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1. UvOoD

Usmjerene i jake medumolekulske veze povezuju molekule i imaju vaznu ulogu prilikom
njihovog slaganja u kristalnoj strukturi te stoga imaju klju¢nu ulogu u sintezi viSekomponentnih
krutina poput kokristala, solvata i soli. U posljednjih dvadesetak godina kristalnog inZenjerstva
zamjetno raste interes za nove nekovalentne interakcije medu kojima se ponajvise istiCu
halogenske veze koje su bile zapostavljane i manje istrazene od vodikovih veza sve dok se nije
pokazalo da svoju primjenu pronalaze u razli¢itim podrué¢jima kemije.*

Imini izvedeni iz o-hidroksi aromatskih aldehida? mogli bi se koristiti kao dobri modelni
spojevi za izuCavanje mogucnosti kokristalizacije s donorima halogenske veze. UnatoC tome,
prema dostupnoj literaturi i rezultatima pretrazivanja baze strukturnih podataka (Cambridge
Structural Database)® za visekomponentne kristale N-supstituiranih imina sa perfluoriranim
ugljikovodicima kao donorima halogenske veze, nije pronaden niti jedan podatak.

U ovome radu sintetiziran je imin kondenzacijom o-vanilina i 4-aminobenzonitrila koji
posjeduje razli¢ite funkcionalne skupine na rubnim dijelovima molekule (metoksi, hidroksi 1
nitrilna skupina). Takav spoj je u mogucnosti sudjelovati u halogenskim (i vodikovim) vezama
te stvarati strukturne motive s mono- i bifurkuiranim donorima halogenske veze.* Za
kokristalizaciju modelnog spoja kao pogodni donori halogenske veze odabrani su 1,2- i
1,4-dijodtetrafluorbenzen. Moguc¢nost nastajanja kokristala izuCavana je pomocu razli¢itih
metoda sinteze u ¢vrstom stanju (mehanokemijskom te metodom ubrzanog starenja) i sintezom
iz otopine. Pripravljeni produkti provedenih sinteza izuc¢avani su difrakcijom rentgenskih zraka
na praskastom uzorku, termogravimetrijom i razlikovnom pretraznom kalorimetrijom.
Kokristalima se odredila kristalna i molekulska struktura pomocu difrakcije zraka na
jedini¢nom kristalu te su analizirani supramolekulski strukturni motivi (sintoni) koje molekule

imina ostavaruju s donorima halogenske veze.
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2.1. Medumolekulsko povezivanje

Privla¢ne sile izmedu molekula nazivaju se medumolekulske sile. Njihova priroda i prisutnost
usko je povezana s fizikalnim svojstvima poput taliSta, vreliSta, topljivosti, tlaka para,
hlapljivosti, viskoznosti 1 napetosti povrsine. One imaju vaznu ulogu prilikom slaganja atoma i
molekula u kristalu te stoga imaju klju¢nu ulogu u sintezi visSekomponentnih molekulskih
krutina poput kokristala, solvata i soli. U Tablici 1. prikazane su nekovalentne medumolekulske

veze s odgovarajuéim energijama.>

Tablica 1. Nekovalentne medumolekulske veze.

Vrsta sile Model Osnova interakcija Energija (kJ/mol)
o @ .......... .E’ ionski naboj - dipolni naboj 40-600
8- &* &= ;
. polarna veza s vodikom - i
vodikova veza _A_H crreed B dipolni naboj 10-400
5 5+ 5"
polarna veza s halogenom - )
halogenska veza | __ A_x ...... » B dipolni naboj 10-200

dipol - dipol 6. .......... 6 dipolni naboji 5-25
ion - inducirani 3 ionski naboj - polarizabilni
dipol 3 ‘) elektronski oblak 315
dipol - Q __________ (;. dipolni naboj - polarizabilni 910
inducirani dipol elektronski oblak
Londonove sile Q Q polarizabilni el_ektronskl 0.05-40
& - oblaci

Medumolekulske (nekovalentne) veze slabije su od unutarmolekulskih veza (ionska,
kovalentna i metalna veza), dalekog su dometa i najjace u sluc¢aju elektrostatskih interakcija.

Inducirajuce sile posljedica su preraspodjele elektronske gustoce u prisutnosti susjedne
molekule. Uvijek su privlacne ali u pravilu kracega dometa nego elektrostatske sile. U slu¢aju
da nabijene molekule ili ioni induciraju dipolni moment susjedne neutralne molekule te ¢e dvije
vrste ostvarivati privlacne medumolekulske interakcije. Sile koje nisu rezultat stalne raspodjele
naboja, ve¢ promjene naboja, nazivaju se Londonove disperzne sile.

Medu najjac¢im medumolekulskim vezama su vodikova i halogenska veza. Odlikuju se

usmjerenoscu 1 definiranom geometrijom §to proizlazi iz specificne elektronske raspodjele oko
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pojedinih atoma (npr. O, N, S, Cl, Br, I). U kristalnim sustavima to znaci da se to¢no odredeni
atom ili skupina jedne molekule povezuje s to¢no odredenim atomom ili skupinom druge

molekule.® Zahvaljujuéi tome mogucée je predvidjeti poloZaje takvih interakcija unutar kristala.
2.1.1. Halogenska veza

Halogenska veza je nekovalentna interakcija gdje je halogeni atom X u ulozi elektrofilne vrste.
Opéenito se opisuje kao D--X-Y, gdje je X elektrofilni halogeni atom (Lewisova kiselina,

donor halogenske veze), D donor elektronske gustoce (Lewisova baza, akceptor halogenske

veze), a Y ugljikov, dusikov ili halogeni atom (Slika 1.).1

i N
b g o 1

Y=C,N, halogen X=I,Br,CI D=N,0,S,Se,ClLBrl...

Slika 1. Opéeniti prikaz nastanka halogenske veze.’

Halogenska veza je jako usmjerena interakcija, usmjerenija od vodikove veze. Kut izmedu
kovalentne i nekovalentne veze oko halogenoga atoma u halogenskoj vezi D--X-Y iznosi
priblizno 180°, a posljedica je anizotropne raspodjele elektronske gustofe oko halogenoga
atoma koja se moze polarizirati prisutno$éu funkcijskih skupina koje odvlace elektrone.’
Halogenska veza ukljucuje skra¢ivanje D---X udaljenosti na vrijednost manju od zbroja van der
Waalsovih radijusa atoma D i X. Sto je udaljenost izmedu atoma D i X manja, to je halogenska
veza ja¢a. Budud¢i da je atom D donor elektrona nevezujuéoj X-Y orbitali,® nastanak halogenske
veze produljuje kovalentnu vezu X-Y.

Pojam halogenska veza pokriva Siroko podrucje nekovalentnih interakcija ¢ija jakost
iznosi 10-20 kJ/mol. Koliko su jake neke halogenske veze govori podatak da se nastanak
medumolekulskih vodikovih veza izmedu otopljenih vrsta moze potisnuti dodavanjem jakog
donora halogenske veze. Nerijetko u pokusima kompetitivne kokristalizacije razli¢iti derivati
ugljikovodika s dva dusikova atoma prije stvaraju kokristale s donorima halogenske veze, nego
s donorima vodikove veze.®

Eksperimentalni podatci dobiveni na temelju istrazivanja provedenih na uzorcima iz
¢vrstih, tekuc¢ih 1 plinovitih faza pokazali su teoretska predvidanja da se jakost donora

halogenske veze povecava s povecanjem promjera halogenog atoma Cl < Br < I. U razli¢itim

3
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3-halocijanoacetilenima mjerena je N--X udaljenost koja je ukazivala na jakost halogenske
veze u spomenutim aduktima.’® Poveéanjem elektron-odvladeée prirode atoma (ili dijela
molekule) povecava se 1 jakost halogenske veze izmedu donora halogenske veze 1 istog atoma
(ili dijela molekule). Prema nizu C(sp)-X > C(sp?)-X > C(sp®)-X moze se vidjeti da su
haloalkini (alkini koji sadrZe jedan ili vise halogena) dobri donori halogenske veze.!!
Halogenska veza bila je zapostavljana i manje istrazena od vodikove veze sve dok se
nije pokazalo da svoju primjenu pronalazi u supramolekulskim sustavima pri dizajnu tekucih
kristala, upravljanju strukurnih i fizikalnih svojstava magneti¢nih 1 vodljivih materijala,
razdvajanju smjesa enantiomera i ostalih izomera, supramolekulskom upravljanju reakcija u
¢vrstom stanju, upravljanju vezanja aniona u otopini i ¢vrstom stanju, optimiziranju vezanja

liganada u receptorima, molekulskom slaganju i ostalim biofarmakoloski vaznim svojstvima.*

2.2. Kokristali

Molekulski kristali su ¢vrste tvari kojima nekovalentne veze izmedu molekula odreduju
strukturu i svojstva. Ukoliko su sve molekule iste vrste, govorimo o jednokomponentnim
kristalima. Medutim, molekule koje ih izgraduju ne moraju biti jednake pa u tom slucaju
govorimo o viSekomponentnim kristalima ¢ija je podjela prikazana na Slici 2. Nastajanje
kristala posljedica je supramolekulskog povezivanja.'?

Kokristali su kristalne tvari definirane stehiometrije sastavljene od najmanje dvije
neutralne komponente koje su u Cvrstom agregacijskom stanju pri sobnoj temperaturi.
Medutim, prema dostupnoj literaturi i viSekomponentne sustave koji sadrze komponente koje
su tekuéine pri sobnoj temperaturi, npr. salicilaldehid, jodpentafluorbenzen ili 1,4-dijod-
1,1,2,2.3,3,4,4-oktafluorbutan takoder se smatra kokristalima.'®

Sve kristalne tvari koje sadrze ione, ukljucujuci ionske komplekse prijelaznih metala, te
koje u sebi sadrze komponente koje nisu u ¢vrstom agregacijskom stanju pri sobnoj temperaturi
(solvati, hidrati, klatrati, inkluzijski spojevi) ne spadaju u definiciju kokristala.!* Kokristali i
solvati se uvijek sastoje od nenabijenih molekula, dok se soli uvijek sastoje od nabijenih
molekula. Kod solvata su neke komponente (bar jedna) koje ulaze u njihov sastav pri sobnoj

temperaturi, u ¢istom stanju, tekuc¢ine (odnosno otapala).
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AeAhe A A
AceebooeBeebeA A-AAAAA
A A A A A 5 onf oy ot A JEDNOKOMPONETNI
Ace-A-BAoeAeA A A A A A AAAA" SUSTAVI
Accheeodeohe & A
Behehehe-A Aookoodkoihei K
1D-lanci 2D-mreze 3D-mreze
A-BABA-B s A-B- K Bf A-B )
Kokristal A"-A'“A-S.A" i
Solvat
*F/ 8 +B/ \¢S
N--B-~-Nqb---ﬁ--8
o o VISEKOMPONETNI
Kokristal soli B' A B’ A 3 > SUSTAVI

A--S-B--A---B---A---B Solvatsoll A B-ACE- K B
S Koknstalsoll

Solvat kokristala
+C
+C\ / /

Ach A B’sK B

Solvat kokristala soli %

Slika 2. Podjela molekulskih krutina prema sastavu.*®

Pretpostavlja se da se pojam kokristal prvi put pojavio u radu od Ettera i Panuntoa iz
1988. godine.® Desiraju navodi kako se taj pojam moze koristiti za bilo koji visekomponentni
kristal, te kako bi prikladniji naziv bio molekulski kompleks §to obuhvaca vrste koje se sastoje
od razli¢itih molekula povezanih specifi¢nim nekovalentnim interakcijama.}’ Dunitz se slaze
da pojam kokristal nije savrSen, ali veci problem vidi u pojmovima molekulske komponente,
molekulski kompleks i intermolekulski kompleks.'® Smatra da se navedeni pojmovi u kemiji
koriste u Sirokom smislu, a nisu nuzno povezani za kristalno stanje, ve¢ za bilo kakvo ¢vrsto,
tekuée ili plinovito stanje. Pod pojmom kokristal Dunitz navodi razliCite vrste
viSekomponentnih kristala te pojam povezuje uz kemiju ¢vrstog stanja za razliku od pojma
molekulski kompleks.

Najznacajniju primjenu kokristali pronalaze u farmaceutskoj industriji. Do otkri¢a
kokristala farmakoloSkih aktivnih tvari je broj razli¢itih kristalnih formi farmakoloski aktivne
tvari bio ograni¢en na soli, polimorfe i hidrate/solvate.!® Kokristal farmakoloski aktivne tvari
se sastoji od farmakoloski aktivne tvari i jedne ili viSe farmaceutski prihvatljive molekule znane
kao farmaceutski kokristalni koformer. Koformer mora imati komplementarnu funkcionalnu
skupinu koja ¢e s farmakoloski aktivnom tvari tvoriti kokristal medumolekulskim
povezivanjem. Uloga kokristalnog koformera je modificirati odredena fizikalno-kemijska
svojstva ¢vrstog stanja farmakoloski aktivne tvari kao §to su topljivost, stabilnost pri razli¢itim

uvjetima i bioraspoloZivost.®
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2.2.1. Metode sinteze kokristala

2.2.1.1. Mehanokemijska sinteza kokristala

Mehanokemijska sinteza se odnosi na reakcije, naj¢esc¢e krutina, potaknute mehanickom
energijom. Sve se viSe proucava zbog ubrzavanja reakcija u ¢vrstom stanju, veceg iskoristenja
i moguénosti provodenja reakcija bez dodavanja otapala (ili dodatka u katali¢koj koli¢ini).?
Odli¢na je alternativa sintezama iz otopine jer je djelotvornija i povoljnija kod raznih vrsta
kemijskih sinteza, pri ¢emu se zaobilazi problem razli¢itog otapanja komponenata. Nadalje,
izbjegava se utjecaj molekula otapala na ishod reakcije i velika koli¢ina otapala (npr. 85 %
otpadnih kemikalija koritenih u farmaceutskoj industriji odnosi se na otapala).??

Mljevenje je sveop¢i pojam koji opisuje mehanicko djelovanje tvrde povrSine na
materijal u svrhu smanjenja veli¢ine Cestica. Moze biti ru¢no (tarionik i tucak) ili strojno
(kugli¢ni mlin, grebanje ili istiskivanje). Posljednjih dvadesetak godina Braga i suradnici®
pokazali su da je upotrebom mehanokemije moguce sintetizirati razli¢ite Kristalne oblike
(kokristale, solvate te njihove polimorfe), svake sa svojim karakteristikama i svojstvima.

Do sada su poznate sljedece metode mljevenja (Slika 3.): NG metoda (eng. neat
grinding), tj. mljevenje bez dodatka tekué¢ine?!, LAG (eng. liquid assisted grinding), mljevenje
uz dodatak kataliti¢ke koli¢ine tekuc¢ine?®, ILAG (eng. ion and liquid assisted grinding)
mljevenje uz dodatak kataliticke koli¢ine tekuéine i jednostavnih ionskih spojeva,?* SEAG
(eng. seeding assisted grinding), mljevenje uz dodatak klice Zeljenog produkta® ili CAG (eng.

cryogenic assisted grinding), mljevenje uz hladenje reakcijske smjese?®.

ILAG SEAG CAG

Slika 3. Shematski prikaz NG, LAG, ILAG, SEAG i CAG metoda mehanokemijske sinteze.?’
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Metoda mljevenjem bez dodatka tekudine sastoji se od mijeSanja kokristalnih komponenti te
potom njihovog mljevenja. Metoda mljevenja uz dodatak kataliticke koli¢ine tekucine je
prvotno predstavljena kao metoda za ubrzavanje nastanka kokristala. U novije vrijeme koristi
se kako u organskoj, tako i u metaloorganskoj sintezi. Ispostavilo se da se pomoc¢u te metode
moze uvecati iskoriStenje reakcije, povecati kristalnost produkta i kontrolirati supramolekulski

ishod reakcije (polimorfija produkta).?

2.2.1.1.1. Mehanokemijska sinteza u jednom koraku

U posljednje vrijeme sve se viSe istice moguénost udruzivanja vise reakcija u ,,jednoj posudi*
(eng. one-pot). Ova metoda se proucava zbog svoje prakti¢nosti buduci da skracuje vrijeme
potrebno za sintezu te zbog moguénosti nastanka slozenih kompleksa iz jednostavnih
reaktanata.* Mehanokemijska sinteza u jednom koraku moze npr. ukljudivati stvaranje
kovalentnih 1 koordinacijskih veza te medumolekulskih interakcija i to sve u istom vremenu,

preskacudi pritom jedan ili viSe koraka sinteze (Slika 4.).

Mehanokemijska sinteza u dva koraka: Mehanokemijska sinteza u jednom koraku:
+D +
A+B—C-2-(C}(D) A+B—2-(C)(D)
kokristal kokristal

Slika 4. Usporedba mehanokemijskih sinteza u dva i jednom koraku.®

vwe

imina izvedenog iz 2-hidroksi-1-naftaldehida, 4-aminoacetofenona i donora halogenske veze
1,4-dijodtetrafluorbenzena, moze izvesti u jednom koraku. lzvedeno je mljevenje Cetiri
jednostavna reaktanta odjednom S$to je dovelo do nastanka kokristala bakrovog kompleksa
imina i donora u jednom koraku pri ¢emu istovremeno dolazi do stvaranja kovalentne veze i
nastanka imina, stvaranja koordinacijske veze i nastanka kompleksa te u konacnici stvaranja

medumolekulskih interakcija i nastanka kokristala.
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2.2.1.2. Sinteza kokristala iz otopine

Kristalna struktura kokristala jedna je od najvaznijih informacija za kemicCare. Nazalost,
veli¢ina Cestica produkata dobivenih mljevenjem sprjecava strukturnu karakterizaciju
standardnim tehnikama kao §to je difrakcija rentgenskih zraka na jedinicnom kristalu.
Podesavanjem kristalizacijskih uvjeta moguce je dobiti jedini¢ni kristal kokristala potreban za
odredivanje molekulske i kristalne strukture metodom difrakcije rentgenskog zracenja.?®

Ponekad se mehanokemijskom sintezom i sintezom iz otopine dobivaju razliCiti
produkti. Ukoliko je potrebno iskristalizirati zeljenu polimorfnu formu koja se dobiva
mehanokemijskom sintezom, a ne sintezom iz otopine, mogucée je unaprijediti klasi¢nu sintezu
iz otopine: u zasi¢enu otopinu kokristalnih komponenti dodaju se klice zeljenog produkta
dobivene mljevenjem te se na taj nacin iskristalizira Zeljena polimorfna forma.?®

Chiarella i suradnici®® u svom radu o stvaranju kokristala objasnjavaju kristalizaciju
dvokomponentnih kokristala sintezom iz otopine pomocu trokomponentnih faznih dijagrama.
Koriste¢i se faznim dijagramima moguce je planirati sintezu i nastanak kokristala te bolje
razumijeti kokristalizacijske metode. Trokompentni fazni dijagram (Slika 5.) prikazuje
komponente kokristala iste topljivosti u odredenom otapalu. Kokristalizacija iz otapala u kojem
su pojedinacne komponente kokristala sli¢cno topljive najceS¢e rezultira kristalizacijom
kokristala. Isparavanje otapala rezultira nastajanjem kokristala, tj. kokristal iz tekuce faze

prelazi u ¢vrstu fazu.

otapalo

tekuca faza

linija topljivosti komponente A< «>|inija topljivosti komponente B

... |inija topljivosti kokristala

komponenta A komponenta B

Slika 5. Trokomponentni fazni dijagram komponenti kokristala iste topljivosti.*
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Kokristalizacija iz otapala u kojima su pojedina¢ne komponente kokristala razli¢ito

topljive veéinom rezultira kristalizacijom pojedinih komponenti (Slika 6.) pa isparavanje
otapala rezultira kristalizacijom najmanje topljive komponente.

otapalo

*, tekuéa faza
\
> linija topljivosti komponente B

-»linija topljivosti kokristala

"‘“‘“\\-___ kokristal E

kokristal + komponenta B

kokristal + komponenta A

komponenta B

komponenta A
Slika 6. Trokomponentni fazni dijagram komponenti kokristala razli¢ite topljivosti.®
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2.2.1.3. Metoda ubrzanog starenja

Metoda ubrzanog starenja u usporedbi s ostalim metodama, maksimalno smanjuje upotrebu
otapala te se u potpunosti iskljucuje upotreba energije. Reakcije se mogu odvijati pri razlic¢itim
stupnjevima relativne vlaznosti i temperature, a KoriStenjem razli¢itih organskih otapala

stvaraju se razli¢ite atmosfere u kojima se starenje odvija (Slika 7.).%!

43 do 98 % RH
voda

100 % RH
; atmosfera organsko otapalo esiootapalo
)\ i smjesa otapala
o 0% RH
———
_— 40 do 50 °C
- temperatura
starenje sobna temperatura

Slika 7. Prikaz metoda ubrzanog starenja pri razli¢itim uvjetima.?’

Toda i suradnici promatrali su utjecaj para otapala na reaktivnost reaktanata u ¢vrstom
stanju ve¢ 2005. godine te primjetili da se Michaelova reakcija u Cvrstom stanju ubrzava
prisutnosc¢u para otapala.®> Nedugo potom, Braga i suradnici pokazali su vaznost odabira vrste
atmosfere u kojoj se reakcija odvija. Ukoliko se smjesa ferocenilnog kompleksa i pimelitne
kiseline izloZi atmosferi aproticnog otapala nastaje kokristal stehiometrijskog omjera 1:1, dok
kokristal stehiometrijskog omjera 1:2 nastaje u atmosferi proti¢nog otapala.’'® Cingi¢ i
suradnici pokazali su pak da ishod mljevenja reaktanata u ¢vrstom stanju uvelike ovisi 0
relativnoj vlaznosti okolne atmosfere (RH) na primjeru dobivanja nekoliko imina.®® Naime,
kondenzacijom aldehida i amina nastaju imin i voda. Za ocekivati bi bilo da ¢e veca relativna
vlaznost usmjeravati reakciju ka nastanku reaktanata, tj. inhibirati nastajanje produkata, no

autori su pokazali da se dogada bas suprotno.

10
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2.3. Pretraga baze strukturnih podataka CSD i literature

Baza strukturnih podataka Cambridge Structural Database (verzija 5.37, studeni 2015. s
nadopunama iz veljace 2016.) u rujnu 2016. godine, sadrzavala je 818 277 skupova podataka o
kristalnim i molekulskim strukturama organskih spojeva te spojeva koji osim atoma ugljika u
sebi sadrze atome metala i polumetala. Podatci koji su zabiljeZeni u navedenim skupovima
podataka prikupljeni su difrakcijom rentgenskog i neutronskog zrafenja na jedini¢nim
kristalima uzoraka te difrakcijom na praskastim uzorcima. Baza podataka pretrazivana je
programom ConQuest.>* CSD baza pretrazivana je prema nekoliko motiva $to je opisano dalje
u tekstu. Dodatan uvjet pretrage bio je da skupovi podataka moraju imati odredene

3D-koordinate te su pretraZzeni samo organski spojevi.

2.3.1. Pretraga prema motivu imina

U svrhu izrade ovog diplomskog rada odabran je imin™* prikazan na Slici 8.(a) koji sadrzi tri
razli¢ite funkcijske skupine (metoksi, hidroksi 1 nitrilna) i stoga je potencijalno dobar tritopican
akceptor vodikove, odnosno halogenske veze. Napravljeno je pretrazivanje strukturnih
podataka pohranjenih u CSD bazi u svrhu pronalaska viSekomponentnih sustava (kokristala s
donorima halogenske veze) koji sadrze motiv N-supstituiranih imina izvedenih iz aromatskih
o-hidroksi aldehida i amina. Pretrazivanjem strukturnih podataka za motiv prikazan na Slici
8.(b) u bazi je pronadeno 1728 skupova podataka. Iskljuc¢ivanjem podataka o spojevima koji
sadrze cikloheksanski prsten pronadeno je 1663 skupova podataka. Uz uvjet da su atom kisika
i atom dusika aciklicki $to bi znacilo da nisu dio heterociklickog prstena ili koordinirani na
atom metala, dobiva se 1220 skupova podataka. Isklju¢ivanjem podataka o spojevima koji

sadrze cikloheksanski prsten pronadeno je 1187 skupova podataka.

" Imini (Schiffove baze) su spojevi koji imaju dvostruku vezu ugljik-dusik (opée formule R1R,C=NR3), a dobivaju
se kondenzacijom primarnih amina s karbonilnim spojevima poput aldehida ili ketona. Ime su dobile po
njemackom kemi¢aru Hugu Schiffu koji je Sezdesetih godina 19. stoljeca prvi opisao sintezu imina.

11
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CN
\N T
r ) \\T',—’ \\N
OH :
OCH; ) . - o
(a) (b)

Slika 8. (a) Prikaz molekulske strukture ov4abn (plavo su oznagene funkcijske skupine koje mogu sudjelovati u
medumolekulskom povezivanju); (b) Prikaz strukturnog motiva N-supstituiranog imina prema kojem je nacinjena

pretraga CSD baze podataka.

Kako bi se dodatno suzila pretraga, uz strukturni motiv prikazan na Slici 8.(b) dodan je
i atom joda (bilo gdje u strukturi). Takva pretraga rezultirala je s 24 skupa podataka.

Takoder, spojevima s halogenskom vezom ostvarenom izmedu acikli¢kog atoma kisika
hidroksi skupine imina i atoma joda odgovara samo 5 skupova podataka, ali se pritom niti jedan
podatak ne odnosi na visekomponentni sustav, a te kod niti jednog skupa podataka nije
pronadena halogenska I-Niminski Veza. Ukoliko se kao uvjet za pretragu uzme motiv imina koji
U meta- polozaju sadrzi dodatni atom kisika, nije pronaden niti jedan skup podataka. Dakle, u
dostupnoj verziji CSD baze ne postoji niti jedan imin izveden iz o-vanilina koji ostvaruje i

halogensku I---Ometoksi Vezu. Navedeni rezultati shematski su prikazani na Slici 9.

X 1D

1800 1
Nacikliéki
D0 | O, ciuiaki ‘a__v',,-*a__o
1200 | i
900 |
| N, e Naciicki
600 N oa:ikliéki [ o AU,
aciklicki I Q‘acikliéki N \:Clkhd(l
300 O, ciwdici ' \f\f“‘“"‘i ‘\|
0 T . 24 5 “l visekomponentni
\\\\\\\\ 0 sustav
ey 3 \u 0

AN
™
- —

Slika 9. Prikaz brojnosti strukturnih podataka pohranjenih u CSD-u za motiv imina.
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2.3.2. Pretraga prema motivu donora halogenske veze

Jedni od najces¢e koriStenih komercijalno dostupnih donora halogenske veze su
1,4-dijodtetrafluorbenzen (pditfb) i 1,2-dijodtetrafluorbenzen (oditfb). Buduci da se u okviru
ovoga rada izuCava kokristalizacija imina i spomenutih donora halogenske veze, pretrazivanjem
baze zeljelo se pokazati koliko se skupova podataka odnosi na sustave koje sadrze molekule

pditfb i oditfb s naglaskom na ostvarivanje halogenske veze I---N i/ili I---O.

| F

(a) (b)

Shema 1. Prikaz molekulske strukture (a) 1,4-dijodtetrafluorbenzena i (b) 1,2-dijodtetrafluorbenzena.

Pretrazivanjem strukturnih podataka za motiv molekule pditfb (Shema 1.(a)) u bazi je
pronadeno 192 skupa podataka. Od toga 97 pripada sustavima s I---N halogenskom vezom, od
kojih je samo 5 skupova u kojima cijanidni atom dusika ostvaruje halogensku vezu s jodom, a
u samo 2 slucaja je cijanidna skupina vezana na ugljikov atom, tj. radi se o nitrilnoj skupini
(Slika 11.). Navedeni rezultati pretrage CSD baze prikazani su u Tablici 2. Za motiv molekule
pditfb s I---O interakcijom pronadeno je 35 skupova podataka. U jednom slucaju kisik je vezan
jednostrukom vezom, a u 10 sluéajeva dvostrukom vezom na atom ugljika. Od toga, u 4 slucaja
karbonilni ugljik vezan je za drugi ugljikov atom. Iz navedenog moze se zakljuciti da je I---N
halogenska veza pronadena 1 istraZzena u vise sluc¢ajeva nego I---O veza i1 to ponajviSe zbog

brojnosti struktura koje sadrze derivate priridina kao akceptore halogenske veze.

O

(b)
Slika 11. Prikaz struktura u kojima je ostvarena I--Nyiwimi halogenska veza: (a) HUMLOQ i (b) FAKFII.

13
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Pretrazivanjem strukturnih podataka za motiv molekule oditfb (Shema 1.(b)) u bazi je
pronadeno 32 skupa podataka. Od toga 15 pripada sustavima s I---N halogenskom vezom, od
kojih u 2 skupa cijanidni atom dusSika ostvaruje halogensku vezu s jodom, ali u niti jednom
slu¢aju cijanidna skupina nije vezana na ugljikov atom, tj. ne radi se o nitrilnoj skupini.
Navedeni rezultati pretrage CSD baze prikazani su u Tablici 2. 5 skupova podataka pronadeno
je za motiv molekule oditfb s I---O interakcijom. Od toga, samo je u 2 slu¢aja kisikov atom
vezan na ugljik te je halogenska veza ostvarena izmedu atoma joda molekule oditfb te

karbonilnog kisikovog atoma (Slika 12.).

(a) (b)
Slika 12. Prikaz struktura u kojima je ostvarena I---Oxarhoniini halogenska veza: (a) HISZEQ i (b) WOHMIR.

Tablica 2. Rezultati pretrage CSD baze prema motivima donora.

Tip interakcije pditfb oditfb
[N 97 15
I--N-C 21 3
I--N=C 7 1
I---N=C 5 2
I--N=C-C 2 0
[0 33 5
I--0-C 1 0
I--0=C 10 2
!

0 4 2

CJJ\C

14
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Obzirom da je verzija CSD baze iz studenog 2015. godine s nadopunom iz veljace 2016.
godine, pretraZeni su i znanstveni radovi objavljeni na ovu temu. Od podataka koji nisu dostupni
pretrazivanjem ove verzije baze, valja spomenuti kokristale s donorima koristenim u ovom radu
te iminima izvedenim iz o-vanilina i 4-aminoacetofenona (ov4aa).(pditfb),*® (ov4aa)(oditfb),
zatim 2-aminonaftalena (ov2an).(pditfb) te 3-aminoacetofenona (ov3aa).(pditfb).*” U tim su
kokristalima pronadeni razli€iti tipovi halogenskih veza ostvarenih s kisikovim atomima

hidroksi, metoksi i/ili karbonilne skupine (Slika 13.).

(ov2an),(pditfb)

(ovdaa)(oditfb)

Slika 13. Prikaz struktura razli¢itih kokristala o-hidroksi imina i donora halogenske veze.

Motivi halogenskih veza u navedenim kokristalima,®®?" te u kokristalima amina i istih
tih donora, koji su prikazani na Slici 14. pokazuju raznovrsnost donorskih moguénosti pditfb

I oditfb, ali i kisikovog te dusikovog atoma kao akceptora halogenske veze. Stoga ovaj

15
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diplomski rad doprinosi razumijevanju kompeticije halogenskih veza vrste 1---O i I---N pri

stvaranju kokristala povezanih halogenskom vezom.

d—
C:O.I— CE ...I_ _Io' [o--
=0 - I 111
| —  —I )N— —I-N —
Cwo O’ \ // \\‘H
H

Slika 14. Prikaz razli¢itih motiva halogenske veze.
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3.1. Opis polaznog materijala

Svi polazni spojevi i otapala koriSteni su bez prethodnog pro¢is¢avanja. U Tablici 3. prikazan
je pregled njihove Cisto¢e i podrijetla, a prikazi molekulskih struktura imina i donora
halogenske veze prikazani su na Shemi 2. Popis koristenih kratica i akronima nalazi se u
Poglavlju 7., Tablica 12.

Tablica 3. Pregled &istoce i podrijetla polaznih spojeva i otapala koriStenih u pripravi spojeva i pokusima

kristalizacije.

Spoj Proizvoda¢ Mr ti/ °C tv/°C Cistoca
o-vanilin Acros Organics 152,15 41 265 p.a.
4-aminobenzonitril Aldrich 118,14 84 167 p.a.
1,2-dijodtetrafluorbenzen Aldrich 401,87 49 * p.a.
1,4-dijodtetrafluorbenzen Aldrich 401,87 109 * p.a.
etanol, 96% Kemika 46,07 -114 78 p.a.
aceton CLARO-PROM 58,08 -94 56 p.a.
acetonitril Kemika 41,05 45 82 p.a.
propan-1-ol Kemika 60,09 -127 90 p.a.
butan-2-ol Kemika 74,12 -115 99 p.a.

* nema podataka

CN

OH F F F F

OCH;y I F

(@) (b) ()

Shema 2. Prikaz molekulske strukture (a) imina (ov4abn) i donora halogenske veze (b) pditfb i (c) oditfb.
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3.2. Mehanokemijska sinteza spojeva

Sve mehanokemijske sinteze provodile su se pomoc¢u kugliénog mlina Retsch MM 200.

Koristene su posudice od nehrdaju¢eg Celika volumena 10 mL, uz dvije Celicne kuglice

promjera 7 mm. Frekvencija mljevenja bila je 25 Hz.

3.2.1. Sinteza imina

Mehanokemijska sinteza imina (ov4abn) provodila se bez dodatka teku¢ine (NG) 15 minuta.

Masa aldehida ov bila je 0,191 g, a amina 4abn 0,148 g.

3.2.2. Sinteza kokristala

Pripravljene reakcijske smjese sadrzavale su imin (ov4abn) i donor (pditfb) u stehiometrijskom

omjeru 2:1 ili donor (oditfb) u stehiometrijskom omjeru 2:1 ili 1:1. Eksperimentalni uvjeti svih

provedenih mehanokemijskih pokusa nalaze se u Tablicama 4. i 5.

Tablica 4. Pregled pokusa mljevenja ov4abn i pditfb NG ili LAG metodom.

m(ov4abn) /g m(pditfb) / g re;)krgﬁ;ta Otapalo V(otapalo) / pL. t/ min
0,084 0,067 2:1 EtOH 40 30
0,101 0,080 2:1 ace 60 40
0,101 0,080 2:1 ACN 60 40
0,084 0,067 2:1 - - 40

Tablica 5. Pregled pokusa mljevenja ov4abn i oditfb LAG metodom.

m(ovdabn) / g m(oditfb) / g reaokTa{ﬁ;ta Otapalo V(otapalo) / nL. t/ min
0,126 0,101 2:1 EtOH 40 30
0,084 0,134 1:1 EtOH 40 40
0,084 0,134 1:1 - - 40

18



3. EKSPERIMENTALNI DIO

3.2.3. Sinteza kokristala u jednom koraku

Pripravljene reakcijske smjese sadrzavale su aldehid (ov), amin (4abn) i donor (pditfb) u

stehiometrijskim omjerima 2:2:1 ili 1:1:1 s donorom oditfb. U reakcijsku smjesu dodano je 10

uL ACN (LAG) ili se sinteza provodila bez dodatka tekué¢ine (NG) 30 minuta (Tablica 6.).

Tablica 6. Pregled pokusa mljevenja ov, 4abn i oditfb ili pditfb NG ili LAG metodom.

m(ov)/g | m(abn)/g | m(pditfb) /g renga{ﬁgta Otapalo | V(otapalo)/pL | t/min
0,0228 0,0177 0,0301 2:2:1 ACN 10 30
0,0228 0,0177 0,0301 2:2:1 30

m(ov) /g | m(4abn)/g | m(oditfb) /g reSkT;ﬁgta Otapalo | V(otapalo) / nL t/ min
0,0152 0,0118 0,0402 1:1:1 30

3.3. Sinteza spojeva iz otopine

3.3.1. Sinteza imina

Imin (ov4abn) dobiven je sintezom iz otopine u stehiometrijskom omjeru 1:1. U sintezi iz
otopine su reaktanti, 0,765 g ov i 0,593 g 4abn, zasebno otopljeni u 4 mL etanola uz blago
zagrijavanje te su tako dobivene Zzute otopine pomijesane. Nakon sat vremena nastaju crveni

kristali koji se nadalje profiltriraju pri snizenom tlaku.

3.3.2. Sinteza kokristala

Kokristal (ov4abn):(pditfb) dobiven je sintezom iz otopine u stehiometrijskom omjeru 2:1.
Reakcijska smjesa imina (84,3 mg ov4abn) i donora (67,0 mg pditfb) otopljena je u 2 mL
odredenog otapala uz blago zagrijavanje. KoriStena otapala su ace, PrOH i 2BuOH. Nastala
bistra otopina ostavljena je pri sobnoj temperaturi do kristalizacije produkta. IzIuceni crveni
kristali nadalje su profiltrirani pri snizenom tlaku.

Kokristal (ov4abn)(oditfb) dobiven je sintezom iz otopine u stehiometrijskom omjeru
1:1. Reakcijska smjesa imina (42,1 mg ov4abn) i donora (67,0 mg oditfb) otopljena je u 2 mL

odredenog otapala uz blago zagrijavanje. KoriStena otapala su PrOH i 2BUOH. Nastala bistra
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otopina ostavljena je pri sobnoj temperaturi do kristalizacije produkta. IzIu¢eni narancasto-Zuti
kristali nadalje su profiltrirani pri snizenom tlaku.

Jedini¢ni kristal (ov4abn)z(pditfb) pogodan za difrakcijske pokuse dobiven je
polaganom evaporacijom ace, a jedini¢ni kristal (ov4abn)(oditfb) polaganom evaporacijom
2BUOH.

3.4. Sinteza kokristala metodom ubrzanog starenja

Za pokuse ubrzanog starenja pripravljene su reakcijske smjese koje su sadrzavale imin
(ovdabn) i donor (pditfb) u stehiometrijskom omjeru 2:1. Homogenizirane su u ahatnom
tarioniku 2 minute te ostavljene stajati pri razli¢itim uvjetima relativne vlaznosti i temperature
(Tablica 7.).

Tablica 7. Pregled razli¢itih uvjeta sinteze kokristala (ov4abn),(pditfb) metodom starenja.

m(ov4abn) / g m(pditfb) / g re;)kTa{g;ta RH /% 9/°C
0,084 0,067 2:1 0 25
0,084 0,067 2:1 98 25
0,084 0,067 2:1 98 45

3.5. Instrumentne metode rentgenske difrakcije

3.5.1. Difrakcijski pokusi na praskastom uzorku

Difraktogrami svih praskastih uzoraka snimljeni su na rentgenskom difraktometru PHILLIPS
PW 1840. Za upravljanje difraktometrom 1 prikupljanje podataka koriSten je programski paket
Philips X'Pert Data Collector© 1.3e.%

Prije pokusa uzorak je smrvljen u sitan prah u ahatnom tarioniku. Tako priredeni uzorak
nanesen je na nosa¢ uzorka (izjetkanu staklenu plocicu), tako da pokriva povrsinu = 0,5 cm?.
Uzorak je poravnat pomocu metalne spatule, kako bi povrS§ina nanesenog materijala bila Sto
ravnija. Izvor zracenja bila je rentgenska cijev s bakrenom anodom i valnim duljinama izlaznog
snopa rentgenskog zracenja A(Ko1) = 1,54056 A i A(Ka2) = 1,54439 A. Omjer inteziteta Ka1/Koo
iznosio je 0,5. Radni napon cijevi iznosio je 40 kV, a katoda je grijana strujom jakosti od 40

mA. Maksimumi su biljezeni u podruc¢ju 26 od 5° do 45°. Korak pomicanja brojaca bio je 0,02°

20



3. EKSPERIMENTALNI DIO

uz vrijeme zadrzavanja i zapisivanja inteziteta na pojedinom koraku u trajanju 0,5 s. Nakon
snimanja nacinjeno je odvajanje linije Ko iz difraktograma, te su difrakcijskim maksimumima
pripisane vrijednosti polozajnih kutova i inteziteti. Obrada i usporedba izmjerenih

difraktograma nacinjena je uporabom seta programa X'Pert Highscore Plus.*°

3.5.2. Difrakcijski pokusi na jedini¢nom kristalu

Jedini¢ni kristali pripravljenih spojeva pri¢vrsceni su na staklenu nit bezbojnim lakom. Uzorak
je ucvrséen na goniometarsku glavu te instaliran na Xcalibur 3 Kappa CCD, cetverokruzni
difraktometar tvrtke Oxford diffraction. Izvor zrafenja je rentgenska cijev s molibdenskom
anodom radnog napona 50 kW, zagrijavana strujom jakosti 40 mA. Radom uredaja upravljano
je programskim paketom CrysAlis CCD 171.34.*! Jedini¢ne éelije odredivane su programskim
paketom CrysAlis RED 171.34*? na temelju 15 difrakcijskih slika. S parametrima odredenih
jedini¢nih Celija, a uz pomo¢ programskog paketa CrysAlis RED 171.34 optimiziran je
difrakcijski pokus i postupak prikupljanja podataka. Broj referentnih difrakcijskih slika kojima
je provjeravana stabilnost spoja ovisio je o ukupnom broju difrakcijskih slika potrebnom za
prikupljanje 99,0 % simetrijski neovisnih refleksa. Sakupljeni podatci obradeni su programskim
paketom CrysAlis RED 171.34.

Strukture su rjeSavane direktnom metodom kristalografskim programom SHELXS, a
njihovi osnovni strukturni modeli uto¢njavani su metodom najmanjih kvadrata pomocu
kristalografskog programa SHELXL.*® Dobiveni podatci obradivani su programskim paketima
WinGX 1.80.05.** i PARST.*#¢ Za prikaz molekulskih i kristalnih struktura koriSteni su
programi Mercury v3.8.,* POVRay*® i Ortep-3 v1.076.%° Dobiveni strukturni parametri
koriSteni su za raunanje difraktograma praskastog uzorka uporabom seta programa Philips

ConvX.*°

3.6. Termicka istrazivanja

Termicka istrazivanja obavljena su razlikovnim pretraznim kalorimetrom Mettler Toledo
DSC823, a termogravimetrijski pokusi provedeni su termovagom Mettler Toledo TGA/SDTA
851. Sva termicka istraZivanja provedena su u temperaturnom rasponu od 25 do 500 °C brzinom
zagrijavanja uzorka od 10 °C min! u dinamic¢koj atmosferi dusika uz protok od 180 cm?®

min~t. Pokusi izotermicke kristalizacije imina provedeni su zagrijavanjem uzorka od 25 do 119,
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121, 126, 134, 142 i 148 °C brzinom zagrijavanja uzorka od 10 °C min™ te na tim
temperaturama drzani 10 minuta, a potom hladeni ponovno na 25 °C, takoder u dinamickoj
atmosferi dusika uz protok od 180 cm?® min™2,

Uzorci su prije pokusa usitnjeni u ahatnom tarioniku, a zatim stavljeni u aluminijski
lonci¢ s poklopcem na kojem su probusene tri rupe. Za prikupljanje podataka i njihovu obradu

koristen je program STAR® Software 10.00.!
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4.1. Rezultati i rasprava sinteze

U svrhu izu¢avanja imina ov4abn kao akceptora halogenske veze koristena je mehanokemijska
sinteza u ¢vrstom stanju U jednom i u dva koraka, sinteza iz otopine te metoda ubrzanog
starenja. Kao donori halogenske veze koristeni su pditfb i oditfb.

Ishod sinteza pratio se usporedbom rentgenskih difraktograma pripravljenih praskastih
uzoraka s rentgenskim difraktogramima praskastih uzoraka reaktanata. Konacna potvrda
pripremljenih produkata napravljena je usporedbom rentgenskih difraktograma njihovih
praSkastih uzoraka s rentgenskim difraktogramima koji su izracunati na temelju strukturnih
podataka dobivenih difrakcijom na jedini¢nim kristalima. Svi pojedinacni difraktogrami
praskastih uzoraka te DSC i TG krivulje nalaze se u dodatku (Poglavlje 8.).

Svi mehanokemijski pokusi kokristalizacije izvedeni su gotovo istim op¢im postupkom
sinteze te su se pokazali dobrima za brzo 1 u¢inkovito ispitivanje moguc¢nosti priprave kokristala
ovdabn s odabranim donorima halogenske veze te za odredivanje stehiometrijskog odnosa u
kojoj reaktanti reagiraju. Mehanokemijskim pokusima, uz dodatak katalitiCke koli¢ine
tekucine, uspjesno su pripravljeni kokristali ov4abn i pditfb u stehiometrijskom omjeru 2:1 te
ovdabn i oditfb u stehiometrijskom omjeru 1:1. Kokristalizacija iz otopine pokazala se
uspjesna u oba slu¢aja pri ¢emu su pripavljeni jedini¢ni kristali. Nadalje, mehanokemijskim
pokusima u jednom koraku pripravljena su oba kokristala ¢ime je pokazana jednostavnija i brza
sinteza kokristala. Metodom ubrzanog starenja pripravljen je kokristal (ov4abn).(pditfb).

Pregled rezultata svih pokusa sinteze nalaze se dalje u tekstu.

4.1.1. Kokristalizacija imina i 1,4-dijodtetrafluorbenzena

Kokristal (ov4abn)z(pditfb) uspjesno je dobiven koriStenjem nekoliko metoda sinteze.
Produkti sinteza dobre su fazne ¢istoce §to je potvrdeno PXRD, DSC i TG pokusima, a detaljni
opisi ishoda pojedinih metoda dani su dalje u tekstu.

Produkti mehanokemijske sinteze identificirani su usporedbom njihovih rentgenskih
difraktograma praSkastih produkata s difraktogramima reaktanata 1 rentgenskim
difraktogramima racunatim na temelju strukturnih podataka dobivenih difrakcijom na
jedini¢nim kristalima (Poglavlje 4.2.1.). Uspjesnost provedenih sintetskih metoda na temelju

rezultata difrakcije rentgenskih zraka na praskastom uzorku (PXRD) prikazana je u Tablici 8.

23



4. REZULTATI | RASPRAVA

Tablica 8. Pregled rezultata mehanokemijskih pokusa sinteze (ov4abn),(pditfb) provedenih u kugliénom mlinu.

omjer reaktanata nact. otapalo V(otapalo) / t(mljev.enj a)/ produkt
mljevenja pl min

(ov4abn) : (pditfb), NG* i ) 10 smjesa reaktanata
2:1 ovdabn + pditfb
(°V4ab”;_:1(pd'tfb)' NG ; i 40 (ovdabn)s(pditfb)
(°"4ab”;f1(pd'tfb)' LAG EtOH 40 30 (ov4abn)y(pditfb)
(°V4ab”;_:1(pd'tfb)' LAG ace 60 40 (ovdabn)s(pditfb)
(°V4ab”;f1(pd'tfb)' LAG ACN 60 40 (ovéabn)y(pditfb)
(ov) : (4"";’_‘;), ; (pditfb), NG - : 30 (ovdabn),(pditfb)
(@2 (4"";’_2), ; (FEntis)) LAG ACN 10 30 (ov4abn)y(pditfb)

*mljevenje izvedeno u ahatnom tarioniku

U svrhu pretrage razli¢itih moguénosti sinteze kokristala mehanokemijskim metodama,

mljevenje reaktanata imina ov4abn i donora halogenske veze pditfb u kuglicnom mlinu

nacinjeno je na nekoliko na¢ina. Mljevenje uz dodatak kataliticke koli¢ine tekucine (LAG)

provedeno je koriStenjem triju otapala: EtOH, ACN i ace. U sva tri slucaja nastaje kokristal

(ov4abn)(pditfb) sto se moze zakljuciti usporedbom rentgenskih difraktograma dobivenih

produkata sa racunatim difraktogramom i difraktogramima reaktanata (Slika 15.).

T

ovdabn + pditfb, 2:1
LAGm, EtOH

At il

ové4abn + pditfb, 2:1
LAGm, ACN

ové4abn + pditfb, 2:1
LAGm, ace

; JLAI Loisic M MM.lM)‘AI i

(ov4abn),(pditfb), racunati

Ad,

10

|
20

|
30

I 20/°

Slika 15. Usporedba difraktograma praskastih uzoraka reaktanata, produkata tekuéinom potpomognutog

mljevenja u mlinu (stehiometrijski omjer reaktanata 2:1) i difraktograma racunatog na temelju strukturnih

podataka dobivenih pokusom difrakcije rentgenskog zracenja na jedini¢nom kristalu (ov4abn)z(pditfb).
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Suho mljevenje reaktanata imina ov4abn i donora halogenske veze pditfb nacinjeno je
u kugli¢nom mlinu i ahatnom tarioniku. Suhim mljevenjem u kuglicnom mlinu nastaje kokristal
(ov4abn)(pditfb), a difrakcijski maksimumi reaktanata nisu prisutni. Suhim mljevenjem u
ahatnom tarioniku nastaje vrlo malo kokristala sto je vidljivo po prisutnosti triju difrakcijskih
maksimuma pri kutevima 260 11,95°, 19,24° i 25,73°, a ostatak difrakcijskih maksimuma

priprada neizreagiranim reaktantima (plava ili zelena zvjezdica (*)) (Slika 16.).

'rel
ﬂ A Ao ov4abn

pditfb

ovéabn + pditfb, 2:1
NGt

ové4abn + pditfb, 2:1
NGm

= Whrort oo mrthvald

A . o N ) A.e,,-,ek;. - -
'L A J{ ANL ‘N\‘M (ovdabn),(pditfb), racunati
A A ki Al : A J‘AJ\ AAM_ A A A, :
20 30 0 ®

[

20 20/

4

Slika 16. Usporedba difraktograma praskastih uzoraka reaktanata, produkta suhog mljevenja u kuglicnom mlinu
ili ahatnom tarioniku (stehiometrijski omjer reaktanata 2:1) i difraktograma rac¢unatog na temelju strukturnih

podataka dobivenih pokusom difrakcije rentgenskog zragenja na jedini¢énom kristalu (ov4abn),(pditfb).

Mehanokemijska sinteza u jednom koraku provedena je suhim mljevenjem i
mljevenjem uz dodatak kataliticke koli¢ine ACN. Aldehid ov, amin 4abn i donor halogenske
veze pditfb mljeveni su u stehiometrijskom omjeru 2:2:1. Dobivenim produktima se
difraktogrami slazu s raCunatim difraktogramom kokristala (ov4abn)z(pditfb) (Slika 17.).
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Slika 17. Usporedba difraktograma praskastih uzoraka reaktanata, produkta suhog mljevenja ili mljevenja uz
dodatak kataliticke koli¢ine tekucine u kuglicnom mlinu (stehiometrijski omjer reaktanata 2:2:1) i difraktograma
raCunatog na temelju strukturnih podataka dobivenih pokusom difrakcije rentgenskog zracenja na jedinicnom
kristalu (ov4abn).(pditfb).

Metoda ubrzanog starenja provedena je u tri razli¢ita uvjeta relativne vlaznosti i
temperature. U ahatnom tarioniku su pomijesani reaktanti imin ov4abn i donor halogenske veze
pditfb u stehiometrijskom omjeru 2:1. Dobivena smjesa je razdjeljena u tri otvorene posudice
koje su potom stavljene u eksikatore s razli¢itim uvjetima relativne vlaznosti i temperature.
Difraktogrami praha snimljeni su na pocetku, nakon 7, 60 i 90 dana (Tablica 9., Slika 19.). U
difraktogramu praha uzorka ostavljenog pri 0 % RH i 25 °C sve do 90. dana prisutni su samo
difrakcijski maksimumi reaktanata, ali nakon 90 dana nastaje i kokristal (ov4abn).(pditfb)
buduci da se vidi karakteristi¢ni difrakcijski maksimum pri 25,6° kuta 26. Pri 98 % RH i 25 °C
se nakon 7 dana vidi smjesa reaktanata i kokristala, ali se nakon 60 dana smanjio udio
reaktanata, a povecao udio produkta. Samo u zadnjem slucaju, pri 98 % RH i 45 °C, dolazi do
potpune pretvorbe reaktanata u kokristal (ov4abn)z(pditfb) ve¢ nakon 7 dana (Slika 18.).
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Slika 18. Usporedba difraktograma praskastih uzoraka reaktanata, produkata sinteze metodom ubrzanog starenja

(stehiometrijski omjer reaktanata 2:1) i difraktograma racunatog na temelju strukturnih podataka dobivenih

pokusom difrakcije rentgenskog zracenja na jediniénom kristalu (ov4abn),(pditfb). Difrakcijski maksimumi koji

sa sigurno$¢u odgovaraju neizreagiranim reaktantima oznaceni su pripadaju¢om plavom ili sivom zvjezdicom (*).
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Tablica 9. Pregled rezultata sinteze (ov4abn),(pditfb) metodom ubrzanog starenja.

omjer reaktanata RH /% g/°C t (starenja) / dan produkt
* * - smjesa reaktanata
ov4abn + pditfb
7 smijesa reaktanata
ovdabn + pditfb
smjesa reaktanata
0 25 60 ovdabn + pditfb i

(ov4abn)(pditfb)

smjesa reaktanata
90 ovdabn + pditfb i
(ovdabn)(pditfb)

smjesa reaktanata
7 ovdabn + pditfb i

(ov4abn) : (pditfb), (ov4abn)z(pditfb)
2:1

smjesa reaktanata
98 25 60 ovdabn + pditfb i
(ovdabn)(pditfb)

smjesa reaktanata
90 ovdabn + pditfb i
(ov4abn),(pditfb)

7 (ovdabn)(pditfb)
98 45 60 (ov4abn)y(pditfb)
90 (ov4abn)y(pditfb)

* odmah po mijeSanju

U svrhu dobivanja jedinicnog kristala provedena je kristalizacija polaganom
evaporacijom. Kristalizacijom smjese reaktanata imina ov4abn i donora halogenske veze
pditfb u stehiometrijskom omjeru 2:1 iz ace, PrOH ili 2BuOH nastaje kokristal
(ov4abn)y(pditfb). Nastali produkti su lagano usitnjen te su im snimljeni difraktogrami
praskastih uzoraka. Iako je preferirana orijentacija u sva tri uzorka doprinjela loSoj kvaliteti
difraktogramima (s nekoliko difrakcijskih maksimuma jakog inteziteta), moze se zakljuciti da

difrakcijski maksimumi reaktanata nisu prisutni u difraktogramu produkta (Slika 19.).
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Slika 19. Usporedba difraktograma praskastih uzoraka reaktanata, produkata dobivenih kristalizacijom pomocu
evaporacije otapala (stehiometrijski omjer reaktanata 2:1) iz PrOH, 2BuUOH i ace te difraktograma racunatog na
temelju strukturnih podataka dobivenih pokusom difrakcije rentgenskog zrafenja na jedini¢nom kristalu
(ovdabn),(pditfb).
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4.1.2. Kokristalizacija imina i 1,2-dijodtetrafluorbenzena

Kokristal (ov4abn)(oditfb) uspjesno je dobiven koristenjem nekoliko metoda sinteze. Produkti
sinteza dobre su fazne Cistoce §to je potvrdeno PXRD, DSC i TG pokusima, a detaljni opisi
ishoda pojedinih metoda dani su dalje u tekstu.

Produkti mehanokemijske sinteze identificirani su usporedbom njihovih rentgenskih
difraktograma praSkastih produkata s difraktogramima reaktanata 1 rentgenskim
difraktogramima racunatim na temelju strukturnih podataka dobivenih difrakcijom na
jedini¢nim kristalima (Poglavlje 4.2.2.). Uspjesnost provedenih sintetskih metoda na temelju

rezultata difrakcije rentgenskih zraka na praSkastom uzorku (PXRD) prikazana je u Tablici 10.

Tablica 10. Pregled rezultata mehanokemijskih pokusa sinteze (ov4abn)(oditfb) provedenih u kugli¢nom
mlinu.

omjer reaktanata I.lacm. otapalo V(otapalo) /| t(mlj ev_enj 3) produkt
mljevenja pL / min
(ov4abn) : (oditfb), LAG EtOH 40 30 (ov4abn)(oditfb) +
2:1 ovdabn
(°V4ab”if 1(°d'tfb)’ LAG EtOH 40 30 (ovaabn)(oditfb)
(ov4abn1.:1(od|tfb), NG § i 40 crna pasta
(ov) : (4"";’_’1), ; (oditfb), NG - : 30 (ov4abn)(oditfb)

Pokus mljevenja ov4abn i oditfb u stehiometrijskom omjeru 2:1 rezultirao je smjesom

kokristala (ov4abn)(oditfb) i neizreagiranog imina Sto se moze zakljuéiti usporedbom
rentgenskog difraktograma dobivene smjese s raCunatim difraktogramom 1 difraktogramima
reaktanata. Ocekivano svi pokusi u stehiometrijskom omjeru 1:1 rezultirali su nastankom

kokristala (ov4abn)(oditfb) (Slika 20.).
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Slika 20. Usporedba difraktograma praskastih uzoraka reaktanata, produkta teku¢inom potpomognutog mljevenja
u mlinu (stehiometrijski omjer reaktanata 2:1 i 1:1) i difraktograma racunatog na temelju strukturnih podataka
dobivenih pokusom difrakcije rentgenskog zracenja na jediniénom kristalu (ov4abn)(oditfb). Difrakcijski
maksimumi koji sa sigurno$¢u odgovaraju neizreagiranim reaktantima oznaceni su pripadajuéom plavom

zvjezdicom (*).

Mehanokemijska sinteza u jednom koraku provedena je suhim mljevenjem. Aldehid ov,
amin 4abn i donor halogenske veze oditfb pomijeSani su u stehiometrijskom omjeru 1:1:1.
Dobivenim produktima se difraktogrami slazu s raCunatim difraktogramom kokristala
(ovdabn)(oditfb) (Slika 21.) izracunatim na temelju podataka dobivenih difrakcijom

rentgenskog zracenja na jedini¢nom kristalu.

I,Irel

A M A.__,__A_.As__._..-\..w >

k 4abn

. ,l m )\4 oditfb

ov + 4abn + oditfb, 1:1:1
NGm

(ov4abn)(oditfb), raéunati
othnan,

10 ‘ 20 30‘ o Alol ‘ 29‘1"

Slika 21. Usporedba difraktograma praskastih uzoraka reaktanata, produkta suhog mljevenja u kugli¢nom mlinu
(stehiometrijski omjer reaktanata 1:1:1) i difraktograma racunatog na temelju strukturnih podataka dobivenih

pokusom difrakcije rentgenskog zraenja na jedini¢nom kristalu (ov4abn)(oditfb).
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U svrhu dobivanja jedini¢nog kristala provedena je kristalizacija polaganom
evaporacijom. Prekristalizacijom smjese reaktanata imina ov4abn i donora halogenske veze
oditfb u stehiometrijskom omjeru 1:1 iz PrOH ili 2BUOH nastaje kokristal (ov4abn)(oditfb).
Nastali produkt je lagano usitnjen te mu je snimljen difraktogram praskastog uzorka.

Dobivenim produktima se difraktogrami slazu s racunatim difraktogramom kokristala
(ov4abn)(oditfb) (Slika 22.).

’rel h A
AL L . ovdabn

| i| oditfb

A
WMo W
S R A ad P L_____,._)‘M WLM,\MMM_
ovdabn + oditfb, PrOH
e | - A,
‘ N “ J h h ' ovdabn + oditfb, 2BuOH

(ov4abn)(oditfb), racunati
A AI_AMA_MAI&LMAM A‘JM&MAA A —

10 20 30 40 20/°

Slika 22. Usporedba difraktograma praskastih uzoraka reaktanata, produkata dobivenih kristalizacijom pomocu
evaporacije otapala (stehiometrijski omjer reaktanata 1:1) iz PrOH i 2BuOH te difraktograma racunatog na temelju

strukturnih podataka dobivenih pokusom difrakcije rentgenskog zracenja na jedini¢énom kristalu (ov4abn)(oditfb).

4.2. Rasprava rezultata difrakcijskih pokusa na jedini¢nim Kkristalima

pripravljenih spojeva

Pripravljenim kokristalima (ov4abn)(oditfb) i (ov4abn).(pditfb) odredena je molekulska i
kristalna struktura metodom difrakcije rentgenskog zracenja na jedinicnom kristalu pri sobnoj
temperaturi. Pri rjeSavanju struktura kod oba kokristala vodikovi atomi smjeSteni su na svoje
geometrijski izraunate polozaje gdje je udaljenost C—H = 0,93 A i Uiso(H) = 1,2 Ueg(C); C-H
=0,97 A i Uiso(H) = 1,2 Ueg(C). Osnovni kristalografski podatci dani su u Dodatku u Tablici
13., a geometrijski podatci o vodikovim i halogenskim vezama u Tablicama 14. i 15.
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4.2.1. Kokristal (ov4abn).(pditfb)

Kokristal (ov4abn):(pditfb) kristalizira u P2: prostornoj grupi monoklinskog sustava.
Jedini¢na celija kokristala sadrzi Cetiri formulske jedinke. Asimetri¢na jedinica sadrzi Cetiri
kristalografski nezavisne molekule ov4abn i dvije molekule pditfb. Za razliku od prethodno
opisanih kokristala strukturno sli¢nih o-hidroksi imina (Literaturni pregled, stranica 15) u
kokristalu (ov4abn).(pditfb) dvije molekule ov4abn povezane su I-*Nniwimi halogenskim
vezama (d(11-+-N302) = 3,060 A, d(I12---N402) = 3,015 A, d(14---N102) = 3,039 A i d(I3---N202)
= 3,004 A) ¢ineéi molekulski kompleks sastavljen od jedne molekule pditfb i dvije molekule
ov4abn (Slika 23.).

Slika 23. ORTEP prikaz strukture kokristala (ov4abn).(pditfb) s oznacenim atomima i, plavom iscrtkanom
linijom, halogenskom vezom. Elipsoidi svih atoma (osim vodikovih) prikazani su na razini vjerojatnosti od 45%.

Vodikovi atomi prikazani su sferama radijusa 0,15 A.

Hidroksilni i metoksilni atomi kisika molekula ov4abn nisu akceptori halogenske veze ve¢ su
uklju¢eni u C-H--O vodikove veze (Dodatak, Tablica 14.) pri ¢emu se stvaraju
centrosimetri¢ne diskretne dimere izmedu susjednih molekula ov4abn. Na taj nacin ostvaruju
se dva R%(8) i jedan R?»(16) prstenasta motiva izmedu molekula ov4abn (Slika 24.).

Molekulski kompleksi povezani su C—H---F vodikovim vezama u 2D-mreze (Slika 25. a)).
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Slika 24. Graph-set motiv dvaju prstenastih motiva izmedu imina.

Isto se moze navesti i za drugi kristalografski neovisni par molekula ov4abn i drugom
molekulom pditfb. Na taj na¢in stvaraju se dva para 2D-mreZa koje zatim stvaraju 3D-mrezu

pomocu dva para C—H-F interakcija (Dodatak, Tablica 14.) izmedu jedne metoksilne skupine

jedne 2D-mreZe i atoma fluora druge 2D-mreze (Slika 25. b))

Slika 25. Prikaz: a) povezivanja 2D-mreZa kokristala (ov4abn)z(pditfb) u 3D-mreze pomocu vodikovih veza.

Medumolekulske interakcije prikazane su plavom iscrtkanom linijom i b) dijagram slaganja 3D supramolekulskih

mreza pomoc¢u medumolekuskih interakcija.
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4.2.2. Kokristal (ov4abn)(oditfb)

Kokristal (ov4abn)(oditfb) kristalizira u P2i/c prostornoj grupi monoklinskog sustava.
Jedini¢na celija kokristala sadrzi cetiri formulske jedinke. Kao 1 kod kokristala
(ovdabn)y(pditfb) molekule ov4abn i oditfb povezane su I--Nnitini halogenskim vezama
(d(11-+N2) = 3,159 A) ¢ine¢i molekulski kompleks sastavljen od jedne molekule oditfb i jedne
molekule ov4abn (Slika 26.) pri ¢emu je samo jedan atom joda (I1) donora ukljucen u
halogensku vezu (Dodatak, Tablica 15.). Drugi atom joda (12) oditfb u susjedstvu je sa
simetrijski ekvivalentnim atomom joda susjedne molekule donora (4,392 A) te metilne skupine

molekule akceptora (4,074 A).

Slika 26. ORTEP prikaz strukture kokristala (ov4abn)(oditfb) s ozna¢enim atomima i, plavom iscrtkanom linijom,
halogenskom vezom. Elipsoidi svih atoma (osim vodikovih) prikazani su na razini vjerojatnosti od 45%. VVodikovi

atomi prikazani su sferama radijusa 0,15 A.

Molekulski kompleksi povezani su C—H--O interakcijama izmedu molekula ov4abn te tvore
lance (d(C9--01)=3,399 A, d(C10--02)=3,386 A id(C10--01) =3,413 A)). Lanci se nadalje
povezuju u 3D-mrezu (Slika 27. a) i b)) C—H-F i C—H---O interakcijama (Dodatak, Tablica
15.).
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Slika 27. Prikaz: a) povezivanja lanaca kokristala (ov4abn)(oditfb) u 3D-mreze pomocu vodikovih veza.
Medumolekulske interakcije prikazane su plavom iscrtkanom linijom i b) dijagrama slaganja 3D supramolekulskih

mreza pomocu medumolekuskih interakcija.
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4.3. Termicka istrazZivanja

Zagrijavanjem uzorka imina ov4abn dolazi do polimorfnog prijelaza pri 119 °C, a novonastala
polimorfna forma se potom tali pri temperaturi od 142 °C. Daljnjim zagrijavanjem do 148 °C
te hladenjem dobivene taline dolazi do kristalizacije trece polimorfne forme pri 104 °C kako je
zakljuceno iz izotermickih DSC pokusa pri ¢emu su ostataku uzorka napravljeni pokusi
difrakcije rentgenskih zraka na praskastom uzorku (Slika 28.). Navedeni podatci su u skladu s

TG analizom.

l .
) _AA\_A_._/\ e Ay
ov4abn, EtOH
AN - '
" —
| ! izotermigka DSC
| analiza pri 119 °C
i
izotermiéka DSC
A~ analiza pri 121 °C
.
izotermicka DSC
analiza pri 126 °C
1
H izotermicka DSC
! analiza pri 134 °C
1
H
\ izotermicka DSC
AN analiza pri 142 °C
Forma 3 izotermi&ka DSC
A analiza pri 148 °C
[ I I )
o 20 30 4

0 20/°

0
Forma 2 =7
N\

\

1

Slika 28. Usporedba difraktograma praskastog uzorka ov4abn nakon pokusa izotermicke DSC analize pri

razli¢itim temperaturama i pocetnog uzorka dobivenog otopinskom sintezom iz EtOH.

Za termiCku analizu oba kokristala koriSteni su produkti dobiveni otopinskom sintezom. U
Tablici 11. su saZeto prikazani rezultati termicke analize razlikovhom pretraznom
kalorimetrijom (DSC) reaktanata 1 pripravljenih  kokristala (ov4abn)(oditfb) i
(ov4abn)(pditfb), prema kojima se moze zakljuéiti kako su produkti dobiveni kristalizacijom
dobre fazne cCistoce (Slike 29. 1 30.) Sto je 1 u skladu s rezultatima dobivenim difrakcijom
rentgenskog zracenja na praskastim uzorcima. Nadalje, oba kokristala imaju taliste nize od
polimorfnog prijelaza i taliSta samog imina, a viSe od oba donora halogenske veze. Kokristal
(ov4abn)(pditfb) ima dvostruko vecu entalpiju taljenja od kokristala (ov4abn)(oditfb) sto je

u suodnosu s prethodno opisanim strukturama.
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Tablica 11. Rezultati pokusa termi¢ke analize (DSC).

spoj tr/°C te /°C AH / kJ mol-
113-128 119 7,06
ov4abn
129 - 149 134 10,27
. 40 - 65 51 13,21
oditfb
122 - 224 175 54,67
71-91 80 1,20
pditfb 91-124 106 12,68
128 - 226 176 38,35
(ov4abn)(oditfb) 90 - 123 101 33,05
(ov4abn)(pditfb) 141 - 168 154 68,09

DSC krivulja uzorka (ov4abn)z(pditfb) ima endotermni signal pri 154 °C koji odgovara
pocetku taljenja (Slika 29.), no odmah dolazi do pocetka pirolitickog raspada sto je u skladu s
podatcima dobivenim TG analizom (Dodatak, Slika 71.).

t,=154°C
AH = 68,09 kJ/mol

m » L ) -

Slika 29. DSC krivulja kokristala (ov4abn),(pditfb).

Uzorak kokristala (ov4abn)(oditfb) pocinje se taliti pri 101 °C (33,05 kJ mol ™) (Slika
30.), medutim iz DSC, TG i SDTA krivulja je zaklju¢eno da odmah potom dolazi do

pirolitickog raspada (Dodatak, Slika 70.).
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t,=101°C
AH = 33,05 kJ/mol

Slika 30. DSC krivulja kokristala (ov4abn)(oditfb).

39



5. ZAKLJUCAK




5. ZAKLJUCAK

Prvi cilj ovog rada bio je mehanokemijskom sintezom u ¢vrstom stanju 1 tradicionalnom
sintezom iz otopine ispitati moguénost priprave kokristala imina (ov4abn) s odabranim
donorima halogenske veze (pditfb i oditfb). Drugi cilj bio je pripravljenim kokristalima izuciti
strukturu metodom difrakcije rentgenskog zracenja na jedini¢nom kristalu i1 termicka svojstva
termogravimetrijom i razlikovnom pretraznom kalorimetrijom.

Mehanokemijska kokristalizacija i kokristalizacija iz otopine imina i donora halogenske
veze rezultirala je nastankom oba kokristala. Mehanokemijska kokristalizacija bila je uspjesna
sa 1 bez dodatka tekuc¢ine. Mehanokemijska kokristalizacija u jednom koraku rezultirala je
nastankom oba kokristala te se tako dokazalo da moze istovremeno nastati kovalentna veza
kondenzacijom aldehida i amina u imin te halogenska veza i tako nastati viSekomponentni
sustav, tj. kokristal. Pokusima ubrzanog starenja dokazano je da se poviSenjem temperature, ali
i vlaznosti, kokristalizacija ubrzava. Medutim, isto tako pokazano je da pri 0 % relativne
vlaznosti nastaje kokristal (ov4abn)(pditfb), ali osjetno sporije.

U Kkokristalu (ov4abn)z(pditfb) dvije molekule imina povezane su I-*Nhitrini
halogenskim vezama ¢ineéi molekulski kompleks sastavljen od jedne molekule pditfb i dvije
molekule imina. Molekulski kompleksi povezani su C-H---F vodikovim vezama u 2D-mreZe.
Hidroksilni 1 metoksilni atomi kisika molekula imina uklju¢eni su u C—H---O vodikove veze te
stvaraju dimere izmedu susjednih molekula imina. Na taj nacin stvaraju se dva para 2D-mreza
koje zatim stvaraju 3D-mrezu pomocu dva para C—H---F interakcija izmedu metoksilne skupine
jedne 2D-mrezZe i atoma fluora druge 2D-mreze. Kod kokristala (ov4abn)(oditfb) molekule
imina i donora halogenske veze povezane su I--*Nnitiini halogenskim vezama ¢ine¢i molekulski
kompleks sastavljen od jedne molekule oditfb i jedne molekule imina. Molekulski kompleksi
povezani su C-H--O interakcijama izmedu molekula imina te tvore lance koji se nadalje
povezuju u 3D-mreze C-H-F i C-H--O interakcijama. Valja naglasiti da su do sada bila
poznata samo dva sustava s I-Nnitriini halogenskom vezom pa su ovdje prikazani kokristali stoga
vrijedan doprinos razumijevanju ovakvih sustava. Nadalje, uzevsi u obzir i kokristale strukturno
slicnih o-hidroksi imina s istim donorima halogenske veze, moze se uociti kompeticija pri
nastanku halogenske veze u korist I'*Nhitimi pred I+--Onidroksi, I'*Ometoksi 1 (I'*O)2 motivima.

Proucavanjem termickih svojstava priredenog materijala, uocen je suodnos strukture i
svojstava jer kokristal (ov4abn).(pditfb) ima dvostruko vecu entalpiju taljenja od kokristala
(ov4abn)(oditfb) sto je u skladu s brojnosti i jakosti medumolekulskih interakcija. Oba
kokristala imaju taliSte nize od polimorfnog prijelaza 1 taliS§ta samog imina, a viSe od oba

koriStena donora halogenske veze.
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Zbog preglednosti i izbjegavanja dugih i slozenih sustavnih imena (IUPAC) te kako bi tekst bio

metoda sinteze i mjernih metoda koriStene su kratice, posebno one pronadene u Hrvatskoj

nomenklaturi anorganske kemije, Nomenklaturi organskih spojeva i drugdje u literaturi.
Tablica 12. prikazuje popis kratica koriStenih u tekstu i sustavnih imena spojeva ili

metoda na koje se odnose.

Tablica 12. Popis kratica i oznaka te sustavnih imena spojeva i metoda kori$tenih u tekstu.

Oznaka spoja/metode Ime spoja/metode
(ov4abn)(oditfb) kokristal imina i 1,2-dijodotetrafluorbenzena
(ov4abn)z(pditfb) kokristal imina i 1,4-dijodotetrafluorbenzena
oV o-vanilin
4abn 4-aminobenzonitril
ov4abn imin izveden iz o-vanilina i 4-aminobenzonitrila
oditfb 1,2-dijodotetrafluorbenzen
pditfb 1,4-dijodotetrafluorbenzen
ace aceton
ACN acetonitril
2BuUuOH butan-2-ol
EtOH etanol
PrOH propan-1-ol
NG suho mljevenje (eng. neat grinding)
NGt suho mljevenje u ahatnom tarioniku
NGm suho mljevenje u kugli¢nom mlinu
LAG tekuc¢inom potpomognuto mljevenje (eng. liquid assisted grinding)
LAGmM teku¢inom potpomognuto mljevenje u kuglicnom mlinu
CsD Cambridge Structural Database
PXRD difrakcija rentgenskog zracenja Qa praé_kastom uzorku (eng. powder X-ray
diffraction)
SCXRD difrakcija rentgenskog zracenja na je_diniér_lom kristalu (eng. single crystal X-
ray diffraction)
TGA termogravimetrijska analiza (eng. termogravimetric analysis)
DSC razlikovna pretrazna kalorimetrija (eng. differential scanning calorimetry)
SDTA diferencijalna termicka analiza (eng. single differential thermal analysis)

Jednostavan nacin opisivanja medumolekulskih interakcija temelji se na graph-set
analizi, a sam uzorak veze moguce je u potpunosti opisati odgovaraju¢im deskriptorom. Takav
nacin analize vodikovih veza predlozili su Etter i suradnici. Graph-set deskriptore navodi se

kao:
Gg(r)
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gdje G predstavlja uzorak veza, moze biti: lanac (C, chain), dimer (D, dimer), prsten (R, ring)
i medumolekulska veza (S, intermolecular bond); r predstavlja ukupan broj atoma u

promatranom uzorku; a i d su brojevi akceptora i donora vodikove/halogenske veze.>?
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8.1. Difrakcijski pokusi na praskastom uzorku
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Slika 31. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka spoja ov4abn.
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Slika 32. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka sirovog ov.
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Slika 33. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka sirovog 4abn.
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Slika 34. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka: a) sirovi oditfb, b) racunatog difraktograma na temelju
strukturnih podataka iz CSD baze podataka — WISBOR.

Xl



8. DODATAK

Gouts a) {
m ‘|
B [ |
o P o i st i tind Mjuwwm«fw"w«w«fw b \», mej T, mkw\mw‘ et b oA P
b)
. A Jh}\%ﬂ MJJJ JUJ JLL A M p
c)

30
Position ["2Theta] (Copper (Cu))

Slika 35. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka: a) sirovi pditfb, b) ra¢unatog difraktograma na temelju
strukturnih podataka iz CSD baze podataka — ZZZAVMO1, c) ratunatog difraktograma na temelju strukturnih
podataka iz CSD baze podataka — ZZZAVMO02.
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Slika 36. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka spoja (ov4abn)(oditfb) dobivenog etanolom
potpomognutim mljevenjem ov4abn i oditfb u omjeru 1:1 (LAGm), (t(mljevenja) = 30 minuta; V(EtOH) = 40
pL).
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Slika 37. Rentgenski difraktogram praSkastog uzorka spoja (ov4abn)(oditfb) dobivenog etanolom
potpomognutim mljevenjem ov4abn i oditfb u omjeru 2:1 (LAGm), (t(mljevenja) = 40 minuta; V(EtOH) = 40
pL).
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Slika 38. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka produkta (ov4abn)(oditfb) dobivenog kristalizacijom

pomocu evaporacije iz butan-2-ola.
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Slika 39. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka produkta (ov4abn)(oditfb) dobivenog kristalizacijom

pomocu evaporacije iz propan-1-ola.
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Slika 40. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka spoja (ov4abn)(pditfb) dobivenog suhim mljevenjem
ov4abn i pditfb u omjeru 2:1 (NGm), (t(mljevenja) = 40 minuta).

XV



8. DODATAK

50 ] ‘ “
|

' ‘1* l i |
ot M ey | MWWnw ,

Paosition [*2Theta] (Copper (Cu))

30 40

Slika 41. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka spoja (ov4abn)y(pditfb) dobivenog etanolom
potpomognutim mljevenjem ov4abn i pditfb u omjeru 2:1 (LAGm), (t(mljevenja) = 30 minuta; V(EtOH) = 40
pL).
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Slika 42. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka spoja (ov4abn)(pditfb) dobivenog acetonom
potpomognutim mljevenjem ov4abn i pditfb u omjeru 2:1 (LAGm), (t(mljevenja) = 40 minuta; V(ace) = 60 pL).
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Slika 43. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka spoja (ovdabn),(pditfb) dobivenog acetonitrilom
potpomognutim mljevenjem ov4abn i pditfb u omjeru 2:1 (LAGm), (t(mljevenja) = 40 minuta; V(ACN) = 60
pL).
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Slika 44. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka produkta (ov4abn).(pditfb) dobivenog kristalizacijom

pomocu evaporacije iz acetona.
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Slika 45. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka produkta (ov4abn),(pditfb) dobivenog kristalizacijom

pomocu evaporacije iz propan-1-ola.
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Slika 46. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka produkta (ov4abn).(pditfb) dobivenog kristalizacijom

pomocu evaporacije iz butan-2-ola.
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Slika 47. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka smjese reaktanata dobivene suhim mljevenjem ov4abn i
pditfb u omjeru 2:1 (NGt), (t(mljevenja) = 2 minute).

Slika 48. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka spoja (ov4abn)(oditfb) dobivenog suhim mljevenjem ov,
4abn i oditfb u omjeru 1:1:1 (NGm), (t(mljevenja) = 30 minuta).
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Slika 49. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka spoja (ovdabn),(pditfb) dobivenog acetonitrilom

potpomognutim mljevenjem ov, 4abn i pditfb u omjeru 2:2:1 (LAGm), (t(mljevenja) = 30 minuta; V(ACN) = 10
pL).
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Slika 50. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka spoja (ov4abn)(pditfb) dobivenog suhim mljevenjem ov
4abn i pditfb u omjeru 2:2:1 (NGm), (t(mljevenja) = 30 minuta).
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Slika 51. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka produkta (ov4abn),(pditfb) dobivenog metodom ubrzanog

starenja pri 45 °C i 98 % relativne vlaznosti (t = 7 dana).
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Slika 52. Rentgenski difraktogram praSkastog uzorka smjese reaktanata ov4abn i pditfb i produkta

(ov4abn),(pditfb) dobivenih metodom ubrzanog starenja pri 25 °C i 98 % relativne vlaznosti (t = 7 dana).
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Slika 53. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka smjese reaktanata ov4abn i pditfb dobivenih metodom

ubrzanog starenja pri 25 °C i 0 % relativne vlaznosti (t = 7 dana).
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Slika 54. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka produkta (ov4abn),(pditfb) dobivenog metodom ubrzanog
starenja pri 45 °C i 98 % relativne vlaznosti (t = 60 dana).
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Slika 55. Rentgenski difraktogram praSkastog uzorka smjese reaktanata ov4abn i pditfb i produkta

(ov4abn),(pditfb) dobivenih metodom ubrzanog starenja pri 25 °C i 98 % relativne vlaznosti (t = 60 dana).
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Slika 56. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka smjese reaktanata ov4abn i pditfb dobivenih metodom
ubrzanog starenja pri 25 °C i 0 % relativne vlaznosti (t = 60 dana).
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Slika 57. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka produkta (ov4abn),(pditfb) dobivenog metodom ubrzanog
starenja pri 45 °C i 98 % relativne vlaznosti (t = 90 dana).
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Slika 58. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka smjese reaktanata ov4abn i pditfb i produkta
(ov4abn),(pditfb) dobivenih metodom ubrzanog starenja pri 25 °C i 98 % relativne vlaznosti (t = 90 dana).
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Slika 59. Rentgenski difraktogram praSkastog uzorka smjese reaktanata ov4abn i pditfb i produkta

(ov4abn),(pditfb) dobivenih metodom ubrzanog starenja pri 25 °C i 0 % relativne vlaznosti (t = 90 dana).
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Slika 60. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka spoja racunatog na temelju strukturnih podataka kokristala
(ov4abn)(oditfb).
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Slika 61. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka spoja ra¢unatog na temelju strukturnih podataka kokristala
(ov4abn),(pditfb).
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Slika 62. Rentgenski difraktogram praskastog uzorka ov4abn: a) nakon pokusa izotermicke DSC analize pri 119
°C; b) nakon pokusa izotermicke DSC analize pri 121 °C; c) nakon pokusa izotermicke DSC analize pri 126 °C;
d) nakon pokusa izotermi¢ke DSC analize pri 134 °C; e) nakon pokusa izotermi¢ke DSC analize pri 142 °C; f)
nakon pokusa izotermicke DSC analize pri 148 °C.
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8.2. Difrakcijski pokusi na jedinicnom kristalu

Tablica 13. Op¢i i kristalografski podatci kokristala (ov4abn)(oditfb) i (ov4abn),(pditfb).

(ov4abn)(oditfb) (ovdabn)(pditfb)
Molekulska formula (C15H12N202)(CeFaly) (C15H12N202)2(CeFal2)
Relativna molekulska masa, Mr 654,13 906,41
Kristalni sustav monoklinski
Prostorna grupa P2./c P2,
Parametri jednicne éelije:
al/lA 9,5089(6) 15,3696(7)
b/A 7,9019(4) 13,9160(7)
c/A 29,3683(17) 16,4715(6)
al® 90
Bl° 97,748(6) 103,882(4)
y/l° 90
V/ A3 2186,5(2) 3420,1(3)
Broj formulskih jedinki u jedini¢noj éeliji, Z 4
Racdunata gustoéa, Dcac / g cm=3 1,987 1,760
Valna duljina zracenja, A(MoKg) / A 0,71073
T/K 298
Dimenzije kristala / mm 0,61x0,61x0,14 0,85 x 0,28 x 0,22
Linearni apsorpcijski koeficijent, g / mm= 2,931 1,907
Strukturni faktor refleksa, F(000) 1240 1768
Metoda pretrazivanja refleksa 0}
Broj sakupljenih refleksa 19754 30161
Broj neovisnih refleksa 4696 13703
Broj uto¢njavanih parametara 281 905
Faktor nepouzdanosti, R(Fo?) 0,0437 0,0368
wR(F?) 0,1124 0,0756
Valjanost koriStene teZinske jednadzbe F?, S 0,962 0,822
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Tablica 14. Geometrija intramolekulskih vodikovih veza i intermolekulskih halogenskih i vodikovih veza (A, ©)

u kokristalu (ov4abn),(pditfb).

I-A dd-A)/ A K(C-I+Y)/° | «(C=Y-1)/° | simetrijski operator
11--N302 3,060(8) 178,1 155,3 1-x, —Vaty, -z
12--N402 3,015(8) 176,2 161,4 14X, y,1+z
14--N102 3,039(8) 174,5 156,3 X, —Vaty, 1-Z
13-N202 3,004(8) 176,5 161,6 X, Y, 1+z

D—H-A d(D-A)/ A simetrijski operator
0101-H101-+N101* | 2,601(9) X, Y, 2
C201-H201--N201* | 2,583(9) X, Y, 2
C301-H301-+N301* | 2,571(9) XY, 2
C401-H401--N401* | 2,581(9) X, Y, Z
C110-H110--0202 3,504(10) 1-x, Yoty 1-Z
C209-H209--0101 3,221(9) 1-x, —Vaty, 1-z
C210-H210--0102 | 3,441(10) 1-x,—Vaty, 1-z
C407-H416--F4 3,297(10) 1+x,y,z
C409-H418--0301 | 3,231(10) —X, —Vaty, —Z
C410-H419--0302 | 3,400(12) X, —Vaty, Z
C406-H456--F3 3,292(11) 1+x,y, z
C406-H456--F4 3,325(12) 1+x,Y, z
C207-H207--F6 3,339(9) —x+tl, +y+ls, —z+1
C206-H206:-F5 3,414(11) —x+1, +yt+ls, —z+1
C110-H110--0201 3,385(11) —X, +y—Ys, —Z
C306-H306--F2 3,456(12) X, +y, +z-1
C306-H306--F1 3,401(10) X, ty, +z-1
C307-H307--F2 3,339(9) X, +y, +z-1
C309-H309--0401 | 3,304(10) x+1, +y, +z
C310-H310--0402 3,545(10) X+1, +y, +z
C107-H107--F8 3,385(9) XY, Z
C106-H106--F8 3,437(12) X, Y, Z
C106-H106:-F7 3,439(10) XY, Z

D - atom donora; A - atom akceptora

* intramolekulska
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Tablica 15. Geometrija intramolekulskih vodikovih veza i intermolekulskih halogenskih i vodikovih veza (A, ©)

u kokristalu (ov4abn)(oditfb).

I--A dd-A) /A *(C-I+Y)/° | %(C-Y-1)/° | simetrijski operator
11--N2 3,159(5) 176,6 156,9 X, 1y, -z

D-H-A d(D-+-A)/ A simetrijski operator
0O1-H1--N1* | 2,595(5) X, Y,
C10-H10--02 3,386(7) 1-x, Yoty, Vo2
C7-H7--F1 3,274(6) 14x,y, Z
C6-H6---F1 3,176(7) ~1+x,y,2
C10-H10--01 | 3,413(6) 1x, Yoty oz
C9-H9--01 3,399(7) 1%, —Vaty, Yoz
C5-H5--F3 3,413(8) 2-X, —oty, Vo2

D - atom donora; A - atom akceptora

* intramolekulska
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8.3. Termicka analiza

1, 25500 102, 055,006 1258:09
125500 100, 133430mg

a0 &0 Ed 10 H = 0 180 180 2 20 220 260 2 30 = 30 38 3 0 20 0 0 a0 °C

METTLE R TOLEDO STAR® SW 14.00

Slika 63. DSC krivulja spoja (ov4abn)(oditfb).

I_DSC %5500 1) N2, 08042016 133951
DSC 25500 10 N2, 164250 mg

100.00%

ap &0 Ed 10 m 0 180 200 220 ] 2 20 300 En ] 3% 380 - a0 -] 0 0 a0 °c

METTLE R TOLEDO STAR® SW 14.00

Slika 64. DSC krivulja spoja (ov4abn),(pditfb).
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8. DODATAK

Aexo
VN_1,2-tfib_DSC_25d0500_10N2, 06.07.2016 11:18:13
VN_1,2-tfib_DSC_25d0500_10N2, 9,0350 mg
o —
,——1/
L .
L e
\
Integral -1229,20 mJ
- Integral normalized  -136,05 Jg*-1
normalized Onset 174,84 °C
Onset Pesk Heght 6,00 mW
Peak Height Peak 217,51 °C
Peak Extrapol. Pesk 218,50 °C
10 Extrapol. Peak 52,66 °C Endset 220,45 °C
W Endset 54,70 °C Pek Width 27,68 °C
m Peak Width 1,77°C Left Limit 121,73 °C
Left Limit. 40,40 °C Right Limit 223,85 °C
Right Limit 65,28 °C Left bl Limit 121,73 °C
Leftbl Uimit 40,40 °C Right bl Limit ~ 223,85 °C
Right bl Limit 65,28 °C HeatingRate 10,00 °Cmin~-1
Heating Rate 10,00 °Cmin~-1 Baseline Type line
=2 Baseline Type line Result Mode  Sample Temp
Result Mode Sample Temp Left Area 94,19 %
Le_ft Area ,72% Right Area 5,81 %
Right Area 28,28 % Partial Area 100,00 %
Partial Area 100,00 %
v L4 L - L °rrT 1ot r 1T+ 39— 1% 1% 1Tt ¥ T 1Tt &% 7% 1 &% & 5T 1 7 T 1 T3
40 60 80 100 120 140 160 180 200 220 240 260 280 300 320 340 360 380 400 420 440 460 480 °C
Lab: METTLER STAR® SW 14.00
Slika 65. DSC krivulja donora halogenske veze oditfb.
“exo
DC DITFB siovi DSES00ND, 08.04 2016 13222
DC DITFE siovi_DSRES00NE. 1680000
7 Integed
romaized 2381971 1W75°C
Orset. 7997 11071°C
Pesk Heght  243nW 238°C
Pesk 8AM°C 9457 °C
Bampol.Resk  B272°C 11684°C
Endset 85R*C M C
Pesk Widh 308°C 11664°C
Lt Limic 7EHE-C 1000 *@nn™-1
Reghe Linit 8370°C Exsdline Type line.
20 LedtblLimit 765%°C ResutMode Sanple Temp
il Rgtblimt  8970°C €548 %
HesingRee  10,00°Gnin™1 Rght A= HR%
EazsdineType line Pzl Az 10000 %
FesdtMode Smpe ero
Leftfma 5617%
Rt A= 43@m%
Paal s 10000 %
“ & © w B w0 @ PR W m W om0 m | m @ P P o

METTLE R TOLEDO

Slika 66. DSC krivulja donora halogenske veze pditfb.

STAR® SW 14.00
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8. DODATAK

MZ I N-ovistn DSC25-500_10 N2, 08.042016 133551
MZ I N-owizbn DSC25500_10 N2, 95270 mg

2 Trmgl =1
romalized  27.971g™1
Orsat 40 ¢
Pk Haght  1366miW
Pese 11.20°C
10 Bazpol. Fezk  121,16°C
el Encset 1484°C
Peskc Width 315°C
LeftLimit 1280°C
Rt Limit 1788°C
LeftblLimit 12.8°C
Rgth BT
HesingRae  10.00*Grin™-1
Bxdine Type line.
ResdtMode Semgls Terp
Lef 4445%
Rgt A= 5%
Partal e 100,00 %
40 (] 11 00 o) 160 1m0 20 0 240 P 280 300 0 E E - E @0 2 “0 460 480 *C
METTLE R TOLEDO STAR" SW 14.00
Slika 67. DSC krivulja imina ov4abn.
MZ_TG_IN160004 ovdshn ol 1-1_25-500 10-M2. 09052016 12:58:10
MZ_TG_IN18D004 ovdsbn ol 1-1_25-500 10-M2, 128340 g
: .
Sep £1,143 %
7847 mg
38,919 %
4398 mg
5 118,6°C
g mt 278,71
HesirgRee  10.00°Gnin™-1
Tyee hor
Inflct R 269°C
ResutMode SerpleTerp
Midgoin: 20°C
Seo BEE
25408 mg
Reside 1B1218%
24541mg
Lafft Limit m71°C
T RghtLimit E4°C
Hesfing Rae 10,00 *Grin™1
Type hosi
Ife Po MWETC
ResutMode Sample Terp.
Midpaint meIC
40 €0 80 100 120 140 180 180 200 o 0 20 280 300 g 40 0 0 400 2 =C
o 2 4 6 k) 10 z " % 18 20 2 24 26 p-] k] 32 34 36 k- 40 min

METTLE R TOLEDO

Slika 68. TGA krivulja spoja (ov4abn)(oditfb).

STAR® SW 14.00
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8. DODATAK

MZ TG _INowisbngl_25500_10M2, (B.042016 33851
MZ_TG_INowisbn sl _25-500_10N2, 10.5730 mg
—t b
SEp 47,340 %
5,003 mg
Residue 529083 %
5550mg
LedtLimit 10880°C
Right Linit RAC
Hesing o 10,00° @™ 1
Tipe hodzonal
5 Inflect. Bt 2108°C
ResultMode Sample Temp
" Midpoint B HC
N
SEp 313877 %
33i%mg
Residus 21,4106 %
2267 mg
LedtLimie M5B
Linit 41509°C
Hesting Ree 10,00 Gnin™ 1
Type hodzonal
J It B 3577°C
RestMode SarpieTeng
Mdpoint. 3I8H/°C
‘
a0 60 L1 100 20 0 10 180 20 Pl 290 260 280 300 320 30 380 380 a0 2 0 L 80 °C
o 2 4 [ 8 10 12 14 16 18 20 z M - F-:] o k-3 ) 3% k] @ 42 44 4% min
METTLE R TOLEDO STAR" SW 14.00
Slika 69. TGA krivulja spoja (ov4abn),(pditfb).
Aexo
W 14.00
I
a) _
L o
I o o
10
o
40 60 80 100 120 140 160 180 200 20 240 260 280 300 320 340 360 380 400 20 440 460 480 C

40 60 80 100 120 140 160 180 200 220 240 260 280 300 320 -+ )470-77 —— 360 i ——— 42—
0 4 6 8 10 12 14 16 18 20 2 2 2 2 30 2 3 3 38 4 min
c) . .
5 —
s ——
40 &0 80 100 120 140 160 80 00 220 20 260 2680 300 320 340 360 380 400 ——¢
o 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 2 24 26 28 30 32 2] 36 E] 40 min
d) e —_
05 -
mgmin~-1 —
a0 60 80 100 120 140 160 180 200 Tre 0 260 280 300 320 340 360 380 400 420 «
o 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 2 24 26 28 30 32 Eal 36 38 40 min
METTLER TOLEDO

Slika 70. a) DSC krivulja; b) TGA krivulja; ¢) SDTA krivulja; d) prva derivacija TGA krivulje spoja
(ov4abn)(oditfb).
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8. DODATAK

Aexo
BW 14.00

b)

n

<)
05
mamin~-1
L il el ! i h ! ral | ; L ! ! ! h h I rl rl ; ; Il r
0 2 4 6 8 0 12 ] 16 18 2 2 2 3 ] 30 32 E] 3 38 40 2 “ 46 min
— B ’
d) N -
U] ‘.‘ ~ f B D
mw N
| \ |
| \ |
| Y
|/
v
T T T T T T T T T T T T T T
40 60 80 100 120 140 160 180 200 220 240 260 280 300 20 340 360 380 400 420 440 460 80 c
METTLER TOLEDO

Slika 71. a) TGA krivulja; b) DSC krivulja; c¢) SDTA krivulja; d) prva derivacija TGA krivulje spoja
(ov4abn),(pditfb).

*exo
BW14.00
R
a)
5
na .
40 60 B0 100 120 140 160 180 200 20 240 260 280 300 0 Ea B0 B0 Rl bor
f T T s T T T T T A T A T
o 2 4 ) 8 10 12 14 16 18 20 2 24 26 28 30 2 34 ES) 38 40 42 4“4 46 min
b)
s
mgmin~-1
o 2 4 1 8 10 12 14 16 18 20 2 24 26 28 30 32 34 36 38 40 42 4“4 46 min
c) ¢
5
C
o 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 2 24 26 28 30 2 34 36 38 40 42 “ 46 min
0 \
mw \
1
|
|
||
|
b
40 60 80 100 120 140 160 180 200 220 240 260 280 300 320 340 360 380 400 420 440 460 480 "C

Slika 72. a) TGA krivulja; b) prva derivacija TGA krivulje; ¢) SDTA krivulja; d) DSC krivulja imina ov4abn.
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8. DODATAK

exo
W 1400

L — S

by —

a) —

METTLER TOLEDO

Slika 73. a) DSC krivulja imina ov4abn; DSC krivulja imina ov4abn dobivena zagrijavanjem od 25 do: b) 119

°C; ¢) 121 °C; d) 126 °C; e) 134 °C; f) 142 °C; g) 148 °C, stajanjem 10 minuta pri toj temperaturi te hladenjem na

25 °C.
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9. ZIVOTOPIS

Ivana Nogalo

e-mail: ivana.nogalo3@gmail.com

Osobni podatci:

Datum rodenja: 30. rujna 1991.
Mjesto rodenja: Makarska

Poznavanje jezika:

Materinski:  hrvatski

Aktivno: engleski

Clanstva u strukovnim udrugama:

Hrvatsko kemijsko drustvo (od 2010.)

Hrvatska kristalografska zajednica (od 2016.)

Obrazovanje

2014.-2016. Diplomski studij - istrazivacki smjer (smjer analiticka i anorganska i
strukturna kemija), Kemijski odsjek, Prirodoslovno-matematicki fakultet,

SveuciliSte u Zagrebu, Zagreb, Hrvatska

2014. SveuciliSna prvostupnica kemije sa zavr$nim radom Solvati farmakoloski

aktivnih tvari

2010. - 2014. Preddiplomski studij kemije, Kemijski odsjek, Prirodoslovno-matematicki

fakultet, Sveuciliste u Zagrebu, Zagreb, Hrvatska
2006. - 2010.  Srednja Skola fra Andrije Kaci¢a MioSi¢a, Makarska, Hrvatska
1998. - 2006. Osnovna $kola oca Petra Perice, Makarska, Hrvatska

1993.-1998. DV Ciciban
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9. ZIVOTOPIS

Nagrade
lipanj, 2011. Posebna Rektorova nagrada za projekt ,, Znanstvene carolije

lipanj, 2013.  Posebna Rektorova nagrada za projekt ,, Otvoreni dan Kemijskog odsjeka *

Sudjelovanje na znanstvenim skupovima

24. hrvatski skup kemicara i kemijskih inZenjera, Zagreb, Hrvatska
travanj, 2015. M. Zbacnik, 1. Nogalo, D. Cinci¢
Kontrola polimorfizma Schiffove baze u mehanokemijskoj reakciji i sintezi iz

otopine

2. simpozij studenata kemicara, Zagreb, Hrvatska
listopad, 2015. I. Nogalo
Polimorfija Schiffove baze izvedene iz o-vanilina i 3-aminoacetofenona: sinteza,

struktura i svojstva

XI. Susret mladih kemijskih inZenjera, Zagreb, Hrvatska
veljaca, 2016. 1. Nogalo, M. Zbacnik, D. Cin¢i¢
Sinteza koordinacijskog spoja kobalta(ll) i 4-aminoacetofenona metodama

starenja i mljevenja

Objavljivani radovi

1. M. Zbac¢nik, 1. Nogalo, D. Cin¢i¢, B. Kaitner, CrystEngComm, 17 (2015) 7870-7877.
DOI: 10.1039/C5CE01445]

2. M. Zbac¢nik, M. Vitkovi¢, V. Vuli¢, 1. Nogalo, D. Cin¢i¢, Cryst. Growth Des. (2016), u

postupku objavljivanja.

Radno iskustvo - popularizacija znanosti

travanj, 2016. Otvoreni dan PMF-a, Prirodoslovno-matematicki fakultet, Zagreb, Hrvatska

veljaga, 2016. Carolije u kemiji, Prirodoslovno-matematicki fakultet, Zagreb, Hrvatska

travanj, 2015. Otvoreni dan Kemijskog odsjeka, Prirodoslovno-matematicki fakultet, Zagreb,
Hrvatska

rujan, 2014.  Znanstveni piknik, Zagreb, Hrvatska
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travanj, 2014. Otvoreni dan Kemijskog odsjeka, Prirodoslovno-matematicki fakultet, Zagreb,
Hrvatska

2014./2015.  Skolski sat, obrazovna emisija HRT-a

prosinac, 2013. Festival nauke, Beograd, Srbija*

studeni, 2013. Smotra Sveucilista, Zagreb, Hrvatska

rujan, 2013.  Znanstveni piknik, Zagreb, Hrvatska*

svibanj, 2013. Carolije u kemiji, Prirodoslovno-matematicki fakultet, Zagreb, Hrvatska

travanj, 2013. Otvoreni dan Kemijskog odsjeka, Prirodoslovno-matematicki fakultet, Zagreb,
Hrvatska

travanj, 2013. Festival znanosti, Zagreb, Hrvatska*

prosinac, 2012. Festival nauke, Beograd, Srbija*

travanj, 2012. Festival znanosti, Zagreb, Hrvatska*

ozujak, 2012. Otvoreni dan Kemijskog odsjeka, Prirodoslovno-matematicki fakultet, Zagreb,
Hrvatska

* kao ponosni ¢lan Znanstvenih ¢arolija

Radno iskustvo - ostalo

ak. god. 2011./2012.  Demonstratorica na Zavodu za opcu i anorgansku kemiju, Prirodoslovno-

matematicki fakultet, Zagreb, Hrvatska

ak. god. 2012./2013.  Demonstratorica na Zavodu za op¢u i anorgansku kemiju, Prirodoslovno-

matematicki fakultet, Zagreb, Hrvatska

10/2013. - 7/2015. Rad u laboratoriju na Zavodu za opéu i anorgansku kemiju,

Prirodoslovno-matematicki fakultet, Zagreb, Hrvatska

ak. god. 2015./2016. Rad na projektu  Kristalno inZenjerstvo  visekomponentnih
metaloorganskin materijala povezanih halogenskom vezom: ususret
supramolekulskom wugadanju strukture i svojstava, Zavod za opcu i
anorgansku kemiju, Prirodoslovno-matematicki fakultet, Zagreb,

Hrvatska

od listopada 2015. Rad u laboratoriju na odjelu Fizikalna karakterizacija, PLIVA
HRVATSKA d.o.o.
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