5, :M x 10° [ppm], (24)

0,ref

gdje je |Bo,| iznos vanjskog magnetnog polja pri kojem se ostvaruje magnetska rezonancija
protona iz referentnog spoja. Za vecinu jezgara kemijski pomaci su pozitivne veli¢ine, odnosno

vecina protona je ,,odsjenjenija““ od protona iz TMS-a.

2.4.2. Kemijska izmjena

Vazna pojava u spektroskopiji NMR je kemijska izmjena; fenomen vezan uz jezgru koja
egzistira na dva magnetski neekvivalentna mjesta.> Kemijska izmjena javlja se i prilikom
formiranja kompleksa. Primjerice, u slucaju 1:1 kompleksiranja domacina (D) gostom (G), za

promatranu jezgru (proton) molekule domacina moguce je pojednostavljeno pisati ravnoteZu:

D=—2—=GD (25)

ks

gdje se ki, pri velikim koncentracijama G s obzirom na D, odnosi na konstantu brzine
pseudoprvog reda za asocijaciju, dok je ki konstanta brzine prvog reda za disocijaciju

kompleksa GD.2*° Slijedi da je opaZena konstanta brzine reakcije (25) jednaka:
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kobs = kl + k—l ' (26)

Uobicajeno je u spektroskopiji NMR Koristiti termin ,,vrijeme Zivota nuklearnog stanja* 2°0:51
zbog Cega se jednadzba (26) Cesto pise u obliku:

il t o

T Tp Tgp
Velicinski odnos apsolutne razlike Larmorovih precesijskih frekvencija promatrane jezgre u

domacinu i kompleksu (vp i vep) | konstante brzine izmjene kobs odreduje vrstu kemijske izmjene
u eksperimentu NMR. Jako spora kemijska izmjena definirana je relacijom:

Kops =7 4 < [Vep —Vp| (28)
koja ukazuje na slu¢aj kada su vremena Zivota dvaju stanja jezgre dovoljno velika da jezgra u
pojedinom stanju apsorbira odgovarajucu rezonancijsku energiju vanjskog magnetnog polja.
Prakti¢ni rezultat opisanih eksperimentalnih okolnosti je spektar NMR s dva rezonancijska pika
pri frekvencijama vep i vo (Slika 7. a). Omjer povrsina navedenih dvaju signala odgovara omjeru
mnozinskih udjela pripadaju¢ih kemijskih vrsta, §to omogucuje, uz poznavanje njihovih

analiti¢kih koncentracija (Cep i Co), izradun konstante stabilnosti kompleksa.?!!

N

c)
V‘D Vm.ix v(;iD
Slika 7. Apsorpcijski spektar NMR hipotetske jezgre domacina (D) prilikom njegovog
kompleksiranja gostom (G) u rezimu a) vrlo spore, b) umjereno spore

i ¢) vrlo brze kemijske izmjene.
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Rezim umjereno spore izmjene nepozeljan je jer rezultira spektralnim pikovima koji nemaju
kvantitativni znacaj (slika 7. b). Naime, kako su vremena Zzivota jezgre u dva stanja velika, ali
manja od onih u slucaju vrlo spore izmjene, pri prelasku iz potonjeg rezima u prvi dolazi do
Sirenja apsorpcijskih vrpci, u skladu s Heisenbergovim principom:>2

h

O0E ~ —.
2T

(29)

Matematicka neegzaktnost relacije (29), prirodnog Sirenja linija (engl. lifetime broadening),
upucuje na nedovoljnu informativnost rezima umjereno spore izmjene. Medutim, treba imati
na umu temperaturnu ovisnost konstante brzine reakcije koja ¢esto omoguéuje kontrolu na¢ina
kemijske izmjene promjenom temperature. Tako je nerijetko moguée umjereno sporu izmjenu
pretvoriti u jako brzu, Sto je mnogo prikladnije za koriStenje spektroskopije NMR u analiticke
svrhe. U slucaju jako brze izmjene, vremena zivota 7o | 7ep Su jako kratka zbog Cega jezgra u
pojedinom stanju ne stigne apsorbirati odgovarajucu rezonancijsku energiju $to za posljedicu
ima pojavu samo jednog spektralnog signala (slika 7. ¢) ¢iji je polozaj kvantitativno definiran
izrazom (30). Tipi¢ne razlike [veo — vo| odgovaraju vremenu Zivota od 1072 s, koje moZe izmjenu
smjestiti u bilo koji od spomenutih rezima, premda se ¢eSc¢e radi o brzim rezimima jer je Kobs za
vec¢inu kompleksiranja veéa od 100 Hz.2

U rezimu jako brze izmjene, spektroskopija *H NMR moze se koristiti za praéenje
supramolekulske titracije 1 odredivanje konstante stabilnosti kompleksa §to je matematicki
detaljno opisano u poglavlju 2.5. U navedenom slucaju opaZeni kemijski pomak odredenog
protona molekule domacina (Hx) jednak je zbroju kemijskih pomaka promatranog protona u
molekuli domacina (D) te u kompleksu gosta i domacina (GD) utezenih mnozinskim udjelima

domacina i kompleksa:>°05!

S(Hy)=%5 S (Hy )+ Xgp - Sep (Hy ). (30)
Izraz (30) vrijedi u slu¢aju kada se mjereni kemijski pomak domacina ne preklapa s kemijskim

pomakom nekog od protona molekule gosta. Kada navedeni uvjet nije zadovoljen, desnoj strani

jednadzbe (30) potrebno je pribrojiti dodatni ¢lan Xc*de.
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2.5. Odredivanje konstante stabilnosti kompleksa?°°>!

U ovome radu istrazivane su reakcije kompleksiranja alkalijskih kationa s kaliks[4]arenom,
odnosno procesi inkluzije nekoliko otapala u odgovaraju¢i kompleks natrija. Stehiometrija
navedenih reakcija bila je u svim sluc¢ajevima 1:1.

Kompleksiranje domacina (D) i gosta (G), pri ¢emu u otopini nastaje kompleks GD,

predstavlja sljedeca jednadzba kemijske reakcije:
D@GIin) + G (@ln) —— GD (sln). (31)

Standardna konstanta stabilnosti kompleksa GD definirana je izrazom:

K°=a:‘?; , (32)
D

gdje av predstavlja relativni aktivitet pojedine vrste u otopini, v € {G, D, GD}.

Vezu izmedu relativnog aktiviteta pojedine vrste (V) prisutne u otopini i njezine ravnotezne

koncentracije opisuje sljedeéi izraz:

el
a, =~ (33)

Grupiranje koeficijenata aktiviteta pojedinih sudionika kompleksiranja (31) u definiciji
standardne konstante stabilnosti nastalog kompleksa (32) ukazuje na njezinu povezanost s

eksperimentalno odredivom koncentracijskom konstantom ravnoteze (K) promatrane reakcije:

K® = V6D [GD]C _ Yep K. (34)
7e¥o [G][D] 7670

Kako su glavni doprinos neidealnosti otopina elektrostatske interakcije izmedu Cestica

otopljenih tvari, a pri dovoljno niskim koncentracijama razumno je pretpostaviti da one ovise 0

naboju Cestice kemijske vrste, koeficijenti aktiviteta nabijenog reaktanta i produkta mogu se

priblizno izjednaditi. 1z navedenog razloga i elektroneutralnosti jednog reaktanta (otapala u

sluCaju istrazivanja stabilnosti inkluzijskih kompleksa u kloroformu, odnosno kaliksarena u

slucaju istrazivanja procesa kompleksiranja kationa u pojedinim otapalima) vrijedi:
[GD]

[G]-[D]

Konstanta nastajanja kompleksa najcesce se odreduje titracijskim eksperimentom gdje se prati

K°~K= (35)

odziv koji je karakteristiCan za primijenjenu analiticku metodu (npr. apsorbancija, kemijski
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pomak, provodnost, toplina), ali je uvijek povezan s ravnoteznim koncentracijama sudionika
reakcije kompleksiranja. Najcesce se izvode titracije domacina gostom.

U ovome radu koriStene su dvije titracijske metode koje mjere kumulativni odziv. Rije¢ je
0 UV/Vis spektrofotometrijskim i spektrometrijskim titracijama *H NMR koje su u nastavku
zajedno analizirane. Pritom je koriStena pretpostavka o odzivu neaktivnog gosta. Neka je
koncentracija ishodne otopine domacina Cp,o, @ OtOpine gosta Cso. Tada se nakon svakog i-tog
dodatka gosta moraju izracunati nove analiti¢ke koncentracije G i D na sljedeéi nacin:

_ CD,o '_VD,O ’ (36)

Vpo+ D AVg;

=1

CD,i

pri ¢emu je Vp,o pocetni volumen otopine domacéina, a AVg; volumen j-tog dodatka gosta.
Objedinjenje jednadzbi (14) i (30) moguce je definiranjem poopcenog kumulativnog odziva:

Qe {% ’é‘iCD,i}’ @37)

koji zapravo nije ¢isti mjereni odziv (apsorbancija, A, ili kemijski pomak, di) nakon i-tog
dodatka G, ve¢ ukljucuje veli¢inu koja je eksperimentalno poznata (debljinu kivete, b) ili onu
koja se moze jednostavno (bez poznavanja konstante stabilnosti kompleksa) izracunati
poznavanjem eksperimentalnih uvjeta (co;). Uvodenje univerzalnog kumulativnog
(kvazi)odziva, Oi, na prethodno opisan nacin, omoguéuje zapis jednadzbi (13) i (25) pomocu
sljedece:

O, =ko [D] +ke -[GD] . (38)
gdje [D]i i [GD]i oznacavaju ravnotezne koncentracije domacina i kompleksa nakon i-tog
dodatka gosta, dok se kp i kep odnose na karakteristi¢na svojstva odzivno aktivnih sudionika

kompleksiranja:

ko € {25 (1), 85 (H,)} kep €{an(4), 6o (H,)}- (39)
Razmatranje bilanca masa gosta i domacina:
Co; =[D] +[GD] i (40)

cs; =[G]. +[GD]

(41)

i
omogucuje zapis njihovih ravnoteznih koncentracija kao funkcija ravnotezne koncentracije
kompleksa sto nakon uvrStavanja u definicijsku jednadZbu koncentracijske konstante stabilnosti

kompleksa GD (35) daje:
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(cs; —[GD];)-(cos ~[GD],)
Kemijski smisleno rjeSenje jednadzbe (42) ima sljedeéi oblik:
1 1Y
(Ce,i +Cp,i +K)_\/(CGJ +Cp,i +K) _4CG,iCD,i
[GD] = | (43)

2
Ukljucivanje zapisa [D]i iz jednadzbe (40), preko upravo izvedenog izraza za [GD];, u
jednadzbu (38) pretvara potonju u oblik pogodan za nelinearnu regresiju:

2
O, =kpCp; +(Kep —Kp )'%“Cei +Cp; + %) - \/[CG,i +Cpi t %j —4cCg;Cp; } , (44)

pri ¢emu su rezultati navedenog kemometrickog postupka trazena konstanta stabilnosti

kompleksa (K), ali i karakteristi¢na svojstva odzivno aktivnih sudionika kompleksiranja (Kp,
kep). Obi¢no se titracijski eksperimenti izvode pri razli¢itim vrijednostima utjecaja (neka je
njihov broj ,,u*) na karakteristicna svojstva odzivno aktivnih kemijskih vrsta (kojih opéenito
ima ,,v°). Kemometricka obrada rezultata takvih eksperimenata naziva se multivarijatna
analiza. Tako se u UV/Vis spektrofotometrijskim titracijama paralelno prate apsorbancije pri
vise razli¢itih valnih duljina, dok se kod titracija *H NMR simultano ¢esto prate kemijski
pomaci vise razli¢itih protona domacina za koje postoje indikacije da su pod utjecajem
kompleksiranja. Ako je ukupan broj dodataka gosta u titraciji ,,n*, poop¢eni kumulativni
(kvazi)odziv moze se pisati u matri¢nom obliku:
O = K - C
(uxn) = (uxv) - (vxn)

gdje su ispod pojedinih matrica navedene njihove dimenzije u skladu s prethodno definiranim

(45)

oznakama. Matricu (kvazi)odziva O izgraduju eksperimentalni rezultati i, u slucaju titracija
NMR, eksperimentalni uvjeti (cp,;). S druge strane, matrice karakteristi¢nih svojstava (K) i
ravnoteznih koncentracija (C) su nepoznate. Rjesavanje matri¢ne jednadzbe (45) zapocinje od
pretpostavljanja vrijednosti konstante stabilnosti kompleksa K §to omogucuje izraCun matrice
C (pomocu jednadzbi 40, 41 i 43). Primjena temeljne matri¢ne algebre na jednadzbu (45), uz

poznavanje matrica C i O, vodi ka sljedecem izrazu za matricu karakteristicnih svojstava:

K=0C* (CC")™ (46)
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MnozZenjem tako dobivene matrice K s matricom C dobije se nova matrica (kvazi)odziva, OR,
koja se s originalnom eksperimentalnom matricom (kvazi)odziva, OF, moze usporediti
izratunom sume kvadrata odstupanja:
s5=33(0f ~05)’. @)
j=1 i=1
Rjesavanje jednadzbe (45) je iterativni postupak gdje se variranjem konstante stabilnosti
kompleksa (K) nastoji minimizirati SS. Cilj takvog postupka je odredivanje K do koje se dode
zadovoljavanjem kriterija konvergencije, odnosno postizanjem minimuma SS sume.
Naposljetku, valja istaknuti kako je UV/Vis spektrofotometrijskim titracijama pouzdano
mogucée odrediti konstantu stabilnosti kompleksa do = 10> mol~' dm3. Kod spektrometrije H
NMR iznos iste veli¢ine kre¢e se oko 10* mol™! dm?, premda najmoderniji uredaji NMR daju
kvalitetne spektre i s koncentracijama uzorka manjima od 1 mmol dm= §to pomic¢e mjernu

granicu konstante stabilnosti do 10 mol~!' dm?3335!

Mikrokalorimetrijske titracije nisu uvrStene u prethodno opisani postupak odredivanja
konstante stabilnosti kompleksa zbog nekoliko vaznih konceptualnih razlika u odnosu na ostale
koriStene titracijske metode. Prvo, u kalorimetriji se ne razmatraju karakteristicna svojstva
pojedinih sudionika reakcije kompleksiranja, ve¢ postoji jedno karakteristicno svojstvo za
¢itavu reakciju, a to je reakcijska entalpija. Prema tome, kumulativni odziv nakon i-tog dodatka
titransa ovisi o0 dosegu reakcije, ¢, na sljede¢i nacin:

AH; =AH & . (48)
U slucaju analize 1:1 kompleksiranja, doseg reakcije direktno je povezan s ravnoteznom
koncentracijom nastalog kompleksa, definiranom izrazom (43), preko volumena reakcijskog
sustava sljede¢om jednadzbom:

& =[GD].-v. (49)

Druga posebnost kalorimetrijskih titracija je to §to se obi¢no ne izvode pri razli¢itim
vrijednostima nekog utjecaja na karakteristi¢no svojstvo reakcije (ArH), samo u svrhu dobivanja
to¢nije K. Naime, najsmislenija veli¢ina koja utje€e na reakcijsku entalpiju — temperatura,
mijenja i vrijednost trazene konstante stabilnosti.

Treca stavka po kojoj se mikrokalorimetrijske titracije razlikuju od spektrofotometrijskih i
titracija *H NMR jest nadin mjerenja, a potom i izrazavanja, odziva. Naime, za izotermne

mikrokalorimetrijske titracije karakteristi¢no je prikazivati sukcesivne promjene entalpije:
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A(AH), :(AHi _AHi—l) =AH (é' _é’l)’ 50

gdje ,,i predstavlja redni broj dodatka titransa. Nelinearnom regresijom ovisnosti A(AH); 0 Cg,
Ce,i1, Co,i | Cpji1 odreduju se konstanta ravnoteze nastajanja kompleksa, ali i reakcijska entalpija.
Koristenjem razrijedenih otopina reaktanata, kalorimetrijski odredene ArH i K postaju bliske

odgovarajuc¢im standardnim vrijednostima, §to primjenom osnovnih termodinamickih relacija:
AG” =—RT InK" i (51)
AG =AH"-TAS® (52)
omogucuje potpunu termodinamicku karakterizaciju reakcije kompleksiranja pri uvjetima
stalnog tlaka i temperature. Odredivanje svih standardnih termodinamickih reakcijskih
parametara (ArG°, ArH®, A:S°) ostalim eksperimentalnim metodama zahtijeva poznavanje
ovisnosti konstanti stabilnosti o temperaturi.

U konacnici, valja istaknuti kako je mikrokalorimetrijskim titracijama pouzdano moguce

odrediti konstantu stabilnosti kompleksa do oko 107 mol~!' dm3 335!

2.6. Kompeticijske titracije

U nekim je sluCajevima vezanje prejako za odredivanje konstante ravnoteze direktnom
titracijom domacina s gostom. Tada se za odredivanje konstanti stabilnosti koriste
kompeticijske titracije. One se u slucaju supramolekulskih reakcija temelje na zamjeni bilo
gosta bilo domacina u kompleksu drugim gostom ili domacéinom.

Primjerice, ukoliko je direktnim titracijama odredena konstanta stabilnosti kompleksa
kationa A" s ligandom L (1 : 1 stehiometrija), koji kation B veze prejako, moguce je pokusati
odrediti K(BL") titracijom kompleksa AL" s kationom B™:

AL (sin) + B" (sln) == BL" (sln) + A" (sIn). (53)
Izraz za koncentracijsku konstantu ravnoteze za supstitucijsku reakciju (48) glasi:

ko) _[BU]AT]
KAL) [AL ][ B’]

(54)

Kada je stabilnost kompleksa AL* dovoljno velika (K° > 10°), moguée je uz suvisak A*
posti¢i da je koncentracija slobodnog kationa A* u otopini zanemariva.® Tada za odgovarajuéu

reakciju supstitucije vrijede sljedece bilance masa:
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c(L) = c(AL*) = [AL*] + [BL"] (55)
c(A") =[A"] +[ALT] (56)
¢(B*) = [B*] + [BL']. (57)

Kad se jednadzbe (55 — 57) uvrste u izraz za koncentracijsku konstantu ravnoteze za

supstitucijsku reakciju (54), dobije se jednadzba s nepoznanicom [BL™]:

. [BL*]-(c(A*)—c(L){BL*])

= ! (58)
(c)-[BL"])-(c®")-[BL])
¢ije je valjano rjesenje:
[BL*] _—c(L)a- K)+c(A)+c(BHK™
2(K"-1)
(59)

\/{C(L)(l— K )—c(A") —c(B*)K*}Z —4(K" -1)K c(L)c(B*)
2(K"-1)

Vazno je naglasiti da postoji grani¢ni omjer konstanti stabilnosti kompleksa u
kompeticijskom eksperimentu iznad kojeg vise nije moguée pouzdano odredivati K. Obi¢no
se radi o kritiénom omjeru ~ 10%.133 Prema tome, kao i kod prejakog vezanja u direktnoj
titraciji, i kod supstitucijske titracije proces supstitucije moze biti gotovo potpun pri svakom
dodatku titransa. Takav se problem moze pokusati rijeSiti pove¢avanjem koli¢ine A" s obzirom
na koli¢inu L prilikom formiranja AL" kompleksa. Valja naglasiti da kompeticijskim
titracijama nije moguce odrediti konstante stabilnosti kompleksa u slu¢aju kada su, primjerice,
spektri AL™ i BL" suviSe sli¢ni ili ukoliko se reakcijske entalpije kompleksiranja A* i B*
iznosom dovoljno ne razlikuju; pozeljno je da razlika |JA\H°(AL"Y) — A\H°(BL™)| bude > 10 kJ

mol—l 13,33
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2.7. Utjecaj solvatacije na termodinamiku kompleksiranja
alkalijskih kationa

Stjecanje detaljnijeg uvida u utjecaj otapala na kompleksiranje alkalijskin (M*) kationa
zahtijeva odredivanje termodinamickih funkcija transfera (AtX) za sve sudionike reakcije. One
ukazuju na razlike u solvataciji odredene kemijske vrste u dva otapala. Sistemati¢na analiza
utjecaja otapala na pojedine sudionike reakcije kompleksiranja prikazana je u obliku
termodinamickog ciklusa na slici 8. Vazno je primijetiti kako je otapalo koje se moze nazvati
pogodnijim reakcijskim medijem ono otapalo u kojem su bolje solvatirani produkti, a losije

solvatirani reaktanti, 13142527

¢
&
Ay
M (ref. otapalo) + L(ref. otapalo) » ML*( ref. otapalo)
AXP(ML™, ref. otapalo)
> topljivost (T) llessov zakon
L
&
§ AX® (MY AX® (L) AX® (ML)
@)
essov zakon & opljivest (T)
N
M-~(isp. otapalo) + L(isp. otapalo) » ML7( isp. otapalo)

AXP(ML, isp. otapalo)

Slika 8. Termodinamicki ciklus reakcije kompleksiranja M* s L u referentnom i ispitivanom

otapalu iskazan preko opcenitih termodinamickih funkcija AcX®. X € {G, H, S}.

Sve reakcijske termodinamicke funkcije za kompleksiranje kationa s ligandom, AcX°(ML™),
nacelno su odredive izvedbom mikrokalorimetrijskih titracija (oznaka ITC na slici 8). Izuzetak
¢ine izoentalpijske reakcije. Termodinamicke funkcije transfera kationa literaturno su poznate>
veli€ine, stoga je potrebno odrediti samo jednu od termodinamickih funkcija transfera koje su
na slici 8 oznac¢ene upitnikom. Pritom se termodinamicke funkcije transfera liganda najcesce
odreduju eksperimentalno, a kompleksa racunaju pomoc¢u Hessova zakona kako slijedi:

AX°(isp) — ArX°(ref) = AX°(MLY, ref — isp) — AX°(M™, ref — isp)
— AX°(MY, ref — isp) . (60)
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U izrazu (60) s ,ref je oznaceno referentno, a s ,,isp“ ispitivano otapalo. Termodinamicke
funkcije transfera liganda moguce je odrediti iz razlike odgovarajuc¢ih termodinamickih
funkcija otapanja:

AXO(L, ref — isp) = AsaX°(L, isp) — AsaX°(L, ref) . (61)

Otapanje nekog liganda L prikazuje sljedeca jednadzba:
L(s) == L(sIn). (62)

Standardna Gibbsova energija otapanja povezana je s odgovaraju¢om konstantom ravnoteze
jednadzbom:

G® =—RTInK; =—-RT ln[Mj =—-RT ln[Mj ~—RT ln[ﬁj . (63)
a(L, s) c’ c’

A

sol

Valja napomenuti kako je aktivitet liganda L u ¢vrstom stanju jednak jedan jer se radi o Cistoj
tvari. Takoder, ukoliko je promatrani ligand neutralan (kao u slu¢aju istrazivanih kaliksarena),
koeficijent aktiviteta bit ¢e priblizno jednak y(L, sln) = 1, ako topljivost liganda nije visoka
(s(L) < 0,1 c°). Eksperimentalno se topljivost makrocikla odreduje spektrofotometrijskit®14?/
ili gravimetrijski'4.

Treba istaknuti da kaliksareni izloZeni otapalu ili njihovim parama vrlo Cesto stvaraju
solvate.>*>® Budu¢i da je termodinamicka stabilnost takvih spojeva drugaéija od stabilnosti
receptora, njihova se topljivost ne smije koristiti za racun termodinamickih funkcija transfera
liganda.>®

36,56

Entalpije transfera liganda moguce je odrediti kalorimetrijski, ili u sluc¢aju sporog

otapanja i relativno niskih topljivosti, koriste¢i van't Hoffovu jednadzbu:
soIHO + AsolSO )
RT R

Naime, ukoliko su AsgH® i AsaS® neovisne 0 temperaturi u promatranom temperaturnom

A
In K =-—

(64)

intervalu, moguce je napraviti linearnu regresiju nad skupom eksperimentalno dobivenih
uredenih parova (1/T, In Ks') u kojima prvi podatak predstavlja nezavisnu, a drugi zavisnu
varijablu. Nagib iz jednadzbe pravca dobivenog linearnom regresijom omogucuje izracun

AsolH®, dok se iz odsjecka mozZe izraunati AsolS°.
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Termodinamicke funkcije transfera kationa

Premda su danas termodinamicke funkcije transfera mnogih kationa za brojna otapala
literaturno poznate, odredivanje tih veli¢ina nije trivijalno. Naime, zbog nuzne
elektroneutralnosti svih otopina, moguce je eksperimentalno odredivati samo termodinamicke
funkcije transfera elektrolita. Za njihov rastav na doprinos kationa i aniona najcesce se rabe
ektratermodinamicke konvencije.>"®

Neka je MX opceniti 1:1 elektrolit, a M* je ion koji sudjeluje u istraZivanoj reakciji
kompleksiranja. Tada se prijenos elektrolita MX iz referentnog otapala u ispitivano moze

prikazati jednadzbom:
M*(ref) + X" (ref) &= M*(isp) + X (isp). (65)
Pripadna funkcija transfera odreduje se na isti nacin kao i ona za ligand (izraz (61)):
AX°(M*X, ref — isp) = AsaX°(MX, isp) — AsaX°(MX, ref) . (66)

Najzastupljenija ekstratermodinamicka pretpostavka koja omogucuje izra¢un funkcija transfera
iona M* i X~ na temelju funkcije transfera pripadnog elektrolita MX jest pretpostavka
referentnog elektrolita,®® koji se opéenito moze pisati kao C*A~ (prema engl. cation, anion).
Ulogu referentnog elektrolita mora imati elektrolit ¢iju je funkciju transfera razumno

stehiometrijski rastaviti na funkcije transfera iona koji ga izgraduju:
AX°(CY, ref — isp) = AX°(A™, ref — isp) = V2 AX°(CTA™, ref — isp) . (67)

Nakon pronalaska referentnog elektrolita potrebno je odrediti funkcije transfera ,,mijeSanih*
elektrolita MA i CX iz referentnog otapala u ispitivano te primijeniti Hessov zakon za
odredivanje funkcije transfera Zeljenog iona. Pod nazivom mijesani elektroliti ovdje se
podrazumijevaju oni elektroliti kod kojih je jedan ion ekvivalentan ionu iz referentnog otapala,
dok je drugi identi¢an jednom od iona koji izgraduju ispitivani elektrolit. Prvo se pomocu

funkcija transfera triju elektrolita (MX, MA, CX) odredi AxX°(C*A"):

AX°(CTA™, ref — isp) = AX°(CTX, ref — isp) + AX°(M*A™, ref — isp)
— AX°(M™X, ref — isp) (68)

nakon Cega je moguce izraGunati funkciju transfera Zeljenog kationa (M*):

AX°(M™, ref — isp) = AX°(MTA™, ref — isp) — AX°(A™, ref — isp)
= AX°(M*A", ref — isp) — Yo AX°(C*A™, ref — isp).  (69)
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Elektroliti za koje je pretpostavka o jednakim termodinamickim funkcijama transfera
kationa i aniona razumna moraju biti izgradeni od iona vrlo niske gusto¢e naboja i priblizno
jednake velic¢ine. Naime, u tom su slu¢aju svi doprinosi termodinamickih funkcija transfera (rad
za stvaranje Supljine u otapalu, disperzijske interakcije, Bornovo nabijanje iona, dipolne
interakcije)®® priblizno jednaki. Elektroliti koji su po svojim karakteristikama najblizi idealnoj
verziji referentnog elektrolita su sljedeéi tetrafenilborati: [PhaP]*[PhsB]~, [PhsAs]'[PhsB],
[iPnsBuN]*[PhsB]". Od navedenih elektrolita najéeSée se kao referentni koristi
tetrafenilarsonijev tetrafeniloorat (tzv. TATB konvencija).®’ Detaljna termodinami¢ka
istrazivanja pokazala su da pouzdanost termodinamickih funkcija transfera iona odredenih
primjenom navedene konvencije nije veéa od 5 kJ mol ™%, a u slu¢aju nekih iona i do 10 kJ
mol 157 Posljedi¢no, potreban je oprez u njihovom koristenju prilikom pojasnjenja razlika u

kompleksacijskim afinitetima iona u dvama otapalima.
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§ 3. EKSPERIMENTALNI DIO

3.1. Materijali

Spojeve l1i L sintetizirao je dr. sc. Nikola Cindro na Zavodu za fizikalnu kemiju Prirodoslovno-
matematickog fakulteta u Zagrebu. Sinteza spoja |1 opisana je u ref. 20 i 21, dok je makrocikl
L dizajniran i pripravljen za potrebe ovoga rada na nacin prikazan na slici 9. Kao klju¢ni korak
sinteze spoja L treba istaknuti bakrom kataliziranu cikloadiciju pent-1-ina na azidni prekursor.
Glukozni derivat kaliks[4]arena Iz koriSten je samo za odredivanje topljivosti, a sintetizirao ga

32

je Jerko Mestrovi¢®, na nacin slian sintezi spoja li, na Zavodu za fizikalnu kemiju

Prirodoslovno-matematickog fakulteta u Zagrebu.

HHCI
CI/\/N\/\CI

> NaN3
o}
-
/\/N\/\
Br NaOH Ng Ns ///\/ o !
S —
7 K,COs A 4 1.80Cl, Cul / DIPEA / AcOH Lo

0 N/\/
oﬁ) O:e 2. DIPEA

OH N, N-N

Slika 9. Shematski prikaz sinteze spoja L.

U istrazivanju kompleksiranja alkalijskih kationa s ligandima l1 i L kori$tena su sljedeca
otapala: metanol (MeOH; J.T. Baker, HPLC grade), acetonitril (MeCN; Sigma-Aldrich, HPLC
grade) i N,N-dimetilformamid (DMF; Sigma—Aldrich, HPLC grade). Uz navedena tri, za
odredivanje topljivosti koriStena su jo§ dva otapala: mQ voda (H20) i formamid (FA; Sigma-
Aldrich, spectroscopic grade). Otopine spojeva s kojima su provedene titracije *H NMR
priredene su pomocu deuteriranog kloroforma (euriso-top, +0,03 % TMS, 99,80 % D).

Otopine kationa pripremljene su koriStenjem sljedecih soli: litijev perklorat (Sigma-Aldrich,
99,99 %), natrijev perklorat (Sigma-Aldrich, > 98 %), kalijev perklorat (Fluka, > 99,0 %),
rubidijev klorid (Sigma-Aldrich, 99,8 %), rubidijev jodid (Sigma-Aldrich, 99,9 %), rubidijev
nitrat (Sigma-Aldrich, 99,7 %), cezijev klorid (Sigma-Aldrich, 99,9 %), cezijev nitrat (Sigma-
Aldrich, 99,5 %) i cezijev tetrafenilborat (Sigma-Aldrich, 98 %). Zbog inertnosti perkloratnog
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I tetrafenilboratnog aniona s obzirom na ionsko sparivanje, perklorati i tetrafenilborati su
koriSteni u sluc¢ajevima kada su bili dovoljno topljivi. Kada taj uvjet nije bio zadovoljen,
koristene su soli s drugim protuionima. Otopine su pripravljene otapanjem analiticke odvage

krutina.

3.2. Priprava otopina

Prilikom mikrokalorimetrijskih titracija liganda L s Li*, Na*, K", Rb* i Cs™ u acetonitrilu
koristene su otopine: liganda L koncentracije 8 x 10 mol dm™, litijeva perklorata
koncentracije 8 x 104 mol dm3, natrijeva perklorata koncentracije 1 x 103 mol dm~, kalijeva
perklorata koncentracije 1 x 10 mol dm=, rubidijeva jodida koncentracije 2,6 x 10~ mol
dm= i cezijeva tetrafenilborata koncentracije 1 x 10~ mol dm=. Za potrebe kompeticijskih
titracija u acetonitrilu pripravljene su otopine koje sadrze kompleks LiL*, KL* ili RbL"
analiti¢ke koncentracije liganda L: 2 x 10 mol dm™. Analiticke koncentracije soli koristene
za pripravu potonjih otopina redom su iznosile: = 4 x 10~ mol dm™ (LiClO4, sln), ~ 1 x 1072
mol dm= (KClO4, sIn) i = 2,5 x 10 mol dm= (Rbl, sIn). Ulogu titransa u kompeticijskim
eksperimentima imale su otopina natrijeva perklorata koncentracije 2 x 10~ mol dm™ te
otopina kalijeva perklorata jednake mnozinske koncentracije.

Kalorimetrijske titracije receptora L s alkalijskim kationima u metanolu izvedene su
koristeéi otopine liganda koncentracije 1 x 10 mol dm=. Koncentracije litijevog perklorata,
natrijevog perklorata, kalijevog perklorata, rubidijevog klorida i cezijevog klorida redom su
iznosile: = 1,5 x 102 mol dm=, = 1,5 x 1073 mol dm=3, =2 x 107 mol dm=, = 2,2 x 107> mol
dm~ te = 9 x 102 mol dm~3. Otopina koja sadrzi kompleks KL"*, potreban za kompeticijsku
titraciju s Na*, sastojala se od liganda L analiticke koncentracije 1 x 10~* mol dm te kalijeva
perklorata analiticke koncentracije 2 x 10 mol dm=. Ulogu titransa u kompeticijskim
eksperimentima imala je otopina natrijeva perklorata koncentracije =~ 1,5 x 10~ mol dm™.

Za istrazivanje kompleksiranja kationa alkalijskih metala s ligandima L i |1 u N,N-
dimetilformamidu pripremljene su otopine L i l1 koncentracija izmedu 1,5 x 10 mol dm™ i
1,5 x 10 mol dm=. Kalorimetrijske titracije obaju liganada u N,N-dimetilformamidu
provedene su sa otopinama litijeva perklorata, natrijeva perklorata i kalijeva perklorata, pri
¢emu je koncentracija metalne soli uvijek iznosila oko 2 x 102 mol dm~3. Spektrofotometrijske
titracije obaju makrocikla u istom su otapalu izvedene s otopinama rubidijeva nitrata i cezijeva

nitrata. Koncentracija navedenih nitrata iznosila je = 2 x 102 mol dm™.
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U svrhu istrazivanja inkluzije molekule otapala u kaliksarensku Supljinu liganda L i
kompleksa NaL* otopljenih u deuteriranom kloroformu pomoc¢u *H NMR, koristene su otopine
L i NaLClO4 koncentracije 6,0 x 10 mol dm™ te otopine acetonitrila, metanola i N,N-
dimetilformamida &ije su koncentracije iznosile 6 mol dm=. U pripremi otopina koje sadrze
kompleks NaL* u d-kloroformu odvagana je masa natrijeva perklorata koja odgovara deset puta
vecoj mnozini od mnozine liganda. Suspenzija L i NaClO4 postavljena je na magnetsku

mijesalicu gdje je mijeSana minimalno 48 sati.

3.3. Metode
3.3.1. Mikrokalorimetrijske titracije

Mikrokalorimetrijske titracije provedene su pomocu izotermnih titracijskih kalorimetara VP
ITC tvrtke Microcal. Otopine titransa dodavane su automatski pomocu birete ukupnog
volumena 300 pl, dok je pocetni volumen titranda iznosio 1,42 — 1,43 mL. Kako su se sve
Istrazivane reakcije pokazale egzotermnima, kori$tena vrijednost referentne snage iznosila je >
33 uWI/s. Sve kalorimetrijske titracije izvodene su pri brzini mijesanja od 310 okretaj/min te uz
spori nacin kompenzacije koji osigurava vecu osjetljivost. Volumeni pojedinih dodataka
iznosili su izmedu 5 pL 1 15 pL, ovisno o istraZivanom sustavu. Vremenski razmak izmedu
dvaju dodataka titransa ovisi 0 koristenom otapalu, volumenima pojedinih dodataka, ali i 0
samom reakcijskom sustavu. Pokazalo se da je u N,N-dimetilformamidu i acetonitrilu dostatan
iznos potonjih vremenskih razmaka bio izmedu 320 i 350 s, dok je u metanolu koriSten razmak
od 400 s. U acetonitrilu je zbog spore kinetike reakcije, bilo nuzno posebno prilagodavati svaki
vremenski razmak izmedu dvaju uzastopnih dodataka. Tijekom titracija biljezena je ovisnost
snage reakcijske grijalice o vremenu s korakom od 2 s, pomo¢u programa Origin 7.0 Microcal.
Dobivene vrijednosti promjene entalpije korigirane su za entalpiju razrjedenja titransa. Podatci
iz mikrokalorimetrijskih kompeticijskih eksperimenata obradeni su pomoc¢u programa HypDH
iz programskog paketa HYPERQUAD te programa Origin 7.5.

Svi titracijski eksperimenti provedeni su pri temperaturi od (25,0 + 0,1) °C. Sve titracije u
kojima je bilo moguce odrediti konstantu asocijacije ponovljene su tri puta, a dobiveni rezultati

statisti¢ki su obradeni.
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3.3.2. UV spektrofotometrijske titracije

Spektrofotometrijske titracije u N,N-dimetilformamidu izvedene su pomoc¢u spektrofotometra
Agilent Cary 60 opremljenog s termostatom. Za spektrofotometrijske eksperimente koristena
je kvarcna kiveta (Hellma, Suprasil QX, I =1 cm). Spektri su snimani u intervalima od 1 nm, s
integracijskim vremenom 0,2 s, u rasponu valnih duljina 270 — 320 nm. Pra¢ene su spektralne
promjene otopina L ili |1 (poéetnog volumena 2 000 pL) prilikom postupnog dodavanja otopina
soli alkalijskih metala. Dobiveni spektrofotometrijski podatci obradeni su pomocu programa
HypSpec iz programskog paketa HYPERQUAD te programa Origin 7.5. Spektri su korigirani
za razrjedenje te za apsorpciju nitratnog aniona, S obzirom na to da su u svim
spektrofotometrijskim titracijama, zbog niZze topljivosti prikladnijih soli, koriSteni Samo

rubidijev i cezijev nitrat. Svi UV spektri snimljeni su pri temperaturi od (25,0 + 0,1) °C.

3.3.3. Titracije 'H NMR

Titracije *H NMR izvedene su pomo¢u spektrometra NMR Bruker Avance 111 HD 400 MHz/54
mm Ascend opremljenog s 5 mm PA BBI 1H/D-BB probnom glavom sa z-gradijentom i
automatskim podesavanjem te prikladnim dodatcima. Svi protonski spektri dobiveni su
koriStenjem 64K podatkovnih to¢aka, spektralne Sirine od 20 ppm i na temelju 16 skenova. Kao
otapalo je koristen CDCls, dok je TMS primijenjen kao interni standard za kemijske pomake
protona. Titracije *H NMR izvedene su snimanjem spektralnih promjena otopine L i NaL* u
CDCls prilikom postupnog dodavanja titransa (otopine MeCN, MeOH i DMF u CDCly).
Volumen titranda u NMR-cjev¢ici iznosio je 500 pL. Dobiveni spektralni podatci obradeni su
pomocu programa HypNMR iz programskog paketa HYPERQUAD te programa Origin 7.5.
Svi spektri NMR snimljeni su pri temperaturi od 25,0 °C.

3.4. Odredivanje topljivosti

Zasi¢ene otopine liganada I, I2 i L pripravljane su u semimikro-epruvetama dodavanjem
suviska krutine u otapalo. Dobivene suspenzije ostavljene su u termostatu pri Zeljenoj
temperaturi minimalno 24 sata, uz povremeno mijesSanje. Topljivost liganda odredivana je
spektrofotometrijski pomoc¢u Cary 60 UV-Vis-NIR spektrofotometra, tvrtke Agilent. Alikvoti
zasi¢enih otopina su otpipetirani i razrijedeni otapalom u kvarcnoj kiveti duljine optickog puta
1 cm (Suprasil QX). Spektri dobivenih otopina snimljeni su pri 25 °C kako bi se iz njih
izraCunala topljivost liganda. Molarni apsorpcijski koeficijenti liganda u navedenim otapalima

odredeni su mjerenjem apsorbancija otopina poznatih koncentracija.
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§4. REZULTATI | RASPRAVA

4.1. Kompleksiranje alkalijskih kationa s ligandom L
4.1.1. Kompleksi liganda L u metanolu

Naslici 10. a) prikazan je termogram jedne od mikrokalorimetrijskih titracija spoja L s litijevim
perkloratom u metanolu. Slika 10. b) prikazuje ovisnost sukcesivne promjene entalpije o omjeru
mnozina dodanog titransa i receptora. Umjereno dobro vezivanje Li* na spoj L (Ig K(LiL") =
2,826 dm® mol™) posljedica je povoljne reakcijske entalpije (AH° = —17,3 kJ mol™) i
standardne reakcijske entropije bliske nuli (ArS° = —4 J mol™! K™). Niska reakcijska entalpija
moze se pojasniti snaznom solvatacijom malenog litijevog kationa u metanolu: AsoiyH® = —-553
kJ mol ™!, AsonS° =226 J Kt mol.5 Naime, kompleksiranje Li* sa L uklju¢uje i desolvataciju
Li* koja je, u usporedbi s ostalim alkalijskim kationima, entalpijski vrlo nepovoljna, a
entropijski vrlo povoljna. Sukladno, kompleksiranje ovog najmanjeg alkalijskog kationa u

metanolu entropijski je najpovoljnije (tablica 1).
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Slika 10. a) Mikrokalorimetrijska titracija L (¢ = 1,23 x 10~ mol dm~2, V = 1,42 cm®) s litijevim
perkloratom (¢ = 1,45 x 1072 mol dm=3) u metanolu pri 25 °C. b) Ovisnost sukcesivne promjene
entalpije 0 mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su korigirane za entalpije razrjedenja.

* eksperimentalno; — izrac¢unano.
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Tablica 1. Termodinamicke veli¢ine kompleksiranja kationa alkalijskih metala s ligandom L

u metanolu pri 25 °C odredene mikrokalorimetrijskim titracijama.

kation Ig (%}is LiSj: LiiE A’SO—}ISE
dm® mol kJ mol kJ mol J mol™ K
Li* 2,826 + 0,008 -16,13 £ 0,05 -17,3+0,2 4+ 1
Na* 7,37 + 0,022 —42,1+0,1° —61,0 +0,3° —-63,4+0,1°
K* 4,49 + 0,01 —25,63 + 0,07 —45,0+0,2 —65,2+0,7
Rb* 1,97 + 0,02 -11,3+0,1" —47 + 2" —122+7"
Cs* _d _d _d _d

SE = Standardna pogreska aritmeticke sredine (N = 3 ili 6%).

& Odredeno kompeticijskim titracijama.

® Odredeno direktnim titracijama.

¢ Izradunano temeljem jednadzbe (52) pomoéu A,G° i AH®P.

d Kompleksiranje je preslabo za pouzdano odredivanje termodinamickih veli¢ina kompleksiranja uz
primijenjene uvjete.
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Slika 11. a) Mikrokalorimetrijska titracija liganda L (c = 1,21 x 10 mol dm~, V = 1,43 cm®)
s kalijevim perkloratom (¢ = 1,91 x 10~ mol dm™) u metanolu pri 25 °C. b) Ovisnost
sukcesivne promjene entalpije 0 mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su korigirane za

entalpije razrjedenja. ® eksperimentalno; — izra¢unano.
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Na slici 11 prikazani su rezultati jedne od titracija liganda L s kalijevim perkloratom.
Odgovaraju¢i termodinamicki parametri kompleksiranja navedeni su u tablici 1. Receptor L
gotovo 50 puta jace veze K* od Li* zbog znatno povoljnije reakcijske entalpije kompleksiranja
(za 28 kJ mol™"). Suprotno, standardna reakcijska entropija kompleksiranja K* sa spojem L za
61 J mol~' K™! je nepovoljnija u usporedbi s ArS° za reakciju vezanja litijeva kationa. Navedena
eksperimentalna opazanja mogu se ponovno, barem dijelom, pojasniti razlikama u solvataciji
kationa. Naime, desolvatacija K* entalpijski je za 200 kJ mol™! (ref. 53) povoljnija, dok je

entropijski za 58 J mol~! K! (ref. 53) nepovoljnija od desolvatacije Li* u ispitivanom otapalu.
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Slika 12. a) Mikrokalorimetrijska titracija L (¢ = 1,10 x 10 mol dm=, V = 1,43 cm®) s
natrijevim perkloratom (c = 1,49 x 10~ mol dm~3) u metanolu pri 25 °C. b) Ovisnost sukcesivne
promjene entalpije 0 mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su korigirane za entalpije

razrjedenja.

Mikrokalorimetrijskim titracijama liganda L s natrijevim perkloratom (slika 12) odredena
je reakcijska entalpija formiranja NaL® kompleksa u metanolu. Na stehiometriju
kompleksiranja 1 : 1 ukazuje dobivena ovisnost sukcesivne promjene entalpije o omjeru
NaClO4 i spoja L (slika 12. b). Vezanje kationa na istrazivani kaliksaren u ovom je sluc¢aju bilo
prejako za pouzdano odredivanje konstante stabilnosti NaL* direktnom titracijom, stoga je ona
odredena temeljem rezultata kompeticijskih mikrokalorimetrijskih titracija kompleksa KL* s
natrijevim kationom (slika 13). Afinitet receptora L prema Na* gotovo je tri reda veli¢ine veéi

(lg K(NaL") = 7,37 dm® mol™") od onoga prema Kkalijevom Kkationu. Posljednja je
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eksperimentalna Cinjenica isklju¢ivo posljedica povoljnije reakcijske entalpije kompleksiranja
natrijeva kationa (ArH°(NaL*) — AiH°(KL*) = —16 kJ mol™). To se moZe protumagiti boljom
kompatibilno$éu veli¢ine veznog mijesta receptora i natrijeva iona.!3?>27333¢ Naime, Na*
ostvaruje snaznije interakcije s metanolom u usporedbi s K* (AsovH°(Na*) = —437 kJ mol ™!,
AsovH°(K*) = =353 kJ mol™1)*3, stoga bi, uzevsi u obzir isklju¢ivo solvataciju kationa, bilo za
oc¢ekivati povoljniju reakcijsku entalpiju vezanja kalijeva iona. Zanimljivo, velika razlika
standardnih reakcijskih entropija solvatacije (AsonS°(Na*) = —205 J mol™' K™, AsonS°(K*) =
—168 J mol™! K1) ne primjecuje se u razlici reakcijskih entropija kompleksiranja kompariranih
kationa (A(A/S°) < 2 J mol~! K™1). Navedena ¢injenica ukazuje na razlike u entropiji solvatacije

kompleksa NaL* i KL,
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Slika 13. a) Mikrokalorimetrijska titracija KL* (c(L) = 1,22 x 10 mol dm™3, ¢(KCIO4) = 1,91
x 107 mol dm=3, V = 1,42 cm®) s NaClOx (¢ = 1,49 x 1073 mol dm~3) u metanolu pri 25 °C. b)
Ovisnost sukcesivne promjene entalpije 0 mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su

korigirane za entalpije razrjedenja. ™ eksperimentalno; — izracunano.

Ligand L relativno slabo veze rubidijev kation, cemu svjedo¢i iznos konstante stabilnosti
kompleksa RbL* u metanolu odreden mikrokalorimetrijskim titracijama (slika 14). Valja
napomenuti da statisticki podatci u tablici 1 ukazuju na manju preciznost termodinamickih
veli¢ina odredenih za kompleksiranje Rb* s obzirom na ostale alkalijske katione $to je
posljedica izrazito visokih entalpija razrjedenja soli.

Isklju¢ivi uzrok manjeg afiniteta L prema Rb* u odnosu na K* jest oko 60 J mol™! K™!

nepovoljnija standardna reakcijska entropija u slucaju rubidijevog kompleksa. Navedeni se
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podatak djelomice moze pojasniti Cinjenicom da je desolvatacija rubidijevog kationa u
metanolu za 19 J mol~! K™ (ref. 53) entropijski nepovoljnija od desolvatacije kalijevog kationa.
Zanimljivo, reakcijske entalpije kompleksiranja Rb*™ i K vrlo su sli¢ne, iako rubidijev kation
veli¢inom manje odgovara veznom mjestu u L.**?5273336 Navedena &injenica mozZe se sigurno
djelomic¢no protumaciti entalpijski manje povoljnom solvatacijom veceg rubidijevog kationa
(AsovH°(RbY) = =325 kJ mol™!, AsovHo(K*) = —353 kJ mol 1), Ipak, ne treba odbaciti ni
potencijalne razlike u solvataciji kompleksa spoja L s rubidijevim i kalijevim kationom.
Usporede li se reakcijske entropije kompleksiranja Rb* i Na*, uo¢ava se gotovo identi¢an odnos
navedenih veli¢ina kao i u slu¢aju Rb" i K*. Medutim, nepovoljnija vrijednost A;S° za RbL* s
obzirom na NaL* moze se gotovo potpuno pripisati za 56 J mol™' K! (ref. 53) povoljnijoj

entropiji desolvatacije manjeg kationa (Na*).
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Slika 14. a) Mikrokalorimetrijska titracija L (¢ = 1,24 x 10 mol dm™=3, V = 1,42 cm®) s
rubidijevim kloridom (¢ = 2,20 x 1072 mol dm~3) u metanolu pri 25 °C. b) Ovisnost sukcesivne
promjene entalpije 0 mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su korigirane za entalpije

razrjedenja. ® eksperimentalno; — izracunano.

Ishod jedne od mikrokalorimetrijskih titracija spoja L s cezijevim kloridom prikazan je na
slici 15. Premda su ukupni toplinski efekti razmjerno veliki (slika 15. a), nakon oduzimanja
sukcesivnih entalpija razrjedenja cezijevog klorida, preostaju gotovo zanemarive
nereproducibilne promjene topline (slika 15. b). Postoji moguénost da je kompleksiranje
cezijeva kationa ligandom L izoentalpijsko. Medutim, puno je vjerojatnije da je afinitet L

prema Cs™ vrlo malen jer ispitivani kation svojom veli¢inom najmanje odgovara veznom mjestu
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kaliks[4]arena.?*2>27333¢ Dodatno, konstanta vezanja, veli¢inom prikladnijeg, kationa rubidija

relativno je niska.
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Slika 15. a) Mikrokalorimetrijska titracija L (¢ = 1,23 x 10 mol dm=, V = 1,43 cm®) s
cezijevim kloridom (c = 8,99 x 1072 mol dm=3) u metanolu pri 25 °C. b) Ovisnost sukcesivne
promjene entalpije 0 mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su korigirane za entalpije

razrjedenja.

4.1.2. Kompleksi liganda L u acetonitrilu

Direktnim mikrokalorimetrijskim titracijama bilo je moguce odrediti samo konstantu stabilnosti
spoja L s Rb* kationom u acetonitrilu. Na slici 16 prikazan je ishod jedne od
mikrokalorimetrijskih titracija s rubidijevim kationom. Izra¢unana konstanta stabilnosti, Ig
K(RbL*) = 4,73 dm® mol™!, ukazuje na vrlo dobar afinitet makrocikla L prema Rb*, $to je
posljedica vrlo povoljne reakcijske entalpije nastanka RbL* kompleksa (AH® = —46 kJ mol?,
tablica 2). Entropijski doprinos kompleksiranju ovog kationa sa spojem L izrazito je nepovoljan
(tablica 2), sto se djelomi¢no moze protumaciti entropijski najpovoljnijom solvatacijom

navedenog alkalijskog kationa (AsonS°(Rb*, MeCN) = —226 J mol™ K1)%3,
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Slika 16. a) Mikrokalorimetrijska titracija L (c = 7,77 x 10° mol dm™=3, V = 1,42 cm®) s
rubidijevim jodidom (¢ = 2,60 x 10~ mol dm~3) u acetonitrilu pri 25 °C. b) Ovisnost sukcesivne
promjene entalpije o mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su korigirane za entalpije

razrjedenja. ® eksperimentalno; — izracunano.

Tablica 2. Termodinamicke veli¢ine kompleksiranja kationa alkalijskih metala s ligandom L

u acetonitrilu pri 25 °C odredene mikrokalorimetrijskim titracijama.

Kation q%jﬁ AG°E5E ARTESE - ASTESE
dm® mol kJ mol kJ mol Jmol™ K
Li* 10,27 + 0,022 —58,6 £ 0,12 49,2 +0,1° 32426
Na* 11,51 £ 0,012 —65,71 + 0,072 ~75,0 +0,9° 31 £2¢
K* 7,303 £ 0,006 —41,69 + 0,04° 57,0 £0,5" —51+2°
Rb* 4,73 0,01 —27,01 + 0,06 —46,0 £ 0,4 —64 + 1
CS+ _d _d _d _d

SE = Standardna pogreska aritmeti¢ke sredine (N = 3).

8 Odredeno kompeticijskim titracijama.

b QOdredeno direktnim titracijama.

¢ Jzradunano temeljem jednadzbe (52) pomoéu A,G° i AH®P.

d Kompleksiranje je preslabo za pouzdano odredivanje termodinamickih veli¢ina kompleksiranja uz
primijenjene uvjete.
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Mikrokalorimetrijskim titracijama liganda L s kalijevim perkloratom (slika 17) odredena je
reakcijska entalpija formiranja KL" kompleksa u acetonitrilu. Vezanje kationa na istraZivani
kaliksaren u ovom je sustavu bilo prejako za pouzdano odredivanje konstante stabilnosti KL*
direktnom titracijom. Navedena je termodinamic¢ka veli¢ina stoga odredena (Ig K(KL*) = 7,303
dm? mol™!) temeljem rezultata kompeticijskih mikrokalorimetrijskih titracija kompleksa RbL*
s kalijevim kationom (slika 18. b). Ligand L veze kalijev kation bitno snaznije od rubidijeva
kationa: K(KL*) / K(RbL*) = 400. Posljednji se odnos kvalitativno ocituje u svim
termodinami¢kim parametrima kompleksiranja: reakcijska entalpija je za 11 kJ mol™, a
reakcijska entropija za 13 J mol K™ povoljnija u slu¢aju kalija. Razlika u entalpijskim
doprinosima kompleksiranju liganda L, suprotnog je predznaka od vrijednosti ocekivane
isklju¢ivo temeljem razlike u standardnim reakcijskim entalpijama solvatacije kationa:
AsoVH(K*) — AsoyH°(Rb") = —24,3 kJ mol ™ (ref. 53). Znacajno povoljniji entalpijski doprinos
kompleksiranju K* u odnosu na Rb" moze se protumaciti slabijim interakcijama veéeg

rubidijevog kationa s istrazivanim derivatom kaliksarena, 325273336
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Slika 17. a) Mikrokalorimetrijska titracija L (¢ = 7,54 x 10 mol dm=, V = 1,42 cm®) s
kalijevim perkloratom (¢ = 1,00 x 10~ mol dm=) u acetonitrilu pri 25 °C. b) Ovisnost
sukcesivne promjene entalpije o mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su korigirane za

entalpije razrjedenja.
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Slika 18. a) Mikrokalorimetrijska titracija RbL* (c(L) = 1,73 x 10 mol dm=3, ¢(RbI) = 2,58 x
107 mol dm=3, V = 1,43 cm®) s KCIO4 (c = 2,00 x 10~2 mol dm~) u acetonitrilu pri 25 °C. b)
Ovisnost sukcesivne promjene entalpije o mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su

korigirane za entalpije razrjedenja. " eksperimentalno; — izracunano.

Kao i u slucaju kalijeva kationa, direktnom mikrokalorimetrijskom titracijom liganda L s
natrijevim kationom odredena je iskljucivo reakcijska entalpija kompleksiranja (slika 19. b),
tablica 2). Za odredivanje konstante stabilnosti kompleksa NaL* i standardne reakcijske
entropije kompleksiranja izvedene su kompeticijske titracije tijekom kojih je kompleks KL*
titriran otopinom natrijevog perklorata (slika 20). Budu¢i da je proces izmjene kalijeva kationa
natrijevim u veznom mjestu receptora bio relativno spor, vremenski razmaci izmedu uzastopnih
dodataka titransa nisu bili jednaki tijekom eksperimenta.

Vrijednost konstante stabilnosti kompleksa NaL* (Ig K(NaL*) = 11,51 dm® mol™) je za ak
Cetiri reda veli¢ine veéa od iznosa konstante stabilnosti KL u acetonitrilu. Odnos navedenih
veli¢ina ne ¢udi razmotre li se entalpijski i entropijski doprinosi kompleksiranju kationa (tablica
2). Naime, oba navedena termodinamicka doprinosa zna¢ajno su povoljnija u slucaju vezanja
natrijeva kationa: |[A(AH®)| = 18 kJ mol™!, |A(T-A:S°)| = 6 kJ mol™!. Iznimno veliki afinitet
liganda L prema Na*® moze se, barem djelomi¢no, pojasniti ve¢ spomenutom prikladno$éu

veznog mjesta kaliks[4]arena za asocijaciju navedenog kationa,!3:2527:33:36
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Slika 19. a) Mikrokalorimetrijska titracija L (c = 7,85 x 10 mol dm™=3, V = 1,43 cm®) s
natrijevim perkloratom (c = 9,93 x 10 mol dm=) u acetonitrilu pri 25 °C. b) Ovisnost
sukcesivne promjene entalpije o mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su korigirane za

entalpije razrjedenja.

414 (a) (b)
=
3
i 2 " on
39 F f =
’:E -0.1 ’Jﬁ
2 '
<
37 a '02 T |
-0.3 - ,
354 /
-0.4-
[ o ] T
33 T T 1 -0.5 L T T T 1
0 120 240 ) 360 0.0 0.5 1.0 1.5 2.0
t/ min n(Na*) / n(L)

Slika 20. a) Mikrokalorimetrijska titracija KL* (c(L) = 2,14 x 10 mol dm=3, ¢(KCIO4) = 9,15
x 1073 mol dm=3, V = 1,43 cm®) s NaClO4 (¢ = 2,02 x 1072 mol dm~) u acetonitrilu pri 25 °C.
b) Ovisnost sukcesivne promjene entalpije o mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su

korigirane za entalpije razrjedenja. ® eksperimentalno; — izra¢unano.
g py ] i
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Slika 21. a) Mikrokalorimetrijska titracija L (c = 8,32 x 10> mol dm=3, V = 1,43 cm®) s litijevim
perkloratom (¢ = 8,27 x 10 mol dm™) u acetonitrilu pri 25 °C. b) Ovisnost sukcesivne

promjene entalpije o mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su korigirane za entalpije

razrjedenja.
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Slika 22. a) Mikrokalorimetrijska titracija LiL* (c(L) = 1,87 x 10~ mol dm=, ¢(LiClO4) = 4,14
x 104 mol dm=, V = 1,43 cm®) s NaClO4 (¢ = 2,02 x 1072 mol dm~) u acetonitrilu pri 25 °C.

b) Ovisnost sukcesivne promjene entalpije o mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su

korigirane za entalpije razrjedenja. " eksperimentalno; — izra¢unano.
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Direktnim mikrokalorimetrijskim titracijama liganda L s litijevim perkloratom (slika 21)
odredena je reakcijska entalpija nastanka LiL* kompleksa, koja je za ¢ak 26 kJ mol™* manja po
apsolutnom iznosu od A/H°(NaL™). Konstanta stabilnosti kompleksa liganda L s litijevim
ionom odredena je kompeticijskim titracijama LiL* s natrijevim kationom (slika 22. b).
Receptor L izuzetno dobro veZe Li*: Ig K(LiL*) = 10,27 dm® mol™". Cinjenica da je konstanta
stabilnosti LiL" tek za red veli¢ine slabija od K(NaL™) uzrokovana je kompenzacijom bitno
povoljnije reakcijske entalpije (AH°(LIL") = —49,2 kJ mol™") sa znatno nepovoljnijom
reakcijskom entropijom (za ¢ak 63 J mol™ K™) u slu¢aju kompleksiranja litijeva kationa.
Razmatranje termodinamickih funkcija solvatacije Li* i Na" u acetonitrilu, barem djelomi¢no,
objasnjava posljednje rezultate. Naime, desolvatacija Li* je za 100 kJ mol™!' entalpijski
nepovoljnija od istog procesa za Na*: AsovHo(Li*) = 539 kJ mol ™!, AsavH°(Na*) = —429 kJ
mol~".> Dodatno, desolvatacija Li* entropijski je povoljnija od desolvatacije Na* u acetonitrilu:
AsonvS°(Li*) = -266 J mol™* K1, AsonS°(Na*) = —242 J mol* K153

Vezanje cezijevog kationa na ligand L u acetonitrilu nije bilo moguée kvantitativno
okarakterizirati mikrokalorimetrijskim titracijama (slika 23). Zbog slabe topljivosti cezijevih
soli u acetonitrilu, titracije se nisu mogle izvoditi do omjera Cs* i L veceg od 30, §to se pokazalo

nedovoljnim za odredivanje male konstante stabilnosti koja vjerojatno odlikuje istrazivani

kompleks.
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Slika 23. a) Mikrokalorimetrijska titracija L (c = 7,88 x 107 mol dm=, V = 1,43 cm®) s
cezijevim tetrafenilboratom (¢ = 9,67 x 103 mol dm™) u acetonitrilu pri 25 °C. b) Ovisnost
sukcesivne promjene entalpije o mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su korigirane za

entalpije razrjedenja.
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4.1.3. Kompleksi liganda L u N,N-dimetilformamidu

S obzirom da su ligandi l1 i I2, koji poput derivata L sadrze triazolne skupine na donjem obodu,
istrazivani u vodi, metanolu i formamidu, na pocetku ovoga rada plan je bio istraziti i
kompleksiranje alkalijskih kationa makrociklom L u formamidu. Nazalost, spoj L nije bio
dovoljno topljiv u tom otapalu (tablica 6). Kako bi se kompleksacijska svojstva triazolnih
derivata kaliks[4]arena sa i bez glukoznih jedinica usporedila u barem jo$ jednom otapalu
(pored metanola), u preliminarnim je istrazivanjima ispitana topljivost spojeva l1 i L u nekoliko
zanimljivih solvatacijskih medija: etilen-glikolu, N-metilformamidu i N,N-dimetilformamidu.
Oba su spoja bila zadovoljavajuce topljiva u dva otapala: N-metilformamidu i N,N-
dimetilformamidu. Za istrazivanja provedena u okviru ovog rada odabran je N,N-
dimetilformamid, budu¢i da se, za razliku od metanola, molekule navedenog otapala ne mogu
povezivati intermolekulskim vodikovim vezama. Rezultati kompleksiranja spoja L s

alkalijskim kationima u tom otapalu prikazani su u nastavku poglavlja.
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Slika 24. a) Mikrokalorimetrijska titracija L (¢ = 1,90 x 10~ mol dm=3, V = 1,42 cm®) s litijevim
perkloratom (c = 2,03 x 102 mol dm=) u N,N-dimetilformamidu pri 25 °C. b) Ovisnost
sukcesivne promjene entalpije 0 mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su korigirane za

entalpije razrjedenja. ® eksperimentalno; — izra¢unano.

Izgled kalorimetrijskih titracijskih krivulja kompleksiranja litijevog kationa s ligandom L
(slika 24. b) u N,N-dimetilformamidu upucuje na relativno malen iznos konstante stabilnosti

nastalog kompleksa. Razmatranje termodinamickih veli¢ina karakteristicnih za navedeno
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kompleksiranje (tablica 3) ukazuje kako je relativno slabo vezivanje Li* na L (Ig K(LiL") =
1,89 dm® mol™!) posljedica vrlo nepovoljne reakcijske entropije (TA:S® = -19,4 kJ mol™).
Prili¢no nepovoljan entropijski doprinos kompleksiranju Li* s L zasigurno je moguce
djelomi¢no pojasniti relativno niskom vrijednos¢u reakcijske entropije desolvatacije tog
kationa u N,N-dimetilformamidu u usporedbi s ranije ispitivanim otapalima (AsonS°(Li*) = —
189 J mol™t K1),

Tablica 3. Termodinamicke veli¢ine kompleksiranja kationa alkalijskih metala s ligandom L

u N,N-dimetilformamidu pri 25 °C odredene mikrokalorimetrijskim titracijama.

kation Ig (%j_s LiSj: LiiE A’SO—}ISE
dm® mol kJ mol kJ mol J mol™ K
Li* 1,89 + 0,01 -10,81 £ 0,08 -30,3+0,5 —65+2
Na* 5,194 + 0,002 —29,65 + 0,01 —55,5+0,1 -86,5+0,3
K* 1,972 £ 0,005 -11,25+0,03 -26,5+0,2 -51,2+0,7
Rb* _a _a _a _a
Cs* _a _a _a _a

SE = Standardna pogreska aritmeti¢ke sredine (N = 3).
@ Kompleksiranje nije uoceno spektrofotometrijski uz primijenjene uvjete.

Na slici 25. a) prikazan je termogram jedne od titracija spoja L s natrijevim perkloratom
koji upucuje na visok afinitet liganda prema Na*. Od svih kompleksa alkalijskih kationa s
ligandom L u N,N-dimetilformamidu najstabilniji je onaj s natrijevim kationom (tablica 3).
Mnogo povoljnija reakcijska entalpija u slu¢aju kompleksiranja Na* u odnosu na Li*, uzro¢nik
je ¢ak 2000 puta ve¢em iznosu konstante stabilnosti kompleksa s natrijevim kationom s obzirom
na vrijednost K(LiL*). Navedeni se podatci u velikoj mjeri mogu pojasniti entalpijski
povoljnijom (AsovH?(Na*) = —448,4 kJ mol?, AsovHO(Li") = —556,4 kJ mol1)>3, a entropijski
nepovoljnijom (AsonvS°(Na*) = =178 J mol™ K™, AsonS°(Li*) = —189 J mol™ K1) desolva-

tacijom natrijeva kationa s obzirom na litijev u istrazivanom otapalu.
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Slika 25. a) Mikrokalorimetrijska titracija L (c = 1,88 x 10 mol dm=3, V = 1,4182 cm®) s
natrijevim perkloratom (c = 1,71 x 10~ mol dm=3) u N,N-dimetilformamidu pri 25 °C. b)
Ovisnost sukcesivne promjene entalpije 0 mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su

korigirane za entalpije razrjedenja. " eksperimentalno; — izra¢unano.
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Slika 26. a) Mikrokalorimetrijska titracija liganda L (c = 1,90 x 10~* mol dm™, V = 1,4182
cm?®) s kalijevim perkloratom (c = 1,992 x 1072 mol dm~3) u N,N-dimetilformamidu pri 25 °C.
b) Ovisnost sukcesivne promjene entalpije 0 mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su

korigirane za entalpije razrjedenja. " eksperimentalno; — izra¢unano.
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Mikrokalorimetrijskim titracijama liganda L s kalijevim perkloratom (slika 26) odredena je
konstanta stabilnosti KL* kompleksa u N,N-dimetilformamidu. Afinitet receptora L prema
kalijevom kationu (Ilg K(KL*) = 1,89 dm® mol™) sli¢an je afinitetu prema litijevom ionu.
Sli¢nost iznosa K(KL") i K(LiL*) rezultat je kompenzacije za 4 kJ mol™ pozitivnije reakcijske
entalpije s 14 J mol™ K™ pozitivnijom A/S°® u slu¢aju nastanka KL* kompleksa. Razlika u
termodinamickim parametrima solvatacije kalijeva 1 litijeva kationa posve je suprotna
opazenom odnosu entalpijskog i entropijskog doprinosa kompleksiranju alkalijskih kationa.
Naime, odgovarajuci podatci iz ref. 53 pokazuju da je desolvatacija kalijeva kationa entalpijski
za 186,7 kJ mol povoljnija u DMF-u od desolvatacije litijeva kationa te da je solvatacija K*

za 28 J mol* K* povoljnija od solvatacije Li* u istom otapalu.

Spektrofotometrijskim titracijama istrazeno je kompleksiranje liganda L s rubidijevim
(slika 27), odnosno s cezijevim (slika 28) kationom. Posljednja je analiticka metoda
primijenjena zbog ograni¢enja mikrokalorimetrije. Naime, spektrofotometrija omogucuje
izvedbu titracije do oko tri puta vefeg omjera titransa i titranda, uz primjenu istih pocetnih
koncentracija gosta i domacina.

Spektri prikazani na slikama 27. a) i 28. a) korigirani su za apsorpciju nitrata budu¢i da
anion apsorbira u istom spektralnom podruéju kao i ligand. Oc¢igledno je kako male, nepravilne
i nereproducibilne promjene apsorbancije ukazuju na vrlo slabo ili nikakvo vezanje rubidijeva
I cezijeva kationa. Poznato je da u svim otapalima afinitet derivata kaliks[4]arena prema
alkalijskom kationu pada nakon Na* s porastom veli¢ine kationa.>*?°%® S obzirom na relativno
nisku konstantu stabilnosti kompleksa KL* u N,N-dimetilformamidu, ne ¢udi ¢injenica da

komplekse RbL* i CsL" karakterizira jo§ manja.
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Slika 27. a) Spektrofotometrijska titracija liganda L (¢ =1,95 x 10* mol dm™, Vo = 2,0 cm®) s
rubidijevim nitratom (c = 2,000 x 102 mol dm~3) u N,N-dimetilformamidu. | =1 cm; $= (25 +

0,1) °C. Spektri su korigirani za razrjedenje i za apsorpciju nitratnog aniona. b) Ovisnost

apsorbancije pri 282 nm o mnozinskom omjeru reaktanata.
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Slika 28. a) Spektrofotometrijska titracija liganda L (¢ =1,95 x 10* mol dm™, Vo = 2,0 cm®) s
cezijevim nitratom (¢ = 1,977 x 102 mol dm™3) u N,N-dimetilformamidu. | =1 cm; $= (25 =
0,1) °C. Spektri su korigirani za razrjedenje i za apsorpciju nitratnog aniona. b) Ovisnost

apsorbancije pri 282 nm o mnozinskom omjeru reaktanata.
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4.2. Inkluzija molekule otapala u ligand L i kompleks NaL* u kloroformu

Kako je navedeno u Uvodu i Literaturnom pregledu, inkluzija molekule otapala moze znatno
utjecati na stabilnost liganda i/ili kompleksa alkalijskog kationa i kaliks[4]arena.' 14?° Pojava
inkluzije otapala u kaliksarensku Supljinu obi¢no je primije¢ena kod kompleksa kaliksarena i
kationa. Naime, vezanje kationa na hidrofilni dio donjeg oboda kaliksarena dokazano uzrokuje
promjenu fleksibilnije konformacije spljostenog stosca (C2 = Cz) u rigidniju konformaciju
pravilnog stoSca (Cs); V. slika 5. Kompleksi kaliksarena stoga redovito pokazuju bolja
receptorska svojstva za razli¢ite neutralne kemijske vrste.

Poznato je kako inkluzija neutralne molekule u hidrofobnu kaliksarensku Supljinu uzrokuje
pomicanje kemijskih pomaka arilnih i tert-butilnih, a ponekad i metilenskih premosnih, protona
prema nizim vrijednostima magnetnog polja.38142933 Stoga su upravo arilni i tert-butilni
protoni bili fokus istraZivanja inkluzije molekula triju razli¢itih otapala u kosaru triazolnog
kaliksarena L, odnosno njegovog kompleksa s Na* u kloroformu pomo¢u NMR. U tablici 4
usporedeni su kemijski pomaci navedenih vrsta protona spoja L, odnosno NaL™, prije i nakon
dodatka velike koli¢ine otapala za koje se o¢ekuje, na temelju rezultata ranijih istrazivanja,®

inkluzija u kaliksarensku kosaru.

Tablica 4. Usporedba promjene kemijskih pomaka arilnih (Ar-H) i tert-butilnih (tb-H) protona
uslijed dodatka otapala (gosta) ligandu L, odnosno kompleksu natrijeva kationa i liganda
(NaL*) u CDCls, pri 25 °C.

domacin (D)  gost (G) n(G) / n(D) A6(Ar-H) / ppm Ad(th-H) / ppm
L MeCN 317 0,0158 0,0049
NaL* MeCN 317 0,1045 0,0857
L MeOH 313 0,0007 -0,0025
NaL* MeOH 313 0,0624 0,0434
L DMF 316 -0,0042 0,0034
NaL* DMF 316 0,0105 0,0113
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Podatci u tablici 4 ukazuju na neznatnu ili nepostojecu inkluziju molekule metanola ili N,N-
dimetilformamida u hidrofobnu kaliksarensku supljinu. Razlike kemijskih pomaka arilnih i tert-
butilnih protona prije i nakon dodatka znatne koli¢ine gosta u slucajevima Cistog liganda L i
acetonitrila te kompleksa NaL* i N,N-dimetilformamida ukazuje na vrlo slabu pojavu inkluzije.
Najznacajnije promjene kemijskih pomaka protona kosare zamijeCene su pri mijeSanju
kompleksa NaL* s acetonitrilom te s metanolom. U potonja je dva slucaja time potvrdena
znacajna inkluzija molekula navedenih otapala u kaliksarensku Supljinu.

U svrhu odredivanja konstanti stabilnosti inkluzijskih kompleksa NaLO*, gdje O
predstavlja molekulu ispitivanog organskog otapala, izvedene su titracije 'H NMR s otopinama
reaktanata u deuteriranom kloroformu. Na slikama 29-31. prikazani su rezultati titracija
kompleksa NaL*. Eksperimentalne ovisnosti kemijskih pomaka Ar-H i th-H o mnoZinskom
omjeru gosta i domacéina moguce je opisati odgovaraju¢om izotermom vezanja u slucaju
acetonitrila i metanola. U slucaju N,N-dimetilformamida pomaci signala protond upucuju na
bitno manji afinitet kompleksa za inkluziju navedene kemijske vrste. Titracija s N,N-
dimetilformamidom nije provedena do visih omjera mnoZzina gosta i domacina jer povecanje
koli¢ine N,N-dimetilformamida u reacijskoj smjesi implicira guSenje signala NaL™ u spektru
NMR. Pored navedenoga, daljnji dodatak N,N-dimetilformamida dovodi do sastava u kojemu
je sustav prikladnije smatrati mijeSanim otapalom negoli otopinom N,N-dimetilformamida u
kloroformu.

Rezultati titracija *H NMR (tablica 5) pokazuju da se inkluzijom molekule acetonitrila,
odnosno metanola, u kaliksarensku Supljinu NaL* moZe, barem djelomi¢no, objasniti

povoljnost reakcija kompleksiranja natrijeva kationa s ligandom L u tim otapalima.
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Slika 29. a) Titracija *H NMR kompleksa NaL* (¢ = 6,00 x 1073 mol dm™, Vo = 0,500 cm?®) s
acetonitrilom (¢ = 5,935 mol dm~) u CDCls; 9 =25 °C. Ovisnost kemijskog pomaka b) arilnih

(Ar-H) i c) tert-butilnih (tB-H) protona o omjeru n(MeCN) / n(NaL").
m cksperimentalno; — izraCunano. Intenziteti signala NMR prilagodeni su formatu slike.
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Slika 30. a) Titracija *H NMR kompleksa NaL* (c = 6,02 x 1073 mol dm, Vo = 0,500 cm®) s
metanolom (¢ = 5,892 mol dm3) u CDCls; $ = 25 °C. Ovisnost kemijskog pomaka b) arilnih
(Ar-H) i c) tert-butilnih (tB-H) protona o omjeru n(MeOH) / n(NaL™).

m cksperimentalno; — izraunano. Intenziteti signala NMR prilagodeni su formatu slike.
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Slika 31. a) Titracija *H NMR kompleksa NaL* (¢ = 6,02 x 1073 mol dm™, Vo = 0,500 cm?®) s
N,N-dimetiformamidom (c = 5,944 mol dm~3) u CDCls; 9= 25 °C. Ovisnost kemijskog pomaka
b) arilnih (Ar-H) i c) tert-butilnih (tB-H) protonad o omjeru n(DMF) / n(NaL"). Intenziteti

signala NMR prilagodeni su formatu slike.
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Vilo sli¢na istrazivanja *H NMR inkluzije molekula otapala u kaliksarensku kosaru ranije
su provedena s kompleksom natrijeva kationa i jednostavnog ketonskog derivata kaliks[4]arena
(Is).® Zanimljivo je stoga usporediti spomenute rezultate s onima dobivenima u okviru ovoga
rada (tablica 5).

Konstante stabilnosti adukata NaLO" i NalsO" uistinu su vrlo bliske po iznosu u slu¢aju
acetonitrila i metanola. Posljednje opazanje pokazuje da vrsta veznog mjesta za kation, kao i
(ne)postojanje triazolnih skupina, na donjem obodu kaliksarenskog derivata, vrlo malo utjece
na inkluziju molekule O u NaL*" kompleks. Proces inkluzije acetonitrila u hidrofobnu $upljinu
kompleksa NaL* planira se istraziti i kalorimetrijski kako bi se termodinamic¢ki parametri za
proces inkluzije usporedili s onima odredenima za kompleks s ketonskim derivatom

kaliksarena.

Tablica 5. Usporedba konstanti ravnoteze za proces inkluzije molekule otapala (O) u kompleks
tercijarnoamidnog (L) i ketonskog (Is)'® derivata kaliks[4]arena s natrijevim kationom

odredenih titracijama *H NMR u deuteriranom kloroformu pri 25 °C.

+ + t-Bu
MeCN 1,73 1,59¢ =
MeOH 0,83 0,70 0
NMF -a 0,65 %o
DMF b b

2 Inkluzija navedenog otapala nije istraZena.

® Inkluzija nije uodena uz primijenjene eksperimentalne uvjete.

¢ Navedena konstanta stabilnosti potvrdena je i spektrofotometrijski i mikrokalorimetrijski pri ¢emu su
odredeni i ostali termodinamicki parametri inkluzije: AfH® =30 kJ mol™', A;S° =68 J mol~' K113

4.3. Odredivanje topljivosti liganda L

U tablici 6 prikazani su rezultati odredivanja topljivosti liganda L u vodi (H20), metanolu
(MeOH), formamidu (FA), N,N-dimetilformamidu (DMF) i acetonitrilu (MeCN).
Ligand L pokazao se izrazito slabo topljivim u vodi i formamidu, zbog cega vezanje

alkalijskih kationa na taj receptor nije istrazeno u navedena dva otapala. Velika topljivost L u
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metanolu i N,N-dimetilformamidu sprijeila je da se odgovaraju¢e odredivanje topljivosti
nastavi u kvantitativnom smislu.

Za sustav s umjerenom topljivoséu (L u MeCN) spektrofotometrijski je odredena topljivost
liganda L. U tu je svrhu pomoc¢u Beer-Lambertovog zakona odreden molarni apsorpcijski

koeficijent spoja L pri valnoj duljini maksimalne apsorpcije (slika 32).

1.44

282
1.2+

A

1.0
0.8+
0.6 1
0.4+

0.2

0.0 T T T T T T
0.0 0.5 1.0 15 2.0 2.5 3.0

10* ¢(L) / mol dm’®
Slika 32. Ovisnost apsorbancije otopine spoja L u acetonitrilu o koncentraciji
prig=(250+0,1)°Cil=1cm.

Tablica 6. Topljivost liganda L pri 25 °C u nekoliko otapala.

otapalo H20 MeOH FA DMF MeCN

s/c° <1x10* >0,1 <1x10* >0,1 -2

2 Difrakcijom rentgenskih zraka na monokristalu utvrdeno je kako je talog zasi¢ene otopine L u MeCN
sastavljen od kristala solvata LMeCN: s(LMeCN) = (3,25 = 0,02) x 1073 c°.

Tijekom odredivanja topljivosti spoja L u acetonitrilu zamije¢ena je promjena morfologije
kristala liganda. Difrakcijom rentgenskih zraka na jedini¢nom kristalu utvrdeno je da
izlaganjem spoja acetonitrilu nastaje odgovarajuci solvat. Uzevsi u obzir da je termodinamicka
stabilnost solvata drugacija od stabilnosti Cistog liganda, odredena topljivost solvata ne moze
se koristiti za izradu termodinamickih ciklusa transfera sudionika reakcije izmedu acetonitrila

I bilo kojeg drugog otapala.
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4.4. Utjecaj otapala na kompleksiranje liganda L alkalijskim kationima

Sumirani termodinamicki parametri reakcija kompleksiranja liganda L s kationima
alkalijskih metala (M™) u metanolu, acetonitrilu i N,N-dimetilformamidu, pri 25 °C, navedeni
su u tablici 7. Radi djelomi¢nog pojasnjenja razlika u termodinamici navedenih kompleksiranja,
u tablici 8 su navedene termodinamicke funkcije transfera kationa izmedu istrazivanih otapala.
Valja istaknuti da detaljna termodinamicka pojas$njenja razlika u kompleksacijskim afinitetima
kationa u istrazivanim otapalima niSu moguca, buduci da transferi liganda i kompleksa nisu
odredeni zbog relativno visokih topljivosti spoja L u metanolu i N,N-dimetilformamidu,
odnosno nastanka solvata u acetonitrilu.

Pogledom na termodinamicke veli¢ine navedene u tablici 7, moze se zakljuditi da je
kompleksiranje u svim slu¢ajevima entalpijski kontrolirano. Entropijski doprinos navedenim
reakcijama nepovoljan je za sve katione osim za Li* u acetonitrilu, a standardna entropija
kompleksiranja ovog najmanjeg alkalijskog kationa u metanolu vrlo je bliska nuli. Vrijednosti
ArS° za reakciju spoja L s Li* u prethodno navedenim otapalima mogu se djelomi¢no pojasniti
entropijski znatno povoljnijom solvatacijom Li* u odnosu na ostale alkalijske katione.*
Zanimljivo, vezanje Li* u N,N-dimetilformamidu prili¢no je entropijski nepovoljno. To je u
skladu s pozitivnim entropijama transfera litijeva kationa iz metanola i acetonitrila u to otapalo.
Navedena ¢injenica ukazuje na manji broj molekula DMF koje sudjeluju u solvataciji kationa
(primarna 1 sekundarna solvatacijska sfera) u usporebi s acetonitrilom i1 metanolom. Medutim,
za detaljnije pojasnjenje navedenih razlika trebalo bi poznavati termodinamicke funkcije
transfera liganda i kompleksa LiL* izmedu otapala, koje nije bilo moguce odrediti.

U svim je istrazenim otapalima termodinami¢ki najstabilniji kompleks liganda L s Na*. To
je posljedica najnegativnijih vrijednosti reakcijskih entalpija i moze se protumaciti
kompatibilno$éu veli¢ine Na* i veznog mjesta receptora.t®227:3338 Afinitet spoja L prema
ostalim kationima smanjuje se u nizu: Li* > K* > Rb" (acetonitril), odnosno K* > Li* > Rb*
(metanol). U N,N-dimetilformamidu opazena je gotovo identi¢na stabilnost kompleksd KL* i
LiL", koja je za viSe od 3 reda veli¢ine manja od stabilnosti NaL*. Spoj L je stoga najselektivniji

receptor za Na* upravo u potonjem otapalu.
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Tablica 7. Termodinamicke veli¢ine kompleksiranja kationa alkalijskih metala s ligandom L u
metanolu (MeOH), acetonitrilu (MeCN) i N,N-dimetilformamidu (DMF) pri 25 °C odredene

mikrokalorimetrijskim titracijama.

_ K A,G°+SE AH°+SE A,S°+SE
otapalo ~ kation lg [WjiSE kJ mol™ kJ mol™ Jmol* K™
Li* 2,826 + 0,008 -16,13+ 0,05 -17,3£0,2 —4+1
z Na* 7,37 £ 0,02 —42,1+0,1 61,0+ 0,3 —63,4+0,1
= K* 4,49 + 0,01 -25,63+£0,07 —450+02  —652+0,7
Rb* 1,97 + 0,02 -11,3+0,1 —47+2 -122+7
Li* 10,27 £ 0,02 —58,6 £0,1 —-49,2+0,1 32+2
5 Na* 11,51 £0,01 -65,71+£0,07 —75,0+0.,9 —31+2
g K* 7,303 £ 0,006 —-41,69+0,04 —57,0+0.,5 =S51+2
Rb* 4,73 £0,01 -27,01+£0,06 —46,0+04 —64 £ 1
Li* 1,89+ 0,01 -10,81+£0,08 —30,3+0,5 —65+2
%L Na* 5,194 + 0,002 —29,65 £ 0,01 -55,5+0,1 —-86,5+0,3
K* 1,972 + 0,005 -11,25+0,03 -26,5+0,2 =51,2+0,7

SE = Standardna pogreska aritmeticke sredine (N > 3).

Stabilnost svih kompleksi ML* smanjuje se u nizu otapala: MeCN > MeOH > DMF.
Razlike termodinamickih veli¢ina kompleksiranja odredenog kationa spojem L izmedu dvaju
otapala mogu se u nekoliko slucajeva u velikoj mjeri pojasniti termodinamickim funkcijama
transfera slobodnih kationa. Primjerice, razlike u kompleksacijskim afinitetima Na* i Li* u
acetonitrilu i N,N-dimetilformamidu te K* i Li* u metanolu i N,N-dimetilformamidu gotovo su
u potpunosti uzrokovane razlikama u solvataciji slobodnih kationa. Generalno, znatno
povoljnija solvatacija kationa u DMF u odnosu na dva ostala istrazena otapala vrlo nepovoljno
utjeCe na konstante stabilnosti kompleksa u tom otapalu. Medutim, N,N-dimetilformamid u
pravilu bolje solvatira i nastale komplekse,® §to ipak umanjuje razlike u afinitetima liganda za

alkalijske katione izmedu tri navedena otapala. Na kraju treba istaknuti da izrazitoj stabilnosti
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kompleksa ML u acetonitrilu zasigurno doprinosi i najpovoljnija inkluzija molekule otapala u

hidrofobnu kaliksarensku Supljinu. Navedeni oblik specifi¢ne solvatacije kompleksa zacijelo je

i djelomic¢ni uzro¢nik terrmodinamic¢ki povoljnijih reakcija kompleksiranja kationa u metanolu,

dok u N,N-dimetilformamidu nije uo¢en proces inkluzije.

Tablica 8. Termodinamicke funkcije transfera kationa izmedu metanola (MeOH), acetonitrila

(MeCN) i N,N-dimetilformamida (DMF) pri 25 °C izra¢unane temeljem podataka iz ref. 53.

Li* Na* K* Rb*
§ AG® / kJ mol ™! 21 7 -2 —4
E AH° / kJ mol ™! 13,7 7,4 -39 -8,1
% AS° / I mol™! K™ —40 -37 67 -77
< AG® / kJ mol ™! —14 —18 —20
'E AH° / kJ mol™! =37 -11,7 -16,7
% AS° / Jmol ! K™! 37 27 7
S AG® / kJ mol™! =35 -25 —-18
’E AH° / kJ mol™ -17,4 -19,1 -12,8
é AS° /T mol ! K™! 77 64 74
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4.5. Odredivanje topljivosti liganada l1 1 I,

Pored spoja L, istrazena je i topljivost liganada |1 i I2 (tablica 9) s namjerom stjecanja uvida u
utjecaj solvatacije liganda na termodinamiku reakcije vezanja kationa.

Kako je vidljivo, glikokonjugirani kaliksareni (l11 12) pokazali su se dobro topljivima u svim
otapalima u kojima je istrazivano kompleksiranje s njima (l2: H.0?°?!, MeOH?%%1, FA202L
DMF-nastavak ovog rada; l2: H.0%2, MeOH®, FA3%?), osim u slu¢aju liganda l1 u metanolu.
Posljedi¢no, na temelju topljivosti receptora nije moguce odrediti standardne reakcijske
Gibbsove energije otapanja uz pretpostavku idealnosti zasi¢ene otopine $to implicira i
nemoguénost racunanja standardnih termodinamickih parametara transfera istrazivanih
receptora iz jednog otapala u drugo. Glukozni derivati kaliksarena su u acetonitrilu, o¢ekivano,
vrlo slabo topljivi, zbog ¢ega u tom otapalu nije bilo moguée istrazivati kompleksiranje kationa
sliile.

Za sustav s umjerenom topljivoséu (I1 u MeOH) spektrofotometrijski je odredena topljivost
liganda l1. U tu je svrhu pomocu Beer-Lambertovog zakona odreden molarni apsorpcijski
koeficijent spoja l1 pri valnoj duljini maksimalne apsorpcije (slika 33).

Uzevsiu obzir da je odredena topljivost samo jednog liganda u jednom otapalu, nije moguce
konstruirati termodinamicke cikluse transfera sudionika reakcije izmedu metanola 1 bilo kojeg
drugog otapala. Ipak, ¢injenica da je ligand |1 za barem 2 reda veli¢ine slabije topljiv (A(AsolG®)
> 8 kJ mol™!) u metanolu u odnosu na ostala otapala u kojima je istrazeno kompleksiranje
kationa s njime, pojaSnjava termodinamicki najpovoljnija vezanja kationa opazena upravo u
navedenom alkoholu.

1.0+
A

282
0.8 1

0.6 1
0.4 1

0.2 1

OO T T T T T T
0.0 0.5 1.0 15 2.0 2.5 3.0

10* c(l,) / mol dm™®

Slika 33. Ovisnost apsorbancije otopine spoja l1 u metanolu o koncentraciji
prid=(25,0+£0,1)°Cil=1cm.
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Tablica 9. Topljivost liganada I1 i I2 pri 25 °C u nekoliko otapala.

otapalo
s/c°
H20 MeOH FA DMF MeCN
= I >0,1 3,69 x 10732 >0,1 >0,1 <1x10*
= b >0,1 >0,2 >0,1 >0,1 <1x10*

2 AsoiG°(l1, MeOH) + SE = (13,88 £ 0,02) kJ mol™!; SE = Standardna pogreska aritmeticke sredine (N = 3).

4.6. Kompleksiranje alkalijskih kationa s ligandom I u N,N-
dimetilformamidu

Na slici 34 prikazan je ishod jedne od mikrokalorimetrijskih titracija makrocikla I1 s litijevim
perkloratom. Izgled titracijskih krivulja kompleksiranja litijevog kationa s ligandom I1 (slika
34. b) upucuje na relativno malen iznos konstante stabilnosti nastalog kompleksa. Relativno
slabo vezanje Li* na l1 (Ig K(Lil*) = 2,15 dm® mol™') uzrokovano je povoljnom reakcijskom
entalpijom (ArH° = —24,6 kJ mol™) i nepovoljnim entropijskim doprinosom (-TA:S° = 12,2 kJ
mol™).

Mikrokalorimetrijski su odredene 1 termodinamicke veliine svojstvene vezanju natrijeva
kationa s receptorom 1 (slika 35, tablica 10). Na slici 35. a) prikazan je termogram jedne od
titracija spoja l1 s NaClOa koji upucuje na visok afinitet liganda prema Na*. Iznos konstante
stabilnosti kompleksa Nal1™ je za vise od tri reda veli¢ine veéi od iznosa stabilnosti kompleksa
s litijevim kationom. Uzrok je tome znatno povoljnija reakcijska entalpija (za 30 kJ mol™) .
Kao $to je ranije ve¢ vise puta istaknuto, dominantnu ulogu u slu¢aju vezanja Na* u odnosu na
veéi kalijev kation ima bolja kompatibilnost veli¢ine Na* s veznim mjestom derivata

kaliks[4]arena. 13,25,27,33,36
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Slika 34. a) Mikrokalorimetrijska titracija I1 (c = 1,65 x 10 mol dm=3, V = 1,42 cm®) s litijevim
perkloratom (¢ = 2,03 x 102 mol dm) u N,N-dimetilformamidu pri 25 °C. b) Ovisnost
sukcesivne promjene entalpije 0 mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su korigirane za

entalpije razrjedenja. ® eksperimentalno; — izra¢unano.

a b
= () .
3. L) i =
= T 2 -0.2 ),/'
= W
40 T
5
= -0.6 2
304 .
-1.0
20 — '/
144 "
0 40 80 120 0 1 . 2
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Slika 35. a) Mikrokalorimetrijska titracija l1 (¢ = 1,64 x 10™* mol dm™=3, V = 1,42 cm®) s
natrijevim perkloratom (c = 1,71 x 10~ mol dm™) u N,N-dimetilformamidu pri 25 °C. b)
Ovisnost sukcesivne promjene entalpije 0 mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su

korigirane za entalpije razrjedenja. " eksperimentalno; — izra¢unano.
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Tablica 10. Termodinamicke veli¢ine kompleksiranja kationa alkalijskih metala s ligandom |1

u N,N-dimetilformamidu pri 25 °C odredene mikrokalorimetrijskim titracijama.

- | K )yeg  AGZSE AH°+SE AS°+SE
aon Bl am® mor® J* kJ mol™ kJ mol™ J mol™ K™
Li* 2,15+ 0,01 —12,27 £ 0,07 —24,6 £0,7 —41+2
Na* 5,40 £ 0,01 —30,80 £ 0,06 —54,57 £ 0,05 =79,7+0,4
K* 2,29 +£0,01 —13,06 £ 0,08 -19,3+0,5 —21+2
Rb* _a _a _a _a
Cs* _a _a _a _a
SE = Standardna pogreska aritmeticke sredine (N = 3).
@ Kompleksiranje nije uoceno spektrofotometrijski uz primijenjene uvjete.
(a) (b)
46 = -0.04 .
= E - "
=% ~~ "
z 3
43 = -0.08 S
-0.12 1
40-
1
-0.16 1 ./
37 T T 1 T T 1
0 40 . 80 120 0 10 20 30
t/ min n(K") / n(l,)

Slika 36. a) Mikrokalorimetrijska titracija liganda I (c = 1,65 x 10 mol dm3, V = 1,4182
cm?®) s kalijevim perkloratom (c = 1,992 x 1072 mol dm~3) u N,N-dimetilformamidu pri 25 °C.
b) Ovisnost sukcesivne promjene entalpije 0 mnozinskom omjeru reaktanata. Vrijednosti su

korigirane za entalpije razrjedenja. " eksperimentalno; — izra¢unano.

Slika 36 prikazuje primjer mikrokalorimetrijske titracije kompleksiranja liganda I1 s
kalijevim perkloratom. Pripadna titracijska krivulja (slika 36. b) ukazuje na relativno mali iznos
ravnotezne konstante istrazivane reakcije kompleksiranja. 1z podataka u tablici 10 vidljivo je

kako je konstanta stabilnosti kompleksa Kli* iznosom vrlo sli¢na vrijednosti K(Lilt").
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Navedeno opazanje rezultat je gotovo potpune kompenzacije povoljnijeg entropijskog
doprinosa kompleksiranja K* povoljnijim entalpijskim doprinosom u sluc¢aju Li*. Zanimljivo,
vrlo je sli¢na entalpijsko-entropijska kompenzacija u N,N-dimetilformamidu zamijec¢ena i u
slu¢aju kompleksiranja navedenih kationa s ligandom L (tablica 3).

Vezanje rubidijeva i cezijeva kationa na receptor |1 istrazeno je spektrofotometrijskim
titracijama (slike 37 i 38). Do maksimalnog omjera gosta i domacina, koji je iznosio ~ 80 za
oba kationa, nisu zamije¢ene signifikantne i reproducibilne promjene apsorbancije koje bi

ukazivale na pojavu kompleksiranja istrazivanih kationa s makrociklom 1.

(a) (b)
A 0.620 -
0.6 1 A282nm
0.617 -
n
0.4 "
| |
I |
0.614 -
0.2- - .
n . "
L | n [}
0.611 -
0.0 . . - . . . . .
270 280 2/nm 290 300 0 20 40 60 80
n(Rb*) / n(l,)

Slika 37. a) Spektrofotometrijska titracija liganda I (¢ = 1,71 x 10# mol dm™, Vo = 2,0 cm®) s
rubidijevim nitratom (¢ =2,019 x 1072 mol dm~3) u N,N-dimetilformamidu. | = 1 cm; 9= (25 +
0,1) °C. Spektri su korigirani za razrjedenje i za apsorpciju nitratnog aniona. b) Ovisnost

apsorbancije pri 282 nm o mnozinskom omjeru reaktanata.
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Slika 38. a) Spektrofotometrijska titracija liganda I (¢ = 1,71 x 10# mol dm™, Vo = 2,0 cm®) s
cezijevim nitratom (¢ = 1,977 x 1072 mol dm~3) u N,N-dimetilformamidu. | =1 cm; $ = (25 +
0,1) °C. Spektri su korigirani za razrjedenje i za apsorpciju nitratnog aniona. b) Ovisnost

apsorbancije pri 282 nm o mnozinskom omjeru reaktanata.

4.7. Usporedba kompleksacijskih afiniteta amidnih derivata kaliksarena
prema alkalijskim kationima

U tablici 11 prikazane su razlike standardnih termodinamickih funkcija kompleksiranja
liganada L i Iz u metanolu i N,N-dimetilformamidu. Kako je vidljivo, vrijednosti A/G° za oba
se liganda razlikuju za najvise 2 kJ mol?. Medutim, razlike u standardnim reakcijskim
entalpijama kompleksiranja i entropijskom doprinosu A/G° u slu¢aju nekih kationa nisu
zanemarive (do 8 kJ mol™2). Ipak, valja napomenuti da je pouzdanost kalorimetrijski odredenih
veli¢ina za vezanje Rb*, zbog izraZenih entalpija razrjedenja odgovarajucih soli, najmanja.
Uzevsi u obzir navedene €injenice, prikazani termodinamicki podatci zasigurno ne ukazuju na

znacajan utjecaj glukoznih podjedinica na procese kompleksiranja kationa.
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Tablica 11. Razlike termodinamickih velicina kompleksiranja kationa alkalijskih metala s
ligandima L i l1 u metanolu (MeOH) i N,N-dimetilformamidu (DMF) pri 25 °C. Razlike su
prikazane kao: AX°(ML") — AXX°(MI1*); X € {G, H, S}. Podatci za |1 u MeOH preuzeti su iz
ref. 20 i 21.

_— A(A,G°) A(AH?) A(TA,S)
otapalo  kation kJ mol ™ kJ mol ™ kJ mol
Li* 1,7 1,7 03
- Na* 0.8 1.9 11
@)
(¢D)
= K* 0.4 03 04
Rb* 1,7 8 98
Li* 15 57 72
LL
= Na* 1,2 09 2.1
()
K* 1.8 72 8.9

Kako je navedeno u Uvodu, kompleksiranje kationa i amidnih derivata kaliksarena s osam
(I1) i s &etiri (I2) triazolno-glukozne podjedinice istrazeno je ranije.2%?13 Zamije¢eno je da broj
triazolno-glukoznih podjedinica ima znacajan utjecaj na vrijednosti standardnih reakcijskih
entalpija i/ili entropija kompleksiranja, posebice u vodi i metanolu. Medutim, u metanolu i
formamidu (tablica 12) entalpijsko-entropijska kompenzacija uzrokuje relativno sli¢ne
konstante stabilnosti kompleksa pojedinih kationa s oba liganda. Budu¢i da podatci u tablici 11
ukazuju da glukozne jedinice nemaju bitan utjecaj na termodinamiku kompleksiranja u
metanolu i N,N-dimetilformamidu, opisane razlike u standardnim reakcijskim parametrima za
derivate I1 i l2 mogu se pripisati broju triazolnih skupina.

U tablici 13 usporedena su kompleksacijska svojstva tercijarnoamidnog liganda L i
kaliksarenskih derivata s istim veznim mjestom koji ne sadrZe triazolne podjedinice (13*® i 1427

na slici 39) u metanolu, acetonitrilu i N,N-dimetilformamidu.
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Tablica 12. Razlike termodinamickih veli¢ina kompleksiranja kationa alkalijskih metala s
ligandima 11221 i 12*? u vodi (H20), metanolu (MeOH) i formamidu (FA) pri 25 °C. Razlike su
prikazane kao: A;XX°(MI1*) — AX°(MI2%), gdje je X € {G, H, S}.

anal ati A(AG®) A(ArHO) A(TA,S°)
0 ation P — E— ——
otapa : kJ mol™ kJ mol™ kJ mol™
Lit 1.4 _a _a
@) N
e Na 12,7 0 12,7
K+ —8 9 b )
Lit 1,0 57 6,7
T Na* 38 ~10,1 6,3
o)
[¢B)
= K* 18 42 6.0
Rb* 2.0 ~11.8 ~13.8
Lit 1,7 0,8 25
< Na* -1,0 -5,3 4,3
K* 0,8 21 29

@ Kompleksiranje liganada l1 i |2 preslabo je za pouzdano mikrokalorimetrijsko odredivanje
termodinamickih parametara.

® Kompleksiranje liganda Iz preslabo je za pouzdano mikrokalorimetrijsko odredivanje
termodinamickih parametara.
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Tablica 13. Razlike termodinamickih veli¢ina kompleksiranja kationa alkalijskih metala s
ligandima L i 13 te L i 14227 (oznageno *) u metanolu (MeOH), acetonitrilu (MeCN) i N,N-
dimetilformamidu (DMF) pri 25 °C. Razlike su prikazane kao: AX°(ML*) — AX°(MIs"),
odnosno AX°(ML*) — AiX°(Ml4*), gdje je X € {G, H, S}.

oalo Kati A(A,G?) A(AH) A(TA,S?)
Otapalo ation P EEE— — EE——
P kJ mol kJ mol kJ mol
Lit 6,9 ~11,5 18,4
7,3* -8,3* ~15,6*
Ng* 2,4 15,1 17,5
T —6,7%* —14,5% ~7,8%
2
p K 7.8 4.9 12,7
1,4% ~11,2% ~12,6%
Rb* 8,7* —24,6* ~33,3*
it 5,7 4,5 -1,2
~3,7% 2,5% 6,2*
. 3,7 47 8,4
Z N —9,8* —7.4% 2,4%
o
p Kt 10,8 2,9 13,7
—0:6* _4a2* _3’6*
Rb* 9,5 -10,7 20,2
4,6% ~10,3* ~14,9%
Li* 7,7* —0,6* -8,3*
LL
S Na* 5,4% 5,8% 0,4*
(@)
K* 8,7* g* —0,7*
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Premda veéina podataka u tablici 13 ukazuje na manju stabilnost kompleksa ML u odnosu
na MIs™ i Mls*, uoCeni su i sluajevi posve suprotnog odnosa A/G°(ML") i A\G°(MIs") s

apsolutnom razlikom u navedenim parametrima do ¢ak 11 kJ mol .

IS

Slika 39. Strukturne formule liganada I3 i l4.

Zanimljivo, u metanolu i acetonitrilu u gotovo svim sluéajevima (osim Li* u MeCN) uo¢ena
je djelomi¢na kompenzacija nepovoljnije standardne reakcijske entropije s nesto povoljnijom
standardnom reakcijskom entalpijom za spoj L. Kvalitativno je ista kompenzacija, iako u
drugacdijoj mjeri, uo¢ena izmedu kompleksa kationa sa spojevima l1 i I2 u metanolu i formamidu.
Pritom su nepovoljniji entropijski doprinosi kompleksiranju uoceni, kao 1 ovdje, kod spoja s
vec¢im brojem triazolnih podjedinica — l1. Medutim, veza izmedu broja triazolnih podjedinica i
trenda u entalpijskim 1 entropijskim doprinosima kompleksiranju ne primjecuje se u N,N-
dimetilformamidu S§to upucuje na to da utjecaj broja triazolnih podjedinica na reakcijsku
entalpiju i entropiju ovisi o otapalu.

Za detaljniji uvid u uzroke opisanih razlika potrebno je provesti prikladna strukturna
istrazivanja, od kojih su trenutno u tijeku Monte Carlo konformacijske pretrage istraZivanih

liganada i njihovih kompleksa u otapalima od interesa.
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§ 5. ZAKLJUCAK

Termodinamika reakcija kompleksiranja alkalijskih kationa s derivatima kaliks[4]arena koji na
donjem obodu sadrze triazolne (L) i triazolno-glukozne podjedinice (l1) istrazena je u
acetonitrilu (MeCN), metanolu (MeOH) (spoj L) te N,N-dimetilformamidu (DMF) (oba spoja).

Reakcije kompleksiranja entalpijski su kontrolirane, a standardna reakcijska entropija
pozitivna je samo za kompleksiranje Li* u acetonitrilu. Utvrdeno je kako oba receptora najjace
vezu natrijev kation. Afinitet spoja L prema ostalim kationima smanjuje se u nizu: Li* > K* >
Rb* (acetonitril), odnosno K* > Li* > Rb* (metanol). Najveca selektivnost makrocikla L uo¢ena
je u N,N-dimetilformamidu (K(NaL") / K(LiL") = 2000, K(NaL") / K(KL") = 1700). Stabilnost
kompleksd ML* najmanja je u amidnom otapalu, a najve¢a u acetonitrilu. Nepovoljnije
konstante stabilnosti u N,N-dimetilformamidu, u usporedbi s organskim otapalima u kojima je

2021 zamijecene su i kod kompleksa Ml1*. Navedena se opazanja djelomiéno

ranije istrazivan,
mogu protumaciti znatno povoljnijom solvatacijom kationa u DMF. Pored razlika u solvataciji
kationa, utjecaj otapala na istrazene reakcije moze se djelomice pojasniti i inkluzijom otapala u
Supljinu kompleksa. Naime, titracijama *H NMR u d-kloroformu dokazana je pojava adukta
kompleksa NaL* s molekulama acetonitrila (Ig K = 1,73) i metanola (Ig K = 0,83), dok nastanak
odgovarajuce kemijske vrste s N,N-dimetilformamidom nije zamijecen. Inkluzijski kompleksi
liganda L s navedenim otapalima nisu opazeni, §to ukazuje na znatnu konformacijsku slobodu
liganda u otopini. Dodatno, rezultati istraZivanja inkluzije istih otapala u hidrofobnu Supljinu
jednostavnog ketonskog derivata kaliksarena i njegova kompleksa s Na* bili su vrlo sli¢ni.t?

Zbog relativno visokih topljivosti kaliksarena u ve¢ini otapala te nastanka solvata sa spojem
L u acetonitrilu, termodinamicke funkcije transfera receptora i kompleksa nije bilo moguce
odrediti. Utjecaj otapala na termodinamiku kompleksiranja alkalijskih kationa stoga nije
detaljno diskutiran. Medutim, valja spomenuti da bitno manja topljivost spoja l1 u metanolu u
usporedbi s vodom, formamidom i N,N-dimetilformamidom, zasigurno znacajno doprinosi
stabilnosti kompleksa u navedenom alkoholu.

Iz komparacije kompleksacijskih afiniteta odabranih amidnih derivata kaliks[4]arena (L i
I1) moze se zakljuciti da je utjecaj glukoznih podjedinica na ravnoteze istrazivanih reakcija vrlo
slab u metanolu i N,N-dimetilformamidu. S druge strane, broj triazolnih podjedinica zasigurno

utjeCe na termodinamiku kompleksiranja amidnih derivata kaliksarena u vodi, metanolu i
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formamidu, pri ¢emu je u spomenutom alkoholu zamijecena izrazita razlika u entalpijama i
entropijama kompleksiranja alkalijskih kationa s ligandima l1 i l2.

Za detaljniji uvid u uzroke opisanih termodinamickih razlika kompleksiranja kationa s
triazolnim i triazolno-glukoznim amidnim derivatima kaliksarena u pojedinim otapalima,
namjeravaju se provesti dodatna strukturna istrazivanja liganada i njihovih kompleksa s

posebnim naglaskom na solvataciju navedenih vrsta.
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