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8§ 1 Uvod 1

§1. UVOD

6SRMHYL NRML VOPREG®MHGL@QGAHIVANDURNR VX Uk SAJRNVWUDQM
posjeduu ELRORANX DNWLYQRVW ,]JPHYyX RVWDORJ WDNYX SK
prirodnih spojeva?® te poneki lijekovis antiupalim djelovanjen.* 7 D N R néedski spojevi
mogu inhibitorski djelovati na regulatorne enzime u ljudskom organi2nmipravo zbog
QMLKRYH ELROR&NH DNWLYQRVWL L a&LURNH UDVSURVWUDQ
metoda priprave i transformacije indena. Neke mefograve indenaetemelje naaktivaciji
C-+ YHIH X] NRULAWHQMH NDWDOL]DWRUD SULMH®IDSEQLK PHV
druge metode temelje na intramolekulskoj Fried@aftsovoj alkilaciji kataliziranj
%UiQVWHGRYLP LOL /HZLVRYLP NLVHOL @RDzicignyanjé RP VL C
R G U H yuikgijskh VN XSLQD RNR LQGHQVNH SRGMHGLQLFH FLOMC
Q ML KR Y DeleRtvdrddka svhjfva

U okviru ovog diplomskog radau kroz nekoliko sintetskih koraka iz komercijalno
dostupnog benzofenona iaftmida pripraljeni YLAHVXSVWLWXLUDQL EQGHQL
indeni. Adicijom acetilena na heofenoni ftalimid, MeyerSchusterovom pregradnjom
dobivenih propargilnih alkohola te transformacijom nastalih enasali sualilni alkoholi
p L MdR iatramolekulskom FriedeCraftsovom alkilacijonpripravlieni RGJRYDUDMX UL LQC
SpirofluorenorLQGHQL UH V HedehkCradowwin Lr&dicijory bropargilnih alkohola
dobivenih adicijom acetiiena na-BOXRUHQRQ 5DJPDWUDW U0H VH NH
regioselekivnost reakcija ciklizacg supstituiranih alilnih alkoholauY LaHV X S Mdn®M X LUD Q H
spiroindene. 6 LQWHWVNL SXWHYL SULSUDYH YLAHVXSVWLWXLUDC

shemi 1.

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad



8§ 1 Uvod 2

Shemal 6LQWHWVNL SXWHYL SULSUDYH YLAHVXVSWLWXI
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§ 2. Literaturni pregled 3

§ 2. LITERATURNI PREGLED

2.1. Indeni i spiroindeni

IndenisuSROLFLNOLpPpNL XJOMLNRY RHg,lasastéjdrad beNZeikoly ptsteRelU P X O F
VUDAaWH QR Enkirk preténéns FArigjat indenske podjedinice prikazan je slikom 1.

Slika 1. Struktura indena

Indensku podjedinicu posjeduePQRJR SULURGQLK VSRMHYD NDR a
Taiwaniayuinol,* GnetulinB? i Cijanosporazid 4 Lijek SulindacWDNRYyHU SRVMHGXMH
podjedinicu te ima antiupalno djelovai@ LAHV X SV W L W X L inimbQ@drski Q@ L PR J X
na enzim Aldosteron sintazikoja regulira krvni talk te inhibirati patogeMycobacterium
tuberculosis X]JURP QLN W Rdsjedujil xnBriikrBbijalno djelovanjea tu pojedinicu

posjeduju i neki metalocenski kompleR€Dvo su amo neki od primjera koji pokazuju

raznovrsnost i rasprostranjenost indena, a strukture spomenutih spojeva prikazane su slikom 2.
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§ 2. Literaturni pregled 4

Slika 2. Primjeri indenske podjedinicesirukturama prirodnih spojeva
Spirandeni suspirospojevi koji posjeduju indensku podjedinicBURQDVYHQL VX X PROHT
SULURGQLK VSRMHYD WH VH QDOD]Hrimjeri¢é&dTyrthWRi®O RaNL P
ELROR &N L spDjNbWkazdD Qa slici 3 koji posjeduje antitumorsko djelovafijee
spiroizoindolinon inhibitor SYKkinaze koja djeluje u signalizaciji odgovora imuddRk aN R J

sustava u ljudskom tijelt

Slika3 %L R O R ani$pirdnbew LY

Posebna podvrsta indena jesu spirofluaneteni, spiro spojevi koji posjedujindensku

podjedinicu prikazanu slikom 4.
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§ 2. Literaturni pregled 5

Slika4. Spiro[fluoren9,1-inden]
Takvi spojevi nalazee u %2',3< ERMDPD IOXRUHVFHQWQmBleRI&Q DpLYDE

DNA. Naime, oni posjeduju velike molarne apsorpcijske koeficijente, a zbog delokalizacije tih
velikih ésustava uslijed spirokonjugacije dolazi do pomaka apsorpcijskih i emisijskih
maksimuma W HPD YHULP Y DO &LIpiraBudvi@ndki Qdjevd pokazujweliku
IOXRUHVFHQFLMX GR E teBse WordtePkap Materal B prolAkowigrazito

X p L Q N RMEDWihda!?

Bitno je spomenuti iroizoindolinonindene p L Mtiuktdreprikazana na slici 5. akvi
VSRMHYL PRJX SRVOXALWL NDR N &R DMHNRKHRRFQFR UL ]D RGL
ELRORANLP WWWWRBYWIIOLK ELROR AN Krinjdrie€ Rodikpidg P ROH N
peroksida (HO). Osim togaposjeduju antibakterijskéi antitumorska’ svojstva, teposjedug
DQWLGLMDEHWLPNR GMHORYDQMH figpkddiirnioRindémde nkb@LP D DO
QDUL L X VWekikpNradiitdpdjea?

Slika5. Spiro[indern  4zoindolin]- fon
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§ 2. Literaturni pregled 6

22. OHWRGH L QDpLYQE WX SWWYWXLUDQLK LQGHQD |

6SRPHQXWD MH UD]J]QRYUVQD XO$pildndénadbiov Kjigova\pisitxosty D Q L K
ustrukturamagrirodnh VSRMHYD WH UH V H ¥ HRGN\RW DRffhiADEDHE Do) L

L] UDJOLpPLWLK V XSakehtldihohmoaliMiH, (alilighRiPpropargilni X] UD]JOLpLWH
katalizatore,Q D M [Lev@sokE il|Branstedove kiselinge uz katalizatorgorijelaznih metala

2.2.1. FriedelCraftsova alkilacija

Najprije treba spomenuti Fried€raftsovu alkilaciju, reakciju elektrofiine aromatske
supstitucije u kojoj dolazi do alkiliranja aromatskih spojeva, primjerice benzena. U prisutstvu
Lewisovih kiselina,npr. a HO M HIj)R6RI& (FeC) ili aluminijevog(in) klorida (AICIs),
halogenalkanKI alkiliraju benzenX te nastaju razni alkilsupstituirani benzenski spopeNi

(slka. EOHNWURILO X WRM UHDNFLML MH NDUERNDWLRQ NRM

Slika6. FriedelCraftsova alkilacija

/HZLVRYD NLVHOLQD X ditYaRie WD 4| @NdiiHhélGy&rin skupirom

b L Qjid bdljom izlaznom skupinom iirhe aktivira elektrofil sekundarni karbokatioXV .

Aromatski prstenX napada sekundarni karbokation i nastageveza. Potom slijedi
UHDURPDWL]DFLMD SUVWHQD GHSUIRW.RQDFLMRP X] SRPRO \

Slika 7. Mehanizam FriedeCraftsove alkilacije

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad



§ 2. Literaturni pregled 7

Tercijarni karbokationi su najbolji elektrofili za Fried@laftsovu alkilaciju zbog svoje
stabilnosti Sekundarni su manje stabilniji od tercijarnih, dok su primarni karbokationi vrlo
PHVWR QHVWDELOQH YUVWH L SRGORAaQL iVtércijgrteHJUDGQ
karbokatione! 2VLP WRJD PR&H GRiL GR W ]Jia b&gatd lam@askiu D Q M D
spojeva.Naime, alkilna skupina je elekttelGRQRUVND VNXSLQD LskypineH MH D
]JERJ pHJD MH QDVWDOL SURGXNW UHDNWLYQLML RG SRp
polialkilacije.?*

2VLP KDORJHQDONDQD HOHNWURILOL VH PRJX JHQHULU
DONRKROD LVWR QDMpHA&aUH SKomolsu peakiimijitddl Matb@ehalkRria, 1DLP |
ali Lewisova kiselinaY HKHHGURNVLOQX VNXSLQX WH MH SRWUHEQR X'
GRA4OR GR BONLOLUDQMD

Slika 8. Elektrofili u FriedelCraftsovoj reakcija generirani iz (a) halogeraalk, (b) alkohola,

(c) alkena

2.2.2. Homoalilni alkoholi

Zhang i suradnici su Fried€@raftsovom reakcijom kataliziranom Lewisovom kiselinom
VLQWHWL]LUDOL YLAHVXSVWLWXLUDQ RadL @& HQreakdii KRPRD
cikloizomerizacije (slika 9) 2-metil-1,1-difenilbut-3-ena XXV uz para-toluensulfonsku

kiselinu -TsOH) u dikloretanu (DCE).

Slika9. PripravaY LAHVXSVWLWXLUDQRJ LQGH @omndiddd/&kiBeRMIOLO QR J

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad



§ 2. Literaturni pregled 8

BUHGOR&HQL PHKDQL]DP 15 PiviNkdaR @ shtelzi indehaN j@ Raktivacija
homoalilnog alkohol&XVII protoniranjem hidroksilne skupine. Dehidratacijprotoniranog

alkohola nasfa homoalilni karbokationXXX VIl , a deprotoniranjem istog nastaje-tljgn

XXI1V. Protoniranjem na distalnom ugljikovom atomg(strukturaXXX) nastaje kationski

P HY XS U RGHe&gWriedelCraftsoom alkilacijom nastaje Wheelalov PHYXSURGXNW
XXXI | iz kojegse UHDURPDWL]DFLMRP GRELKXXIIVEEHVXSVWLWXLUD

Slika10. Mehanizam sinteze indena cikloizomerizacijom homoalilnog alkohola

2.2.3. Baylis-Hillmanovi adukti

Primjer BaylisHillmanove reakcije je reakcija povezivanja aktiviranog alkeXX1V (alkena
koji posjeduje elektrorRGYODpPpHUOX VNXSLQX XXXV katalicaGaHerchjaBniRrP
DPLQRP NDR aWR d{didzalidikloR.RI2outar-(BABCO). Primjer takve reakcije
prikazan je slikom 11.

Slika 11. Baylis-Hillmanova reakcija

Intramolekularnom FriedeCraftsovom alkilacijom Bayligdillmanovog adukta ufosforov(V)
oksid (ROs) u diklormetanu (DCM) nastaje inden. Kada je benzenski prsten axdis| |

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad
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UD]OLpPpLWR R Ba&/RI+ ®Y) KieddlDgaftsovom reakcijom nastaju dva regioizomera
XXXVII i XXXIX (slika 12. Njihovim hidrogeniranjem nastajedan KL) .23

Slika12. Sinteza indena i indana iz Bayhlimanovih adukata

Ipak, kadsu na tom benzenskom prstenu prisutna dva ista supstitte@adelCraftsovom
reakcijom nastaje samgedan indenski regioizomefslika 13. Hidrogeniranjem tog
UHJLRL]RPHUD WDNRyHU QDVWDMH LQGDQ

Slika13. Sinteza indena i indana izdupstituiranih BaylidHillmanovih adukata

2.2.4. Nazarovaciklizacija

Nazarovom ciklizacijom uz Lewisovu kiseliiltA), borov trifluorid dietileteraBFs Et20)
nastaje ciklopentenon iz dienohdehanizam reakcije prikazan je na slici Léwisova kiselina
ostvaruje vezu Kkisikovim atonom karbonilne skupineaktivira dieron XLI'V i nastge
pentadienilni katiorfXLVI, XL VII) koji donrotatornomelektrociklizacipm dajeoksialilni
kation (XLIX , L1l). Nakon déiminacije -vodikovog atomaenolat(L, LI V) tautomerizira u
ciklopentenor(L1l, LVI).

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad
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Slika 14. Mehanizam Nazarove ciklizacije

Zamjenom kisikovog atoma halogenim atomom u pentadienilnom kationu dobiva se manje
stabilan, ali reaktivniji P Hy X S U Re&GNakiVévu ciklizaciju te jenergetska barijera za
UHDNFLMX FLNOL]DFLMH QL&D L WLPH MH -UsHgSthuFdnMD HQH

pentadienilni kationi su od iznimne koristi u sintezi indéha.

2.2.5. Alilni alkoholi

-HGQD RG PRJXWLK FBUXASWUW Y\ X lsibtérquld¥a kdapakaHy@dj® u prvom

koraku dolazi do nukleofilne adicije na avihil-keton QDNRQ pHJD VOLMHGL HOHN)
prisutnosti Lewisove kiselin®.Polazni spojevi u ovoj sintegslika 15)su arikvinil - ketori L X

koji se dobivaju reakcijom supstituiranog brombenzeNdl s . -QH]DVLUHQLP DOGHK
L VIl uzn-butillitij ( n-BuLi) te oksidaciju sekundarnog karbinal&X barijevim manganatom

(BaMnQy).

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad
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Slika 15. Priprava ar#vinil-ketona

Reakcijska shema dobivanja indena prikazana je slikom 16. Na dobivevindriteton (LX)
se nukleofilno adiraju etHacetoacetat (&A) uz dodatak natrijevog hidrida (NaHNiBuLi
(sintetski putA), etil-acetat (EtOAc) uz litijev diizopropilamid (LDA, sintetski pB} te arl-
litijevi spojevi dobiveni reakcijorm-butil-litija i arilbromida (sintetski pu€). Kombinacija
NaH in-BuLli u sintetskom puté generira nukleofilniji primarnkarbanionU drugom koraku

dolazi do zatvaranja prstena Nazarovom ciklizacijom uz Lewisovu kiseliri 85 2°

Slika 16. Dobivanje indenalektrociklizacijomaril-vinil -ketonauz Lewisovu kiselinu

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad
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BULQVRYRP UH D MdénmoprépBrgilnjdeatkghdla (X VII) i benzaldehidal(XVIII )
uz trifluorometansulfonsku kiselinu (TfOH) i tetrabutilamonijev bromid (TBAB) nadtaje-
Prins adukt I(XI X), prekursor zahalo-Nazarovu reakciju(slika 17). Taj adukt sehalo-

Nazarovom reakcijom prevodi uhaloiinden (XX) uz triflimid (TfoNH) u

heksafluoroizopropanolu (HFIP¥

Slika 17. Priprava haloindena iz Prhaglukta

Kondenzacijom alkoholaLXVIl i karbonilnog spojaLXVIll nastaje oksokarbenijev

P Hy X S UIR&IX Ntvdmolekulskim napadom alkina na elektrofilni dio nastaje vinilni kation
LXXIl 8 RYRP VOXpDMX QDNRQ QD SORPMHQ@Q WNDBIVRERR QRJ
AaHVWHURp O DXRIJ I&izAENE kb@iBPomera daje katidrXX |V koji je u povoljnoj

konformaciji za ciklizaciju te nastaje haloindeXXV (slika 18)%

Slika 18. Mehanizam dobivanja haloindena iz propargilnih alkohola i aldehida halo
Nazarovom ciklizacijom

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad
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5D ]OL pLWtRranV XLSHarilkationi (dobiveni ionizacijom iz alilnih alkohola)
kemoselektivhomi regioselektivnom ciklizacijom uz prisutstvo Lewisove kiseline daju
RGJRY D WabINI-M4indene?’ 2GJRYDUDMXuUL DOLOQL DONRKROL SULSL
NRQGHQ]DFLMRP QDNRQ pHJD VOLMHGL ExE3XdhmRakbhdl HG XN F L
LXXIX (slika 19.

Slika19. PripravaUD]OLpLWR V X-8igrNdlkohoaL UD Q L K

6LPHWULpPQR VXiSVRarbakaxdnB BH SRVWRMDWL X WUL VWDQMD
QD SROR%DWH NOM X p D Q" HdnformMaGjaEIEIEXXM ) e tako u nepovoljnom
UDVSRUHGX ]D FLNOL]DFLMX WH PRUD Z& WRXXI )LkhRoPdH U L]DF L |
XRSiUH GRAOR GR FLNOL]DFLMH B8ORJD VXSVWLVERHQWD M
PHYXSURGRNWR HULPNRJ H I HNSVRAWiX Samatski Skbiph@ W D 5

Slika20. ORJX UH NRQIRUWiBrInbd Kdtldna i njihova ciklizacija u inden
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Intramolekulskom ciklizacijom 1;35LDULO DOLOQRJ DONRKROD PRJXUD V
VOLND D NRML 0H RG QMLK ELWL JODYQL SURGXNW )
supgituenata?’ Prisutnostelektron RGYODpHULK VNXSLQD QD SRMHGLQRP
FLNOL]DFLML QD WDM S UVARHL GIRNX X L\KOXIK R $11XQ Bhe@INMWYUHRIQ
VXSVWLWXLUDQRP SROR&ADMX WH MH WDGD SRYROMQLMD Fl1

Slika2l. ORJXUL LQGHQVNL SURGXNWL GRELY HQdiatilkaenaD PR O HN

Izoesteri indena, ciklopentdfiofeni, pripravljaju se iz alil(hetero)arisupstituiranih karbinola
pseudeNazarovom elektrociklizacijom. Ti karbindesintetiziraju iz (heteroari) -ketoestera

XCIl1, (slika22) koji ondau Knoevangelovpkondenzacijs aldehidimaXClll dajualkiliden-

>ketoesteg (XCIV). Ti se ketoesteri potom/ XFKHRYRP UHGXNFLMRP SUHWYI

prekursoreXCV za Nazarovu ciklizacijg®

Slika22. Priprava supstituiranih karbinola

Efikasnost Nazarove ciklizacijéslika 23) u svrhustvaranja ciklopentajtiofena XCVII iz
3-tienilkarbinola XCVI YHUD MH X} Ka® kafalizator ten-BuNPFs kao aditiv

(Niggemannova kombinacij&§

Slika 23. Priprava inden&lazarovm tipom ciklizacije
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Triaril-supstituirani indeni mogsepripraviti iz 3jodoindenaXCVIll Suzukijevom reakcijom

kataliziranom paladijevinil) acetatom (Pd(OAg) prikazang naslici 24.

Slika24 6LQWH]D YLa&HVXSWjbduiddenhtD QLK LQGHQD L]

Ti se 3-jodoindeni dobivaju dehidratacijom iz jodom supstituiranih alilnih alkol@lauz
katalizator borov(lll) fluorid eterat (BFELO) u diklormetanu (DCM¥?

Slika 25. Reakcijapriprave 3jodoindena reakcijomiklodehidratacije alilnih alkohola

Mehanizam te reakcije je prikazan slikom 2§epanjem GO vezein situu alilnom alkoholu

Cl dolazi dostvaranja alilnog kation@ll NRML MH X UDY QRWdbk su Vk&tienW LRQRP
Cll SULVXWQH ]QDWQH V Vaidragopa\ fénNhBd-pveteénisl khtraddlekildrnom
FriedelCraftsovom reakcijom kation@alV GROD]L GR ]|DWYDUD @M.INaBdh W HU R p (

eliminacije protoai rearomatizacije benzenskog prstena nastggel@inden(XCVIII ).
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Slika26. Mehanizam sinteze indena iz jodom supstituiranih alilnih alkohola

Intramolekuskom ciklizacijom alkohola, Z)-eninola uz Benstedovu ili Lewisovu kiselinu

GRELYDMX VH YLA&HV XS \ZyehidoKdobi2@ $u r@ folpr@desu7udakishim
povezivanjem alkina, aldehida ili ketona te aril bromidabis(D-ciklopentadienil)cirkonij
(CpeZr).2° Reakcijska shema prikazana je slikom 27.

Slika27 5HDNFLMVND VKHPD GRELYDQMD YL&aHVZ-8niwdlet WXL UD C

Alkini CVI seintramolekularno povezuju s aldehidinhX VIl uz bis(B-ciklopentadienil)
cirkonij (Cp2Zr) SUL pHPX QDVW ikotij&AL dpadvicNIL RANVOMHGHUOHP NRU
(slika 27) nastajud)-eninoli CVIII . Prvi korak takve transformacije je transmetalacijeCZr

(sp’) veze u CeC(sp) vezu i nastaje alkenCu vrsta koja reagira s arilpaladijevim

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad



§ 2 Literaturni pregled
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PHY XS UR GobNa&NiR Bz aridjodida i paladijevog tetrérifenilfosfina) (Pd(PP¥)4). 1z
dobivenih Z)-eninda FriedeiCraftsovom ciklizacijom uzBrgnstedovukiselinu, p-TsOH,

SULSUDYOMD VH YLaGBX X8MWOWNR UMDH) IX MA@AUH]X LQGHQD

|
ketonomCXI nastaje spiroinde@XIV kao krajnji produkislika 28§.%°

Slika28 5HDNFLMVND VKHPD GRELYDQMD YLAHVXSVWLWXLU|]
(2)-eninola

George Olaf e 60LK JRGLQD SUR&GORJ VWROMHUD SULSUDYLR W]Y
koja se sastoji od smjese florsumporne kiseline (i Oantimonovog pentafluorida (S

molarnom omjeru 1:1L] NRMH MH PRJXUH SULSUitnYpkiW20 {¢FQLODOLOC
AVXSHUNLVHOLP3 XYMHWLPD L SUL QLVNLP WHPSHUDWXUDP

SRGOLMHA&X LQWUDPROHNXODUQ$RRA29LNOL]DFLML X LQGDQL

Slika29 3ULSUDYD LQGDQLOQRJ NDWLRQD X 3VXSHUNI
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.DG VH RKODy H-bl-3peterdl@ CXV) u sulfuril-klorid-fluoridu (SQCIF)
SRODJDQR GRGD X VXY LS Wi istahNotapatiuCp il COMCpripavi se
2-fenilpent3-enilni kation CXVI,CXVII) koji je stabilan do-90 °C. Iz kationa&CXVIIl (Z-
konformacije) elektrociklizacijom nastaje benzenijev @XI X koji 1,2-hidridnim pomakom
prelazi u kationCXX stabilan pri- z& 'DOMQMH S Rawteand-TOME redlldd S H
nastajanjem indanilnog katio@XXI 1,2-hidridnim pomakon¥!

8SRWUHERP NLUDOQH %UijQVWHGRYH NLVHOLQH % $+
dehidrativne elektrociklizacije Nazarovog tipa na elekipogatim supstratima afili

2- -tienilamino-2-en-1-olima (slika 30.%

Slika 30. Reakcije dehidrativne elektrociklizacije uz kiralnu Brgnstedovu kiselinu

Prvi korak u mehanizmu reakcijslika 31) je protoniranjehidroksilne skupine alkohola

CXXV. Eliminacijom molekule vode s protoniranog alkohola nastaje karbok&X VI

stabiliziran elektronGRQLUDMXULP VNXSLQDPD 7D Nakahrothbrdde RN D W L F
elektrociklizaciji. Nastal P H y X S U ®GXKKNW\D &kidadi zodikov atonkoji se nalazsa iste

strare kiralne konjugirane baz®rgnstedoe kiseline SUL pHPX MH RPRJXUHQD GHS

rearomatizacija uz nastandR-) indenaCxXXxxXIl .
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Slika 31.Mehanizam enantioselektivne ciklizacije katalizirane kiralnom Brgnstedovom
kiselinom

(ODQWLRVHOHNWLYQRVW VH SRVWLAaH WD MNRInG ¥kpind H VWY I
kationa, koji nastaje eliminacijom molekule vodeyasuje vodikovu vezu s anionom kiralnog
katalizatora (BA*). Tako kirala konjugirana baze Brgnstedove kiselmnae&zme jednu stranu
NDUERNDWLRQD L WLPH RHHRPRM i R RIHUDWYDOUMPRGHSHULFL

2.2.6. Aktivacija GH veze
Intramokkularnom ciklizacijomZ)-1,2,3 WULDULOSURSHQD Q DhawimidéhX RGJIRY

Radi se o reakciji aktivacije-& veze(slika 32)uz 2,3dikloro-5,6-dicijano-1,4-benzokinon
(DDQ) i bakrov(l) acetat monohidrat [Cu(OAcH20] u nitrometanu (CENOy).

Slika32. Reakcija priprave indena aktivacijomHCveze
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8] SRMPQ-ai Cu(OAcy GROD]L GR MHG QRH O bing/dleBiQniiiEy SR P D N D
6(7 SUL pHP XridtlpropenaCXXXI nastaje vrlo reaktivni radikal XXX 11l (slika

33). Daljnom oksidacijom (SET) radikala nastaje karbokatmXXV koji je u nepovoljnoj
konformaciji za ciklizaciju te izomerizacijom prelazi u konformac¥XXVIll povoljnu za
FriedetCraftsovu intramolekularnu ciklizaciju i nastaje diarilindenilni kat@XL . Nakon
intramolekularne ciklizacije dolazi do rearomatiacustava eliminacijom protona i nastaje

R G JRY D \2@iktikndénCXXXI 1.33

Slika 33. Mehanizam sinteze indena aktivacijoriHreze
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2.2.7. Dieni kao supstrat

,QGHQL VH WISNRBHWD YPIRUX FLNOL]DdaLMB”E VHE@ B WULY QRKW U |
diaril- i alkil-aril-1,3-butadiena uBrgnstedovu kiselinfOH (slika 34.

Slika34. Priprava indena iZ/ LPHWULPQLK L 8dahBPHWULPQLK EXW

SUHGORA&HQ PHKDQL]DP MH SULND]DQ VOLNRP 8 SUYRP
adicije atoma vodika na dvostruku vezu i nastaje karboka@igh IV koji je stabiliziran

elektron GRQLUDMXULP VNXSLQD B@2nuQ Ditradmdl€klildkony NikiPacipm

nastaje arenijev karbokatio€XLV $UHQLMHY NDUERNDWLRQ VH GHS!
trifluorometansulfonata (TfQ), konjugirane baze Brgnstedove kiselitge rearomatizacijom

prstena nastaje inde@XxL Il .34

Slika35 OHKDQL]DP SULSUDYH LQGHQDbuthditch?# HWULpPQLK 1L

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad



§ 2 Literaturni pregled 22

2.2.8. Derivati acetofenona

9LAHVXSVWLWXLUDQL L QGH@ariwhHadetRfénons lottatolékiylaridin L ]
ciklizacijom (slika 36)kataliziranom Brgnstedovom kiselinom ptosilhidrazid (TSNHNH)
u metanolu (MeOHY®

Slika36 3ULSUDYD YL&HV XS v-{@tariiki)aceb@hokal QGHQD L]

USUYRP NRUDNX SUH G O R-&l-a@\inil) &cketéfdnanh hasbaj-tpsilhidrazon

CXLVIII uz hidrazid ip-TsOH (slika 37. Daljnjim dodatkonp-TsOH nastajePHy X SUR G XN W
CXLIX uz izlazak tosilne skupine (toluensulfonilna skupiAgs) s hidrazona&CXLVIII .

2W S X aVg-DOM$FH y X S U E&KLON WidbajeP H Yy X SUBRLGPUNMAR P GHSURWRQDF
nastaje diazspoj CLI =DWLP VH HOLPLQDFLMRP PpofaHibfeO H G Xa|
karbokationCLI | p L M R itrahkblekularnom ciklizacijom i rearomatizacijopripravja
YLAHVXSVWL@IXIMUDQL LQGHQ

Slika37. OHKDQL]DP SULSUDYH YL &HoMXSivinjavetsfenomQ LK LQ G H ¢
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2.2.9. Propargilni alkoholi

FriedetCraftsovom alkilacijompropargilnin alkohola s fenolima uz iterbijev(lll) triflat
(Yb(OTf)3) dobivau se 6indenoli, spojevi koji pokazuju potencijalno estrogenu aktivnost.
SLMHp MH R UtkiéhipfopRiihola s 2,6dimetilfenolom (slika 38) u nitrometanu
(MeNQ,), uz Lewisovu kiselinu Yb(OT#)

Slika38 3ULSUDYD YLAHVXSVWLWXLUDQLK LQGHQROD L

Mehanizam je prikazan slikom 3Rerbijev triflat ostvaruje vezu atorrom kisika hidrokéne
skupinete aktivira propargilni alkohoCLVII i nastajeP HYy X S U RLG/KIN Rliminacijom
hidroksilne skupine iz togP Hy X S UsRn@s¥ajeé \&lkinilni kationCLI X koji rezonancijom
prelazi u strukturu alenskog karbokationaCLX. FriedelCraftsovom reakcijom tog
karbokationa s fenolonCLX| nastaje PH Yy XS U RGXAHIN kojeg hidroarilacijom i
rearomatizacijom nastaje indenilni komplekdLX1V. U posljednjem koraku indenilni

kompleks protoniranjem prelazi wigdenolCLXV .30

Slika39. Mehanizam sinteze-i®denola iz propargilnih alkohola uz iterbijev(lll) triflat
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-Ra MH @rimj@eraRiGeze indendN R ML Q He xphit@bd Xdiakidatora prijelaznih metala

je reakcija3,3-diarilsupstituiraimg 2-(3-hidroksipropinil)benzonitrd CLXV sa sumpornom

kiselinom (HSQs) u dikloretanu (DCE)gdje se SUL SRYLAaHQ R MripkajafuS HU D W X
R G JR Y Dspiikbdolinon inden(slika 40).3

Slika40. Sinteza spiroizoindolin indena iz propargilnih alkohola uz sumpornu kiselinu

8] YHU VSRPH Q-XiftBovuUalkthGIH®ORWUHEQR MH VSRPHQXWL MR
Meyer 6 FKXVWHURYX SUHJUDGQMX 5LMHDp ,drikazand| bA/sHOD LQRP N
41, X NRMRM VH VHNXQGDUQL LOL WHUFLMDUQH]BVIRISTQH L
karbonilne spojeve, aldetddi ketone® Ukoliko je acetilenska skupina terminalna,

SUHJUDGQMRP QDVWDMH DOGHKLG D XNROLNR QLMH WH!

keton®®

Slika41. MeyerSchusterovg@regradnja

Mehanizam Meyechusterove pregradnje prikazan je slikogh Brvi korak pregradnje je
protoniranje hidroksilne skupinpropargilnog alkoholaCLVIIlI koja onda postaje dobra
izlazna skupina, dolazi do eliminacije molekule vode, te nastaje alarklokationCLIX na

koji se readiramolekula vodeDeprotoniranjemP H y X S UaRCGXIN Nestaje alenaCLXX

koji keto-enolnom tautomerijom prelaz ,.-QH]DVLUIHQL NCWER&ELOQL VSRM
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Slika42. Mehanizam kiselinom katalizirane Mey8chusterove pregradnje

MeyerSchusterova pregradnp RaH ELWL NDWDOL]JLUDQD KsealindddW HGRY LF
kompleksima prijelaznih metal&potreba Brgnstedovih kiselina, MsOHgHTsOH, zahtijeva
YLAH WHPSHUDWXUH DOL VX |DWR HILNDVQL NDWDOL]DW
alkoholg®® GRN MH &MKbniHléwiova kiselinaFeCk NRULVWDQ NDWDOL]DW
tercijarnih propargilnin alkohola koji posjeduju terminalnu acetilensku skudpihawisove
kiselinekataliziraju MeyerSchusterovu pregradnju pri sobnim temperaturastaarivanjem
veze kisikovim atonom hidroksilrne skupine propargilnog alkohaGLVII NDGD MH WR PRJX
REJLURP QD VWHULpPpNH VPHWQMH RNR KLGURNVLOQH VNXSL
SULVXWQH ]QDpDMQH VWHULPpNH VPHWQMH RNR KLGURNVL
skupinu propargilog alkohola.9 DAQR MH Q D S RPsHIXUBNIRGRF proKargilinog
alkoholaCL VIl odabranarilne skupine kako bi izbjegli potencijalnu eliminacipvodikovog
atoma atomavodika na ugljikovom atomu susjednom karbokationskom ugljikoatomy*?
NDNR EL VH VSULMH pL OSup&ida&i Rné BakGobh HbbpaPgdn@nvi dkoholu
PRaH ELWL YRGLNRY6MPRXRRVHWRYOB\HHUUDGQMRP WDNYRJ |
Q H] D valderdili arilna skupina te pregradnjom takvog propargiilb@ NRKROD-QDVWDM
QH]DVlIetoR QL N

8 VOXpDMX GRepgW-Radikbgdlyldbomana propargilnom alkoholu dolazi do
Rupeove pregradnjeNRP SHW L UDM X U H -Sdhuddexokdj NbidgraHi &) takve
supstrate Rupeova pregradnja je povoljnijireald VNL SXW JERJ Vd Brijdlazady R MH H
VWDQMD Quaddosir@ eherdijuriielaznog stanja kitkyerSchustenve pregradng.
Mehanizam Rupeove pregradnje prikazan je slikd@nPRtotonirangm hidroksilne skupine
propargilnog alkohola CLXXI i dehidratacijom nastalog karbokatiof@LXXI | nastaje
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propargilni  karbokation CLXX 1l . Zatim, -eliminacijom propargilnog karbokationa
CLXX I , adicijom molekule vode i deprotonacijamstaje eninskiP Hy X S U BLGXWI' W
za razliku od alenalCLXX kod MeyerSchustenve reakcije*

Slika43. Mehanizam Rupeove pregradnje propargilnih alkohola

MeyerSchusterovaSUHJUDGQMD PRAH SRVOXAaLWL NDR NRUDN X VI
primjerice prilikom sintezeN-(2-jodoindenil}arensulfonamidaCLXXX (slika 44) koje je

PRJXUH SULSUDYLWL L] RGJRY D OIDM X4+m&iltehrenSulfandrhidaQ L K D O
CLXXIX (TsNH) uz katalizatordN-jodsukcinimidi BFs EtO.

Slika44 3ULSUDYD YLA&H VXS propagithi aldb e LN-{oQsGKEiri

PU H G O R a Hz@mte reKkDIj@ prikazan je na slici 45. 1z propargilnog alkol@illly putem
MeyerSchusterove pregradnjom nastaje alenski karbok&lofXXI koji sa sulfonamidom
GDMH RGJRYDUDMXiLP HDOKGHSQVOERXHRWY DAatInG R ELO aktivira
N-jodsukcinmid CLXXX Il WLPH aWR RV \Wsikbviunxakdirbnykierpgnivie skupine
i ta aktivirana vrst&LXXXI V reagira s alenskinP Hy X S U R GCCKXXW IR AL G Djbtiet .
-QH]DVLUHQL ¥URXRAWR Q UP td@ sulfonimida intramolekulskom Friedel
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Craftsovom cikilDFLMRP L SRQRYQRP UHDURPDWL]DFLMRP QDV
CLXXXVII 4

Slikad5 3UHGORAHQL PHKDQL]DP SULSUDYH YLAHVXSVWLWXLU
N-jodsukcinmid

9LAHVXSVWLWXLUDQL LQGHQL VH WDNRYHU GRECMMBMMX UHDI
s =diazoesterim&LXXXIX koja je katalizirana s BFELO (slika 46.4°

Slika46. SintezaY LAH V X SV W L W X LdihPo@stefa uzZBEHM D L] .

Borov trifluorid Y H &idikov atom hidroksilne skupine propargilnog alkohd#lV te

eliminacijom hidroksilne skupine ®g propargilnog alkohola nastaje alenski karbokation

CLXXXI QDNRQ pHJIJD VOLMHGL QspdjanaRdjLikarfokatiQ(BigD43y. GLD]R
Nastaje arilalenskP H y X S UBX&X/N2Kojegeliminacijiom PROHNXOH GXaLND QDVW
katon CXCV 3RWRP GROD]JL GR HOHNWURFLNOLRPMNRbMDWYDUL
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ciklizacije) te deprotoniranjem tog vinilnog katio@XCVI i ponovnom rearomatizacijom
SUVWHQD QDVWDMH CXKA@HVXSVWLWXLUDQL LQGHQ

Slika47. Mehanizam dobivanjy LAHV XSV W LW X LdibPo@st&ralu@@sbQ D L] .

9LAHVXSVWLWXLUDQL LQGHQL VH PRJX VLQWHWL]LUDWL X
alkohola i elektrorbogatih arena up-TsOH. Konkretan primjer takve sinteze indena je
reakcijal,l,3trifenilprop-2-inolaCLI V s elektronbogatim arenom 1,3;6imetoksibenzenom

CXCI (slika 48.

Slika48 3ULSUDYD YLAHVXSVWLWXLUDQLK LQGHQD UHDNFLM
1,3,5trimetoksibenzena
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Protoniranjem hidroksilne skupine propargilnog alkot@laV S R PRTsOH i eliminacijom

molekule vode nastaje karbokati@njeg nukleofilno napadner@matski spoj(ArH). Aren

nappda manje ometan acetilensigljikov atom i nastaje alenskP Hy X S U RO\ W
Intramolekulskom FriedeCraftsovom ciklizacijom intermedijel@XCVI i rearomatizacijom

VH SULSUDYOMDMX KK YiDAXDWIX.UNairhe) GkbliQoLsu obartho-
SRORAaDMD DUHQD ]DXpH \Wripray® WdéraUde Qrelkdd asl&) prupatgiinog
alkohola (slika 49, put a), a ukoliko je barem jedsthoo SRORaDM QHVXSVWLWXLU
prstena ide preko elektrdsogatog arena (slika 49, put®).

Slika49. Mehanizanpriprave YLAHV XSVWLWXLUDQLK LQGPHTDHL] WHUFL

Zhou i suradnicisu iz 9-(feniletinil)-9H-fluoren9-ola (CXCIX), elektronma bogatog
propargilnog alkoholaX VS M H & Q R 2'3'dijo&ogdrofflu@¢n9,1-inden] (CC, slika 50)
uz molekularni jod @). *®
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Slika50. Priprava dijodospiro[fluoren 4hdena] iz 9fluorenola uz molekularni jod

Pred O R aneQanizam reakcije je prikazan slik@h Naime, nolekularni jod uz mali dodatak
vode djeluje kao Lewisova kiselina (LA) i generira propargilni katisl iz 9-(feniletinil)-
9H-fluoren9-ola. Propargilni katiorfCCI se pregradi u alenskiarbokationCCIl na kojeg se
nukleofilno adira jodidni anion te nastaje jodoaléglll . Daljnjim jodiranjem jodoalena
CCIll na elektroma bogatijoj dvostrukoj vezi nastajedonijev P HY X S U R@WX koW
intramolekulskomFriedetCraftsovom alkilacijom daje2',3-dijodospiro[fluorer9,1-inden]
cc.®

Slika51. Mehanizam priprave dijodospiro[fluoren 4ndena] iz Sfluorenola uz
molekularni jod
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.DR aWR M HBDAM-LprdkdBdatdk vodeeagira s jodom te nastaju protoni, jodidni anioni
I kationi te hidroksilni anionislika 52.

Slika52. Reakcija 4 s malim dodatkom vod&d RMHJ DCMG U A L

Alternativni prvi korak bio bprotoniranje hidroksilne skupine propargilnog alkohGkCIX

te izlazak molekule vode uz nastanak propargilnog karbokafi@igslika 53)#°

Slika53. Alternativni prvi korak u sinteadijodospiro[fluoren  §ndena] iz 9fluorenola

2210+HWHURELPHWDOQL NDWDOL]DWRUL X VLQWH]L YL&HVX:

Heterobimetalnikatalizatori, primjerice H6 Q NDWDOL]DWRU RPRJXUXMX VH
VXSVWUDWD L YHUX HILNDVQRVW SRYH]LY.DOHp&valeDtR L DNW I
Ir'"-SnV katalizator dolazi do nukleofilne supstitucije propargilnih alkoholagkikovim,

GXALNRYLP L NLVLNRYLP QXNOHRILOL PsDpstitur&niR ynddna i R J X U D
SURSDUJLOQLK DONRKROD D LVKRG UHDNFLMH UH XYHOLNH
VHNXQGDUQLK SURSDUJLOQ L Klitdd auNd»i{rie GupstidudijR kdtdkdhelilH E L W

VNXSLQH V QXNOHRILORP D X VOXpDMX WHUFLNsIKHQLK DO
54).%0
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Slika 54. Reakcije tercijarag alkoholas nukleofilnim aromatimaiz heterobimetalni f-Snv
katalizator

OHKDQL]DP SULND]DQ QD VOLFL KAVO Idrekp XahskogR U P L U D
PHYy XS UREXINKdddinacija Sn{) katalizatora na hidroksilnu skupinu propargilnog

alkohola CCVI aktivira alkohol i nastaje elektrofilniji intermedije€CX kojeg napada

135 WULPHWRNVLEHQ]JHQ L WR QD PDQM Hgl)koveirUdiggiL RPHW
Hidroarilacijom P Hy X S UaROEXI Nt/ rearomatizacijom nastaloB H y X S UsBROGXIN W

nastajeY LAHVXSVWL@CKYDQL LQGHQ
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Slikab5 OHKDQL]DP SULSUDYH YLAHVXSVWLWXLUDQLK LQGHQT L
Ir'"'-SnV katalizator

2.2.11.Prijelazni metali kao katalizatori u sintezi indena i spiroindena

Upotrebom kompleksa rutenija zaobilaze upotrebaznimno reaktivnih organometalnih

spojeva U prvom koraku se provede arilacija propargilnog alkol@tXlV KkRULVWHUL VXVW
katalizatora [Rh(cod)OH}) i BINAP (ligand, 2,2bis(difenilfosfino}1,1-binaftil) te nastane
supstituirani alilni alkohoCCXVI (slika 55).

Slika56. Priprava alilnih alkohola arilaci propargilnih alkohola arilbaim kiselinama

9LAHV XSVWLW RCXYD Qdotom QnadthQeintramolekulskom FriedeCraftsovom

alkilacijom alilnog alkohola uz fosfornu kiselinu §RQy) (slika57).%!
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Slika57 5HDNFLMD SULSUDYH YLA&HVXSVWLWXLUDQLK LC

Rodijevim katalizatorom kataliziram reakcipm propargilnih alkohol& CXVIII i arilbornih
kiselinaCCXI X sintetiziraju se 1/isupstituirani inden(slika 38). Za tu reakcije je KO M Xp D Q
dodatak liganda bis[f@ifenilfosfino)fenil- HWH U D '3(3KRV N R MrazittR PR J X U X
selektivnost prema nastajanju indeG&XX naspram alen&CXXI. Reakcija se odvija u

toluenu, a dodatak cezijevog karbonatao(@%) S R Y\ (LY N R & teakaijePt) M

Slika58. PripravaY LaH V X S VW L Wreakdij@npLokarngi@ie &lkQtola i arilbornih
kiselina

=DQLPOMLYR MH GD VX /LX L VXUDGRQLB&je intrdmaczkliEkpmOL PR J.
ciklizacijom alenskogP Hy X S UsR GHNUWM H  Urodijévqy nRgraciji (slika ). Aril-

rodijev PHYyXSURGXNWQDVWDMH UHDNFLMRP WUDQVPHWDODFLI
katalizatoraCCXXI | i arilborne kiseline. Zatim slijedi regioselektivhayn adicija arit

rodijevog P Hy X S UaROGEXONIWna propargilni alkoholCCXXI1V i nastge PHYXSURGXNW
CCXXVI koji 1,4migracijom prelazi u PHYy X S URGXNW. Intramolekulskom
ciklizacijom P HYy X S UsRI&XNWV potponognutu rodijem L -eliminacijom hidroksilne
skupinenastge 1,Xdisupstituirani inderCCXXI X i regenerira se hidroksirodijev katalizator

CCXXI .
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Slika59. . D W D CclkMslppaxalvel, 1-disupstituiranih indena iz propargilnih alkohola uz
hidroksirodijev katalizator

. RPSOHNVL UXWHQLMD WDNRYHU PRJX spifniéens.ddomgti SdlDR ND
[RuClx(p-cimen)p u reakciji arilketona CCXXX i alkina CCX uz aditive, srebrov
tetrafluoroborat (AgBE) i bakrov (1) acetilacetonat [Cu(acak)Konkretna reakcija prikazana
je slikom 60, provodila se priSRYLAHQRM W5HSMHRIDWDX MH PRJXUD XNRO
disupstituirarp®

Slika 60. Priprava spiroindena reakcijom arilketona i alkina

6SLURLQGHQL X RYRP V-GifsbvithxalkgiBnjem hNeKoIECIORKE @)

nastajun situreakcijom arilketona i alkina uz pivalinskiselinu, (CH)3sCCQ;H (slika 61).
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Slika61. Reakcija priprave spiroindena alkilacijamsitu pripravljenih indenola

SpirofluorenV H P Rigraviti uzastopnim koracima sinteze izBfluorenaCCXXX 1V, slika

62. U prvom koraku nastaje 2dibromofluorenCCXXXV koji prelazi u dibromedialil-

PHY XS URGXRNMWI reakcijom s 2bromopropenonCCXXXVI uz tetrabutilamonijev
bromid (TBAB) i natrijev hidroksi (NaOH).SupstituiranispirofluorenCCXXX VIII nastaje
reakcijom zatvaranja prstena metatezom uz rutenijev karben (Grubbsov katalizator prve

generacijef?

Slika62. Sintezadibrom-supstituiranih spirofluorena

Pripravljeni dibromspirofluorelCCXXXVIII PR aH pogodan zadaljnje transformaci.
Jedna od takvih jearilacija spirofluorena SuzukiMiyaurinom reakcijom (slika 63)
spirofluorena CCXXXVIIl s arilbornm kiselinama katalizirara tetrakis(trifenilfosfan)
paladijem(0), Pd(PRJu.

Slika 63. SuzukiMiyaurinareakcija dibromospirofluorena i arilbornidiselina
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Iridijevi spojevi su katalizatorireakcig priprave aminoindena, derivata spiroizoindolinon

indena. Aminoinden sako PR aH S U [3%2) anMlaciin ketimina s alkinimaz kationski

iridijev kompleks IrCl(cod) (cod =1,5-ciklooktadien). Radiseo reakcijiprikazanojna slici 64

u kojoj 3-hidrokst3-fenilizoindolinon CCXL , koji dehidratacijomin situ prelazi u ketimin, s
difenilacetilenom, uz iridijev katalizator (IrCl(cagl)i natrijev tetrasupstituirani arilborat

(NaBAr",, gdje je AF=3,5(CF3),C¢Hs) GDMH RGJRYDUDM X tindeviGAXLIR®E JRLQGR

Slika 64. Priprava aminoindena reakcijom difenilacetilenahi@roksi3-fenilizoindolinona

PrisutnostRGJRYDUDMXULK XVPMHUDYDMXULK VNXS@®QdEC-QD DURF
H-funkcionalizaciju uz katalizatore prijelaznih metfla. DWDOLWLpPNL FLNOXV WH Ut
je na slici ®. Nakon dehidratacijg-hidroksi3-fenilizoindolinonaCCXL u ketimn CCXLI I,

dolazi doortho-C-H-aktivacije ketiminaoksidativnom adicijom €4 veze na iridij (Ir) te

nastaje arilhidridoiridijevP HYy X SUBEXKINW 6 OMHGHUL NRUDN XNOMXpXMH
alkina na IrH vezu i nastaje alkeniliridijevei) vrsta CCXLIV koja reduktivnom
eliminacijom prelazi wrtho-alkeniraniprodukt CCXLV . U pretposljednjem koraku ciklusa,
ortho-alkenirani produkt aktivirarkoordinacijomkationslog iridija prelazi u PHYyXSURGXNW
CCXLVI pLMRP LQWUDPROHNXODUQRP mdeMNOQOXLD.Ftidijl P QDV W
koordiniran s jednim 1;6ikloktandienom (cod) u cijelom ciklusa.
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Slika65 .DWDOLWLpPNL FLNOXV SULSUDYH DPLQRLQGHQD > (@
IrCl(cod)

Grigg i suradnici spripravili spiroizoindolinoninden 5exotrig FLNOL]J]DFLMRP L] RGJRY
enamida N R U L VW H kdtalixa¥o® Yal@djewg(ll) acetata i trifenilfosfina (PPh) uz
tetraetilamonijev kloridENCI) i bazu kalijev karbongslika 66)°"°8

Slika 66. Reakcija priprave spiroizoindolimdena iz enamida
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§ 3. EKSPERIMENTALNI DIO

3.1. Materijali i metode

Ukoliko QLMH GUXNpLMH QD]J]QDpHQR NRUL&AWHQD RWDSDOD EI
.RG VPMHVD RWDSDOD voluhthDéntje L 7/RRMRHIKHU VXNROLNR QLM
QD]QDpPpHQR VYH NRULAWHQH YRGHQH RWRSL@WoWakoELOH ]C
VX LVSRUXpHQL RG JODYQLK GREDYOMDpPD NHPLNDOLMD

.RORQVND NURPDWRJUDILMD VH SURYRGLOD NRWRAWHQMFL
HP $QDOLWLPND WDQNRVORMQD NURPDWRJIUDOIRMENSURYRC
SUHVYXpHRULPLMOVWINLP SORpPLFDPD 9L]XDOL]DFLMD MH RV)
JUDPHQMHP QP L ]DJULMDYDQMHP V RWRSLQRP DPRQLNM
p-anisaldehida. Otopina amonijevog molibdaa pripravljena otapanjem amonijevog
molibdata (50 g) i cerijevog sulfata (0,2 g) u 5%0j sumpornoj kiselini (100 mL), dok je
kiselaotopinap-anisaldehidaripravijena P L M H & D Q0/htLRpsolutnog etanola, X®mL
koncentrirane sumporne kiselirB20mL ledene octene kiseline i 7/dL p-anisaldehida.

NMR spektri su snimljeni s Bruker Avance 600 MHz i 300 MHz spektrometrimaa,
frekvenciji 0d150,92 MHz ili 75,47 MHz z&C i 600,13 MHz ili 300,13 MHz z& jezgru.
.HPLMVNL SRPDFL VX L hoshraadis@bzitémag RezMualnipik Gedeuteriranog
otapalal!+ VSHNWUL DVLJQ LU D HNMR(fekvenciia SpekB dtnetra, @R@loQ
/ NHPLMVNL $RuRipititeS S P konstante sprege, broj protonat®C spektri su
prikazani na sliedé L Q D QMR (frekvencija spektrometra, otapjglo/ NHPLMVNL
pomak/ppm OXOWLSOLFLWHWL VX SULNSBNDIEd Adblét itdfet; P R]QDN
g tkvartet m tmultiplet dd tdublet dubletadt tdublet tripletai td - triplet dubleta Multipleti
VSRMHYD ]DELOMHAHQL VX X VPMHUX VRIyQabjal okkda YHO L
produkatgpotpomognuta NRULAWHQMHP +64& L + 0 %Spektris@niMmljehKk QLN D
pri 298 K.

Temperature teenja (m.p.,melting pointysu RGUHYHQH HOHNWURWHUPDOQLF
otvorenim kapilarama.

Produkt22bje poznati Y Hblarakterizirarspoj®®

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad



§ 3. Eksperimentalni dio 40

3.2. Priprava benzofenonskih produkata

3.2.1. Priprava 1,1,3trifenilprop-2-in-1-ola (3a)

Pod atmosferom argona je u otopinu fenilacetiléha2 ni, 1,1 mmol)u THF-u (6,0 mL)

dodann-BulLi (0,44 nmL_, 1,1 mmol)pri-78°C L UHDNFLMVND VPMHVD MH PLMHE
maJ QHW YV NR M ZBtimyed éeblOijskulsmjesu doddenzofenor{0,182 g, 10 mmol)te

e UHDNFLMVND VPMHVD PLMBEDIQLN OWREG H (RFKQ. XAVEY &EUHW D N
UHDNFLMH MH XWYUYyHQ WDQNRVORMQRP NURPDWRJUDILMR
vodenaot& LQD DPRQLMHYRJ NORULGD L SUR¥tat&EBHQDMB.NVWUDN
Organshafaza jeisprara ] D V L U H@@é&hPmotopinom natrijevog klorida, a zatija V X @aH Q

QD QDWULMHYRP Vjfitdand doQebritriri@ PUHI VY QLAHQRP WODNX S
GRELYHQR J N Ba@ Dtk Be¥byjigRkitibem.p. = 87,9°C +88,6

°C.'H NMR (600 MHz, DMSQds) /7,65 £7,58 (m, 4H Ar), 7,56 +7,50 (m,2H, Ar), 7,44 +

7,39 (m,3H, Ar), 7,37 £7,31 (m,4H, Ar), 7,27 +7,21 (m, 2H Ar), 6,93 (s, 1H OH). 3C NMR

(151 MHz, DMSQds) /14632, 13134, 12878, 12874, 12805, 12711, 12564, 12211, 9338,

85,35, 7315. MS-ESI: m/z[M-OH]* 267.

Slika67. Pripravljeni 1,1,&rifenilprop-2-in-1-ol (3a)

3.2.2. Priprava 3-(3,5-dimetoksifenih1,1-difenilprop-2-in-1-ola (3b)

Pod atmosferom argona je u otopinatinil-3,5-dimetoksibenzen@®(178g, 1,1 mmol)u THF-
u (6,0 mL)dodann-BuLi (0,44 m_, 1,1 mmol)pri -78°C L UHDNFLMVND VPMHVD MH
YUHPHQD QD PDJQ HAAtWeR kalkelskursa@sn Ldetldenzofenorn(0,182 g,
1,0 mmol)teje UHDNFLMVND VPMHVD PLMGHGLDQOOMREH2RKCQ X WS SIL
=DYU&aHWDN UHDNFLMH MH XWYUyHQ WDQNRVORMQRP NURP
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]DVLUHQD YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ NGBethh@G® L SURY
20 mL_). Organska fazge isprara | D V L U Md@éh&motopinom natrijevog klorida, a zatija
VXaHQ@DWULMHYRP VX @lflirikaXa ikbnkeRt@rap 0. VQLAHQRP WODN
PHPX MH GRELYHQR J  3bubeRGR Rrink .. S BAM BC +84,5

°C.H NMR (600 MHz, DMSQde) /7,61 (d,J=7,1 Hz,4H, Ar), 7,34 (t,J = 7,8 Hz,4H, Ar),

7,24 (t,J= 7,3 Hz,2H), 6,92 (s,1H, OH), 6,66 (d,J = 2,3 Hz,2H, Ar), 6,56 (t,J = 2,3 Hz,1H,

Ar), 3,76 (s,6H, OCHs). 1°C NMR (151 MHz, DMSQds) /16043, 14625, 12807, 12713,

12567, 12360, 10906, 10176, 9293, 8530, 7315, 5541. MS-ESI: m/z[M-OH]* 327.

Slika 68. Pripravljeni3-(3,5-dimetoksifenil}1,1-difenilprop-2-in-1-ol (3b)

3.2.3. Priprava 1,difenil-3-(p-tolil)prop-2-in-1-ola (3c)

Pod atmosferom argona je u otop#netiniltoluena(0,14 nL, 1,1 mmol)u THF-u (6,0 mL)
dodann-BulLi (0,44 nL, 1,1 mmol)pri-78°Ci UHDNFLMVND VPMHVD MH PLMHAL
maJ Q HW V N R M ZBtimyeHl ddakaijsku_smjesu dadbenzofenor{0,180 g, 1,0 mmol)te

e UHDNFLMVND VPMHVD PLMBEDIQN OWRHEG H (RFKQ. XA VB &&UHW D N
UHDNFLMH WBONRYORMOPRP NURPDWRJUDILMRP WH MH X UF
YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ NORUL Gadethta@ ¥ POYIHIGHQD HN
Organska faza jesprara ] D V L U H@@é&hPmotopinom natrijevog klorida, a zatija V X @aH Q
nanDWULMHYRP VXQébititahaQNenQirgeHIIDWL VQLAHQRP WODNX S
dobiven0 0,298g® NRQDPpQRI W REIMDN X &b MMRI(6BOOMWA DMSG

de) /7,64 +7,58 (m,4H, Ar), 7,44 +7,39 (m,2H, Ar), 7,37 +7,30 (m,4H, Ar), 7,27 +7,20 (m,

4H, Ar), 6,89 (s, 1H, OH), B3 (s, 3H, CH). 13C NMR (151MHz, DMSO-ds) /14642, 13849,

131,26, 12934, 12804, 12708, 12565, 11911, 9271, 8548, 7315, 2101. MS-ESI: m/z[M -

OHJ* 281
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Slika 69. Pripravljeni 1,difenil-3-(p-tolil)prop-2-in-1-ol (3c)

3.2.4. Priprava 1,difenil-3-(4-(trifluorometil)fenil)prop2-in-1-ola (3d)

Pod atmosferom argona je u otopinftrifluoromeil)fenilacetlena (0,18 mL, 1,1 mmol)u

THF-u (6,0 mL)dodann-BuLi (0,44 nL, 1,1 mmol)pri-78°C L UHDNFLMVND VPMHVD N\
VDW YUHPHQD QD P D Zalik )& ¥ iddRadskiv krivjdsid Dd@lkeRaofenon0,184

g, L0 mmol)teje UHDNFLMVND VPMHVD PLM8EDLQDOMMRIAS HPBKQ X W DS
°C. =DYU&AHWDN UHDNFLMH MH XWY U}V HeQe W akdijskyv SieSUQ RPN L
GRGDQD |]DVLUHQD YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ NORUL
acetatg3 x 20 nL). Organska faza jiesprara ] D V L U Md@Qddé&motopinom natrijevog klorida,

a zatimje VXak@® QDWULMHYRP VXidtiiRaved XkoQdentrira@ HWHID QLAHQRP
WODNX SUL pHPX0dK8G RNER Y B R@RR3d X SRREND. N{ja d{ WNRRJ

(600 MHz, DMSQds) /7,81 +7,73 (m,4H, Ar), 7,65 +7,59 (m, 4H Ar), 7,38 +7,32 (m, 4H

Ar), 7,28 £7,22 (m, 2H Ar), 7,04 (s, 1H OH). *C NMR (151 MHz, DMSO-ds) / 14596,

13218, 12885, 12864,12814, 12727,12640,12564, 124,86, 12306, 96,05, 8401, 7320.

MS-ESI: m/z[M-OH]* 335, [M+H]" 353.

Slika 70. Pripravljenil,1-difenil-3-(4-(trifluorometil)fenil)prop-2-in-1-ol (3d)
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3.2.5. Priprava 3(4-metoksifenib1,1-difenilprop-2-in-1-ola (3e)

Pod atmosferom argona je u otopietinilanisola(0,14 mL, 1,1 mmol)u THF-u (6,0 mL)
dodann-BulLi (0,44 nmL, 1,1 mmol)pri-78°C L UHDNFLMVND VPMHVD MH PLMHE
PDJQHWYVN R.Mathh jsuHeakc(sku-simjesu dod&enzofenor{0,184 g, 1,0 mmol)te

e UHDNFLMVND VPMHVD PLMBEDIQN OWREG H IRFRQ. XAV E&EUIHW D N
UHDNFLMH MH XWYUYyHQ WDQNRVORMQRP NURPDWRJUDILMR
YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ NORUL Gabettia @Y BOYIHIGHQD HN
Organska faza jessprara ] D V L U H@@éhPmotopinom natrijevog klorida, a zatije V X @aH Q

QD QDWULMHYRP Vjflirirand do@corittikn@ PUHI IV QLAHQRP WODNX S
dobiveno 814g (96 N R Q D b Q Rdu Vil M B Hyjulia. *H NMR (600 MHz, DMSG

ds) /7,63 £7,58 (m,4H, Ar), 7,49 £7,43 (m,2H, Ar), 7,37 £7,30 (m,4H, Ar), 7,26 7,20 (m,

2H, Ar), 7,00 6,94 (m,2H, Ar), 6,85 (s,1H, OH), 378 (s,3H, OCHs). 13C NMR (151 MHz,

DMSO-ds) /15950, 14654, 13290, 12802, 12704, 12567, 11435, 11407, 9189, 8538,

73,17, 5526.MS-ESI: m/z[M-OH]* 297.

Slika 71. Pripravljeni3-(4-metoksifenil}1,1-difenilprop-2-in-1-ol (3e)

3.2.6. Priprava 3-fenil-1,1-di-p-tolilprop-2-in-1-ola (3f)

Pod atmosferom argona je u otopienilacetilena(0,55 mL, 5,0 mmol) u THF-u (20,0 mL)
dodann-BuLi (2,0 mL, 5,0mmol) pri -78°Ci UHDNFLMVND VPMHVD MH PLMHAL
PDJQHWYVNR MZabn & H &BlOijlskulLsmjesu daddai-p-tolilmetanon(1,051g, 5,0

mmol)te e UHDNFLMVND VPMHVD PLMMEEDIQ N OMWRHG H IREKQ.X VKD SSUUL
=DYU&aHWDN U HDthnkasMjronvkirbmaxgratljgri te je u reakcijsku smjesu dodana
]DVLUHQD YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ N@RetataG® L SURY
20 mL). Organska faza jesprara je | D V L U hd@éh®&motopinom natrijevog klorida, a zatim
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je VXam@® QDWULMHYRP \eilrirBnaixozenNiRr® SAHIPQLAHQRP WOD M
bPHPX MH GR4BYWPA QR R QD p Q Ru viSikibeRboje krutine m.p. = 71,4 °C

+73,1 °C 'H NMR (600 MHz, DMSQds) /7,53 +7,48 (m,2H, Ar), 7,47 £7,44 (m,4H, Ar),

7,44 7,38 (m,3H, Ar), 7,16 +7,10 (m,4H, Ar), 6,76 (s,1H, OH), 2,26 (s,6H, CHs). 3C NMR

(151 MHz, DMSQds) /14365, 13618, 13132, 12875, 12871, 12853, 12563, 12225, 9372,

85,09, 7289, 2059. MS-ESI: m/z[M-OHJ* 295.

Slika72. Pripravljeni 3fenil-1,1-di-p-tolilprop-2-in-1-ol (3f)

3.2.7. Priprava 1, kbis(4klorofenil)-3-fenilprop-2-in-1-ola (3g)

Pod atmosferom argona je u otopienilacetilena(0,55 mL, 5,0 mmol) u THF-u (20,0 mL)
dodann-BuLi (2,0mL, 5,0mmol)pri-78°C L UHDNFLMVND VPMHVD MH PLMHSAa
PDJQHWYVN R Mathj®HédRe)dkr 4mjesu daabis(4-klorofenil)ymetanon(1,2569,
50mmol)teje UHDNFLMVND VPMHVD PLMEHEGEDLDQODOMRSE HRRICQO XW IS BIL
=DYU&AaHWDN UHDNFLMH MH XWYUyHQ WDQNRVORMQRP NURP
]DVLUHQD YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ N@RHE@® L SURY
20 mL_). Organska faza jesprara ] D V L U Md@déh&motopinom natrijevog klorida, a zatija

VXat® QDWULMHYRP VX ittt Xkdpd@htiRa@a PHUDVQLAHQRP WODN
pHPX MH GRBQ Y QR R QDpQ RBJuvwsikulMiple krutine m.p. = 165,8 °C+

167,5 °C*H NMR (600 MHz, CDC}) /7,61 +7,55 (m4H, Ar), 7,53 +7,45 (m,2H, Ar), 7,40

+7,30 (m,7H, Ar), 2,88 (s, 1H OH). 13C NMR (151 MHz, CDC#$) /14337, 13404, 13193,

12918, 12870, 12858, 12762,12202, 9073, 8805, 7410. MS-ESI: m/z[M+H]* 353.
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Slika 73. Pripravljeni 1,bis(4klorofenil)-3-fenilprop-2-in-1-ol (3g)

3.2.8. Priprava 1-fenil-1-(4-metoksifenib3-(2-metilfenil)prop2-in-1-ola (3h)

Pod atmosferom argona je u otopivetiniltoluena(0,25 i, 2,0 mmol)u THF-u (7,0 mL)
dodann-BuLi (0,80 mL, 2,0mmol) pri-78°C L UHDNFLMVND VPMHVD MH PLMHZE
magnetskojP L M H aZatinljeu reakcijsku smjesu daud-metoksibenzofeno(0,424g, 2,0

mmol)te je UHDNFLMVND VPMHVD PLMMaD QI WREG H (REKETX WKD SSULL
=DYU&HWDN UHDNFLMH MH XWYUyHQ VeakcjkRmzsuMagdah® NURP
]IDVLUHQD YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ N@RetataG® L SURY
30 mL). Organska faza jesprara ] D V L U Rd@déh&motopinom natrijevog klorida, a zatija

VXaHD QDWULMHYRP VGt ipmxéhRi@a pHID VQLAHQRP WO
Kolonskom kromatografijom na stupcu silikagela (petroleteragtitat = 10:1Rf = 0,21)

dobivenoje 0,361g 55 N R Q D p Q R34 uwbBliRINbé&EXbojnog ulja'H NMR (600 MHz,

DMSO-dg) /7,63 £7,57 (m,2H, Ar), 7,54 £7,48 (m,2H, Ar), 7,44 (dt,J =75, 1,1 Hz, 1H,

Ar), 7,36 £7,26 (m,4H, Ar), 7,26 +7,17 (m,2H, Ar), 6,92 +6,87 (m,2H, Ar), 6,81 (s,1H,

OH), 372 (s,3H, OCH), 2,42 (s,3H, CHg). 13C NMR (151 MHz,DMSO-ds) /15829, 14670,

13969, 13856, 131,57, 12961, 12864, 12798, 12699, 12695, 12591, 12563, 12202,

11332, 9756, 8409, 7302, 5507, 2039. MS-ESI: m/z[M-OH]" 311.

Slika 74. Pripravljenil-fenil-1-(4-metoksifenil}3-(2-metilfenil)prop-2-in-1-ol (3h)
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3.2.9. Priprava1,3,3trifenilprop-2-en-1-ona(4a)

U otopinu 1,1,3trifenilprop-2-in-1-ola (3a) (0,258 g, 0,907 mmol) acetonitrilu (10,0 mL)

dodana je metansulfoke kiselina (20 mol %12,0 L, 0,181 mmol)i reakcijska smjesa je
PLMHEDM@D PDJQHWYVNRMOELMHADDHWDN UHDNFLMH MH XWYI
NURPDWRJUDILMRP WH MH X UHDNFLMVNX VPMHVX GRGDQD
I provedena ekstrakcija poRi U X -&t®¥altad x 20 nL). Organska faza jspraraje [ DVLUHQRP
vodenomotopinom natrijevog klorida, a zatip VXal)® QDWULMHYRP ViXOIDWX (
filtrirana i koncentriram SUL VQLAHQRP WODNX 0283g M P X QD b@RELY H
spojada u obliku AXWH NrX wWa8Q KC +89,6 °C.*H NMR (300 MHz, DMSGds) /

7,90 (dt,J = 7,1, 1,4 Hz, 2H Ar), 7,63 +7,52 (m, 1H), 751 +7,35 (m, 7H Ar), 7,30 (dd,J =

7,3, 39 Hz,4H, Ar, preklapanje s =CH signalgnv,15 +7,03 (m, 2H Ar). 13C NMR (75 MHz,

DMSO-ds) /19204, 15252, 14060,13891, 137,67, 13296, 12930, 12860, 12855, 12848,

12823, 12803, 12451.MS-ESI: m/z [M+Na+ACN]" 311.

Slika75. Pripravljenil,3,3trifenilprop-2-en-1-on (4a)

3.2.10.Priprava 3,3-difenl-1-(p-tolil)prop-2-en-1-ona (4b)

U otopinul,1-difenil-3-(p-tolil)prop-2-in-1-ola (3c) (0,268 g, 0,898 mmol) acetonitrilu (10,0

mL) dodana je metansulfoke kiselina (20 mol %12,0 (L, 0,181 mmol) reakcijska smjesa

MH PLKEAHHEDQPDJQHWYV NI BO°EBLADHALDEAHIWDN UHDNFLMH MH XWY!
NURPDWRJUDILMRP WH MH X UHDNFLMVNX VPMHVX GRGDQD
L SURYHGHQD HNV WatEGaaBxNMDOmS.RoRjBska fd2d/ jisprara I DVLUIHQRP
vodenomotopinom natrijevog klorida, a zatip VXa)® QDWULMHYRP ViXOIDWX (
filtrirana i koncentrirama SUL VQLAHQRP WODNX SUL pHPX MH GRELYH
spojadb X REOLNX &b NMMRI(3RMMHD, DMSQds) /7,81 (d,J = 83 Hz, 2H, Ar),

7,40 (d,J = 26 Hz, 5H, Ar uz preklapaajsa signalom =CH),,33 +7,22 (m, 6H, Ar), 708
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(dd,J = 6,5, 30 Hz, 2H, Ar), 234 (s, 3H,-CHs), 3C NMR (151 MHz, DMSGde) /191,58,
151,93, 14340, 14068, 13898, 13517, 12927, 12922, 12919, 12865, 12854, 12818,
12804, 12795, 12471, 2116.MS-ESI: m/z [M+H]* 299.

Slika 76. Pripravljeni3,3-difenil-1-(p-tolil)prop-2-en-1-on (4b)

3.2.11.Priprava 3,3-difenil-1-(4-(trifluorometil)fenil)prop2-en-1-on (4c)

U otopinu1,1-difenil-3-(4-(trifluorometil)fenil)prop2-in-1-ola (3d) (0,310 g, 0,879 mmol) u
acetonitrilu (10,0 mLilodana je metansulfoka kiselina (20 mol %, 0,0121m 0,176 mmol)
rHDNFLMVND VPMZAWD M P PILQHVE D QEINO FOL M Bl 8 D &dhkdie e
XWYUYVyHQ WDQNRVORMt@ R R rdbkdipsRDaMmjRslLUIDdanBDR/ . (vBidgria
RWRSLQD DPRQLMHYRJ NORULGD L-&é&tddBMHZD Q. rifaNsKaV U D N F L
faza jeisprara ] D V L U H/Qderidm otopinom natrijevogklorida, a zatimje V X @ahh&
QDWULMHYRP VX Qe fitivaxa QoneenQirgmaHIWDL VQLAHQRP WODNX Sl
GRELYHQR J N & Q abpkQ Rven¥ BriRived.p. = 87,2 °C £88,0 °C.

IH NMR (600 MHz, DMSQds) /7,92 +7,87 (m,2H, Ar), 7,57 (ddt,d = 7,8, 7,0, 1,2 Hz, 1H,

Ar), 748 7,44 (m,2H, Ar), 7,44 +7,38 (m,4H, Ar), 7,31 (s, 1H =CH), 7,31 7,27 (m,3H,

Ar), 712 £7,05 (m,2H, Ar). ¥3C NMR (151 MHz, DMSGds) / 19206, 15255, 14061,

13892, 13768, 13298,12931, 12862, 12857, 12850, 12824, 12805, 12452.MS-ESI: m/z

[M+H] " 353

Slika 77. Pripravljeni 3,3-difenil-1-(4-(trifluorometil)fenil)prop-2-en-1-on (4c)
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3.2.12Priprava (£)-3-(4-metoksifenih3-fenil-1-(o-tolil)prop-2-en-1-ona(4d)

U otopinu Xfenil-1-(4-metoksifenil}3-(2-metilfenil)prop-2-in-1-ola (3h) (0,164 g, 0,5 mmol)

u acetonitrilu (5,0 mL)dodana je metansulfoke kiselina (3,2 pL, 0,05 mmol) reakcijska

smjesa ePLMHZDQ@D PDJQHWYVNRMOPC MDADAHRMLDN UHDNFLMH I
tankoslojnom kromatografijonte je u reakcijsku smjesu dodangD V L (vBd@riaotopina
DPRQLMHYRJ NORULGD L SURY {dcetatgeDx 20 N\).\@iddndka lakhr SRPR U
isprara | D V L U HQlBnBmotopinom natrijevog klorida, a zatije V X @& H&natrijevom
VXOIDWX QelilNiRitai pdhdedtriram SUL V Q L & H KoRsKdmkidiatografijom

na stupcu silikagela (petroleter:editetat = 10:1R¢ = 0,25)dobivero je 0,121 gsmjeseZ-4d i

E-4d u omjeru 1,4:1'H NMR (600 MHz, DMSQds) /7,56 (dd,J=7,7, 15 Hz,1H, Ar), 7,42

+7,38 (m,2H, Ar), 7,32 £7,29 (m,2H, Ar), 7,25 (td,J = 35, 1,2 Hz,1H, Ar), 7,16 +7,07 (m,

3H, Ar), 6,99 16,92 (m,4H, Ar), 6,90 (s,1H, =CH), 378 (s,3H, OCHk), 2,31 (s,3H, CHb).

13C NMR (151 MHz, DMSQds) /16044, 15268, 13913, 13892, 13666, 13111, 13063,
12979,12897, 12854, 12658, 12540, 12506, 11403, 11336, 5531, 2018 MS-ESI: m/z

[M+H]* 329.

Slika 78. Pripravljeni g)-3-(4-metoksifenil}3-fenil-1-(o-tolil)prop-2-en-1-on (4d)

3.2.13Priprava 1-(4-metoksifenih3,3-difenilprop-2-en-1-ona(4e)

U otopinu3-(4-metoksifenil}1,1-difenilprop-2-in-1-ola(3e) (0,314 g, 1,0 mmol) u acetonitil

(10,0 mL)dodana je metansulfoke kiselina (6,5 uL, 0,1 mmoiyeakcijska smjesaje LM HaD QD

24 h QD PDIQHWVNRM8PIOMEHEBONYOBHWDN UHDNFLMH MH XWYL
kromatografijonte je u reakcijsku smjesu dodaj® V L wrétiEnBbtopina amonijevog klorida

L SURYHGHQD HNYV Wat&aieBxNDmS.ForRyRriska fidAd/ jisprara ][ DVLUIHQRP
vodenomotopinom natrijevog klorida, a zatip VX al)® QDWULMHYRP ViXOIDWX (
filtriranai koncentriraa SU L V Q L a H RabRsKahCkibiatografijom na stupcu silikagela
(petroleter:etdacetat =10:1,R¢= 0,43 dobivengje J NRQDpQ@RiblikiRMD
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AXWH N 306 Q € 98,0 °C. 'H NMR (600 MHz, DMSGds) /7,93 +7,86 (m,2H,
Ar), 7,44 +7,34 (m,5H, Ar), 7,31 £7,28 (m,3H, Ar), 7,27 (s, 1H =CH), 7,11 +7,05 (m,2H,
Ar), 7,01 +6,95 (m,2H, Ar), 381 (s, 3H CHs). 13C NMR (151 MHz, DMSQds) / 19057,
16302, 15132, 14076, 13904, 13088, 13054, 12925, 12909, 12851, 12813, 12800,
127,88, 12486, 11384, 5550. MS-ESI: m/z [M+H]* 315.

Slika 79. Pripravljenil-(4-metoksifenil}3,3-difenilprop-2-en-1-on (4e)

3.2.14Priprava l-fenil-3,3-di-p-tolilprop-2-en-1-ona(4f)

U otopinu3-fenil-1,1-di-p-tolilprop-2-in-1-ola(3f) (1,443g, 4,6 mmol) u acetonitriti (15,0 mL)

dodana je metansulfoka kiselina 82,0 uL, 5,0 mmo)irHDNFLMVND VP MHUNE MH PLM
PDJQHWVNR gri 80 H®YOBEHWDN UHDNFLMH MH XWYUVyHQ WDQ
te je u reakcijsku smjesu dodaf® VLUHQD YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHY
HNVWUD N F L M&cetata® R 20XnH.\@igénska faza jesprara | D V L U H@A&Bm

otopinom natrijevog lorida, a zatime VXa® QDWULMHYRP VQrirBn&iX QDNR C
koncentriram SUL VQLAHQRP WODNX Sludg (8H P X RNDHD (CORREILLY SR R D
obliku bezbojne krutineRy vrijednosti 0,29 (petroleter:etdcetat = 25:1)m.p. = 1106 °C +

1120 °C.1H NMR (300 MHz, DMSQde) /7,94 +7,84 (m,2H, Ar), 7,63 7,51 (m,1H, Ar),

7,46 (t,J= 74 Hz,2H, Ar), 7,33 £7,16 (m,5H, Ar, preklapanje sa signalom =¢H,10 (d,J

=8,0 Hz,2H, Ar), 6,96 (d,J =81 Hz,2H, Ar), 234 (s,3H, CHs), 2,28 (s,3H, CHs). MS-ESI:

m/z [M+H]* 313

Slika 80. Pripravljeni Xfenil-3,3-di-p-tolilprop-2-en-1-on (@f)
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3.2.15.Priprava 3,3-bis(4klorofenil)-1-fenilprop-2-en-1-ona(49)

U otopinul,1-bis(4klorofenil)-3-fenilprop-2-in-1-ola (3g) (1,3759g, 3,9 mmol) u acetonitrik

(15,0 mL) dodana je metansulfoke kiselina (0,032 i, 5,0 mmol). Reakcijska smjesa je
PLMHEAD@D PXIQHWYVNRMOTLMHADDHWDN UHDNFLMH MH XWYI
kromatografijom te je u reakcijsku smjesu dodalaVLUHQD RWRSLQD DPRQLMH
SURYHGHQD MH HN Vater@a\& R6/M) ). ORyarRRKkaxXazd {#pr&va | D VioinH
vodenomotopinom natrijevog klorida, a zatip VXa)® QDWULMHYRP ViIXOIDWX (
filtriranai koncentriraa SU L V Q L & H RdbRskahOkibbhatografijom na stupcu silikagela
(petroleter:etdacetat = P:1, Rf= 0,25 dobivengje 0492g 36 N R Q D p Q Rigu\sidikuM D

& Xy\lja 'H NMR (600 MHz, CDC4) /7,93 +7,87 (m,2H, Ar), 7,52 (ddt,J= 7,7, 69, 1,2

Hz, 1H Ar), 7,44 +7,37 (m,2H, Ar), 7,38 +7,32 (m,2H, Ar), 7,32 +7,27 (m,2H, Ar), 7,27 +

7,24 (m,2H, Ar, prekriven saignalom otapala 7,12 (s, 1H =CH, referentni sign@l 7,12 +

7,09 (m,2H, Ar). *C NMR (151 MHz, CDC#) /19215, 15241, 13956, 13807, 13714,

13585, 13479, 13320, 13115, 12990, 12896, 12882, 12870, 12865, 12461.MS-ESI: m/z

[M+H] " 353.

Slika 81. Pripravljeni3,3-bis(4klorofenil)-1-fenilprop-2-en-1-on (4g)

3.2.16Priprava l,1,3,5tetrafenilpentl-en4-in-3-ola (5a)

Pod atmosferom argona je u otopii@nilacetilena(0,11 mL, 1,0 mmol) u THF-u (6,0 mL)

dodann-BuLi (0,4mL, 1,0mmol)pri-78°C L UHDNFLMVND VPMHVD MH PLMHSAa
PDJQHWYVNR Matmh j®l t @8kCjska lsmjesu dadd,3,3trifenilprop-2-en-1-on (4a)
(0,2849,1,0mmol)teje UHDNFLMVND VPMHVD PLM&$EDLQWDOMRE HIRKQ X
pri25°C. =DYU&aHWDN UHDNFLMH MH XWY UYVyH&e WR&gNskvy ORMQR
smjesu dodandD VL w6t BRWRSLQD DPRQLMHYRJ NORULGD L SURYH
etil-acetata(5 x 30 ml). Organska faza jesprara | D V L U @& Bmotopinom natrijevog

klorida, a zatime VXaHQ® QDWULMHYRP V¥ @tHitanax kenheehtiag giH J D
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V Q L & H&R Rolshom kromatografijom na stupcu silikagela (petroleteragtitat = 5:1,
Rt = 0,49 dobivenoje 0,268g (70 N R Q D p Q R5a uMbBIRUMEDX W R J*HXNIMIR 600
MHz, CDCl) /7,69 +7,64 (m, 2H Ar), 7,35 +7,32 (m, 4H Ar), 7,32 +7,24 (m,11H, Ar,
preklapa se sa signalom otapalg22 (dd,J = 7,7, 21 Hz, 2H Ar), 7,20 £7,17 (m, 2H Ar,
OH signa), 6,56 (s, 1H =CH, uzet kao referentni signatl’C NMR (151 MHz, CDC4) /
14517, 14259, 14244, 13889, 13315, 13182, 13028, 12853, 12842, 12830, 12826,
12815, 12795, 12782, 12766, 12757, 12627, 12274, 9099, 8759, 7248. MS-ESI: m/z [M-
H]- 385.

Slika82. Pripravljenil,1,3,5tetrafenilpentl-en-4-in-3-ol (5a)

3.2.17Priprava 1-(3,5-dimetoksifenibl,3,3trifenilprop-2-en1-ola (7a)

Pod atmosferom argona je u otopirbrom-3,5-dimetoksibenzen@,182 g 1,0mmol)u THF-

u (4,0 mL)dodann-BuLi (0,40 mL, 1,0mmol) pri -78°C L UHDNFLMVND VPMHVD MH
YUHPHQD QD P DJQ Hatim ekrghkeijsivi Bndj&s O dded ,3,3trifenilprop-2-en

1-on(4a) (0,235g, 0,83mmol)teje UHDNFLMVND VPMHVD MH RIBMHADQD MF
VOMHGHUOERKC. KDSUBHWDN UHDNFLMH MH XWYUytt@ WDQNRYV
reakcijsku smjesu dodangfDVLUHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ NORULGD
SRPRUXcétat/ (5G 20 mL). Organska faza jesprara ] D V L U @@ Bmotopinom

natrijevog klorida, a zatime VXaH@D QDWULMHYRP VX&OfiDvwia i QDNRQ
koncentriram S UL V QL aH Q Rdtonskb® DRo¥hatografijom na stupcu silikagela
(petroleter:dietdeter = 10:1R¢= 0,16 dobivenge 59,5y (17 NR QD p Q RdudidikuM D
VPHYyHJ XOMD
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Slika 83. Pripravljenil-(3,5-dimetoksifenil}1,3,3trifenilprop-2-en-1-ol (7a)

3.2.18Pripravab,7-dimetoksil, 1,3 trifenil-1H-indena(8a)

U otopinu 1-(3,5dimetoksifenil}1,3,3trifenilprop-2-en1-ola (7a) (51,0 mg, 012 mmol) u
acetonitrili (2,0 mL) dodange p-TsOH (3,0 mg, 0,01 mmol) pri25°C. Odmah nakon dodatka
p-7V2+ WDORAL N R&RHOjiednddti R,ZOXdeivleter:dietdter = 5:1). Dobiveno
M H PJ N R Q D p @RI bbikU BRj&leXkihEm.p. = 2152 °C +2164 °C.
'H NMR (300 MHz, DMSQds) /7,62 (d,J = 6,9 Hz,2H, Ar), 7,44 (dt,J = 227, 7,1 Hz,3H,
Ar), 7,30 £7,14 (m,10H, Ar), 6,91 (s,1H, =CH), 6,69 (d,J = 2,1 Hz,1H, Ar), 649 (d, J= 1,8
Hz, 1H, Ar), 3,79 (s, 1H OCHb), 359 (s,3H, OCHb). 13C NMR (151 MHz, DMSQds) /
161,12, 15603, 14440, 14412, 14138, 14068, 13444, 12956, 12883, 12817, 12805,
12775, 12747, 12636, 9935, 9712, 6459, 5537, 5533. MS-ESI: m/z [M+H]" 405

Slika 84. Pripravljeni5,7-dimetokst1,1,3trifenil-1H-inden(8a)

3.2.19Priprava E-1,1-difenil-3-(2-fenil-2-(2,4,6trimetoksifenil)vinit1H-indena(9a)

U otopinu 1,1,3,5tetrdenlpentl-en4-in-3-ola (5a) (77,3 mg, 0,2 mmol)i 1,3,5
trimetoksibenzena (33,6 mg, 0,2 mmolgacetonitrib (2,0 mL)dodana je metansulfonska
kiselina (1,3 pL, 0,02 mmoke jerHDNFLMVND VPMHQYD PDRVPHAWYY NFRMKPLMH &
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80 f& =DYU&AHWDN UHDNFLMH MH XWY Ugje Qreakbjeki sje6uR M Q R P
dodana] DVLUHQD RWRSLQD DEBRYMENRD WHRHN GBEMENE LMD SR
x 20 mL). Organska faza jsprara [ DVLUHQRP RWRSLQRP QDWW NMEHHYRJI NO
QD QDWULMHYRP Vjfilirira v doQcBritirn@ SoUHL ¥ Q L & H ®&doRskeh© D N X
kromatografijom na stupcu silikagela (petroleter:atiétat = 10:1Rs = 0,26) dobivenge 0,011

g(13 NRQDpQ PauVdisikibeBbojne krutinem.p. =86,3 °C +87,9 °C.*H NMR (600

MHz, CDCk) /7,29 (d,J = 1,5 Hz, 1H Ar), 7,28 +7,27 (m, 1H Ar), 7,27 (d,J= 23 Hz, 1H

Ar), 7,25 (d,J = 1,6 Hz, 2H Ar), 7,24 (9,J = 1,8 Hz, 1H Ar), 7,23 +7,21 (m, 5H Ar), 7,20 (d,

J=15Hz, 1H Ar), 7,18 £7,14 (m, 3H Ar), 7,13 7,10 (m, 2H Ar), 6,89 +6,83 (m, 2H Ar),

6,46 (d,J = 9,0 Hz, 1H =CH), 6,21 (d,J = 103 Hz, 1H =CH), 6,03 (d,J = 2,2 Hz, 1H Ar),

591 (d,J =22 Hz, 1H Ar), 381 (s, 3H OCH), 3,56 (s, 3H OCH), 337 (s, 3H OCHg), 1°C

NMR (151 MHz, CDC$) /16069, 15849, 15814, 14489, 14313, 14162, 14068, 13949,

13421, 13220, 13016, 13Q09, 12821, 12797, 12794, 12786, 12757, 12726, 12688,

12659, 12652, 12599, 12582, 12510, 10918, 9082, 9017, 5567, 5522, 5508. MS-ESI:

m/z [M+Na]* 561

Slika 85. PripravljeniE-1,1-difenil-3-(2-fenil-2-(2,4,6trimetoksifenil)vinik 1H-inden(9a)
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3.3. Priprava 9H-fluorenonskih produkata

3.3.1. Priprava 2(9H-fluoren-9-iliden)-1-feniletan1-ona(11q)

Pod atmosferom argona je u otopinu fenilacetilgh®0 mL, 5,0 mmol) u THF-u (30,0 mL)
dodann-BuLi (2,2mL, 5,0mmol)pri-78°C L UHDNFLMVND VPMHVD MH PLMHAa
maJ Q HW V N R M Z_timjd-HuéeBloijskulsmjeswdodan 9H-fluorenon(0,908g, 5,0 mmol)

tej e UHDNFLMVND VPMHVD PLN#HEDQMOD MR & H 2P @3B USLU L
reakcijsku smjesu doda 2,0mL HCIl-a(konc. WH MH UHDNFLMVWYO WRaHIMIX P L
hpri25°C. =DYU&@HWDN UHDNFLMH MH XWYUYV k@@ WeakchskulV ORM QF
smjesu dodang DV L wet@2RWRSLQD DPRQLMHYRJ NORULGD L SURY
etil-acetata(3 x 30 mL). Organska faza jesprara ] D V L U H@@&Bmotopinom natrijevog

klorida, a zatime VXaHQ® QDWULMHYRP V¥ @tHitanax kenheehtiag goiH J D

V QL & H Q RivlamsRdN\kdOmatografijom na stupcu silikagela (petroleteragtitat = 10:1,

Ri=0,17) dobivenoje 1,356g 96 N R Q D §p@j&llau obliku bezbojnog ulja'H NMR

(600 MHz, DMSQds) /7,76 (dt,J= 7,5, 1,0 Hz, 2H Ar), 7,55 £7,52 (m, 2H Ar), 7,47 (dt,J

=74, 10 Hz, 2H Ar), 7,39 +7,34 (m,4H, Ar), 7,28 (td,J = 7,4, 1,1 Hz, 2H Ar), 7,04 (s, 1H),

6,08 (s, 1H)

Slika 86. Pripravljeni2-(9H-fluoren-9-iliden)-1-feniletan1-on (118

3.3.2. Priprava 2(9H-fluoren-9-iliden)-1,1-difeniletarr1-ola (12a)

Pod atmosferom argona je u otopinrbrbmbenzena0;115 mL 1,1 mmol) u THF-u (5,0 ml)

dodan RBuLi (0,44mL, 1,1mmol) pri-78°CL UHDNFLMVND VPMHVD MH PLMHE
PDJQHWYVN R.Matijeu ileakziiskusinjesu doda-(9H-fluoren-9-iliden)-1-feniletar

1-on (119 (0,282 g 1,0 mmol) teje UHDNFLMVND VPMHVD PLMMBADIQD MRaAa
VOMHGHUERK°C. KDSUEHWDN UHDNFLMH MH XWYUyt#@ UWDQNRYV
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reakcijsku smjesu dodanjeD V L &etiénBbtopina amonijevog klorida i provedena ekstrakcija
SRPRUcétday 5G 20 mL). Organska faza jesprara | D V L U @nBmotopinom
natrijevog klorida, a zatime VXaH@D QDWULMHYRP VXOfibivEna iQDNRQ
koncentrirama SUL VQLAHQRP WODNX .RORQVNRP NURRDIBRJIUDILM
dobivenge 0,1469 (41%) N R Q D p Q R2a ¥ kivbBzbojne krutine'H NMR (300 MHz,

DMSO-ds) /8,07 (d,J=7,9 Hz, 1H, Ar), 788 (d,J = 7,6 Hz, 1H, Ar), 783 +7,74 (m, 2H, Ar),

7,62 7,57 (m, 4H, Ar), 738 (td,J = 7,4, 1,2 Hz, 1H, Ar), 734 £7,26 (m, 5H, Ar), 726 +7,23

(m, 1H, Ar), 722 £7,14 (m, 2H, Ar), 703 (ddd,J = 85, 74, 1,2 Hz, 1H, Ar), 666 (s, 1H,

=CH). *C NMR (151 MHz, DMSGds / ,70, 14Q95, 13952, 13848, 13735, 13643,

13499, 12945, 12833, 12828, 12803, 12776, 12751, 12713, 12663, 12649, 12639,

12599, 12055, 11957, 11926, 7703.

Slika 87. Pripravljeni2-(9H-fluoren-9-iliden)-1,1-difeniletan1-ol (12a)

3.3.3. Priprava 3'-fenilspiro[fluoren9,1-inden}a (133

U otopinu 2-(9H-fluoren9-iliden)-1,1-difeniletanl-ola (128 (0,036 g, 0,1 mmol)u
acetonitrilu(2,0mL) dodanaje p-TsOH (38,0 mg 0,02mmol) pri 25 °C. Potom je reakcijska

smjesa zagrijavana u uljndjupelji na temperaturi od 80f & X] PLMHAaADQMH PDJQE
P LMH aD O L F RrirtijekebrelaRaijed t@nikblslojnom kromatografios DYU&HWDN UHDNF|
XWYUYyHQ WDQNRVORM©R R rbbkdisRIDIMjBSLILIDAANNDR/ . (vBideria
RWRSLQD DPRQLMHYRJ NORULGD L-&é&tddBMZDhIQ).riftaNsKaV U D N F L
faza jeisprara ] DV L U H/Qderfdm otopinom natrijevog Klorida, a zatife V X @ath&
QDWULMHYRP VXQd filtwana Q@ahB@irdmHI DL V Q L & H. XBIdhsktyrd D N X
kromatografijom na stupcu silikagela dobivend0j831 g(91%) NRQDpPQRJ BEHRGXNWD
obliku bezbojne krutine'H NMR (600 MHz, DMSQde) /7,98 (dt,J = 7,7, 1,0 Hz, 2H Ar),

7,77 7,70 (m, 2H Ar), 7,65 (dt,J = 7,7, 09 Hz, 1H Ar), 7,57 +7,49 (m, 2H Ar), 7,46 +7,43
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(m, 1H Ar), 7,41 (td,J = 7,5, 11 Hz, 2H Ar), 7,33 (td,J = 7,5, 1.1 Hz, 1H Ar), 7,20 (td,J =
7.4, 11 Hz, 2H Ar), 7,07 (td,J = 7,5, 12 Hz, 1H Ar), 6,87 (dt,J = 7,6, 09 Hz, 2H Ar), 6,56
(dt, J = 7,4, 09 Hz, 1H Ar), 645 (s, 1H =CH). 13C NMR (151 MHz, DMSQds / 16,
14513, 14483, 14308, 14153, 13655, 13456, 12883, 12819, 12801, 12779, 12747,
127,28, 12634, 12335, 12243, 12063, 12061, 6649.

Slika 88. Pripravljeni3*-fenilspiro[fluoren9,1-inden] (133

3.3.4. Priprava 9((4-(trifluorometl)fenil)etinil)-9H-fluoren-9-ola (14a)

Pod atmosferom argona je u otopikvetinil-4-(trifluorometil)benzend0,326 ni, 2,0 mmol)

u THFu (5,0 mL)dodann-BuLi (0,80mL, 2,0mmol)pri-78°C L UHDNFLMVND VPMHVD |
VDW YUHPHQD QD P D Z&iije/utdaRelske sniestadoa®H-fiiorernon (0,360

9,20 mmol)teje UHDNFLMVND VPMHVD PLM8EDLQDOMMRIAES HPBKQ X W DS
°C. =DYU&dHWDN UHDNFLMH MH XWYUVyHQ WDQNRVORMQRP NL
GRGDQD |]DVLUHQD YRGHQBRORWRGD QD IARLOHYIR HNV W UD
acetatg3 x 20 mL_). Organska faza jsprara ] D V L U H&I&Bnotopinom natrijevog klorida,

a zatimje VXa@® QDWULMHYRP VXidtiRaved XkoQdentrira@ HSWHID/ QLAHQRP

tlaku. Kolonskom kromatgrafijom na stupcu silikagela (petroleter:etdetat = 5:1R¢= 0,33)

dobivenoje 0,220g 31 N R Q D p Q RLda \v 8oRkMbi2zbojne krutinem.p. = 108,8°C *

109,4°C.'H NMR (600 MHz, CDC#$) /7,77 (d,J = 7,5 Hz, 2H, Ar), 766 (d,J = 7,4 Hz, 2H,

Ar), 7,53 (s, 4H, Ar), 744 (td,J = 7,4, 11 Hz, 2H, Ar), 738 (td,J = 7,5, 1,1 Hz, 2H, Ar), 259

(s, 1H, OH) 3C NMR (75 MHz, CDC}) /14693, 13924, 13231, 13007, 12884, 12528,

12523, 12454, 12048, 9158, 8180, 7533. MS-ESI: m/z[M-OH]* 333.
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Slika 89. Pripravljeni9-((4-(trifluorometil)fenil)etinil)-9H-fluoren-9-ol (14a)

3.3.5. Priprava 9((3,5-dimetoksifenil)etinil9H-fluoren-9-ola (14b)

Pod atmosferom argona j@topinu %etinil-3,5-dimetoksibenzena (0,162 g, 1,0 mmol) u FTHF

u (5,0 mL)dodann-BuLi (0,40 mL, 1,0 mmol) pri -78°C L UHDNFLMVND VPMHVD MH
YUHPHQD QD PDJQ Haatin MR MalktijskursiajesD ddelBH-fluorenon (0,180 g,

1,0 mmol)teje UHDNFLMVND VPMHVD PLMGHEGDQOOMREH2RICQ X WS SIL
=DYU&HWDN UHDNFLMH MH XWYUyHQ WDQNRVORMQRP NURP
]DVLUHQD YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRBRNGEB#AMB® L SURY
20 mL). Organska faza jesprara ] D V L U Rd@déh&motopinom natrijevog klorida, a zatija

VXaHD QDWULMHYRP V}qitranxi k@mzéhRiQa SHID VQLAHQRP WO
Kolonskom kromatografijom na stupcu silikagela t(pketer:etitacetat = 5:1R¢ = 0,14)

dobivenoje 0,1839g (53 N R QD p Q RLdb V &kkMHd2zbojne krutinem.p. = 1436 °C +

144,8°C.*H NMR (300 MHz, DMSQds) /7,85 +7,67 (m, 4H Ar), 7,48 +7,32 (m, 4H Ar),

6,70 (s, 1H OH), 6,50 (s, 3H Ar), 3,71 (s, 6H OCHs). 3C NMR (75 MHz, DMSGQds) /

16032, 14791, 13848, 12922, 12838, 12453, 12341, 12028, 10899, 10193, 9105, 8122,

73,86, 5535. MS-ESI: m/z [M-OH]" 325.

Slika 90. Pripravljeni 9((3,5-dimetoksifenil)etinil}9H-fluoren9-ol (14b)
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3.3.6. Priprava 9(o-toliletinil) -9H-fluoren-9-ola (14c)

Pod atmosferom argona je u otopitvetinil-2-metilbenzend0,252 mL, 2,0 mmol) u THF-u

(8,0 mL) dodann-BuLi (0,80 mL, 2,0 mmol) pri -78°C L UHDNFLMVND VPMHVD MH
YUHPHQD QD PDJQ Hzatim)e R MalijskulsrajBs0 ld&iaH-fluorenon (0,360g,

20 mmol)teje UHDNFLMVND VPMHVD PLNSHEGDQDOMRE&E HRRICQ XW B BIL
=DYU&AaHWDN UHDNFLMH MH XWYUyHQ WDQNRVORMQRP NURP
]DVLUHQD YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ NGBethh@G® L SURY
20 mL). Organskdazaje isprara ] D V L U Md@éh&motopinom natrijevog klorida, a zatija

VXaHD QDWULMHYRP V}qditanxi KpmxéhRia pHID VQLAHQRP WO
Kolonskom kromatografijom na stupcu silikagela (petroleteraelat = 5:1, R = 0,34)

dobivenoje 0,209g 35 N R Q D p Q Rl4c ¥ &Rkbezbojnog uljatH NMR (600 MHz,

CDClk) /7,78 (d,J= 7,4 Hz, 2H Ar), 7,65 (d,J= 7,4 Hz, 2H Ar), 7,40 (dtd,J = 258, 74, 1,2

Hz, 5H Ar), 7,22 +7,13 (m, 2H Ar), 7,09 (td,J= 7,5, 15 Hz, 1H Ar), 261 (s, 1H OH), 2,38

(s, 3H CHg). 13C NMR (75 MHz, CDCI3) /14730, 14Q77, 13908, 13222, 12969, 12936,

12861, 12543, 12433, 12209, 12027, 9287, 8219, 7534, 2066. MS-ESI: m/z [M-OHJ*

279

Slika 91. Pripravljeni 9(o-toliletinil) -9H-fluoren-9-ol (14c)

3.3.7. Priprava 9-((4-metoksifenil)etinif9H-fluoren-9-ola (14d)

Pod atmosferom argona je u otopietinil-4-metoksibenzenéd,25 mL, 2,0 mmol)u THF-u
(8,0 mL) dodann-BuLi (0,80 mL, 2,0 mmol) pri -78°C L UHDNFLMVND VPMHVD MH
YUHPHQD QD PDJQ Hatimjé R MaleijskulsrajesO Id&daH-fluorenon (0,3609,
20 mmol)teje UHDNFLMVND VPMHVD PLMEHEGLDQODOMRE HRRICQO XW IS BIL
=DYUaAaHWDN UHDNFLMH MH XWY U yitd@ uWebkQjskRr shipeRUMIQZIBR NURP
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]DVLwsttenBRWRSLQD DPRQLMHYRJ NORULGD LI-80dtR¥3+GHQD H1
20 mL_). Organskédazaje isprara | D V L U Md@éh&motopinom natrijevog klorida, a zatija

VXaHD QDWULMHYRP V}qditanxi kpmxéhRiQa pHID VQLAHQRP WO
Kolonskom kromatografijom na stupcu silikagelgetfoleter:etdacetat = 5:1,Rf = 0,14)

dobiveno je0,531g (85 NRQDPpQRUAIVSHIID/ PHYH NOXWLZ26I°C +

1238 °C. 'H NMR (300 MHz, DMSQds) /7,75 (dd,J = 21,6, 69 Hz,4H, Ar), 7,47 +7,26

(m, 6H, Ar), 6,89 (d,J =89 Hz,2H, Ar), 6,64 (s,1H, OH), 3,74 (s,3H, OCHg). 13C NMR (75

MHz, DMSO) / 15940, 14819, 13842, 13299, 12911, 12833, 12444, 12024, 11425,

11383, 8995, 8122, 7392, 5520. MS-ESI: m/z [M-OH]" 295

Slika 92. Pripravljeni9-((4-metoksifenil)etinil}9H-fluoren-9-ol (14d)

3.3.8. Priprava 9-(p-toliletinil) -9H-fluoren-9-ola (14e)

Pod atmosferom argona je u otopiiatinil-4-metilbenzen0,25mL, 2,0 mmol) uTHF-u (8,0

mL) dodann-BuLi (0,80 mL, 2,0mmol) pri-78°C L UHDNFLMVND VPMHVD MH PLM
QD PDJQHWYV N RMMRd Wndakdjskl Brhjesu dad&H-fluorenon (0,360 g, 2,0

mmol)te je UHDNFLMVND VPMHVD PLMMZFBEBQLD WREH G HRELEX W X SWL
=DYU&HWDN UHDNFLMH MH XWYUyHQ WDQNRVORMQRP NURP
]DVLUHQD YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ N@Retta@® L SURY
20 mL). Organska faza jesprara ] D V L U Rd@déh&motopinom natrijevog klorida, a zatija

VXaHID QDWULMHYRP V jditiradXi QmrahRi@apHID VQLAHQRP WO
Kolonskom kromatografijom na stupcu silikagela (petroleterastfat = 5:1, R = 0,31)

dobiveno je0,503g (91 N R QD p Q R4 X SFREVDIL Nufa. &HNMR 600 MHz, CDC})

/7,78 (d,J=7,4 Hz,2H, Ar), 7,64 (d,J = 7,4 Hz,2H, Ar), 7,39 (dtd,J = 269, 7.4, 11 Hz, 4H

Ar), 7,32 (d,J = 83 Hz,2H, Ar), 7,08 (d,J = 7,8 Hz,2H, Ar), 2,64 (s, 1H OH), 232 (s, 3H

CHg). 13C NMR (75 MHz, CDC¥%) /14740, 13920, 13882, 13198, 12979, 12907, 12872,

12453, 12035, 11940, 8828, 8350, 7538, 2161. MS-ESI: m/z [M-OH]" 279,
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Slika 93. Pripravljeni9-(p-toliletinil) -9H-fluoren-9-ol (14e)

3.3.9. Priprava 9-(feniletinil)-9H-fluoren-9-ola (14f)

Pod atmosferom argona je u otopitinilbenzeng 0,55 mL, 5,0 mmol) uTHF-u (20,0 mL)
dodann-BuLi (2,0mL, 5,0 mmol) pri-78°C L UHDNFLMVND VPMHVD MH PLMHSAa
PDJQHWYVNR MathhjdHradke)dké mjesu daa8H-fluorenon (0,901 g, 5,0 mmol)

teje UHDNFLMVND VPMHVD PLM#HAD QDVUR & G 2BICRXDWU S D N
UHDNFLMH MH XWYUyHQ WDQNRVORMQRP NURPDWRJUDILMR
YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ NORUL Gdoetta@ ¥ ROYWHGHQD HN
Organska faza jesprara | D V L U H@@é&hPmotopinom natrijevog klorida, a zatijg V X @H Q

QD QDWULMHYRP VjXfilirirank iXoQeBrittira@ SUHL ¥ Q L & H BdtoRskah® D N X
kromatografijom na stupcu silikagela (petroleter:atétat = 5:1 Rs= 0,29) dobiveno j€,783

g5 NRQDDpQRJI ¥RV Nua.AFKNWIR J300 MHz, DMSQdg) /7,84 +7,67

(m, 4H, Ar), 7,52 7,27 (m, 9H Ar), 6,70 (s, 1H OH). 13C NMR (75 MHz, DMSQds) /

14799, 13846, 13141, 12921, 12870,12865, 12837, 12446, 12191, 12(28, 9153, 8118,
73,88.MS-ESI: m/z [M-OH]* 265.

Slika94. Pripravljeni 9(feniletinil)-9H-fluoren-9-ol (14f)
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3.3.10Priprava 9-(m-toliletinil) -9H-fluoren-9-ola (14g)

Pod atmosferom argona je u otopiiatinil-3-metilbenzen0,26 mL, 2,0 mmol) u THFu (8,0

mL) dodann-BuLi (0,8 mL, 2,0mmol) pri-78°C L UHDNFLMVND VPMHVD MH PLM
QD PDJQHWYV NRMMRd WrébRd)RU $hijesu dodaOH-fluorenon (0,360 g, 2,0

mmol)te e UHDNFLMVND VPMHVD PLMMEBQID WOREH G HRELEX W IX SWL
=DYU&GHWDN UHDNFLMH MH XWY U yitd@ uhebkgiskr shfeRuMiGiR® NUR P
]D VL wetiénBotopLQD DPRQLMHYRJ NORULGD L SURWYEHEBXQD HNVW
20mL). Organskdazaispraraje ] D V L U Md@déh&motopinom natrijevog klorida, a zatija

VXaHD QDWULMHYRP V}qditanxi KpmxéhRia pHID VQLAHQRP WO
Kolonskom kromatografijom na stupcu silikagela (petroleteraedtat = 5:1,Rf = 0,30)

dobiveno j€0,541g @1 N R Q D p Q RL4g¥ GbRkNMdezbojnog uljaH NMR (600 MHz,

CDClk) /7,78 (dt,J = 7,4, 1,0 Hz,2H, Ar), 7,64 (dt,J = 7,5, 1,0 Hz, 2H, Ar), 7,40 (dtd,J =

27,6, 74, 1,2 Hz,4H, Ar), 7,28 £7,22 (m,2H, Ar), 7,17 (t,J = 7,6 Hz,1H, Ar), 7,11 (ddt,J =

7.7, 21, 09 Hz, 1H, Ar), 269 (s, 1H, OH), 229 (s,3H, CHs) VSHNWDU VDGUA&L F
diklormetana'3C NMR (151 MHz, CDC}) /14734, 13919, 13798, 13264, 12979, 12954,

12911, 12871, 12820, 12452, 12226, 12034, 8867, 8347, 7533, 21,25.MS-ESI: m/z [M-

OH]* 279

Slika 95. Pripravljeni 9(m-toliletinil) -9H-fluoren-9-ol (14g)

3.3.11Priprava Xfenilspiro[ciklopentap]naftalen-3,9-fluoren]-5-ola (15a)

U otopinu9-(fenletinil)-9H-fluoren-9-ola (14f) (56,5 mg, 0,2 mmol) acetonitrilu (2,0 mL)

dodani sul-naftol (28,8 mg, 0,2 mmol)p-TsOH (30 mg, 0,02 mmol}e jereakcijskasmjesa
PLMH2D @ ri temperaturiod 25 °C. =DYU&HWDN UHDNFLMH MH XWYL
NURPDWRJUDILMRP WH MH X UHDNFLMYV NXamomjsteh\kridaR G D Q D
L SURYHGHQD HNV WatEGaaBxNMOmMLY.RORjBrska fd2d/ jisprara I DVLUHQRP
vodenomotopinom natrijevog klorida, a zatip VXa® QDWULMHYRP ViXOIDWX (
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filtriranai koncentriram SU L V Q L a H RdbRskihxiDiNaxografijom na stupcu silikagela
(petroleter:dietdeter = 5:1R¢= 0,36) dobiveno j84,8ng 43 NR QD p Q RBavébki D
bezbojne krutinem.p. = 68,8 °C +70,2 °C. 'H NMR (600 MHz, DMSQds) /10,47 (s, 1H
OH), 8,25 +8,20 (m,1H, Ar), 8,03 +7,98 (m,1H, Ar), 7,93 (dt,J = 7,6, 1,0 Hz, 2H, Ar), 7,82
+7,76 (m,2H, Ar), 7,62 (d,J = 7,7 Hz, 1H, Ar), 7,52 (ddd,J = 84, 68, 1,5 Hz, 1H, Ar), 7,48
(ddd,J =82, 68, 1,3 Hz,1H, Ar), 7,42 (td,J= 7,4, 1,2 Hz,2H, Ar), 7,37 (td,J = 7,5, 1,2 Hz,
2H, Ar), 7,35 7,29 (m,2H, Ar), 7,30 7,25 (m,1H, Ar), 7,26 +7,21 (m,2H, Ar), 699 (d,J

= 7,7 Hz, 1H, =CH). 13C NMR (151 MHz, DMSQds) / 154,08, 13826, 13666, 13565,
13244, 12901, 12880, 12843, 12811, 12758, 12695, 12692, 12689, 12536, 12504,
12485, 12287, 12261, 12244, 12074, 11527, 10791, 10664. MS-ESI: m/z [M+H]" 409.

Slika 96. Pripravljenil-fenilspiro[ciklopenta@]naftalen3,9-fluoren}5-ol (153

3.3.12Priprava 3'-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorerd,1-inden}a (16a)

U otopinu9-(fenletinil)-9H-fluoren-9-ola (14f) (56,5 mg, 0,2 mmol) acetonitrilu (2,0 ml)

dodan su 1,3,5trimetoksibenzer{36,6 mg, 0,2 mmol) ip-TsOH (30 mg, 0,02 mmol}e je
reakcijska VP MHV D P24 M dra@r@peraturiod 25 °C. =DYU&aHWDN UHDNFLMH |
WDQNRVORMQRP NURPDWRJUDILMRP WH MH X UHDNFLMVN;
amonijevog klorida i provedenaheV W U D N F L M acSdR3 R 20MLb). \Wrig@nska faza je

isprara ] D V L U Q@lBnBmotopinom natrijevog klorida, a zatije V X @H&natrijevom
VXOIDWX Qdiikira@aikbhténtriraa SUL VQLAHQRPRWOMWXMH WDORALF
otapalapetroleter:etdacetat u omjeru 10:R(= 0,28) i dobiveno jd6,0mg (18 NRQDpQRJ
spojal6au oblikubezbojne krutinetH NMR (300 MHz, DMSGds) /7,96 (d,J=7,5 Hz,2H,

Ar), 7,39 (td,J = 7,5, 1,2 Hz,2H, Ar), 7,28 +7,10 (m,3H, Ar), 7,00 +6,84 (m,4H, Ar), 653 +

6,42 (m,1H, Ar), 6,39 (s,2H, Ar), 6,03 (s,1H, =CH), 3,85 (s,3H, OCH), 3,75 (s,6H, OCH).

13C NMR (75 MHz, DMSO-ds) / 161,17, 16097, 15865, 14788, 14569, 14527, 14146,
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13814, 13810, 12778, 12765, 12677, 12532, 12335, 12145, 12049, 12043, 10454, 9281,
91,28, 6700, 5597, 55332, 5512.

Slika 97. Pripravljeni3-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorem,1-inden] (164a)

3.3.13Priprava 6'-(trifluorometil)-3'-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorerd,1-inden}a (17a)

U otopinu 9-((4-(trifluorometil)fenil)etinil)-9H-fluoren-9-ola (14a) (70,1 mg, 0,2 mmol) u
acetonitrilu (2,0 mL)dodani suL,3,5trimetoksibenzeli33,6 mg, 0,2 mmol) MsOH (1,3 /

0,02 mmol)te je reakcijska smjesaagrijavana u uljnoj kupeljna temperaturod 80°C uz
PLMHADQMH PDJQHWVNR Rn fijdkdreskdexankdsiBjnbmSkkd Datdé bk
=DYU&aHWDN U H DtahkdsMjkbnvkirbmaidgvatijgrit@ je u reakcijsku smjesu dodana
]DVLUHQD YRGHQD RWRSLSQDRYMHREHIMOH MR Y WM GEBRHEGNMD SRP R
20mL). Organska faza jesprara ] D V L U Md@déh&motopinom natrijevog klorida, a zatija
VXaMQNDWULMHYRP VXO jOfittkan® iDKerRétripald JDUL VQLAHQRP WO
Kolonskom kromatografijom na stupcu silikagela (heksan:dietileter -R5+10,16) dobiveno

je 68,1 mgsmjese produktd7a i neidentificiranog izomera relativnom omjeru 3:Im.p. =

97,0°C +98,3 °C.H NMR (600 MHz, CDC#%) /7,84 (dt,J= 7,7, 09 Hz, 2H Ar), 7,46 (ddt,

J=280, 17, 08 Hz, 1H Ar), 7,40 (td,J = 7,5, 1,2 Hz, 2H Ar), 7,31 (td,J = 7,4, 1,2 Hz, 1H

Ar), 7,21 (td,J = 7,4, 1,1 Hz, 2H, Ar), 7,07 (dt,J = 7,6, 09 Hz, 2H Ar), 6,91 +6,85 (m, 1H

Ar), 6,28 (s, 2HAr), 6,24 (s, 1H=CH), 3,90 (s, 3H OCH), 3,80 (s, 6H OCHs). MS-ESI: m/z

[M+H]" 501

Slika 98. Piipravljeni 6'-(trifluorometil)-3-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorerd,1-inden]
17a)
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3.3.14Priprava5'-metit-3'-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorem, 1-inden}a (17b)

U otopinu9-(m-toliletinil) -9H-fluoren-9-ola (14g) (59,3mg, 0,2 mmol) wcetonitril (2,0 mL)

dodani sul,3,5trimetoksibenzen (33,6 mg, 0,2 mmol) i MsOH (1,8 0,02 mmol)te je

reakcijska smjesa zagrijavana u uljnoj kupelji na temperaturi odf@ X] PLMH&DQM!|
magnetskomP L M H & D O L F RiRijékaSeakrijeHa@ddtbjnom kromatografijiomDYUaHWD N
UHDNFLMH MH XWYUyHQ WDQNRVORMQRP NURPDWRJUDILMR
YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ NORUL GdoethtaS ¥ PROYWHIGHQD HN
Organska faza jesprara ] D V L U H@@é&hPmotopinom natrijevog klorida, a zatija V X @H Q

QD QDWULMHYRP Vjfilirirank iXoQeBritir® PHI NV QLAHQRP WODNX . F
kromatografijom na stupcu silikagelaeksan:dietileter = 5:R¢= 0,18) dobiveno je 67,7 mg

smjese izomera7bi  E @ relativnom omjeru 1,3:In.p. = 96,2 °C 97,7 °C.*H NMR 17b

(600 MHz, CDC%) /7,81 (ddt,J =74, 55, 09 Hz, 4H, Ar), 719 (dtd,J = 108, 74, 1,1 Hz,

4H, Ar), 6,92 +6,89 (m, 1H, Ar), 6/8 (d,J = 7,8 Hz, 2H, Ar), 626 (s, 2H, Ar), €02 (s, 1H,

=CH), 388 (s, 3H, OCH), 3,77 (s, 6H, OCH), 1,35 (s, 3H, CH). *H NMR 17 E {600 MHz,

CDCl) /7,36 (dtd,J=8,7, 7,4, 1,1 Hz, 4H, Ar), 714 (t,J=7,5 Hz, 1H, Ar), 711 ddt,J= 7,6,

5,0, 09 Hz, 4H, Ar), 688 +6,85 (m, 1H, Ar), 664 (d,J = 7,6 Hz, 1H, Ar), 629 (s, 2H, Ar),

6,12 (s, 1H, =CH), 30 (s, 3H, OCH), 380 (s, 6H, OCH), 2,31 (s, 3H, CH). MS-ESI: m/z

[M+H]* 447,

Slika 99. Pripravljen 5'-metil-3-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorerd,1-inden 17b i 7'-
metil-3'-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorer,1-inder] 17b fu relativnom omjeru 1,3:1

3.3.15Priprava 6'-metksi-3'-(2,4,6trimetoksifeni)spiro[fluoren-9,1-inden}a (17c)

U otopinu9-((4-metoksifenil)etinil}9H-fluoren9-ola(14d) (62,7mg, 0,2 mmol) u acetonitil
(2,0 mL)dodani sul,3,5trimetoksibenzen (33,6 mg, 0,2 mmol) i MsOH (1,8 0,02 mmol)

te je reakcijska smjesa zagrijavana u uljnoj kupelji na temperaturi o & X] PLMHAaADQM|
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PDJQHWVNRP PLMH &rdijeka FeBKée tarkasDjtidinQidribtografiiom=DY UAHW D N
UHDNFLMH MH XWYUYyHQ WDQNRVORMQRP NURPDWRJUDILMR
YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ NORUL GdoethtaS ¥ POYWHIGHQD HN
Organska faz#sprara je ] D \éhaimvodenomotopinom natrijevog klorida, a zatija V X @aH Q

QD QDWULMHYRP Vjfilirirank iXoQeBritir® PUHI NV QLAHQRP WODNX . F
kromatografijom na stupcu silikagelpetroleteretil-acetat= 5:1, Rs = 0,11) dobivenoje 73,5

mg 79 NRQDDpQRJI IS&RoBIKINOAZDojne krutinem.p. = 96,2 °C +983 °C.H

NMR (600 MHz, CDC4) /7,81 (d,J=7,6 Hz 1,0 Hz, 2H Ar), 7,36 (td,J=7,4, 1,1 Hz, 2H

Ar), 7,20 (td,J = 7,4, 11 Hz, 2H Ar), 7,11 (d,J = 7,6 Hz, 2H Ar), 6,96 (d,J = 83 Hz, 1H

Ar), 6,74 (dd,J =83, 24 Hz, 1H Ar), 6,28 (s, 2H Ar), 6,21 (d,J = 24 Hz, 1H =CH), 6,03 (s,

1H, Ar), 3,89 (s, 3H OCH), 3,79 (s,6H, OCHg), 3,60 (s, 3H OCH). 13C NMR (75 MHz,

CDCl) /161,11, 15934, 15837, 15006, 14648, 14207, 13926, 13771, 13718, 12760,

12426, 12117, 12005, 11237, 10852, 10639, 9125, 6764, 5620, 5617, 5554. MS-ESI:

m/z [M+H]" 463

Slika 100. Pripravljeni6-metokst3*-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorem,1-inden] (17c)

3.3.16Priprava 6'-meil-3'-(2,4,6trimetoksiteril)spiro[fluoren-9,1-inden}a (17d)

U otopinu9-(p-toliletinil) -OH-fluoren-9-ola (14e) (59,3mg, 0,2 mmol) wacetonitrili (2,0 mL)

dodani su 1,3,5trimetoksibenzen (33,6 mg, 0,2 mmol) i MsOH (1,8 0,02 mmol)te je

reakcijska smjesa zagrijavana u uljnoj kupelji na temperaturi odf@ X] PLMH&DQM!|
PDJQHWVNRP PLM H a&iijeka FeRkeijé_taB ko Sojnidipdvhatografijom =DY U&HWD N
UHDNFLMH MH XWYUYyHQ WDQNRVORMQRP NURPDWRJUDILMR
YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ NORUL Gdoethta8 ¥ ROYHGHQD HN
Organska fazge isprana] D V L U H@d&Bmotopnom natrijevog klorida, a zatine VX @&aH Q

QD QDWULMHYRP VjXfilrirank idoQeBritir® PUHI NV QLAHQRP WODNX .F
kromatografijom na stupcu silikagelaeksardietileter= 5:1,Rs = 0,23) dobiveno je 8,8 mg
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(86%) N R Q D p Q R J 1SdLR@ikUN&¥HDjne krutinen.p. =1655°C +167,1°C.'H NMR
(600 MHz, CDC#) /7,81 (d,J = 7,6 Hz, 10 Hz, 2H, Ar), 736 (td,J = 7,4, 1,1 Hz, 2H, Ar),
7,19 (td,J =74, 11 Hz, 2H, Ar), 710 (d,J = 7,5 Hz, 2H, Ar), §99 (ddd,J = 7,7, 1,7, 08 Hz,
1H, Ar), 694 (d,J=7,7 Hz, 1H, Ar), 646 (s, 1H, =CH), 27 (s, 2H, Ar), €7 (s, 1H Ar), 389
(s, 3H,0CHg), 3,79 (s, 6H, OCH), 2,15 (s, 3H,CHz). ¥*C NMR (151 MHz, CDC$) /161,12,
15934, 14853, 14649, 14370, 14210, 13818, 13810, 13513, 12762, 12758, 12423,
12298, 12046, 12005, 10635, 9122, 6757, 5617, 5554, 2144. MS-ESI: m/z [M+H]" 447.

Slika 101 Pripravljeni6-metil-3-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorer,1-inden] (17d)

3.3.17Priprava 3'-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorerd,1-inden}a (17€)

U otopinu9-(feniletinil)-9H-fluoren-9-ola (14f) (56,5 mg, 0,2 mmol) acetonitril (2,0 mL)
dodani su 1,3,5trimetoksibenzen (33,6 mg, 0,2 mmol) i MsOH (1,8 0,02 mmol)te je

reakcijska smjesa zagrijavana u uljnoj kupelji na temperaturi odf@ X] PLMH&DQM!|
PDJQHWVNRP PLMH aijeka FeBkeijdtaBko$hajndrkvbrhatografjom DY U aHWD N

reekFLMH MH XWYUYyHQ WDQNRVORMQRP NURPDWRJUDILMRP \
YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ NORUL Gdoethta@ ¥ ROYHIGHQD HN

Organska faza jesprara | D V L U H@@é&hPmotopinom natrijevog klorida, a zatije VX @aH Q

QD QDWULMHYRP VjfliriBn dXoQebritiri® HPHI N QLAHQRP WODNX

kromatografijom na stupcu silikagela (heksan:dietileter =R %,0,15) dobiveno je 67,3 mg

NR QD p QR JIIERU RMEK N&¥ddjne krutinen.p. = 1582 °C +1599 °C. H
NMR (300 MHz, CDC}) /7,82 (dt,J= 7,5, 09 Hz, 2H, Ar), 737 (td,J = 7,4, 1,3 Hz, 2H, Ar),
7,25 +7,03 (m, 6H, Ar), 98 (td,J= 7,3, 1,2 Hz, 1H, Ar), 665 (d,J= 7,4 Hz, 1H, Ar), 629 (s,
2H, Ar), 616 (s, 1H, =CH), B0 (s, 3H, OCH), 3,80 (s, 6H, OCH). 3C NMR (151 MHz,
CDCl) /161,19, 15935, 14837, 14630, 14614, 14216, 13916, 13823, 12764, 12759,
126,80, 12542, 12416,12215, 12083, 12009, 10612, 9119, 6774, 5615, 5555. MS-ESI:
m/z [M+H]* 433
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Slika102 Pripravljeni3 §(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorer,1 finden] (17€)

3.3.18Priprava 6-(5',7-dimetoksispiro[fluorerd,1-inden}3*-il)benzo[d][1,3]dioksol-5-ola
(189)

U otopinu 9-((3,5-dimetoksifenil)etinil}9H-fluoren9-ola (14b) (68,5 mg, 0,2 mmol) u

acetonitri (2,0 mL)dodani su sezamol (27,6 mg, 0,2 mmol) i MsOH (1/30,02mmol) te

je reakcijska smjesa zagrijavana u uljnoj kupelji na temperaturi odf 8 X] PLMH&aADQM!
PDJQHWVNRP PLMH aDijeka FeBkeijd¢taBko$dajndrkvbrhatografjom D YU aHWD N
UHDNFLMH MH XWYUyHQ WDQNRVORMQRMMWURKR BRWRIDDD |DMRE
YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ NORUL Gdoethta@ ¥ ROYHIGHQD HN
Organska faza jesprara | D V L U H@@é&hPmotopinom natrijevog klorida, a zatijg V X @H Q

QD QDWULMHYRP Vjfiirirana doQoEnMiR@ PUHI NV QLAHQRP WODNX .F
kromatografijom na stupcu silikagela (petroleter:dietileter = R:E, 0,42) dobiveno je 43,5

PJ N R Q D p Q RI8a3IWIRiKe ¥&rMsjbe krutinem.p. = 159,9°C #1612 °C.H

NMR (600 MHz, DMSQds) /9,26 (s, 1H, OH), B9 (d,J=7,5 Hz, 2H, Ar), 734 (td,J = 7,5,

1,1 Hz, 2H, Ar), 716 (td,J = 7,4, 11 Hz, 2H, Ar), 689 (d,J = 7,5 Hz, 2H, Ar), 686 (s, 1H,

Ar), 6,60 (s, 1H,Ar), 651 (d,J = 21 Hz, 1H, Ar), 626 (d,J = 2,1 Hz, 1H, Ar), 601 (s, 1H,

=CH), 597 (s, 2H, CH), 374 (s, 3H, OCH), 316 (s, 3H, OCH). 3C NMR (151 MHz,

DMSO-ds) /160,79, 15471, 14997, 14751, 14742, 14453, 14176, 14163, 13983, 13917,

127,27, 12718, 12583, 12282, 12017, 11345, 10908, 10091, 9971, 9823, 9690, 6504,

5546, 5528. MS-ESI: m/z [M+H]* 463

Slika103 Pripravljeni6-(5',7-dimetoksispiro[fluorerd,1-inden}3-il)benzo[d][1,3]diokso}
5-ol (18a)
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3.3.19Priprava 6-metlspiro[fluoren-9,1-inden}3*-il)benzof][1,3]dio ksol-5-ola (193)

U otopinu9-(p-toliletinil) -9H-fluoren-9-ola (14e) (59,3 mg, 0,2 mmol) acetonitrili (2,0 mL)
dodani su sezamol (27,6 mg, 0,2 mmolpiTsOH (38 mg,0,02 mmol) pri25 °C. Potom je
reakcijska smjesa zagrijavana u uljnoj kupelji na temperaturi odf@ X] PLMH&DQM!|
PDJQHWVNRP PLM H a&iijeka FeRkeijé taB ko Sojndrpkvbhhatografiom DY UAHW D N
UHDNFLMH MH XWYUyHQ WDQNRVORMQRMNMHWRBRWEWROPWDD]IDMR
YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ NORUL GdoethtaS ¥ PROYWHIGHQD HN
Organska faza jesprara ] D V L U H@@é&hPmotopinom natrijevog klorida, a zatija V X @H Q
QD QDWULMHYRP Vjfilirirank iXoQeBritir® PHI NV QLAHQRP WODNX . F
kromatografijom na stupcu silikagela (heksan:dietileter =R %,0,43) dobiveno je 45,4 mg

NR QD p QR J194au BoGkY bevbane krutinen.p. =113,9°C +114,7°C.H NMR
(600 MHz, CDC#) /7,66 (d, J = 7,5 Hz,0,9 Hz,2H, Ar), 754 (d, J = 7,5 Hz,0,9 Hz, 2H,
Ar), 7,40 (td,J = 7,5, 1,1 Hz, 2H, Ar), 732-7,27 (m, 2H, Ar), 724 (td,J = 7,5, 1,1 Hz, 2H, Ar),
7,20 (d,J=7,9 Hz, 2H, Ar), 670 (s, 1H, OH), 87 (s, 1HAr), 592 (s, 2HCH>), 554 (s, 1H,
=CH), 239 (s, 3H, CH). 13C NMR (151 MHz, CDC$) /15021, 14789, 14701, 14197,
13941, 13792, 13746, 13537, 12996, 12926, 12868, 12841, 12518, 12163, 12Q22,
11570, 10562, 10130, 9999, 8553, 2136.MS-ESI: m/z [M+H]" 417.

Slika 104. Pripravljeni 6(6-metilspiro[fluoren9,1-inden}3*il)benzof][1,3]diokso}5-ol
(199)
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3.4. Priprava izoindolinonskih produkata

3.4.1. Priprava 2-metilizoindolin1,3-diona(21a)

U otopinu koindolin1,3-diona (2,943 g, 200 mmol) u DMF-u (18,0 mL)dodani su kalijev

karbonat (5,528 g, 40 mmol) i jodometan (2,49 Im 400 mmol) i reakcijska smjesa je
zagrijavana u uljnoj kupelji pri 80 °C uz tiaDQMH PDJQHWVNRP PLMH&ADOLFI
TDQNRVORMQRP NURPDWRJUDILMRP MH XWYUVyHQRLBRWSXQL
dionaQDNRQ pHJD MH '0) XNORQMHQ L] UHDNFLMVNH VPMHVH )
Zatim jeu reakcijsku smjeswejdodana destilirana voda i provedena ekstrakcija diklormetanom

(10 x 30 mL). Organska faza jesprara | D V L U H&d&Bmotopinom natrijevog klorida, a

zatimje VX alQ@ QDWULMHYRP \eXiDitdh & konQeDtNrRaB PpH INDQLAHQRP WO
SUL pHPX MH GRELYHQR J  2lauMiBtikyhezQdné kButinegs X N W D
vrijednosti 0,42 (petroleter:etidcetat = 5:1)m.p. = 137,4 °C +1393 °C.'H NMR (300 MHz,

DMSO-ds) / 7,797,87 (m, 4H, Ar), 3,03 (s, 3HCHa). 3C NMR (75 MHz, DMSQds) /

16801, 13422, 13182, 12286, 2369. MS-ESI: m/z [M+H]" 162

Slika 105 Pripravljeni2-metilizoindolin-1,3-dion (218

3.4.2. Priprava 3-hidroksi2-metl-3-(fenletinil)i zoindolin-1-ona(22a)

Pod atmosferom argona je u otopigtinilbenzeng0,55 mL, 5,0 mmol) u THFu (20,0 mL)
dodann-BuLi (2,0 mL, 5,0 mmol) pri-78 °C i reakciskaVPMHVD MH PLMHaADQD VDW
PDJQHWYVNR Mabkn j# i1 @&8kCljskia Ismjesu dod&-metilizoindolin1,3-dion (21a)

(0,8064g, 5,0 mmol)i reakcijska smjesge PLMHaDQD MR&78 fRLQ XW D FS&H U LK P
25°C. =DYUaAHWDN UKBRFWVRBNRY ARMWQRP NURPDWRJUDILMRP
GRGDQD ]DVLUHQD YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ NORUL
acetata(3 x 20mL). Organska faza jisprara ] D V L U Md@d®d@hotopinom natrijevog klorida,
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a zatimje VXaQ® QDWULMHYRP VjXduiave XkopdentrRe@ SWMHI D QLAHQRP
tlaku SUL pHPX MHI1,2Rd (91 H QONRR Q D p Q R2Pa VXS RM D LeNkiXitirie XRV

vrijednosti 0,44 (petroleter:etidcetat = 1:1)m.p. = 132,6°C +1337 °C.'H NMR (300 MHz,

DMSO-ds) /7,84 +£7,66 (m, 3H Ar), 7,65 £7,53 (m, 1H Ar), 7,52 +7,33 (m, 6H, Ar), 304

(s, 3H CHg)-signal hidroksilnogatomavodika se preklapa sa signalom multipleta aromatskih
protona 13C NMR (75 MHz, DMSQds) / 16520, 14641, 13282, 131,68, 12996, 12987,

12939, 12874, 12278, 12257, 12Q77, 8612, 8366, 8274, 2390. MS-ESI: m/z [M-OH]*

246.

Slika 106. Pripravljeni3-hidroksi2-metil-3-(feniletinil)izoindolin-1-on (22a)

3.4.3. Priprava 2benzit3-hidroksi3-(feniletinil)izoindolin1-ona(22b)

Pod atmosferom argona je u otopietinilbenzeng0,11 mL, 1,0 mmol) u THF-u (6,0 mL)
dodann-BuLi (0,40 mL, 1,0mmol) pri-78°C L UHDNFLMVND VPMHVD MH PLMHE
PDJQHWYVNR MathjMHradkeljdke& smjesu dau@-berrilizoindolin-1,3-dion (21b)

(0,2379,1,0 mmol)teje UHDNFLMVND VPMHVD PLM&EDLQDOMREHIRPKQ X'
pri25°C. =DYUAHWDN UHDNFLMH Mdebmétdghationt @ jsAMiDr€akeiskiO R M Q R
VPMHVX GRGDQD |]DVLUHQD YRGHQD RWRSLQD DPRQLMHYRJ
etil-acetata(3 x 20 mL). Organska faza jsprara [ DVLUHQRP RWRSLQRP QDWULM
zatimje VX ak)@®@ QDWULMHYRP \eiDitdn & konQedthr&RaS PpH NDQLAHQRP WO
SUL pHPX MH GRBRYHRRDp QR KSR KO leMrixting RWrijednosti

0,66 (petroleter:etibicetat = 1:1)3UHWKRGQR YH%i SR]QDW VSRM
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Slika 107. Pripravljeni2-benzil3-hidrokst3-(feniletinil)izoindolin-1-on 22b)

3.4.4. Priprava (2)-2-metil-3-(2-oksa2-feniletiliden)izoindolinl-ona(234)

U otopinu 3-hidroksi-2-meil-3-(fenletinil)izoindolin-1-ona (22a) (1,264 g, 4,8 mmol) u

acetonitrilu (15,0 mLje dodana MsOH (30 L, 0,48 mmol) i reakcijska smjesa je zagrijavana
VOMHGHULK K X XOCMQRMPNXSHORMH P DJQHWINWUREIH WIDNNH §
reakcije MH X Wahkioslai@m kromatografjomQDNRQ pHJD MH DFHWRQLWU
UHDNFLMVNH VPMHVH XSDULY DQ KotbRsk@DkrahRtogafjanMhaN R P X S
stupcu silikagela (petroleter: editetat = 1:1R¢ GRELYHQR MH J N R
spoja23a u obliN X & X W H niNpU=X94/34.°Q H92,7 °C. 'H NMR (300 MHz, DMSQds) /

8,85 8,75 (m, 1H, Ar), 80 +8,10 (m, 2H, Ar), 787 +7,52 (m, 6H, Ar), 695 (s, 1H, =CH),

3,36 (s, 3H, CH). 13C NMR (75 MHz, DMSQds) /18911, 16639, 14825, 13§73, 13345,

13331, 13305, 13180, 12984, 12875, 12871, 12841, 12662, 12290, 10412, 2631. MS-

ESI: m/z [M+H]" 264

Slika 108 Pripravljeni(2)-2-metil-3-(2-oksc 2-feniletiliden)izoindolir1-on (23a)

3.4.5. Priprava(Z)-2-benzit3-(2-oksa2-feniletiliden)izoindolinl-ona(23b)

U otopinu2-benzilt3-hidroksi3-(feniletinil)izoindolin-1-ona (22b) (0,290 g, 0,853 mmol) u

acetonitribi (3,0 mL)dodaraje MsOH 6,0 uL, 0,08 mmol) i reakcijska smjesa je zagrijavana
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VOMHGHIULK K X XCRQRMPNKNSHORMH P DJQ HWIVNUREPH A/IDNNH :
reakcije MH X Wahliogldj@om kromatografjiomQDNRQ pHJD MH DFHWRQLWU
reakcijske smjese uparivanjem ndRW D F L MV N R RoloXiskdnt kroniatoyrafijom na

stupcu silikagela (petroleter: eticetat = 5:1R¢ = 0,37) dobiveno je 0,41J NRQDPQRJ
spoja230 X REOLNX aX\g.H IN9AXAVHIZDA °C. 'H NMR (600 MHz, DMSQds)

/8,76 (d,J = 7,8 Hz, 1H, Ar), 793 (d, J = 7,3 Hz, 1,1 Hz, 1H, Ar), 783,75 (m, 3H, Ar),

7,74 (td,J =74, 11 Hz, 1H, Ar), 762 (tt,J = 7,1, 1,3 Hz, 1H, Ar), 751 7,47 (m, 2H, Ar),

7,41 7,33 (m, 4H, Ar), 732 +7,28 (m, 1H, Ar), 6386 (s, 1H, =CH), 21 (s,2H, -CHy). 13C

NMR (151 MHz, DMSQds) /18892, 16673, 14620, 13845, 13650, 13362, 13345, 13316,

13202, 12942, 12883, 12873, 12813, 12746, 12695, 12664, 12330, 10537, 4235. MS-

ESI: m/z [M+H]" 340

Slika 109. Pripravljeni(Z)-2-benzil3-(2-okso-2-feniletiliden)izoindolin1-on (23b)

3.4.6. Priprava (Z2)-3-(2-hidroksi2,4-difenilbut 3-in-1-iliden)-2-metilizoindolin1-ona(24a)

Pod atmosferom argona je u otopietinilbenzeng0,11 mL, 1,0 mmol) u THF-u (6,0 mL)
dodann-BuLi (0,40 mL, 1,0mmol) pri -78°C L UHDNFLMVND VP Mreménavhdd PLMH &
PDIJQHWVNRM Z&InmMeH & Déakdijdku smjesu  dada(Z)-2-meil-3-(2-okso-2-
fenletiliden)izoindolin-1-on (238) (0,263g,1,0 mmol) tejc UHDNFLMVND VPMHVD PLM
minuta pri-78 °C L VOMHGH U0RK°C. =0 YSWAHMWDNFLMH MH XWYUyHQ W
kromatografijonte je u reakcijsku smjesu dodan® V L wrétiEnBotopina amonijevog klorida

L SURYHGHQD HNV WatE&aaBxMOmMLS.RORjBska fd2d/ jisprara I DVLUHQRP
vodenomotopinom natrijevog klorida, aatimje VXa)® QDWULMHYRP ViXOIDWX (
filtrirana i koncentrirama SUL VQLAHGRP pHPDXNMH GRBBEYHRRQDpPQRIJ
spojal3a(petroleter:dietieter = 1:1R¢ =0,10) u oblikubezbojnekrutine. Spopda WD ORAL VD
sustavom otapaldH NMR (300 MHz, DMSGQds) / 8,41 (d,J = 7,9 Hz, 1H), 7,86 +7,77 (m,
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2H, Ar), 7,73 dd, J = 6,6 Hz, 0,8 Hz, 1H, Ar), 7,56 (dtd,J = 224, 7,4, 1,3 Hz, 2H Ar), 7,49 +
7,37 (m, 2H, Ar), 7,35 (m, 6H, Ar), 6,94 (s,1H, OH), 6,01 (s,1H, =CH), 3,21 (s,3H, CH).

Slika 110 Pripravljeni(Z)-3-(2-hidroksi2,4-difenilbut-3-in-1-iliden)-2-
metilizoindolin-1-on (243a)

3.4.7. Priprava (£)-3-(2-hidrokst2-fenil-4-(p-tolil) but-3-in-1-iliden)-2-metilizoindolir1-ona
(24b)

Pod atmosferom argona je u otop#netiniltoluena(0,25 mL, 2,0 mmol) u THFu (8,0 mL)
dodann-BuLi (0,80 ml, 2,0mmol) pri-78°C L UHDNFLMVND VPMHVD MH PLMH3
PDIJQHWVNRM Z&RIimMeH & Dréakdijdku smjesu  dada(Z)-2-meil-3-(2-okso-2-
fenletiliden)izoindolin-1-on (23a) (0,5279,2,0 mmol)teje UHDNFLMVND VPMHVD PLM
minuta pri-78 f& L VOMHGHRALK. =DKW I BAHWDN UHDNFLMH MH XWYL
kromatografijonte je u reakcijsku smjesu dodaij® V L wrétiEnBbtopina amonijevog klorida

L SURYHGHQD HNV WatEahEBXxNMOMLY.RORBska fd2d/ jisprara I DVLUHQRP
vodenomotopinom natrijevog klorida, a zatip VXa)® QDWULMHYRP ViXOIDWX (
filtriranai koncentrirama SU L V Q L a H RdbRskanhOkibbhatografijom na stupcu silikagela
(petroleter:dietdeter = 1:1,Ry GRELYHQR MH J RMRBODpPpQRJ
obliku VPHYH Nid.XW168,5’C +170,4°C.H NMR (300 MHz, DMSQds) /8,41 (d,

J=77Hz, 1H Ar), 7,86 +7,76 (m, 2H Ar), 7,77 +7,68 (m, 1H Ar), 7,55 (dtd, J = 207, 7.4,

1,2 Hz, 2H Ar), 7,42 ¢d,J = 6,6, 1,6 Hz, 2H Ar), 7,37 +7,29 (m, 1H Ar), 7,24 (d,J = 8,1 Hz,

2H, Ar), 7,15 (d,J = 8,0 Hz, 2H Ar), 6,91 (s, 1H OH), 6,00 (s, 1H =CH), 321 (s, 3H CHb),

2,28 (s, 3H CHg). *C NMR (151 MHz, DMSQds) /16532, 14594, 13848, 13807, 13307,

131,28, 13111, 13018, 12950, 12930, 12835, 12771, 12750, 12592, 12217, 11893,

11725, 9181, 8438, 6921, 2580, 2096. MS-ESI: m/z [M-OH]" 362
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Slika 111 Pripravljeni(Z)-3-(2-hidrokst2-fenil-4-(p-tolil) but-3-in-1-iliden)-2-
metilizoindolin-1-on (24b)

3.4.8. Priprava (Z)-3-(2-hidroksi2,4-di-p-tolilbut-3-in-1-iliden)-2-metilizoindolin1-ona
(240)

Pod atmosferom argona je u otopitvetinil-4-metilbenzena@,139 mL 1,0 mmol) u THFu

(6,0 mL) dodann-BuLi (0,44 ml, 1,0 mmol) pri-78°C L UHDNFLMVND VPMHVD MH
VUHPHQD QD P DJQ H davhiNeRuMedRdijdkiHsiripe@ulL doldén)-2-metil-3-(2-okso
2-(p-tolil)etiliden)izoindolin-1-on (0,277 g 1,0mmol) WH MH UHDNFLMVND VPMHVD
minuta pri-78 f& L VOMHGHR23 K. =DKW BABIMWIDNNFLMH MH XWYUyYyHQ W
NURPDWRJUDILMRP WH MH X UHDNFLMVNX VPMHVX GRGDQD
L SURYHGHQD HNV Wat&aiaBIxMomLS. FORyRrska fdAd/ jisprara |]DVLUIHQRP
vodenomotopinom natrijevog klorida, aatim MH VX@BH @D WULMHYRP ViXOIDWX (
filtrirana i koncentriranaSUL VQLAHQRP WODNX .RORQVNRP NURPDWR]J
dobivero je 0128 g (33%)N R Qdg pr@duka 24cu obliku a X WH N'H XMRL(@J8 MHz,

DMSO-ds) /8,38 (dt,d = 7,9, 0,9 Hz, 1H, Ar), 7,72 (df,= 7,5, 1,1 Hz, 1H, Ar), 7,6%7,66

(m, 2H, Ar), 7,57 (td,) = 7,6, 1,3 Hz, 1H, Ar), 7,51 (td,= 7,4, 1,0 Hz, 1H, Ar), 7,26:7,19

(m, 4H, Ar), 7,18+7,13 (m, 2H, Ar), 6,83 (s, 1H, OH), 6,00 (s, 1H, =CBiR0 (s, 3H, Ch),

2,30 (s, 3H, ChH), 2,28 (s, 3H, Ck). 13C NMR (151 MHz, DMSQds) /165,31, 143,04, 138,43,

137,90, 136,87, 133,08, 131,27, 131,08, 130,17, 129,45, 129,29, 128,86, 127,51, 125,88,
122,14,118,99, 117,49, 92,00, 84,19, 69,06, 25,79, 20(064.
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Slika112 Pripravljeni(Z)-3-(2-hidrokst2,4-di-p-tolilbut-3-in-1-iliden)-2-metilizoindolin-1-
on (24c)

3.4.9. Priprava [E)- 1 -dimetil3-(2-(p-tolil)-2-(2,4,6trimetoksifenil)vinil)spirginden- 4
izoindolin}- fYona (253

U otopinu (Z2)-3-(2-hidroksi2,4-di-p-tolilbut-3-in-1-iliden)-2-metilizoindolin-1-ona (24¢)

(0,078 g, 0,2 mmol) u acetonitrilu (2,0 mL)dodan jel,3,5trimetoksibenzen(.036g, 0,02

mmol) i MsOH 4 / 0.02mmol) te je reakcijska smjesa zagrijavana u uljnoj kupelji na
temperaturi od 80f & X] PLMHaDQMH PDJQHWYVN RWtijékh VeEIEI2OLFRP
tankoslojnom kromatografijomAcetonitril jH XSDUHQ QDNRQ ]IXglahd8kdW ND UHLC
kromatografijom na stupcu silikagelpetroleter:etil-acetat = 2:1R¢ = 0,28 dobiveno je23,6

mg 22%) NRQ D p Q RJ 5&)'R GMR (BOD MHz, CDC}) /7,83 (dt,J= 7,6, 1,0 Hz, 1H

Ar), 741 (d,J= 7,7 Hz, 1H Ar), 7,39 (td,J = 7,4, 1,0 Hz, 1H Ar), 7,34 (dd,J= 7,7, 14 Hz,

2H, Ar), 7,31 (td,J =74, 1,2 Hz, 1H Ar), 7,16 (d,J = 1,3 Hz, 1H =CH), 7,15 7,10 (m,3H,

Ar), 6,79 (d,J=7,5 Hz, 1H Ar), 6,55 +6,51 (m, 1H Ar), 6,10 (d,J = 2,2 Hz,1H, Ar), 6,07 (d,

J=22 Hz, 1H Ar), 516 (d,J = 1,2 Hz, 1H =CH), 377 (s, 3H OCH), 3558 (s,3H, OCHb),

3,57 (s, 3H OCH), 254 (s, 3H CHg), 2,35 (s,3H, CHs), 2,23 (s, 3H CHs). 13C NMR (151

MHz, CDCk) / 16887, 16134, 15833, 15796, 14515, 14319, 14308, 14241, 13974,

13852, 13771, 13683, 13259, 13150, 12951, 12919, 12828, 12622, 12351, 12325,

121,84, 11983, 11873, 11Q24, 9123, 9110, 5605, 5598, 5539, 3173, 2280.
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Slika113 Pripravljeni(E)- 1 -dimetil-3-(2-(p-tolil)-2-(2,4,6
trimetoksifenil)vinil)spiro[inder  Yzoindolin}- %on (25a)

3.4.10Priprava (E)-2'-metil-3-(2-(p-tolil) -2-(2,4,6trimetoksifenil)vinil)spirginden-1,1-
izoindolin}-3'-ona(26a)

U otopinu(Z)-3-(2-hidrokst2-fenil-4-(p-tolil) but-3-in-1-iliden)-2-metilizoindolin-1-ona(24b)

(75,9mg, 0,2 mmol)u acetonitrilu (2,0 mL)dodani su 1,3,5trimetoksibenzen (33,6 mg, 0,2

mmol) i MsOH (1,3 / 0,02 mmol)te je reakcijska smjesa zagrijavana u uljnoj kupelji na
temperaturi od 80f& X] PLMHADQMH PDJQHWV N RiPtijékh VeRKEIROLFR P
tankoslojnom kromatografjom=DY U aHWDM HJ MPINXWYUYyHQ WDQNRVORMQ
WH MH X UHDNFLMVNX VPMHVX GRGDQD ]DVLUHQD YRGHQD
HNVWUD N F L M&cetatd® R 20XnLHl. \@igé&hskafaza jeisprara | D V L U @&Bm

otopinom natrijevog klorida, a zatije VXa® QDWULMHYRP VQrirBn&iX QDNR C
koncentriram SUL VQLAHQRP WODNX .RORQVNRP NURPDWRJUI
(petroleteretil-acetat= 1:1, Rf = 0,31) dobiveno je35,2mg (34 NRQDPQRJI2GWR GXNWD
obliku bezbojne krutinem.p. = 116,9°C +118,4°C.*H NMR (600 MHz, CDC}) /7,84 (dt,

J=175, 10 Hz,1H, Ar), 7,54 (dt,J=7,6, 09 Hz,1H, Ar), 7,39 (td,J = 7,4, 1,0 Hz,1H, Ar),

7,36 +7,33 (m,3H, Ar), 7,33 £7,29 (m,1H, Ar), 7,18 (d,J = 1,3 Hz,1H, Ar), 7,15 £7,09 (m,

3H, Ar), 6,78 (dt,J = 7,6, 09 Hz, 1H, Ar), 6,73 (dt,J= 7,3, 09 Hz,1H, Ar), 6,11 (d,J =22

Hz, 1H, Ar), 6,08 (d,J = 2,2 Hz,1H, =CH), 5,24 (d,J = 1,3 Hz,1H, =CH), 3,77 (s,3H, OCHb),

3,58 (s,3H, OCH), 357 (s,3H, OCHg), 2,54 (s,3H, CHs), 2,35 (s,3H, CHs). 13C NMR (151

MHz, CDCk) / 16887, 16136, 15831, 15794, 14502, 14480, 14314, 14298, 13996,

13847, 13775, 13259, 13152, 13050, 12919, 12892, 12834, 12684, 12622, 12355,
12237,121,75, 12014, 11852, 11016, 9121, 9108, 5601, 5594, 5538, 2498, 2135. MS-

ESI: m/z [M+H]" 530
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Slika 114 Pripravljeni (E)-2-metil-3-(2-(p-tolil) -2-(2,4,6trimetoksifenil)vinil)spiro[inder
1,1%zoindolin}-3-on (263a)
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8 4. REZULTATI | RASPRAVA

SUHGPHW RYRJ LVWUDALYDQMD MH SULSUDYD YLaAHVXSVWL
Schusterove pregradnje i intramolekulskog Frigdedftsovog alkiliranga NRULAWHQMHP
%UiQVWHGRYLK NLVHOLQD ,LSBGWRYDJUWIRNE X OLDK HQIX NFOHHVR RLGTHD
YHIH NRMH XNOMXpXMX XSRWUHEX QHULMHWDbBRvVEYINXSLK |
YLAHVXSVWLWXLUDQL LQGHQL L VSLURLQGH Gihtezdid]XOWD W
komercijalno dostupnih polaznih spojekatona prikazanih na slicilb. Tijekom sintetskih

NRUDND XYRGH VH SRMHGLQH DONLO @dthiveljiN ki Qroduti. ML P W L
te MH SURXpDYDQD NHPRVHOHNWLYQRVW L UHJLRVHOHNW
WHUFLMDUQLK DONRKROD X YLAHVXSVWLWXLUDQH LQGHQH

Slika1l5 3ROD]QL NHW &l YIREHMNEHMQIW XLUDQLK LQGHQD L

41. 6LQWH]D YLAHVXSVWLWXLUDQLK LQGHQD

3ROD]QL VSRM ]D VLQWH]X YLAHVXSVWLWXLUDQUKWQGHQD
prvom koraku sinteze aiLMRP UD]JOLpLWR VXSV W L2\WX bdnidf@riod ugV HU P L C
n-butillitij (n-BuLi) MDNX ED]X NRMD MH SRVOXAaL QmipkdjéEhi &I HSURW R
propargilni alkoholi 2. Reakcija je prikazana na slidil6, a provedena je privQLAHQRM

WHPSHUDWXUL MHU X%/XX{8 URRAE RPHSORMDRMXXL UDWL 7+) XPM|
DFHWLOHQD LOL WHUPDOQLP UDV-$&nGRP GDWL RGJRYDUDM>
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Slika116. Reakcija priprave bezofenonskih propargilnih alkohoa

Pripravljeni propargilni alkoholB NRML VDGUaH UD]OLpLWR VXSVWLWXLU
GRELYHQL VX X MDNR GREULP LVNRULAWHQMLPD =ERJ SR
GRQLUDMXIULKRGQY D DH®IN B WD RRYRHIXIIHW MMKID L V W-eldhtéonskil VW H U
XWMHFDM QD XVSMHaAQRVW GDOMQMH UHDNFLMH FLNOL]DFL

8 VOXpPDMHBYLWIDQNRVORMQRP NURPDWRJUDILM$Bt 7/& VE

WR VBRWNFLML X NRMRM MH VYD NROLpPLQD SRpHWQRJ EHC

RGJRYDUDMXuUHJ SURSDUJLOQRJ DONRKROD 8 SUHRVWDC

neizreagiranog benzofenona i dobivenih propargilnih alkohola je postignuto kolonskom
kkRPDWRJUDILMRP QD VWXSFX VLOLNDJHOD

-HGQRVWDYQRYV
reakciju jako efikasnom.
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Mehanizam reakcijpriprave propargilnih alkoholdje prikazan na slicl17. U prvom koraku

n-BuLi A deprotonira terminalni alkir? te nastaje acetilidni anioB, koji je stabiliziran

litijevim kationom (Li*), i butanC. Nastali acetilidni aniorB potom nukleofilno napada

ugljikov atom karbonilne skupineetonala SUL pHPX VH MHGDQ HOHNWURQVN
SRPLpH QD DiwaRi&e Mikokdidwilanio®. Propargilni alkohoB se potomgenerira
SURWRQLUDQMHP XJjdShBpirie dmonieirds Rlistida.

Slika117.Mehanizam priprave benzofenonskitopargilnih alkohol&

Pripravljenipropargilni alkohal se mogu ponovno transformiratikarbonilni spojQD NRML GH
ELWL PRIJXUH SRQRYQR DGLUDWL WHUPRRDO@®L SIXOWHLR) 0 H DHN
Schusterove pregradnje pripravljenih propargilaikohola3 u =aQH]DVLUH @HIZNHWRQ F
Brgnstedovu kiselinu . R U L 8 \Wétapgulfohsk kiselina©OV2+ SUL SRYLAHQRM WHEF
od 80 °C(slika118).
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Slika 118 MeyerSchusterovgregradnja dobivenih propargilnih alkoholaatéd @ HI DVLUHQH
ketone

Propargilni alkoholid SUHJUDVHQL VX X REUIPYD UD @k jhkel tdeiRiQ H
LVNRULAWHQMLPD 1H&WR PDQMD LVNRULAaWH®GWD DX U]l E
trifluorometilne (CFs) skupine,4c D MR QLAD X VOXpDMX NRG DONR
benzofenonskih prstendg (36%) i 4f (tek 8%). Prilikom priprave ketondd nastajuz-4d i E-

4d izomeri u relativnom omjeru 1,4:Reakcijompropargilnogalkohola3e s MsOH, p-TsOH

LOL NORURYRGLDQ Rnife ptipred\Hjed IRGR R Y Dioddit>MelerSchusterove
pregradnjeY Haidobivena kompleksnsmjesa produkatg@lika119).
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Slika11l9 1 H X W&rekKdja MeyeBchusterove pregradnje
Mehanizam Meye6chusterove pregradnje propargilnih alkko®la= -QH]DVLUH@H NHWR

prikazan je na slicil20. Naime, metansulfonska kiselina protonira hidroksilnu skupinu
dobivenog propargilnog alkohol8 koja time postaje dobra izlazna skupina te njenom
eliminacijom nastaje propargilni katid® koji rezonancijom prelazi u alenski karbokatiGn
Zatim se ponovnoadira molekula vodena karbokationski ugljikov atonl' alenskog

karbokationaC te deprotonacijom iste nastaje aleRdoji keto-enolnom tautomerijom prelazi
X RGJRYDUDM Xier1\WhJ+ POH[DSAULREQL NHWRQ

Slika 120 Mehanizam MeyeBchusterove pregradnje propargilnih alkot®la
=4QH]DVLUH@H NHWRQH
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Reakcijom nukleofilne adicijéenilacetilena?a na pripravljeni = -QH]DVLUHQL -NHWRQ
trifenilprop-2-en-1-on (4a) (slika 121)se pripravialilni alkohol 1,1,3,5tetrafenilpentl-en-4-
in-3-ol (5a).

Slika121 Reakcije priprave 1,1,3fetrafenilpentl-en4-in-3-ola (5a) adicijom acetilena na
produkt MeyefrSchusterove pregradnje

Mehanizanpripravetog QH]DVLUH QR J W H UgdikaaD jd Qikoih 2@ dah & dyanD
PHKDQL]PX SUYRJ NRUDND VLQWH]H L X NAOddptdiohdtidmQ DV W D C
fenilacetilenan-butil-litijem, koji potom napada ugljikov atom karbonilne skupire-
QH]DVLUHQ&ARJ (IOHWRQ@RQVNL SDU GYRVWUXNH tegKetbon¥ H SRP L
te nakonprotoniranja alkoksidnog aniorias NH:Cl (ag) nastaje 1,1,3;%etraarilpentl-en-4-

in-3-ol, odnosno supstituirare -QH] DV L U H Q Liteity) ldlkbRdl%4.D U Q L

Slika122 Mehanizam priprave alilnog alkohdda nukleofilnom adicijonfenilacetilena na
trifenilprop-2-en-1-on4a

2VLP QXNOHRILOQRP DGLFLMRP DFHWLOHQD QH]DVLUHQL
adicijom arithalogenida na dobivent @ ® H] D V L U H Q dohivEn\MRY@iSchusterovom
SUHJUDGQMRRPBWIPNRQHEIHQRM WHPSR XDMMXQMHP LVNRUL&W]
MH WR VOXpDM NRG QXNOHRILO Q H-Selmstéropiadikkdhkretn® D O Q L K
VH UDGL R UH D NifreMKsibrdrridgryzeng@a) i 1,3,3trifenilprop-2-en-1-ona(4a)

SUL [sE @oKiva 4(3,5dimetoksifenil}1,3,3trifenilprop-2-en-1-ol (7a) (slika 123.
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Slika123 Reakcija pripravé-(3,5-dimetoksifenil}1,3,3trifenilprop-2-en-1-ola (7a)

U prvom koraku mehanizma reakcijslika 124) 3,5dimetoksibrombenzen(6a) litij -

halogenom izmjenorfuzn-BuLi, A) prekoW]Y ADWH B RRISZDUbNENDIRijev spoj

C koji je dobar nukleofil Zatim organolitijev spojC nukleofiino napada ugljikov atom
karbonilne skupin&etona6auz nastanak alkoksida NRML X] GRGDWDN JBEEVLUHQH |
(aq) prelazi dercijarni alilnialkohol 1-(3,5-dimetoksifenil}1,3,3triarilprop-2-en1-ol (7a).

Slika124. Mehanizam nukleofilne adicije atilalogenideé6ana produkt MeyefSchusterove
pregradnjeda

Takvi . -QH]DVLUHQL WHIW FhogD WikdiziratiDilO '\RERV XSVWLWXLUDQL
intramolekulskom FriedekR UDIWVRYRP FLNOL]J]DFLMRP X] SRIBGHI %UiQV'
LOL 0OV2+ 5HDNFLMD FLNOL]DFLM H-(Wdimé&dkefenilyA, 8,3 MHaQD
trifenilprop-2-en1-ola (7a), gdje je gotovo odmah nakokodatka 10 mol%para
toluensulfonske kiselinep{TsOH) pri sobnoj temperaturi nastao talogenskog produkta
Intramolekul&om FriedelCraftsovom ciklizacijom 1-(3,5-dimetoksifenil}1,3,3triarilprop-2-

enl-ola(7a) PRJX QDVWDWL GYD UD]O3apil8Ww@lika@SHQVND SURG XN\
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Slikal25 ORJXUL LQGHQVNL SUR GRiddNa 1-(3G-tine DAl 8,2 O V N H
triarilprop-2-en-1-ola (7a)

8RPHQR MH GD VH LQWdhsoRa@lKilscaDadhbBng tiklizacla] Qilvila preko
dimetoksifenilnog prstena, prstena koji je disupsupstitugakiron GRQLUDMXGLP PHWF

skupinama {OMe) te je elektrosbogatiji u odnosu na nesupstituirani fenilni prstetime

QXNOHRILOQLML 2VLP WRJD PHWRNVLGQH VNXSLQH XMW

intramolekulske FriedeCraftsove ciklizacije. Naim, one suorto- i paraa XVPMHUDYDMX

VNXSLQH WH tH NRPELQLUDQLP XVPM H UdopDavhxjfidgBdngiw M H F D'
SRORA&DM ]D FLNOL]D &hitvhX Gl @tbhRi$IREOIZB).X LQ G H Q

Slikal26 3ULSUDYOMHQL YLEHVXSVWLWXLUDQL LC

7TDNYD MH VWU X NWdrodnzida&tnony NYR Rubdlear Magnetic Resonarce
tehnikomHMBC (HomonuclearMultiple Bond Correlatiop nakon je HSQCHomonuclear
Single Bond CorrelationNMR WHK QL NR P kér#laxijd L HQHDYy X SRMHGLQLK X J(
protonskih spinskih sustakaoz jednuvezu8 YHUD QL GLR + (fipiavijesad MiEnaD
je prikazan na slicl27. Vidi se korelacija vodikadda s tetrasupstituiraninugljikovim atomom

fkao i saugljikovim atomima §§ INRML VH QDOD]H QD PRVWX LQGHQVNH
korelacija kroz tri veze vodikovih atontda, Hb, Hc i ugljikovog atoma 9 Isto tako postoji
NRUHODFLMD NUR] GYLMH Y H ]fHvodika Hiy RosHetiGjaha\kar¥atila D W R P D

MH RQD NUR] WUL YHb] He te]iRyliikipXh StehRW RIQ NRMLPD VX SRYH]DQ
MH SRWYUYyHQD SUHWSRW®DYOMHQD VWUXNWXUD LQGHQD
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Slikal27 8YHUDQL Gdpektref)Pai®netoksil,1,3trifenil-1H-indena(8a)

Mehanizam ciklizacije prikazan je slikon28. U prvom korakip-TsOH protonira hidroksilnu
VNXSLQX QH]DVLIiIHQR J7aMH higtlém idlgzmoin SkaphahK Ridibacijom

te molekule vods P Hy X S UsRA@astdjé/alilnkation B koji rezonancijom prelazi U-(3,5
dimetoksifenil}1,3,3trifenilprop-1-enilni kation C. Intramolekulskom FriedeCraftsovom
ciklizacijom tog alilnog kationaC VH |[DWYDUD SHWHURpPODQL SUVWHQ W
YLAHVXSVWLSXLUDQL LQGHAQ
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Slika 128 Mehanizam ciklizacije supstituirand§ -QH]DVLUHQRJ WHURUMDUQRJ
YLAHVXSVWL&XLUDQL LQGHQ

Reakcijom intramolekulskieriedelCraftsoveciklizacije drugog pripravljenog alilnog alkohola
1,1,3,5tetrafenilpentl-en-4-in-3-ola (5a), prikazanoj na slici 129z MsOH (10 mol %)
QDVWDMH YLAaHYV X SB-WI1ldteXil-34 Bfenil-2-(2(2 6tHnqEtoksifenil)vinik 1H-
inden(9a).

Slika 129, Reakcija pripraveH)-1,1-difenil-3-(2-fenil-2-(2,4,6trimetoksifenil)vinik 1H-
indena(9a)
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StrukturatogV SRM D M HaSak7omHMBEIPdktra D XYHUDQL GLR WRJ VSHNW
slikom130. 9LGL VH NRUHODFLMD N WbRog stbicha rvddikbvbd RHeiile X JOM L N
i ugljikovog atoma Yha koji je vezan vodika i obrnuto,Haostvaruje korelacijlkroz tri veze

s fhakojeg je vezan vodikov atorka. Oba vodikova atoma ostvaruju korelaciju s ugljikovim

atomom 9§ dok samoHa ostvaruje korelaciju kroz tri veze sfaWR RGJRYDUD VWU

pretpostavljenog indena.

Slika 130 HMBC spektar [E)-1,1-difenil-3-(2-fenil-2-(2,4,6trimetoksifenil)vinik 1H-indena
(9a)

Mehanizam intramolekulske Fried€raftsove ciklizacijel,1,3,5tetrafenilpentl-en-4-in-3-

ola(ka) X YLAHVXSVWLWXLUDQL LQGHQ SULND]DQ MH QD VOLF
skupinu alkoholeba Q D N R QdddadiJdo eliminacije molekule vode BH y X S UsRAQUX N W
nastanak propargilnog katioria koji rezanancijom prelazi u alenski karbokati@ Zatm

dolazi do nukleofilnog napada 1,3fimetoksibenzenéb) naalensk karbokationC. Nastali

adenski P Hy X S UR $&potivponovno rearomatizirgprotonirate nastajePHYy X SUR G X NW
OHy X S URG BliWwi karbokation koji rezonancijom prelazi karbokationF pLMRP
intramolekulskom FriedeCraftsovom alkilacijom i rearomatizacijom nastaj&)-1,1-difenil-
3-(2-fenil-2-(2,4,6trimetoksifenil)vinik1H-inden(9a).
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Slika131 Mehanizam sintezee]-1,1-difenil-3-(2-fenil-2-(2,4,6trimetoksifenil)vinil- 1H-
indena(9a) intramolekulskom FriedeCraftsovom alkilacijom
1,1,3,5tetrafenilpertl-en4-in-3-ola (5a)

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad



§ 4. Rezultati i rasprava 90

4.2. Sinteza spirofluorenrindena

Sintezi spirofluorenLQGHQD VH SULVW XS ISR R EDypl @0 WIL@QDWH]H V §
pripravi u nekolikouzastoprit kor&ka iz 9H-l1OXRUHQRQD DQDORJQR VLQWH]L
indena izbenzofenona prethodnon poglavlju. U prvom korakuy slika 132.,sefenilacetilen

(2a) nukleofilno adira n&®H-fluorenon(1b) uzn-BuLi pa se zatim provede Mey8chusterova
pregradnjan situ pripravljenog alkohol&-(feniletinil)-9H-fluoren-9-ola (10a) te je dobiven
2-(9H-fluoren-9-iliden)-1-feniletan1-on (11a).

Slika 132 Priprava2-(9H-fluoren-9-iliden)-1-feniletan1-ona(11la) MeyerSchusterovom
pregradnjonin situ pripravljenog propargilnog alkohola

3ULSUDYOMHQ MH NHWRQ X MDNR GREURP LVNRULAWHQM?
poglavlja, a prikazan je slikom 13&cetilidni anionA, nastao deprotonacijom fenilacetilena

uz n-BuLi, nukleofilno najpda karbonilnu skupin@H-fluorenona(1b) | dolazi do pomicanja
elektronskog para dvostruke vezeatam kisikakarbonilne skupiné nastaje alkoksidni anion
B.SURWRQLUDQMHP DONRNVLGQRJ LRQD Q DM \Eaiiivide IR GJRY D L
SRPRU-DP&OURWRQLUD KLGURNVLOQD VNXSLQD DONRKROD p
kationD koji rezonamancijom prelazi u alenskiarbokationE. Readiranjem mekule vode na
karbokationski ugljikov atomP H y X S UaREGiXddphbtoniranjem adirane molekule vode

nastaje alendt koje keteenolnom tautomerijom prelazi2i(9H-fluoren-9-iliden)-1-feniletan

1l-on(11a).

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad



§ 4. Rezultati i rasprava 91

Slika 133 Priprava 2(9H-fluoren-9-iliden)-1-feniletarr1-ona MeyesSchusterovom
pregradnjonin situdobivenogpropargilnogalkohola

Nukleofilnom adicijom arilbromid&c uz napripravljen2-(9H-fluoren-9-iliden)-1-feniletan 1-

on(11a) uzn-BuLi, pouzoru na metodu sinteaedenaiz SUHWKRGQRP RGORPNX GRI
QH]DVLUOHQ L 2-(BHINdRel- &ilden)-1,1-difeniletan1-ol (12a), koji uz dodatak
Brgnstedove kiseline daj GJR Y D U D M X (13a, 8-&hilgpra[fluc@éh 1-inden](slika

134).

Slika 134. Reakcije priprave spiroindena2z9H-fluoren-9-iliden)-1,1-difeniletarr1-ola
(12a)
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Mehanizam dobivanja3-fenilspiro[fluorer9,1-inden}a (138 prikazan je na slici 135.
Organolitijev spojA, nastao reakcijom organolitijeve izmjene brombenzemebutillitija,

nukleofilno napadaripravljeni MeyerSchusterov ketorila te nastaje alkoksidni anioB.
Protoniranjem alkoksidnog aniosaNHs& O DT QDVWDMH R @A@3RDangnb M X UL D
protoniranjem hidroksilne skupine alkohdl2a te eliminacijom molekule vodesotoniranog

P Hy X S URC@astdje/karbokatioD koji rezonancijom prelazi u alilni karbokati@hp L M R P
intramolekulskom  FriedeCraftsovom alkilacijom i rearomatizacijom nastaje3-

fenilspiro[fluoren9,1tinden](13a).

Slika 135 Mehanizam priprave spiroindei8aintramolekulskom ciklizacijom
. - QH] DV Lalkdr@IR dobivenog nukleofilnom adicijom arilboromida na
MeyerSchusterov keton

S obzirom na to da su oba fenilna prsteesupstituiranaPRJXi0 MH VDPR MHGDQ L
produkt MHU X R EsBinr@n$lekulgka ciklizacijrovodi prekaesupstituiraogfenilnog
prstera.
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"UXJL QD pL Quillubreriinderidje $inteza u dva koraka. Ponovno feifkorak sinteze

priprava propargilnog alkoholéslika 136). Reakcijom9H-fluorenona(le) i supstituiranih

acetilena2 uzn-% X/L SUL VQLAHQRM WHPSHUDWXUL SULSUDYO!
(ariletinil)-9H-fluoren9-oli 14.

Slika 136. Reakcija pripraved D]OLp LW R V XlSovewdhskiKdrdp&r@inilKalkohola

Za razliku od benzofenonskih propargilnih alkohola prikazanih u prethodvagravlju,

SULSUDYD IOXRUHQRQ ¥épotisipONRRRPDDM@PLWH EXOPRELYHQL I
NRORQVNRP NURPDWRJUDILMR® 1DXMYMRRULAWREOUPDMH |DE
reakciji 9H-fluorenona so-metilfenilacetienom(35%) GRN VX LVNRUL®WHQMD U

fluorenonas m- i p-metilfenilacetilenom bilgako dobra.
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Reakcijom dobivenog propargilnog alkoha i elektrorbogatih arena (nukleofi)d-naftola

(6d) i 1,3,5trimetoksibenzeng6b) kataliziranom Brgnstedovom kiselinomp{TsOH) pri

sobnoj temperaturiod 25 & SULSUDYOMHQL VX R @nilényI5a)Dad (slikh VSLURI
137).

Slika 137. Priprava spirofluoreimdena izpropargitsupstituiranih fluorenola uz-TsOH pri
sobnoj temperaturi

Kemoselektivnost intramolekulske Friedetaftsove ciklizacije u smjeru priprave indetta

ogleda se u tome da ciklizacijski produkt nastaje preko nukleofilnijeg prstena odroafida

naspram nesupstituiranog fenilnog prstena alkoldflaNa regioselektivnost te reakgigika

138, ]QDWQR XWMHpH XVPMHUDY DM Xaitb- dpwav 8 R O R atattdil RNV L O
(6d) te sukladno tome ciklizacijommogu nastati indenil5a ili 15a', s podjednakom
YMHURMDWQRAUX

Slika 138 Regioselektivnost intramolekulske Fried&iaftsove ciklizacije s obzirom na
DNWLYLUD MixattdlaG® ORaDM

Bitan korak urazmatranju regioselektivnosti ove reakcije je razmatranje nukleofilne adicije

1-naftola (6d) na alenski karbokatio® (slika 139) nastao eliminacijom molekule vode s
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protoniranog fluorenola4f .DR AW R MH a8-RpaudBR/OMR @D su aktivirani
SRORADML ]D QXNOHRILOQX DGLFLMX Qe BREOR¥BMBANDUERN
UH LSDN ELWL SRYROMQLMD JERJ EROMH UH]JRQDQFLMVNH \
VWUXNWXUD NRMH |D@tleéa® YDMX DURPDWLpPQRVW

Slikal39 5HIRQDQFLMVNH VWUXNWXUH PRJXULKadi§johdHGFLNOL]
1-naftolana alenski karbokation

SUHWSRVWDYOMHQD VWUXNWXUXYSHMQUYyE OB MR J+9 Sok&NWSH
slikom 140. Vodikovi atontHa i Hb ostvaruju korelaciju s ugljikovim atomimaff §7DNRyHU
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ugljikov atom Yostvaruje korelaciju #la, Hc 1 Hd i slabiju korelaciju +H, aWR MH X VNODG
pretpostavljenom strukturom inderd®a gdje je taj ugljikov atom 9fudaljen tri veze od

vodikovih atomaHa, Hc i He, pLPH MH SRWY UyHQ DbaV pvetpEdtbwkX tthlsel Q G H Q
adicija Xnaftola na alenski karbokatigh (prikazanog nalici 139.) odvija pekop- SRORAaDMD

Slika140. HMBC spektar pripravljenog-fenilspiro[ciklopenta@]naftalen3,9fluoren}5-ola
(159)

8 VOXpDMX SULGBFLDNBD ULIQEHWMH MH PRJX ipstéiaeRsdthioH N R |HQ L
SROR&DML YHU DGLUDQRJ WULPHWRNVLEHQ]HQD ]DX]HOH
trimetoksibenzeskog prstetnaRQHPRJIJXUHQD 6 REJLURP QD SEAQQDWX NI
pripravljena je serija 2,4,6trimetoksifenil}supstituiraih spirofluorenindenal? (slika 141)

reakcijom propargilnih fluorenold4 s 1,3,5trimetoksibenzenon{TMB, 6b) SRYLAHQMHP
temperature na 8CC i promjenom Brgnstedovog kiselinskog Kkatalizatora piara-

toluensulfonskeg-TsOH) u metansulfonsku kiselinu §@OH)
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Slika 141 Pripravaspirofluorenindena iz propargilnih fluorenola i 1,3t6metoksibenzena

SRYLAHQMHP WHPSHUDWXUH UHDNFLMH L XSRWUHERP 0
NDWDOL]DWRUD SRYHUDQD VX LVNR UindaNaH Qridde 68IEONFLMH S
nakon izolacije spirofluoremdena kolonskom kromatografjonrBVSMH&QR VIXcL]ROLUD
17di 17¢ dokje X VO Xp D M X788 Wb HabDendsmjesa produkata8 VOXpDMX SULSU
spiroindenal7a dobivena ¢ smjesaspiroindenal7ai neindentificiranog produkta u omjeru

331 GRN MH X G UXBDiwRa sheXdiddukatdabi  E § relativnom omjeru 1,3:1.
5HODWLYQL RPMHU L]RPHUD X WazahijymH@ sitiH4ZpioiRdans’TBl N W U R P
MH SRWYUyHQ NRUHOD HLMR & udfjiRaSiin NiRnfdoK  Bok/jB B BEMBC
VSHNWUX WDNRVYHU XWYUYyH Q DEN&IUdVio atBrhiMd: iXdd @ MR N RMMHR J D
SRWYUyYHQ V &MINaiRé&,QeBlirh@kupina je elektredonorskaeo-ip- XVPMHUDYDM X U
skupinai mogu nastatspiroindenil7zbi Ef SRGMHGQDNRP YMHURMDWQRA&U
da FriedelCraftsova ciklizacija aliinog alkohola preke SRORA&DMD LPD EODJX SUHG
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Slikal42 8YHUDQL GLR +0%& VSHNWUD VPMHWVHEBEBULSUDYOM

Mehanizam priprave spirofluorendena prikazan je na slici 143.prvom koraku reakcijskog
mehanizma metansulfonskaselina (MsOH) protonira hidroksilnu skupinu fluorendia te

nastajeP Hy X S U R.&KMih@tijom molekule vods tog P Hy X S Usih&staje Wopargilni

kation B koji je u rezonanciji salenskim karbokationor@ te se na njega nukleofilno adira
1,3,5trimetoksibenzen(6b), QDNRQ pHJD GROD]JL GR UiHfotbRirarpawW L]D FL N
P HYy XS UaRO> ®btakn, uslijed protoniranja dvostruke veze dolazi do intramolekulske
Friedet & UDIWVRYH FLNOL]DFLMH SUL pHPX GROD]L GR ]DWYDL
fenilnim prstenom Rearomatizacijom sustava nastajg234,6trimetoksifenil}supstituirani

spirofluorenindenl?.
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Slika 143 Mehanizam sinteze spirofluor@mdenaintramolekulskom ciklizacijom
supstituiranih fluorenola

IDNRQ XVSMH&aQH UHDNFLMH FLNOu$prbfluttéhinBen® &DRB83LO QLK |
trimetoksibenzen LVWUDALOD VH PRJXUQRVW NRULAWHQMD GUXJL!
8-hidroksikinolina i N,N-dietilanilina. Reakcijom ciklizacije propargilnog fluorendldb s
jednim ekvivalentom sezamo{ée) uz MsOH tako mogu nastati indet8a ili 18a’, slika144

Slika 144. Reakcija intramolekulske Fried@raftsove ciklizacijalimetokst supstituiranog
fluorenolau inden uz sezam@be) kao nukleofil
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SRWUHEQR MH SURXpLWL NHPRVHOHNWLYQRVW UHDNFLMH
nukleofila na alenskkarbokation A nastao eliminacijom molekule vode s protoniranog
alkohola14b, slika 145.Naime, sezamo({6€) posjeduje hidroksilnu skupinu koja @&to- i

paraa XVPMHUDY DM X U brto/ 16 R OLRCAIDINVZN dktivna za supstituciju alenskim
karbokatonom, dok jeparaa SRORADM ]DX]HW WH PRJX QDVWDWWL SUHG
Iz struktureC ciklizacijom preko fefnRJ SUVWHQD VH]DPR O D8P Kakhe Q DV W D'
takva ciklizacija za struktur8 RPHWDQD V RE]JLURP GD QHdkxad@RERGDQ
Ipak, u indenul8a VX SULVXWQH ]QDpDMQH VWHULpPpNH VPHWQMH
prstena i 1,3lioksalanskog prstena sezamola.

Slika 145 Razmatranjeegioselektivnosti FriedeCraftsove ciklizacije fluorenol&adb preko
IHQLOQRJ SUVWHQD VH]DPROD X RGJRYDUDMXI

Analizom HMBC spektra, prikazanog na slici 146 W Y Ujg ld&@$e FriedeCraftsovom

ciklizacijom fluorenola 14b uz sezamol i MsOHpripravi spiroinden 18a, 6-(5',7-
dimetoksispiro[fluorer9,1-inden}3-il)benzold][1,3]dioksot5-0. .OMXpQD MH NRUHC
vodikovih atomaH»b, Hc, Ha i ugljikovog atoma fJGMH MH XWYUyYyHQD NRUHODF
LIPHYX WRJ XJOMLND L \a®R& kbja YosthjKu prEy@stalierdj Ktrukturi

indena. Daljnji potvrdu pretpostavljene strukture daju korelacije ugljik§ vodikovih atoma
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Ha, Hoi Hg, te ugljikovin atoma i s vodikovim atomimadp i He, pLPH RWY® yHQD
struktura6-(5',7-dimetoksispiro[fluorerd,1-inden}3*-il)benzo[d][1,3]dioksol5-ola (18a).

Slika146. HMBC spekta6-(5',7-dimetoksispiro[fluorefd,1-inden}3-
illbenzo[][1,3]dioksol5-ola (18a)

8 VOMHGHURM U HfiDavenbldddeud sezBrvbfs e MpR BOH ponovnomogu nastati
dva spiroindenal9aili 1921 RYLVQR R WRPH SUHNR NRMHQraftsovede H SUV W
ciklizacija, p-toluenskog ili sezamolnog prstenedd RJX UL SURGXNWEICMELND]DQL V.

Slika 147. Reakcija sinteze spirofluorendena ciklizacijom fluorenola4e uz sezamobe

Para WROXHQVNL SUVWHQ MH PDQMH QXNOHRILOQLML X RGQ
FLNOL]DFLMH RGYLWL SUHNR VH]DPROQRJ SUVWHQD XVSUN

prikazan na slici 148 pokazuje da se ciklizacija odvija prekaluenskog prstena fluorenola
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14e QD @&WR BENDMHMNX O M X krQzHrri WeReURN@ 2 Kelddijd vodikovih atoméls
I He s ugljikovim atomom {a druga je korelacija ugljikovog atomds vodikovim atomima
HaiHc @&W R XN D] X M-Bra@@dovoro tiklizadifdmn fluorenolddenastaje spiroindeh9a.

Slika 148 HMBC spektar pripravljeno§*-metilspiro[fluoren9,1-inden}3'-
il)benzold][1,3]dioksol5-o0la (19a)

'‘DOMQML SRNXAaD M L-indeqa\eaktifhmasiklizarijesd paryilhdgdluorenoldadb
s &hidroksinolinom iliN,N-dietilanilinom(6f) (slika 149)uz MsOH (10 mol %) nisu rezultirali
produktom ni nakon 48 h i dodatka drugog ekvivalenta MsOH

Slikal149 1HXVSMH&AQD UHDNFLMD FLNOLNN-dietidhilaahRSDUJILOQ
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4.3. Sinteza spiroizoindolinorrindena

Ovo je poglavlje potaknuto nedavrP LV W Udndjhrdved@iin u Laboratoriju za
ELRPLPHWLpPNX tDHPX MU , @dRjasil RKisformeijom 3-hidroksi2-metil-3-
(feniletinil)izoindolinona XVSMH&AQR SULSUDY O Mnid&i>® V SkvisllRavbB L QG RO L
diplomskog rada spiroizoindolinorindeni su pripravljeni uzastopnim koracima sinteze iz
komercijalno dostupnog ftalimida. Koraci sinteRG SRpHWQRJ IWDOLPLGD SUHPL
spiroizoindolinonLQGHQX DQDORJQL VX NRUDFLPD NRUL&AWHQLP X
iz benzofenona. Ipak jedna od razlika u odnosu na benzofenonski put nalazi se u metiliranju
IWDOLPLGD RGQRVAMLWQHRYBPQMHOQH VNXSLQH QD DWRP
SRVWRMHUHJ DN&iRd &retfdRgBiLadibn (generiran deprotonacijom terminalnih

alkina uzn-BuLi) PRABHSURWRQLUDWL QHVXSVWLWXLUDQL IWDOLT
omjer acetilenaX RGQRVX QD IWDOLPLG NDNR EL VH SULSUDYLR RC
sinteze. Metilna | DaAWYWXQDLQD VH XYR G Hoddp SRR joddiHatai{dD)

(Mel, 2.0 ekvivalenta) i 2.0 ekvivalenata kalijevog karbonatsC(@®), uz visokaLVNRUL&WHQM
reakcije(slika 150) N-Benzilftalimid2lb MH YHU SUHWKRGQR SULSUHPOMHQ

Slikal50 8YRYHQMH ]DAWLWQH VNXSLQH QD GXALNRY

Ftalimidi su jako kiseli spojevi, lakpredaju proton (F zbog oslabljene NH veze temogu
jako dobro delokalizirati nastali negativan naboj prdiipu karbonilnih skupingslika 151).

Slika 151 Rezonatne struktureftalimidnog aniona

U prvom koraku sintezg@rikazanomma slici 152. nukleofilnom adicijom terminalnih alkina
QD |]DaAWLUHQH D O2 pripraWjapu@eizoinildir@mnski lp@pargilni alkohok2.

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad



§ 4. Rezultati i rasprava 104

Slika 152 Pripravaizoindolinonskihpropargilnih alkohola iN-alkilftalimida

8 V O Xafkbhdl&®22ai 22b VH U Ds@oLtoRsp@ UHDNFLML V YLVRNLP LVNRULA
M H S R\patkMitalirhid potpunotrarsformiran u izoindolinonski propargilni alkohol

Mehanizam te reakcije je prikazan na slici 1B®protoniranjemterminalnog alkina
nastajeacetilidni anionA koji nukleofilno napada ugljikov atom karbonilne skupafdliranog
ftalimida2l SUL pHPX VH HOHNWURQVNL SDU GYRVWUXNH YH]H
izoindolinonski propargilni alkoksi®@ NRML VH GRGDWNRP }OYap)preodi RWRSL
X RGIJRYDUDMXUL SEPRSDUJLOQL DONRKRO

Slika 153 Mehanizam priprave izoindolinonskih propargilnih alkohola

Dobiveni propargilni alkoholi22 VH X VOMHGHUHP NRUDN->QMDUBRWHRUP I
karbonilne spojev@3 putem MeyeiSchusterove pregradnje oetansulfonskkiselinu(slika
154).

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad



§ 4. Rezultati i rasprava 105

Slika 154 MeyerSchusterova pregradnja izoindolinonskog propargilnog alkohola u
2 -QH]DVLUHQL NHWRQ

9HUD LVNRULAWHQMD VX XW-YUHMW QML ¥ OQW\QJDIy D IVHQ B33, LNSHW R 8 |
JGMH MH X QHNROLNR SRQRYOMHGB®. UHDNFLMD LVNRULAWI
MehanizamMeyer-Schusterove pregradnje propargilnih alkohola prikazan je na slici 155.

Prvi korak jeprotoniranje hidroksilne skupineoindolinon&kog propargilnog alkohol22 zbog
pHIJD RQD SRVWDMH GREUD L]OD]QD VHKXZXBEQRGMMEMEMHQRP

propargilni karbokatio8 koji rezonancijom prelazi alenski karbokatiol©. Adicijom vode
na karbokationski ugljikov atoml' alenskog karbokationaC nastaje PHY XS UBRG XNW

DeprotonacijomP H y X S UaFDGAskb)& alendE koji keto-enolnom tautomerijom prelazi u
. -QH]DVLiH(sliESE.R Q
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Slika 155 Mehanizam Meye&chusterove pregradnje izoindolinonskih propargilnih alkohola
22X .-QH]DVLUHQH NHWRQH

Ponovnomnukleofilnom adicijomacetilena2 na pripravljeni N-metilirani . -QH]DVLUHQL

izoindolinonketon 23 uz n-BuLi generiraju salilni propargilni alkoholi24 koji posjeduju

izoindolinonsku podjediniGua prikazani su nslici 156
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Slika1l56 3 UL S U-M] D. \hlizbidd@linonskihpropargilnihalkohola

Deprotoniranjem terminalnih alkina nastaje acetilidni aidoji potomnapada ugljikov atom

karbonilne skupine. -QH] DV LketdGalstka 157, QDNRQ pHJD perRc@mp]L GR
dvostruke veze na atom kisk@ QDVWDMH RGJR YB) DdddtkEm FAYDONQNW.IRSGHQ't
otopine NH&O DT JHQH UL U DalNhHzdén@alirovdRialoholR4) L

Slika 157. Mehanizam sintezalilnih izoindolinonskih alkohol24

Reakcijom intramolekulske ciklizacije 3-(2-hidroksi2,4-di-(p-tolil)but-3-ina-1-iliden)-2-
metilizoindolin1-ona(24c) s nukleofilom 1,3,5trimetoksibenzenon(6b), uz MsOH nastaje
RGIJRYDUDMXUUL -M&h25&(&IiKR15§.GROLQ
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Slika 158 Reakcijgpripravespiroizoindolinorindena izalilnih izoindolinonskih propargilnih
alkohola

SUHWSRVWDYOMHQL LQGHQ pvikdzahRnWaditl y H Q. ® diefaghikeH NW U R P
atom3 koji u pretpostavljenoj strukturi ostvaruje korelaciju kroz tri veze s vodikovim atomima

Ha HoiHc 7D MH NRUHODFLMD XRpHQD X +Osyuktuba@EHNIWUX pLP}
dimetil-3-(2-(p-tolil) -2-(2,4,6 trimetoksifenil)vinil)spiro[nden  9Yzoindolin]- fona (254a).

Slika 159 HMBC spekta(E)- { -dimetil-3-(2-(p-tolil)-2-(2,4,6
trimetoksifenil)vinil)spiro[inder  4§zoindolin]- fona (253

Mehanizam same ciklizacije alkoha@dc uz nastajanjespiroindena25a prikazan je na slici
160. U prvom koraku kiselingMsOH) protonira hidroksilnu skupinu alkohoc te nastaje
PHYXSURGRVPWFDQMHP HOHNWURQVNRJ SDUD V DMzBPD GXa

dolazi do eliminacije nastataolekule vode uz nastanak ketiminske vistd rimetoksibenzen
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se adira na trostruku vezu propargilnog supstituéhtdy X S UsBBGAXYWRV X]JURNXMH SRPL
dvostruke vezée sedobiva PHYXSURB GXKNWP U HD U Riafaye lalpdkiLavhiB.P
Protonacijomtog alenskog amidalobiva se P HYy X S U IE G4 NWMR htramolekulskom
FriedelCraftsovom alkilacijom i rearomatizacijom sustgrgravljaspiroizoindolinoninden

25a.

Slika 160. Mehanizansinteze spiroizoindoliindenaintramolekulskom ciklizacijom alilnog
izoindolinonskog propargilnog alkohola
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Reakcijom 3(2-hidroksi2-fenil-4-(p-tolil)but-3-ina-1-iliden)-2-metilizoindolin-1-ona(24b) s
nukleofilom 1,3,5trimetoksibenzenon{6b) nastajeodgRYDUDMX UL V $&déhRGE RLQGRC
(slikal61).

Slika 161 Reakcija priprav€E)-2-metil-3-(2-(p-tolil) -2-(2,4,6
trimetoksifenil)vinil)spiro[indenl,1-izoindolin]-3-ona (26a)

Ako se promotri korak intramolekulske Fried&laftsove alkilacijepredciklizacijske strukture

A u strukturuB (slika 162) vidi se da ciklizacija te strukture u taj indenski produkt ide preko
nesupstituiranog fenilnog prstendlaime, u prikazanoj konformacijiA, fenilni prsten i
izoindolinonski dio molekule se nalazeiss SRORADMX L IHQLO MH X SRYROMQ!
tvezu s izoindolinonskimigljikovim atomom § WLPH ]DW Y DpJDIMXLUI S IB\HWHHQ R

Slika162 OHKD QL VWL p N{CraftRowDiNizadiie tHspitdidden

ORaH VH UD]JPRWULWL UHDNFLMD FLNOL]D findtdksighilHoy R SUHR
ili p-toluenskogorstena, ali bi druga konformacija struktérgkoja dovodi do takvih pretvorbi

bila izuzetno nepovoljna2VLP WRJD X VOXpDMX WULPHWRNVLIHQLOQT
MH RQHPRJXUHQD ]JERrfo-WoPFREBEWR WRREDVWHQD JDX]JHWL D
preko para-toluenskog prstena koji posjeduje metilnu skupinu, slaloto- | para
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XVPMHUDYDMXUD VNXSLQXHGPMU R$DER LARMERP MIHD VMHDMRE RG L QL
nepovoljniji proces od ciklizacije u petURp O D QL L QkGji-thgstajs L 08dy réakichi.Q
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§5. =$./-8y$.

9LAHVXSVWLWXLUDQL pripréviedi L suluzast&pnith Rkodta Qsinteze iz
komercijalno dostupnih ketona: benzodma, 9H-fluorenona i ftalimida Adicjom UD]J]OLpLWR
supstituiranih fenilacetien®Q D SRpHWQH NHWRQH WUDQVIRUPDFLMRP
QH]DVLUHQH NHW FBGhHst& ove/diidgralihja ke ponovnom nukleofilnom adicijom
U D] O Lignilasktilgnapripravljeni su W]Y SUHGFLNOL]DFLMVNL VSRMHYL
intramolekulskom FriedeCraftsovom ciklizacijom unukleofili Brgnstedovu kiselinnastaju
RGIRYDUDMEWHURBHQHNWURQVND VYRMVWak@jeXiedeD LN H XW
&UDIWVRYH FLNOL]DFLMH 3RND]J]DOR VH GD VH FLNOL]DFLMI
prstena, koji posjeduju elektratonorske skupineFriedelCraftsova ciklizacija alilnog
DONRKROD X YLAHVXSVWLWXINIRDQ X N@HRHIQO Q OM HWISE U RWGRI®H
VX DNWLYLUY DO M [8HRiREUREN rimjericeo- S R O R a D-iirhetoksibenzena
nakon prvotne adicije na alenske karbokatione, ili kad bi ciklizacija preko tih prstena
XJURNRYDOD |eshéthi@ d odndsd bblckiaciju preko manje nukleofijmmstena.
6LQWHWVNL SXWHYL YLAHVXSVWLWXLUDQL+#deia@@HQD L]
IWDOLPLGD VH VDVWRMH RG QHNROLNR NRUDND i MH SR\
GD VH VYDNLP GDOMQMLP NRUDNRP LVNRULAWHQMH VPDQ
RGQRVX QD RQX S Raavigkatond. RIgak,phe@zifenonskim putem sinteze
YLAHVXSVWLWXLUDQLK LQGHQD PRJXUH MH SRVWLUOL YH
izoindolinonski put jer polazna izoindolinonska podjedinica s d#jeze potpuno zauzima
jedan atom indenskog produkfdajefikasnijim sintetskim putem se pokazadiubrenonski
put koji se sastoji od dva koraka: generiranja propargilnog alkoholaaenimiekulsle Friedel
Craftsoweciklizacie WRJ DONRKROD X YLAHVXSVWLWXLUDQ&adiVSLURLC
smanjerg L V N R U L a2a5k0Qnil idracimasinteze je uN U D 8ikt€skom putu sveden na
mininum.2GDELURP RGJRYDUDMBKBHK/ & XNDONRPIROMMHRWNWLYQRVYV
UHDNFLMH 7DNR UH VHinteidisPdnteb intrarmobeRulska ciklizacija oduviti
preko acetilenskog fenilnog prstena propargilnog alkohgeD N L DNR MH PIxtbyH QXNO

zauzetosti aktiveiniho- S R O R & D-Mibetoksibenzena.
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8§ 6. POPIS OZNAKA, KRATIC A | SIMBOL A

Ar zaril

ArH faromatski spoj

BAH iBrgnstedova kiselina

BAH* tkiralna Brgnstedova kiselina

Bn tbenzil

DCE zdikloretan

DCM zdiklormetan

DMF zdimetilformamid

DMSO zdimetilsulfoksid

Et xetil

EO zdietil-eter

EtOAG etil-acetat

EWG zelectron withdrawing group (elektroRGYODpHUD VNXSLQD
h tsat vremena

HCI tNORURYRGLpPpQD NLVHOLQD

HMBC zheteronuklekarnaRUHODFLMVND VSHNWURVNRSLMD YLAHVWUX
HSQC theteronuklearna jednostruka kvantna koherencijska spektroskopija
LA zLewisova kiselingLewis acid)

NH4Cl tamonijev klorid

Me tmetil

MeCN zacetonitril

m.p. &t R p Klenja(engl.melting poiny

min = minuta

MsOH +metansulfonska kiselina

n-BuLi +n-butil-litij

Ph tfenil

ppm xdijelovi na milijun (englparts per million

p-TsOH zparatoluensulfonska kiselina

R: tfaktor zaostajanja (engletention factor
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r.t. xsobratemperatua (engl room temperature

TLC ztamkoslojna kromatografija (enghin layer chromatography
THF ttetrahidrofuran

TMB £1,3,5trimetoksibenzen

Ts ttosil
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§ 8 Dodatak XV

8§ 8. DODATAK

8.1. H, 13C NMR spektri pripravljenih benzofenonskih produkata

SlikaD1. *H NMR spektarl,1,3trifenilprop-2-in-1-ola (3a)

SlikaD2. 3C NMR spektar,1,3trifenilprop-2-in-1-ola (3a)
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§ 8 Dodatak XVi

SlikaD3. H NMR spektas-(3,5-dimetoksifenil}1,1-difenilprop-2-in-1-ola (3b)

SlikaD4. 3C NMR spektaB-(3,5-dimetoksifenil}1,1-difenilprop-2-in-1-ola (3b)
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§ 8 Dodatak XVil

Slika D5. *H NMR spektar 1,4ifenil-3-(p-tolil)prop-2-in-1-ola (3c)

.Slika D6. 3C NMR spektar 1,4difenil-3-(p-tolil)prop-2-in-1-ola (3c)
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§ 8 Dodatak Xviii

SlikaD7. *H NMR spektar, 1-difenil-3-(4-(trifluorometil)fenil)prop-2-in-1-ola (3d)

SlikaD8. 3C NMR spektad,1-difenil-3-(4-(trifluorometil)fenil)prop-2-in-1-ola (3d)
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§ 8 Dodatak XiX

SlikaD9. H NMR spekta3-(4-metoksifenil}1,1-difenilprop-2-in-1-ola (3¢)

SlikaD10. 13C NMR spektar g4-metoksifenil}1,1-difenilprop-2-in-1-ola (3¢)
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§ 8 Dodatak XX

Slika D11. *H NMR spekta-fenil-1,1-di-p-tolilprop-2-in-1-ola (3f)

Slika D12. 3C NMR spektar3-fenil-1,1-di-p-tolilprop-2-in-1-ola (3f)
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§ 8 Dodatak XXi

Slika D13. H NMR spektar,1-bis(4-klorofenil)-3-fenilprop-2-in-1-ola (3g)

Slika D14. °C NMR spektarl,1-bis(4-klorofenil)-3-fenilprop-2-in-1-ola (3g)
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§ 8 Dodatak XXil

Slika D15. *H NMR spektarl-fenil-1-(4-metoksifenil}3-(2-metilfenil) prop-2-in-1-ola (3h)

Slika D16.1*C NMR spektarl-fenil-1-(4-metoksifenil)y3-(2-metilfenil)prop-2-in-1-ola (3h)
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§ 8 Dodatak Xxiii

SlikaD17. *H NMR spektarl,3,3trifenilprop-2-en-1-ona (4a)

SlikaD18. 13C NMR spektar,3,3trifenilprop-2-en-1-ona (4a)
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§ 8 Dodatak XXIV

SlikaD19. 1 H NMR spektar 3-difenil-1-(p-tolil)prop-2-en-1-ona(4b)

SlikaD20. *C NMR spektar B-difenil-1-(p-tolil)prop-2-en-1-ona(4b)
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§ 8 Dodatak XXV

Slika D21. *H NMR spektar,3-difenil-1-(4-(trifluorometil)fenil)prop-2-en-1-ona (4c)

Slika D22. 13C NMR spektaB,3-difenil-1-(4-(trifluorometil)fenil)prop 2-en-1-ona (4c)
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§ 8 Dodatak XXVi

Slika D2. IH NMR spektar(Z)-3-(4-metoksifenil}3-fenil-1-(o-tolil) prop-2-en-1-ona (4d)

Slika D24. 13C NMR spektal2)-3-(4-metoksifenil}3-fenil-1-(o-tolil )prop-2-en-1-ona (4d)
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§ 8 Dodatak XXVi

Slika D25. IH NMR spektarl-(4-metoksifenil}3,3-difenilprop-2-en-1-ona(4€)

Slika D26. 13C NMR spektar-(4-metoksifenil}3,3-difenilprop-2-en-1-ona(4e)
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§ 8 Dodatak XXVili

Slika D27. *H NMR spektarl-fenil-3,3-di-p-tolilprop-2-en-1-ona (4f)
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§ 8 Dodatak XXIX

Slika D28. *H NMR spektar3,3-bis(4-klorofenil)-1-fenilprop-2-en-1-ona(4g)

Slika D29. *C NMR spektar3,3-bis(4-klorofenil)-1-fenilprop-2-en-1-ona(4g)
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§ 8 Dodatak XXX

SlikaD30. 'H NMR spektarl,1,3,5tetrafenilpentl-en-4-in-3-ola (5a)

SlikaD31 *C NMR spektar,1,3,5tetrafenilpentl-en-4-in-3-ola (5a)
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§ 8 Dodatak XXXi

SlikaD32. IH NMR spektai5, 7-dimetoksi1, 1,3 trifenil-1H-indena(8a)

SlikaD33. 13C NMR spektab, 7-dimetoksi1,1,3trifenil-1H-indena(8a)
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§ 8 Dodatak XXXil

Slika D34. *H NMR spektai(E)-1,1-difenil-3-(2-fenil-2-(2,4,6trimetoksifenil)vini- 1H-
indera (9a)

Slika D35. $3C NMR spektai(E)-1,1-difenil-3-(2-fenil-2-(2,4,6trimetoksifenil)vinik 1H-
indera (9a)
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§ 8 Dodatak XXXili

8.2. H, 13C NMR spektri pripravljenih fluorenonskih produkata

Slika D3%. *H NMR spekta2-(9-H-fluoren-9-iliden)-1,1-difeniletarn1-ola (12a)

Slika D37. *H NMR spekta2-(9-H-fluoren-9-iliden)-1,1-difeniletarr1-ola (12a)
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§ 8 Dodatak XXXV

Slika D38. *H spektar-((4-(trifluorometil)fenil)etinil)-9H-fluoren-9-ola (14a)

Slika D39. 13C spektard-((4-(trifluorometil)fenil)etinil)-9H-fluoren-9-ola (14a)
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§ 8 Dodatak XXXV

Slika D40. *H NMR 9-((3,5-dimetoksifeni)etinil)-9H-fluoren-9-ola (14b)

Slika D41. 13C NMR 9-((3,5-dimetoksifenil)etinil}9H-fluoren-9-ola (14b)
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§ 8 Dodatak XXXVi

Slika D42. 'H NMR spektar go-toliletinil) -9H-fluoren-9-ola (14c)

Slika D43. *C NMR spektar Qo-toliletinil) -9H-fluoren-9-ola (14c)
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§ 8 Dodatak XXXVii

Slika D44. 'H NMR spektar 9(4-metoksifenil)etinil}9H-fluoren-9-ola (14d)

Slika D45. 3C NMR spektar 9(4-metoksifenil)etinily9H-fluoren-9-ola (14d)
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§ 8 Dodatak XXXViii

Slika D46. *H NMR spektar9-(p-toliletinil) -9H-fluoren-9-ola (14e)

SlikaD47. 3C NMR spektar 9-(p-toliletinil) -9H-fluoren-9-ola (14e)
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§ 8 Dodatak XXXIX

Slika D48. IH NMR spekta9-(feniletinil)-9H-fluoren-9-ola (14f)

Slika D49. 3C NMR spekta9-(feniletinil)-9H-fluoren-9-ola (14f)
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§ 8 Dodatak Xl

Slika D50. *H NMR spekta©-(m-toliletinil) -9H-fluoren-9-ola (14g)

SlikaD51. 13C NMR spekta®-(m-toliletinil) -9H-fluoren-9-ola (14g)
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§ 8 Dodatak xli

Slika D=. *H NMR spektarl-fenilspiro[ciklopenta[a]naftaled,9-fluoren}-5-ola (153)

Slika D53. 13C NMR spektan-fenilspiro[ciklopentfa]naftalen3,9-fluoren}-5-ola (15a)

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad



§ 8 Dodatak xlii

SlikaD54. *H NMR spekta3-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorerd,1-inden}a (16a)

SlikaD55. 13C NMR spektaB*-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorer,1tinden}a (168
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§ 8 Dodatak xliii

Slika D%. *H NMR spekta6'-(trifluorometil)-3-(2,4,6 trimetoksifenil)spiro[fluorerd, 1-
inden](17a)
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§ 8 Dodatak xliv

Slika D57. *°C NMR spekta6-(trifluorometil)-3-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorer9, 1-
inden](17b)

Slika D58. 'H NMR spektai5-metil-3-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorermd, 1-inden}a
(17
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§ 8 Dodatak xlv

SlikaD59. 'H NMR spektai-metoksi3*-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorerd,1-inden}a
(17c)

Slika D60. 1*C NMR spektaB-metoksi3-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorerd,1-inden}a
(17c)
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§ 8 Dodatak xlvi

SlikaD61. *H NMR spekta6-metil-3-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorer, 1-inden}a
(A7d)

SlikaD62. 13C NMR spektaB-metil-3-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorem, 1-inden}a
(17d)
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§ 8 Dodatak xIvii

SlikaD63. *H NMR spekta3-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorer,1-inden}a (17e)

Slika D64. 13C NMR spektar3-(2,4,6trimetoksifenil)spiro[fluorerd, 1-inden}a (17¢)
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§ 8 Dodatak xIviii

SlikaD65. *H NMR spekta6-(5',7-dimetoksispiro[fluored,1-inden}3*-
illbenzo[d][1,3]dioksoi5-ola (18a)

SlikaD66. 1*C NMR spektai6-(5', 7-dimetoksispiro[fluorerd, 1-inden}3*-
illbenzo[d][1,3]dioksoi5-ola (18a)
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§ 8 Dodatak xlix

SlikaD67. *H NMR spekta6-(6-meilspiro[fluoren9,1-inden}3*-il)benzo[d][1,3]didksol-5-
ola (199

SlikaD68. *C NMR spektaB-(6-meilspiro[fluoren9,1-inden}3-il)benzo[d][1,3]didksol-5-
ola(19a)
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§ 8 Dodatak |

SlikaD69. *H NMR spektar3-fenilspiro[fluoren9,1-inden}a (133

SlikaD70.23C NMR spektar3-fenilspiro[fluoren9,1-inden}a (13a)
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§ 8 Dodatak li

8.3. H, 13C NMR spekitri pripravljenih izoindolinonskih produkata

Slika D71. *H NMR spektar 2metilizoindolin-1,3-diona (214)

Slika D72. 3C NMR spektar2-metilizoindolin-1,3-dion (214)

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad



§ 8 Dodatak lii

Slika D73. *H NMR 3-hidroksi2-metil-3-(feniletinil)izoindolin-1-ona(22a)

Slika D74. 3C NMR 3-hidroksi2-metil-3-(feniletinil)izoindolin-1-ona(22a)
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§ 8 Dodatak liii

Slika D75. *H NMR spektar Z)-2-metil-3-(2-okso-2-feniletiliden)izoindolin 1-ona(23a)

Slika D76. 13C NMR spektar Z)-2-metil-3-(2-okso 2-feniletiliden)izoindolin1-ona(23a)
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§ 8 Dodatak liv

Slika D77. *H NMR spektai(Z)-2-benzil3-(2-okso-2-feniletiliden)izoindolin1-ona (23b)

SlikaD78. 3C NMR spekta(Z)-2-benzit-3-(2-okso2-feniletiliden)izoindolin1-ona (23b)
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§ 8 Dodatak Iv

SlikaD79. *H NMR spektarZ)-3-(2-hidroksi2,4-difenilbut-3-in-1-iliden)-2-
metilizoindolin-1-ona (2448)
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§ 8 Dodatak Ivi

SlikaD80. *H NMR spektai(Z)-3-(2-hidroksi-2,4-difenilbut-3-in-1-iliden)-2-metilizoindolin-
1-ona (24b)

SlikaD81. *C NMR spektaxZ)-3-(2-hidroksi2,4-difenilbut-3-in-1-iliden)-2-metilizoindolin-
1-ona (24b)

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad



§ 8 Dodatak Ivii

SlikaD82.H NMR spektar(Z)-3-(2-hidroksi2,4-di-p-tolilbut-3-in-1-iliden)-2-
metilizoindolin-1-ona (24c)

SlikaD83.1C NMR spekta(Z)-3-(2-hidroksi2,4-di-p-tolilbut-3-in-1-iliden)-2-
metilizoindolin-1-ona (24c)

'DYLG aWHUSLQ Diplomski rad



§ 8 Dodatak Iviii

Slika D84 H NMR spektalE)- 1 -dimetil-3-(2-(p-tolil)-2-(2,4,6
trimetoksifenil)vinil)spiro[inder  4zoindolin]- fona (25a)

Slika D&. *C NMR spektarE)- { -dimetil-3-(2-(p-tolil) -2-(2,4,6
trimetoksifenil)vinil)spiro[inder  jzoindolin]- fona (259
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§ 8 Dodatak lix

Slika D86. *H NMR spektai(E)-2-metil-3-(2-(p-tolil) -2-(2,4,6

trimetoksifenil)vinil)spiro[indenrl,1%izoindolin]-3-ona(26a)

Slika D87. 13C NMR spekta(E)-2"-metil-3-(2-(p-tolil) -2-(2,4,6
trimetoksifenil)vinil)spiro[inderl,1-izoindolin]-3-ona(26a)
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