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STEREOSELEKTIVNOST SINTEZA 1,1'-E

Horvatovac 1023,

Enantiomerno Ccisti 1,1—bi—2—naftol te njegovi derivati imaju Siroku primjenu kao kiralni
katalizatori u stereoselektivnim organskim sintezama. U ovom radu istrazena je priprava
1,1-bi—-2—naftola u reakciji oksidativhog fenolnog povezivanja 2-naftola uz Fe(lll) klorid uz
) ) ’ thanokemijski, uz kataliticku koli¢inu otapala.

'tonu i acetonitrilu. Reakcija je bitno ubrzana

ijska sinteza (LAG) nije se pokazala kao dobra

e e cu eyt e e v were F@CEMICNOmM 1,1°—bi—2—naftolu razdvojeni su
enantiomeri kemijskom metodom s N-benzilcinhonidinijevim kloridom. Da bi istrazili
moguce postizanje stereoselektivnosti reakcije (acetonitril/di-tert-butilperoksid) u reakcijsku
smjesu dodan je niz kiralnih spojeva (cinchonidin, cinhonin, N—benzilcinhoninijev klorid,
ksikinuklidinijev bromid, (S)-1-feniletanol,

+ HPLC metodom na kiralnoj koloni pracena

lja stereoselektivnost pokazala se u reakciji s

priprave 1,1—bi—2—naftola izvedena je i uz

nantiomera. Dobiven je stereospecificno kao

(viii + 54 stranice, 22 slike, 18 shema, 2 tablice, 32 literaturna navoda, jezik izvornika:
hrvatski)
Rad je pohranjen u Sredisnjoj kemijskoj knjiZznici Prirodoslovno matematickog fakulteta
Sveucilista u Zagrebu, Horvatovac 102a, Zagreb, Hrvatska.

(V4 LD S L 4 T A B D WY R A LN R LY 5 I By RN A D A < R



STEREOSELECTIVITY OF 1,1'-BI-2-NAPHTHOL SYNTHESES USING FeCls

Univer;ity of Zagreb, I-I'orva-mtovac 102a, 10 000 Z:;greb, Cr-oatia

Enantiomerically pure 1,1—bi—2—naphthol and its derivatives have a wide usage as chiral
catalysts in stereoselective organic synthesis. In this thesis aerobic oxidative fenolic coupling
of 2—naphthol with Fe(lll) chloride in organic solvents was investigated. Reaction was

e et f ot e g e i m i e A —

[o evaluate possible stereoselectivity of the
1 series of chiral compounds were added as
>ninium chloride, (S)—(—)—1—-phenylethylamine,
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conducted in the presence of the product, (S)- 1,1'—bi—2—naphthol, the reaction proceeded
stereospecifically toward the (R)-enantiomer.

(viii + 54 pages,22 figures,2 tables,18 scheme, 32 references, original in Croatian)

Thesis deposited in the Central Chemical Librat
Science, University of Zagreb, Horvatovac 102z
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U sintetskoj organskoj kemiji kiralnih spojeva priprava enantiomerno Cistih spojeva sve vise
dobiva na vaZnosti.! Ako postupkom sinteze nastaje racemat, radi se resolucija nastale
smjese stereocizomera. Jedan od nacdina sinteze enantiomerno Cistog spoja je i
stereoselektivna sinteza kojom je mogucée formirati kiralni produkt iz opticki inaktivnog
pocetnog spoja. Potrebna je neka enantiomerno Cista molekula ili dio molekule koji ¢e

tijekom reakcije kontrolirati nastanak kiralnosti.?

Enantiomerno Cisti 1,1—bi—2—naftol i njegovi derivati imaju Siroku primjenu kao kiralni
katalizatori u stereoselektivhim organskim sintezama. Oksidativho povezivanje identi¢nih
molekula 2—naftola katalizirano kiralnim metalnim kompleksima jedan je od vaznijih puteva

sinteze opti¢ki aktivnhog 1,1°—bi—2—naftola.’

\je reakcije oksidativhog fenolnog povezivanja
| organskim otapalima i mehanokemijski samo
uz kataliticku koli¢inu otapala. Takoder kako bi se istrazila stereoselektivnhost reakcije u
reakcijsku smjesu dodao se niz kiralnih spojeva te se visokodjelotvornom tekuéinskom

kromatografijom (HPLC) na kiralnoj koloni pratila inducirana stereoselektivnost reakcije.



§ 2. Literaturni pregled

2.1. Strukturai svojstva 1,1'-bi-2—nat

Za postojanje kiralnosti i opticke aktivnosti nije nuZno postojanje kiralnog sredista.
1,1-bi-2—naftol (binol) je jedan od predstavnika spojeva s aksijalnom kiralnosti, slika 1.

Aksijalna kiralnost javlja se kao posljedica postojanja aksijalne osi s obzirom na koju se

Kod spojeva koji imaju velike skupine, koje stericki smetaju rotaciju, dolazi do ograni¢ene
rotacije oko jednostruke veze. Time je omoguéena izolacija atropomera.®> Na slici 2. prikazani
su atropomeri 1,1—bi—2—naftola. Zbog vrlo stabilne kiralne konfiguracije enantiomerno disti
(R)-1,1"-bi—2—naftol, (S)-1,1-bi—2—naftol te njihovi derivati imaju Siroku primjenu kao

kiralni ligandi u stehiometrijskim i kataliti¢kim stereoselektivnim organskim sintezama.®’



N

metode sinteze racemicnog 1,1'—bi—2—naftola Siroko su istraZzene. Dimerizacija molekule
2—-naftola izravan je put priredivanja racemiénog 1,1 —bi—2—naftola,® a veliki broj prijelaznih
Zesto koristeni kao katalizatori i/ili oksidansi u

la oksidacije molekule 2—naftola koriste FeCls,

~Aans [ a Q

Fe(lll) kloridom, shema 2. U reakciji Fe(lll) klorid djeluje kao oksidans koji se prvo
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ola, a zatim reducira u Fe(ll) sto omogucuje
nastajanje radikala. Dvije nastale molekule 2-naftoksil-radikala medusobno reagiraju
prilikom cega postoji jednaka statisticka vjerojatnost prilaza jedne molekule drugoj s dvije

strane, Sto rezultira nastankom racemicnog 1,1

|//
'
'
|\\ ’\\

Shema 2.

2.2. Sinteza enantiomerno istih (R)-

U sintetskoj organskoj kemiji kiralnih spojeva vaZzno je sintetizirati kiralni produkt
(enantiomer ili dijastereomer), a ne smjesu stereoizomera. Priprava enantiomerno d&istih
spojeva sve vise dobiva na vaZnosti, osobito u farmaceutskoj industriji.* Enantiomerno &isti
kiralni spojevi mogu se prirediti separacijskim ili sintetskim metodama, slika 3. Separacijske
metode, enzimske ili kemijske,® razdvajanja racemiéne smjese temelje se na &injenici da
kiralne molekule u kiralnom okruZenju iskazuju razli¢ita fizikalno-kemijska svojstva.? Kataliza

je posebno vaZzna u sintezi kiralnih spojeva, gdje mala koli¢ina kiralnog katalizatora moze
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iz akiralnog polaznog spoja. Kiralni metalni

kompleksi vrlo se ¢esto koriste u homogenoj st

Kada postupkom sinteze nastaje racemat, radi se resolucija nastale smjese
stereoizomera. Kemijska resolucija racemi¢nog 1,1—bi—2—naftola dosta je istrazena u
literaturi i temelji se na jednostavhom odvajanju dijastereoizomernog para iz racemicne
smjese. Jacques i suradnicil® prvi su opisali sintezu 1,1-binaftilfosforne kiseline iz
racemic¢nog 1,1—bi—-2—naftola te resoluciju putem soli dobivene s cinhoninom. Toda i
suradnici’® proudavali su razdvajanje racemiénog 1,1'-bi—2-naftola pomoéu N-
benzilcinhonidinijevog klorida (NBCC). U toj reakciji metanol je koristen kao otapalo, a (R)—
enantiomer je dobiven u visokom iskoristenju te visoke enantiomerne cistoée dok (S)-
enantiomer nije bilo moguce izolirat ovim postupkom. Izolacija oba enantiomera uspjesno je

izvedena koristeéi acetonitril kao otapalo, sher

Shema 3.



benzilcinhoninijev klorid®> moguée je izolirati
pojedine enantiomere 1,1'—bi—2—naftola visoke enantiomerne Cistoce i visokog iskoristenja.
Navedeni alkaloidi tvore sol kokristala samo s (R)-enantiomerom

(slika 4.) dok (S)—enantiomer zaostaje u filtratu

Jedan od nacina dobivanja kiralnog produkta je stereoselektivna sinteza kojom je moguce
formirati produkt iz opticki inaktivnog pocetnog spoja. U stereoselektivnoj sintezi potrebna
je neka enantiomerno cCista molekula koja ¢e tijekom reakcije biti u interakciji s reaktantima i
tako kontrolirati nastanak kiralnosti. Aktivan moZe biti supstrat ili reagens, katalizator ili
otapalo ili se reakcija izvodi u prisutnosti kruzno polarizirane svjetlosti. U sintezi katalizator
moze biti kompleks metala i kiralnog liganda.
Enantioselektivho fenolno oksidativho povezivanje identicnih molekula 2-naftola
katalizirano kiralnim metalnim kompleksima jedan je od vaZnijih puteva sinteze opticki
Mar e A e a
» oksidativno povezivanje 2-naftola u reakciji
1aftola u ekvimolarnim koli¢cinama pri sobnoj
temperaturi. Reakcija se odvijala uz metanol kao otapalo te u atmosferi dusika, shema 4.

lako je prinos reakcije iznosio 63 % enantiomerni visak (S)—1,1'—bi—2—naftola iznosio je samo



Na temelju ovih rezultata, Brussee® je pokazao da ukoliko se (S)—feniletilamin zamijeni s

(5)—-1-metil-2—feniletilaminom (amfetamin) u velikom suvisku prinos reakcije iznosi 98 % uz

N eI itee w el Im i A iwIiil [Pl el Jw e [ e wimiiae e i e (s ) ~ =

naftol u 100% enantimernom visku, ali u vrlo malom prinosu, tek 14 %. Ista grupa autora
pokazala je da se uvodenjem srebrovog klorida kao oksidansa prinos reakcije poveéava na

70% uz enantiomerni visak od 3 %, shema 5.

Z N

kiralne vanadijeve komplekse. Takoder pokazali su da dodatak Lewisove ili Bronstedove
kiseline moZe poboljsati kataliticku aktivnost, tj visoku enantioselektivnost nastajanja

1,1'—bi—2—naftola. Neovisno o ovom radu, Chen i suradnici sintetizirali su kiralne
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:ali kao efikasni katalizatori u stereoselektivnoj

sintezi 1,1'—bi—2—naftola, slika 5.3

enantioselektivho povezivanje 2-naftola ist:
suradnici objavili su uspjesnu enantioselektivi
koristeci fotoaktivirani kiralni kompleks Ru(ll)=salen, slika 6.° Ista grupa suradnika objavila je

i Fe(salan) kompleks kao efikasni katalizator za stereoselektivhu sintezu

N N ~ S . . v _ A . -1 = . es . . -

katalizu oksidativnog spajanja 2-naftola.



Shema 6.

2.3. Stereoselektivna kataliza s kompl

Kao sto je ve¢ navedeno kiralnost katalizatora izvodi se iz kiralnog liganda koordiniranog na
kataliticko srediste. Homogeni katalizatori obi¢no su metalni kompleksi u otopini. Kompleks
moze djelovati kao katalizator pod uvjetom da posjeduje prazna koordinacijska mjesta.!’
Prijelazni metali nalaze svoju ulogu i u sintetskoj organskoj kemiji. Zbog lake i jeftine
dostupnosti te netoksi¢nosti katalizatori koji sadrze Zeljezo &esto se koriste.'®
Kataliticka oksidacija uporabom oksidansa koji nije Stetan, kao Sto je to primjerice

vodikov peroksid posebno je atraktivna metoda kako s ekoloskog tako i s ekonomskog
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resti pri znatno blazim uvjetima. Osim toga,

vodikov peroksid je neselektivan i ekoloski prik
Osim navedenih kompleksa Zeljeza korist
literaturi su opisane brojne enantioselektivne reakcije koje koriste kompleks Zeljeza.
Que i suradnici razvili su Zeljezov kompleks tetraaza liganda pomodéu kojeg su postigli

prvu enantioselektivnu hidroksilaciju alkena pomoéu kompleksa Zeljeza kao katalizatora,

shema 7.

Shema 7.

;oenantioselektivha stereoselektivna kataliza

1ZoV kompleks bidentatnog liganda

chema 8 21

cimetne kiseline s cikloalkanima koristeéi di-tert-butilperoksid (DTBP) kao oksidans. Pokazalo
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iu sintezu supstituiranih (E)—alkena s visokim

Shema 9.

Oksidativno povezivanje fenola vrlo je djelotvorno u stehiometrijskom omjeru Fe(lll) klorida
heksahidrata te kataliti¢ki uz kompleks Cu(ll) i amina.?3

U radu Gaster i suradnika?® istraZen je utjecaj fluoriranih alkohola na brzinu i prinos
reakcije oksidativhoga fenolhog povezivanja 2—naftola uz Fe(lll) klorid kao katalizator te
DTBP kao oksidans. Prvo je izvedena reakcija na sobnoj temperaturi uz 1,2—dikloretan (DCE),
te je u tim uvjetima nakon 24 sata prinos reakcije iznosio tek 9 %. U reakciji s
2,2,2—trifluoretanolom (TFE) i 2,2,2—trikloreta T T T
97 % nakon 24 sata, dok u reakciji s 1,1,1,3,3,.
sat vremena dolazi do potpune ke..._._,_ _ ... _,_ . _ _.._.
1,1,1,—trifluorpropan—2—ol i 1-fenil-2,2,2—trifluoretanol nisu imali veliki utjecaj na brzinu i
prinos reakcije dok etanol i octena kiselina nisu bila uéinkovita otapala. Takoder u istom radu

opisan je utjecaj otapala na oksidativno povezivanje. U reakciji 6-metoksikarbonil-2—naftola

SHIYTIU NUVECLIVAIO 1ALlIVILY QUNILILUITALTTTT JOull g, 2111119 4V,



Oksidativnim povezivanjem fenola i B-ketoestera uz Fe(lll) klorid heksahidrat i DTBP
pripremljen je i benzofuran koji je vazna strukturna jedinica brojnih heterociklickih spojeva,
shema 12. Kataliticki uéinak Fe(lll) klorida heksahidrata u usporedbi s bezvodnim
Fe(lll) kloridom pokazao se efikasniji te je istrazena uloga vode u navedenoj reakciji.
Istrazivanje je pokazalo da voda, kao i drugi izvori protona poput alkohola mogu ubrzati

kemijsku reakciju i poveéati prinos reakcije.®



Shem

2.4. Odjeljivanje enantiomera tekuéinskom kromatografijom

Racemicna smjesa se ne moZe odvojiti na enantiomere standardnim kromatografskim
postupcima s nekiralnim stacionarnim i mobilnim fazama, jer su osim kirooptickih svojstava
sva ostala fizikalno—kemijska svojstva enantiomera potpuno jednaka. Temelj za odjeljivanje
racemata kiralnom kromatografijom je nastajanje dijastereomera tijekom interakcije
enantiomera s kiralnom fazom. Nekovalentnom interakcijom racemata s opticki Cistom
kiralnom supstancijom, nastaju dijastereomeri, koji su po svojim fizikalno—kemijskim
svojstvima dva razli¢ita entiteta.?®

Tehnike kromatografije koje se rabe za razdvajanje racemata na enantiomere su kiralna

I kromatografija (GC) i kapilarna elektroforeza
-afija (HPLC) je vazna tehnika za odredivanje
enantiomerne CistoCe i laboratorijsko razdvajanje racemicnih produkata na enantiomere.

Razlikujemo dva nacina odjeljivanja enantiomera teku¢inskom kromatografijom. Jedan se
odnosi na primjenu kiralne stacionarne faze, a drugi na primjenu kiralne mobilne faze.
Kiralne nepokretne faze sadrie enantiomerno Ciste kiralne molekule koje na sebe vezu
enantiomere iz smjese razlié¢itim afinitetima? dok je u suprotnom sluéaju, opticki &isti kiralni

spoj otopljen u mobilnoj fazi koja se zove kiralna mobilna faza.?®



Kao sto je veé navedeno enantiomeri posjeduju iste fizikalno-kemijske osobine u akiralnom
mediju. Tek njihovom interakcijom s kiralnom stacionarnom fazom dolazi do razlike te
nastaju dva dijastereomera razli¢itih stabilnosti. Sto je razlika u stabilnosti veéa, to je
enantiomerni visak, odnosno opticka cCistoéa nastalog enantiomera veéa. Enantiomerna
Cistoca kiralnog spoja izraZzava se kao enantiomerni visak i predstavlja omjer razlike i sume
molarnih udjela enantiomera u smjesi dvaju enantiomera. Na kromatografskoj koloni
enantiomeri se razdvajaju zbog razli¢itog vremena zadrZavanja na kiralnoj stacionarnoj fazi.?
Onaj enantiomer ciji je dijastereomerni kompleks stabilniji zadrzava se dulje.

Kiralne stacionarne faze mozZemo podijeliti prema njihovim osnovnim kemijskim
znacajkama te prema vrstama privlaénih sila izmedu stacionarne faze i pojedinih
enantiomera. Da bi doslo do uspjesnog odjeljivanja enantiomera potreban je utjecaj vise

nekovalentnih interakcija. Prema tim interakcijam Wainer je podijelio stracionarne faze u pet

Prema svojim opéim strukturnim svojstvima kiralne stacionarne faze mogu se podijeliti u
dvije skupine. U prvoj skupini nalaze se Pirkleove stacionarne faze odnosno male kiralne
organske molekule (selektor) vezane preko razmaknice na silikagel,?’ dok drugoj skupini

pripadaju prirodni odnosno sinteticki polimeri kojima je svaka monomerna jedinica kiralna.
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nerovoj podijeli pripadaju I. skupini odnosno
nastajanje dijastereomernih kompleksa temelji se na privlacenjima vodikovom vezomin—mn
interakcijama.?® Njihovo je strukturno obiljeZje kiralni selektor, koji je preko nekiralne
. Njihova strukturna i konformacijska svojstva

temelju pretpostavljenog mehanizma kiralnog

P DU F S P R 28

Vainerovoj podijeli pripadaju Il. odnosno Il

30 kiralnu jedinicu ugljikohidrate. MoZemo ih
podijeliti na nederivatizirane polisaharide (celuloza, skrob, ciklodekstrini), zatim derivati
polisaharida (triacetilirana celuloza, benzoilirana celuloza) te derivati polisaharida
adsorbirani na silikagel (derivati celuloze i amiloze). Zbog veée udinkovitosti te visoke
otpornosti koja omogucuje uporabu mobilnih faza razlicitih polarnosti do sada su istrazeni
mnogi derivati celuloze i amiloze koji su na trzistu dostupni u kiralnim kolonama Chiralcel

(derivati celuloze) i Chiralpak (derivati amiloze



RC

1 p—
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Sve upotrebljene kemikalije i otapala bile su analiticke cistoée ili su prociséavane
standardnim  postupcima opisanim u " - ~ R o
(S)—(=)-1—feniletilamin, (S)-1-feniletanol, (S)
B—cikodekstrin, di—tert-butilperoksid (DTBP) i

ridroksikinuklidinijev bromid sintetiziran je

prethodno kao dio diplomskog rada.?®

Cistoce pripravljenih spojeva ispitivana je
lojna kromatografija radena je na plocicama
e et e et~ 1 2oy ves winge —wpSTANCIje sU detektirane reverzibilnom adicijom
joda te UV lampom. Stereoselektivnost reakcije pra¢ena je tekuéinskom kromatografijom

visoke djelotvornosti (HPLC) na kiralnoj koloni.

NMR spektri snimljeni su na Bruker Avance Ill HD 400 MHz/54 mm Ascend. Kemijski
pomaci (8) izrazeni su u dijelovima na milijun (ppm). Konstante sprege, J, izraZzene su u Hz.

Signali su oznaceni kao s=singlet, d=dublet, t=triplet, dd=dublet dubleta, m=multiplet.

UV/Vis mjerenja su izvodena na Analytiklena Specord 200 spektrofotometru u kvarcnim

kivetama s optickim putem od 1 cm.

Mehanokemijska sinteza radena je u kuglicnom mlinu Retsch MM200, u posudici od
nehrdajuceg celika volumena 10 ml uz jednu kuglicu od istog materijala. Frekvencija

mljevenja bila je 25 Hz, a vrijeme mljevenja 60 minuta.
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3.2. Priprava 1,1 -bi-2—-naftola

snazno mijesanje reakcijska smjesa zagrijavana je 20 sati na temperaturi 80 °C. Tijek reakcije
pracen je tankoslojnom kromatografijiom na plocici silikagela u sustavu otapala
n—heksan : aceton = 9 : 3. Dobivena reakcijska smjesa uparena je do suha na rotacijskom

ijjan do vrenja. Nastali kristali profiltrirani su

u A, ali bez zagrijavanja reakcijske smjese.

.oluena) kroz 30 minuta. Uz snazno mijeSanje
temperaturi 120 °C. Tijek reakcije pracen je
LalIRUSIUJIVITT RIUTHALUEIaIljulnl Ha piuciu siindgela u sustavu otapala n—heksan : aceton =9 :
3. Dobivena reakcijska smjesa profiltrirana je vakuum filtracijom i maticnica uparena pod
snizenim tlakom na rotacijskom uparivacu. Ostatak je otopljen u vodi i zagrijan do vrenja.

Nastali kristali profiltrirani su vakuum filtracijo

li
U dvogrloj okrugloj tikvici otopljen je 2—naftol
smjesa zagrijana je do vrenja a potom se dok
kroz 20 minuta. Uz snazno mijeSanje reakcijska smjesa zagrijavana je 1 sat na temperaturi
110 °C. Nakon sat vremena, jos vruca reakcijska smjesa profiltrira se preko Bichnerovog
lijevka, talog se vrati u tikvicu s 20 mL vode *~ =~mriinvm s maviad (aZ AN mminika Naceali

kristali profiltrirani su vakuum filtracijom, m =



-2—naftola uz kataliticku koli¢inu otapala

mljevena u mlinu 90 minuta. Tijek reakcije pracen je tankoslojnom kromatografijom na

plodici silikagela te niie uoéen nastanak nrodukta.

iljevenje, LAG: Reakcija je izvedena prema

je 2 sata na temperaturi uljne kupelji 50 °C. Tijek reakcije pracen je tankoslojnom
kromatografijom na plocici silikagela u sustavu otapala n—heksan : aceton = 9 : 3. Nakon 2
sata uocen nastanak produkta i reakcijska smjesa ostavljena je josS 20 h uz mijesanje i
zagrijavanje. Nakon 20 sati na TLC-u vise nije uocen produkt. Reakcijska smjesa uparena pod
snizenim tlakom na rotacijskom uparivacu. Zac T
i zagrijan do vrenja. Dobiveni talog je profiltrir ..~ . _ .

ponovno profiltriran. Dobivena reakcijska smjesa prekristalizirana je iz toluena.

Prekristalizacijom nisu nastali kristali produkta.

smjesa zagrijavana je 2 sata na temperaturi 50 °C. Tijek reakcije pracen je tankoslojnom
kromatografijom na plocici silikagela u sustavu otapala n—heksan : etil-acetat = 8 : 2. Nakon
2 sata uocen nastanak produkta i reakcijska smjesa je ostavljena jos 20 h uz mijesanje i

zagrijavanje. Nakon 20 sati na TLC plocici uo¢en nastanak nusprodukata.
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stonitrilu uz dodatak di—tert-butilperoksida

zagrijavana je 3,5 sata na temperaturi 80 °C. Tijek reakcije pracen je tankoslojnom
kromatografijom na plodici silikagela u sustavu otapala n—heksan : etil-acetat = 8 : 2. Nakon 3
sata uocen nastanak produkta uz neizreagirani 2-naftol. Potom je u reakcijsku smjesu dodan
aktivni ugljen te je reakcijska smjesa zagrijana do vrenja. Zagrijavanjem se postepeno gubi
crna boja reakcijske smjese a filtracijom kroz naborani filter papir ostaje maticnica ciglaste
boje. Maticnica je uparena pod snizenim tlakom na rotacijskom uparivacu. Dobiveni produkt
visekratno je ispran s benzenom a potom je dodana voda i reakcijska smjesa zagrijana do

vrenja. Zagrijavanjem nastaju kristali produkta, m = 40 mg.

in je 2—naftol (0,2 g, 1,4 mmol) u acetonitrilu
nitrilu (3 mL). Toj otopini je zatim dodan DTBP
3 zagrijavana je 2 sata te je potom dodano jos
‘agrijavana je jos 20 sati na uljnoj kupelji uz
imjesa uparena je pod snizenim tlakom na
rotacijskom uparivacu. Ostatak je otopljen u vodi i zagrijan do vrenja. Reakcijska smjesa je
profiltrirana a filter papirom prebacen u Erlenmeyerovu tikvicu uz dodatak toluena. Otopina
je zagrijana do vrenja te radi potpunijeg taloZenja ostavljena u hladnjaku. Prekristalizacijom

nastaju kristali produkta, m = 5,9 mg.

3 mmol) kroz 20 minuta u 15 mL acetonitrila.
JTBP (50 uL). Uz snazno mijesanje reakcijska

smjesa zagrijavana je 3 sata na temperaturi 85 °C. Nakon 3 sata reakcijska smjesa ostavljena
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pracen je tankoslojnom kromatografijom na

plocici silikagela. Nije uocen nastanak produkta.

3.3. Stereoselektivna sinteza 1,1 -bi—:

\a sinteza 1,1'—bi—2—naftola s cinhoninom uz

(i A Ay & e = T - Q7 —7r—— "ot e W — 7 Al el 4

dodana je kataliti¢ka koli¢ina acetona (30 uL). Reakcijska je smjesa mljevena u mlinu 120

minuta. Tijek reakcije pracen je tankoslojnom kromatografijom na plocici silikagela. Na TLC

iljevenje, LAG: Reakcija je izvedena prema

postupku A uz kataliticku koli¢inu metanola. Na TLC plocici nije uo¢en nastanak produkta.

(10 mL) te kroz 30 minuta dokapan cinhonin (1,62 g, 5,5 mmol). Toj otopini je zatim dodan
2—naftol (0,2 g, 1,4 mmol) otopljen u metanolu (5 mL). Uz snazno mijesanje reakcijska smjesa
- T je tankoslojnom kromatografijom na plocici
B 9:3 i kloroform : metanol =9 : 1. te niie uocen
nastanak produkta. Potom je u reakcijsku smje
je reakcija uz snazno mijesanje i zagrijavanje

plocici nije uo¢en nastanak produkta.

Postupak B: U dvogrloj okrugloj tikvici otoplje
(0,816 g, 2,8 mmol) u acetonitrilu (10 mL). Uz snazno mijeSanje otopina se zagrije do vrenja
kroz 30 minuta. Toj otopini je zatim dokapan 2-naftol (0,1 g, 0,6 mmol) otopljen u
acetonitrilu (2 mL) kroz 10 minuta te je poton

tankoslojnom kromatografijom na p
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Sanje reakcijska smjesa zagrijavana je 22 sata.
lukta te je u reakcijsku smjesu dodano jos dva
2no uz zagrijavanje i mijesanje joS 24 sata. Na

TLC plodici nije uoc¢en nastanak produkta.

dodan cinhonidin (1,47 g, 5 mmol). Uz snazno mijesanje reakcijska smjesa zagrijavana je 30
minuta. Toj otopini potom se kroz 20 minuta dokapava 2—naftol (1,44 g, 10 mmol) otopljen u
vodi (100 mL). Uz snazno mijeSanje reakcijska smjesa zagrijavana je 1 sat na temperaturi
120 °C. Tijek reakcije pracen je tankoslojnom kromatografijom na plocici silikagela u sustavu
otapala n—heksan : etil-acetat = 8 : 2. Jos vruca reakcijska smjesa profiltrirana je preko
Bilchnerovog lijevka, talog se vrati u reakcijsku tikvicu uz pomoé¢ 20 mL vode te mijesa i

na reakcijska smjesa profiltrirana je preko

1, m=0,98 g.

- R R R - —- - St e - - St s (=%

(1,57 mL, 13,6 mmol) i 70 mL apsolutnog acetona te se zagrijava uz povrat 2 dana. Zuékasta
otopina se zatim ohladi na sobnu temperaturu i precipitirani produkt se profiltrira te dva

puta ispere s po 20 mL acetona.

. (postupak B) ali uz prethodno pripravljen

ii ligand. Na TLC plodici nije uocen nastanak
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acetonitrila). Uz snazno mijesanje otopina je zagrijavana kroz 30 minuta na temperaturi

80 °C. Zatim je dokapan 2—naftol (0,1g, 0,7 mmol) u acetonitrilu (2 mL) kroz 10 minuta te je

pracen je tankoslojnom kromatografijiom na plocici silikagela u sustavu otapala
n-heksan : etil-acetat = 8 : 2. Nakon 3,5 sata dobivena reakcijska smjesa uparena je pod
snizenim tlakom na rotacijskom uparivacu. Ostatak je otopljen u vodi i zagrijan do vrenja.
Produkt je profiltriran a filter papir prebacen u Erlenmeyerovu tikvicu u koju je dodan toluen

te zagrijavano do vrenja. Nije uocen nastanak g

U dvogrloj okrugloj tikvici otopljen je FeCls-6F

acetonitrilu. Uz snazno mijesanje otopina je za

Totimn in dalinnae D e BAl NS AL s e LonuIIU (2 T1IL) RIUZ LU UG LE JE PULUTT
je tankoslojnom kromatografijom na plocici
acetat = 8 : 2. Reakcijska smjesa uz snaino

mijeSanje zagrijavana je 22 sata. Na TLC plodici nije uocen nastanak produkta te je dodano
puL) i reakcijska smjesa uz shazno mjesanje

:anak produkta te je dodano jos FeCls-6H,0 i

\2 I1IL) LE J&E UURdpPdIl |\O)—L1—IElIELdIIUI {0,/ ML, U,/ TT1IT1UIJ. UZ STIdZIIU TT1jesdllje ULUPITNd >e

zagrijava kroz 20 minuta. Zatim je dokapan 2—naftol (0,1g, 0,7 mmol) otopljen u acetonitrilu
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L). Uz snazno mijesanje otopina je zagrijavana
2 sata na temperaturi 80 °C. Tijek reakcije pracen je tankoslojnom kromatografijom na
plodici silikagela u sustavu otapala n—heksan : etil-acetat = 8 : 2. Dobivena reakcijska smjesa
uparena je pod snizenim tlakom na rotacijskom uparivacu. Ostatak je otopljen u vodi i
zagrijan do vrenja. Produkt je profiltriran te zajedno s filter papirom prebacen u
Erlenmeyerovu tikvicu u koju je dodan toluen *- -——=#=-==~ Ao rrmomis e il s o o R
nije istaloZio te je toluen uparen a ostatak

profiltrirane mati¢nice dobiveni kristali produk

Lauiin JS UURGPAIT | SUISTULIZU \U,27 98, 4,4 1
smjesa mijeSa se 15 minuta te je dodan DTBP

acetonitrilu (2 mL). Reakcijska smjesa mijesa

pracen je tankoslojnom kromatografijiom na plocici silikagela u sustavu otapala
n—heksan: etil-acetat = 8 : 2. Dobivena reakcijska smjesa uparena je pod snizenim tlakom na
rotacijskom uparivacu. Ostatak je otopljen u vodi i zagrijan do vrenja. Produkt je profiltriran
te zajedno s filter papirom prebacen u Erler B oo

zagrijavano do vrenja i profiltrirano. Produkt

otopljen u vodii zagrijan do vrenja. U vodi su is

DD 1N Chrmvmmnnlaltiiiina ffabaaan 1 17 L M wmnliala oD clleadalintiiimnmnian v mmmdawisnll,

temperaturi 125 °C. Nakon 15 minuta dokaj

minuta. Uz snazno mijesanje reakcijska smjes:
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te zajedno s filter papirom prebadena u
Erlenmeyerovu tikvicu uz dodatak toluena. Reakcijska smjesa zagrijana je do vrenja i

profiltrirana. Toluen je uparen pod snizenim tlakom na rotacijskom uparivacu te je zaostao

LR T e LA A P R L Y I L R R TR R A

acetonitrilu (5 mL) te se nastaloj otopini krc
mmol) otopljen u acetonitrilu (3 mL). Toj oto|

mijesanje reakcijska smjesa zagrijavana je uz

NEdRUIJOSRA JIT1JE>A UdLAVIJElld J& 4V >dll VTl Ld|
reakcijsku smjesu dodan je aktivni ugljen i :
profiltriran vakuum filtracijom kroz sinter i ce

1vodi i zagrijan do vrenja. U vodi taloZe kristali

nakon toga kroz 10 minuta 2—naftol (0,2 g, 1,4 mmol) u 2 mL acetonitrila. Toj otopini dodan
je DTBP (50 uL). Reakcijska smjesa mijesana je 1,5 sat bez zagrijavanja. Tijek reakcije pracen
je  tankoslojnom kromatografijom na plocici silikagela u sustavu otapala
n—heksan : etil-acetat = 8 : 2. Reakcijska smjesa uparena pod sniZzenim tlakom na rotacijskom
uparivacu. Ostatak je otopljen u vodi i zagrijan do vrenja. Reakcijska smjesa je profiltrirana a
filter papir prebacen u Erlenmeyerovu tikvicu u koju je dodan toluen te je otopina zagrijana
do vrenja. Nakon filtracije reakcijska smjesa radi potpunijeg taloZenja ostavljena je u

hladnjaku. Dobiveni kristali produkta, m = 80 mg.

) i (8)-1,1—bi—2—naftol (0,099 g, 0,3 mmol)

z mijesanje kroz 20 minuta. Nakon 20 minuta
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aftol (0,2 g, 1,4 mmol) u acetonitrilu (2 mL). Uz

snazno mijesanje reakcijska smjesa zagrijavana je 4 sata. Tijek reakcije pracen je
tankoslojnom kromatografijom na plocici silikagela te je nakon 40 minuta uocen nastanak
produkta uz neizreagirani 2—naftol. Nakon 4 sata reakcijska smjesa uparena je pod snizenim
tlakom na rotacijskom uparivacu. Ostatak je otopljen u vodi i zagrijan do vrenja. Dobiveni
bt fs e Bl m s o £l oo i+ ===bL-%-- 4 Erlenmeyerovu tikvicu uz dodatak toluena i
radi potpunijeg taloZenja ostavljena je u

g.

Ulliaul 11a SUMIIU Lellipeldilulu e UdLdVi dSidjdlLl liad ITUU OV I1ilidid. Niisudliitdll PIUUURL ST
profiltrira i opere s tri puta po 10 mL acetonitrila. Iz filtrata se izolira (S)—enantiomer, a iz

kristali¢cnog produkta (R)—enantiomer.

metanola. Zatim se stave u tikvicu s 40 mL etil-acetata i 20 mL HCl te mijeSaju na sobnoj

temperaturi pola sata. Organska faza se odvoji u lijevku za odjeljivanje te ispere prvo s 20 mL

An A 11 . ~a . s ' . . ar o~ ar 1 v . ' . At o~

»ari na rotacijskom uparivacu. Kristali se stave
2 mijeSaju na sobnoj temperaturi 15 minuta.
Organska faza se odvoji u lijevku za odjeljivanje te ispere prvo s 20 mL zasi¢ene vodene

otopine NaCl. Nakon susenja s bezvodnim NaSQ,, otapalo se upari, a kristali osuse i izvazu,



si—2—naftol (0,2g, 0,7 mmol) otopljeni su u
GuSLUIIL U (o 1Ly, nsanuona onyeea cagyavdNa je 20 minuta na uljnoj kupelji uz mijesanje
mehanickom mjesalicom. Nakon 20 minuta dodan je DTBP (500 pul) te dokapan 2—naftol
(0,2 g, 1,4 mmol) u acetonitrilu (2 mL). Reakcijska smjesa zagrijana je do vrenja uz mijesanje.
Tijek reakcije praéen je tankoslojnom kromatografijom na plocici silikagela. Nakon 4 sata
reakcijska smjesa uparena je pod snizenim tlakom na rotacijskom upariva¢u. Potom je u
reakcijsku smjesu dodana voda i zagrijano do vrenja. Dobivena reakcijska smjesa je
profiltrirana a filter papir prebacen u Erlenmeyerovu tikvicu uz dodatak toluena. Reakcijska
smjesa zagrijana je do vrenja i profiltrirana. Prekristalizacijom nije doslo do taloZenja te je

toluen uparen pod sniZzenim tlakom na rotacijskom uparivacu.
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natografijom visoke djelotvornosti

e Uredaj: TSP, binarna pumpa P-2000, U\

e |zokratno eluiranje,mobilna faza : n—he

0 x 4,6 mm, veli¢ina ¢estica 5 um, CHIRALLICA

Standardne otopine 2-naftola, racemicnog 1,1'—bi-2—naftola te enantiomerno Ccistih
(R)-1,1"-bi—2—-naftola i (S)-1,1"-bi—2—naftola mnoZinske koncentracije 103 mol dm3
pripremljene su otapanjem spojeva u 5 mL mobilne faze. Volumen injektiranog uzorka:

20 pl.
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te smjesa 1,1-bi—2—naftola (10,4 g) i Zel;
deuteriranom acetonitrilu kao otapalu. Svi *H

25°C.

} (dd, J=8,80, 2,45 Hz, 1 H, H3) 7,20 (d, J=2,45
Hz, 1 H, H1) 7,21 (s, 1 H, OH) 7,33 (ddd, J=8,25, 6,91, 1,22 Hz, 1 H, H6) 7,44 (ddd, J=8,19,
6,85, 1,34 Hz, 1 H, H7) 7,70 = 7,75 (m, 1 H, H8) 7,77 — 7,82 (m, 2 H, H4, H5).

Ll N wafinl iCAMIN Llavid halbbcaalkideas

(2 H) 7,05 (2 H) 7,20 (2 H) 7,32 (2 H) 7,61 (2 H)

9 (s, 2 H, OH) 6,99 — 7,05 (m, 2 H, H3) 7,24 —
' 93 (d, J=8.07 Hz, 2 H, H5) 7,98 (d, J=8,80 Hz, 2

B rwEwEER | IV IV ) VIS NI IINI I W) U PPN M) s \&= 58] 5 e \W 18 5 e\ 8 tage
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orida heksahidrata pripremljena je otapanjem
2,7 mg Fe(lll) klorida heksahidrata u odmjernoj tikvici od 10 mL te nadopunjena
acetonitrilom do oznake. Potom se otpipetira alikvot (250 uL) u kivetu te doda 2250 uL
acetonitrila. Standardna acetonitrilna otopina (S)-1,1'—bi—2—naftola pripremljena je
otapanjem 2,78 mg (S)—-1,1-bi—2—naftola u odmjernoj tikvici od 10 mL te nadopunjena
acetonitrilom do oznake. Potom se otpipetira alikvot (25 uL) u kivetu te doda 2550 pL
acetonitrila. Priredenim spojevima snimljeni su enaktri 11 1IN/ Nie nadri&in
Kod UV/Vis titracije spojeva praéene su
200-400 nm. U acetonitriine otopine
(¢ =10° mol dm=3) dodaju se u odredenim alikvotima (8 pL) acetonitrilne otopine titranta
Fe(Ill) klorida heksahidrata. (¢ = 103 mol dm=3) te se nakon svakog dodatka u zadanom
vremenu snimaju spektralni odgovori. Po svakom dodatku nakon vremena uravnoteZenja

(300 s) snimljen je spektar ispitivanog spoja.
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§ 4. Rezultatii rasprava

4.1. Uvod

U ovom radu istrazena je reakcija oksidativhog fenolnog povezivanja 2—naftola uz Fe(lll)
klorid uz prisustvo zraka. Optimirani su uvjeti sinteze u organskim otapalima i
mehanokemijski, uz kataliticku koli¢inu otapala. Cilj je bio istrazZiti stereoselektivnost reakcije

kada se u reakcijsku smjesu doda i neki kiralni spoj, slika 9.

NH-~

OH

e



—T
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Priprava 1,1'—bi—2—naftola provedena je standardnim postupkom, klasichom metodom
sinteze, u reakciji 2—naftola i FeCl3-6H,0 u vodi.3® Zatim je ista reakcija radena u odabranim
organskim otapala, shema 14., kako bi odredili optimalne uvjete za istraZivanje

stereoselektivnosti reakcije uz upotrebu kiralnih liganada.

Iz literature je poznato da je sintezu racemicnog 1,1—bi—-2—naftola moguce izvesti i
mehanokemijskom sintezom.3! Stoga su istraZene moguénosti priprave 1,1—bi—2—naftola u
ekvimolarnom omjeru 2-naftola i FeCls:6H,O uz kataliticku kolicinu otapala.

‘hom mlinu pri sobnoj temperaturi uz dodatak

ita, shema 15. lako u literaturi ima opisanih

MIycia VVvanve aillitcec, i< yucLonuianr pi uuukt.
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Shem

18,2225y reakcije sinteze

Kako bi ubrzali vrijeme reakcije, prema literaturnim navodima,
1,1-bi—2—naftola dodan je di-tert-butil-peroksid. Dodatkom DTBP u reakciju 2—naftola i
Fe(lll) klorida, uz acetonitril kao organsko otapalo, vrijeme reakcije smanjeno je na tri sata.

luje kao oksidans, ¢ime se u reakciji Fe?* ion

Je li moguce sintetizirati racemi¢ni 1,1"—bi—2—
drugim spojem Zeljeza istrazeno je u reakciji
DTBP u acetonitrilu. Pracenje reakcije tankoslojnom kromatografijom pokazalo je da u danim

eksperimentalnim uvjetima nije moguce dobiti 1,1"—bi—2—naftol kao produkt, shema 16.

nud

Shem
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Kao Sto je ve¢ navedeno, za istraZivanje mogucéeg postizanja stereoselektivnosti reakcije

oksidativnog fenolnog povezivanja 2—naftola uz Fe(lll) klorid u reakcijsku smjesu dodan je niz

kiralnih liganada prikazanih na slici 9. Prilikom ponavljanja reakcija s istim kiralnim ligandom

varirani su uvjeti u kojim je provedena reakcija (vrijeme reakcije, redoslijed dodatka
reaktanata, koli¢inski odnos reaktanata).

" 'mijske sinteze 1,1-bi—2—naftola u reakciji

katalitickom koli¢cinom otapala (30 uL acetona

niie uoéena da ie doélo do nastanka nrodukta

FOULUIIT Je  Idlldiciid KNiddillid  111Iewtvud  Slliltese 4,1 TVIT£71idiwvia U 1Tediuljl £71idiwvia,

bezvodnog FeCls i cinhonina u metanolu. Pra¢enjem reakcije (shema 18.) takoder nije uocen

nastanak 1,1—bi—2—naftola kao produkta.

1a 18.
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sktivne sinteze izvedene su uz acetonitril kao

otapalo. Stereoselektivnom sintezom uz cinhonin, N—benzilcinhoninijev klorid, te N—benzil-
(S)—(+)—3-hidroksikinuklidinijev bromid nije uoéen nastanak produkta 1,1'—bi—2—naftola.

Za stereoselektivne sinteze 1,1—bi—2—naftola uz cinhonidin, (S)—(—)—1—feniletilamin,

(S)-1—feniletanol, (S)-1,1-bi—2—naftol, (R)-1,1—bi—2—naftol, metil-B—D—glukopiranozid i

2 ilimdoliosste oo i ie oo ¥om momto- b —-odukta 1,1'-bi—2—-naftola, provedena je HPLC

faza.



standarda otopina (R)-1,1—bi—2—naftola koji pokazuje kraée vrijeme zadrzavanja od

enantiomera (S)—-1,1—bi—2—naftola, slika 13.
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U reakciji cinhonidina prema postupku 3.3.3. (postupak A) uoéen je nastanak
1,1—bi—2—naftola (slika 14.), dok u reakciji 3.3.3 (postupak B) nije uoéen nastanak produkta
1,1-bi-2—naftola. HPLC analiza, 1'—bi—2—naftola nastalog u reakciji 3.3.3 (postupak A),
molmmete Ae e beene e e menfe e === f3nja (R)-1,1°-bi—2—naftola, ali uz vrlo mali

Stereoselektivna sinteza s metil-p—D—glukopiranozidom nije bila uspjesna te u reakciji

nastaje racemat 1,1'—bi—2—naftol, slika 15.



38




39

slektivna sinteza s (S)—(—)—1—feniletilaminom,
(S)-1—feniletanolom te P—cikodekstrinom ide u smjeru nastajanja (R)—1,1—bi—2—naftola. Iz
analize kromatograma (slika 16.) moZemo vidjeti da, iako u vrlo malom suvisku, u reakciji s
B—cikodekstrinom enantiomerni visak (R)-:
(S)-1—feniletanolom enantiomerni visak je 7

najuspjesniji s enantiomernim viskom od 14,4 *



UL IGIIUI dya ME £ MIRUIU T HEMYAJ M eI e RS RT T e soas S 1y
benzilcinchonidinijevim kloridom prema literaturnom postupku.3? Potom je stereoselektivna
sinteza 1,1'—bi—2—naftola izvedena uz dodatak (5)-1,1"-bi—2—naftola i (R)-1,1'—bi—2—naftola
kao kiralnih liganada. U tri reakcije u kojima je u stereoselektivnoj sintezi koristen (S)-—
enantiomer varirani su uvjeti provodenja reakcije.U reakciji 3.3.11. (A) u kojoj je Fe(lll) klorid
dodan Eetiri puta vise u odnosu na 2-naftol, a omjer 2-naftola i (S)—1,1—bi—2—naftola iznosio
1:0,5 dolazi do nastajanja suprotnog (R)-enantiomera, slika 17. (a). Zatim je izvedena
reakcija 3.3.11. (B) u jednakim koli¢inskim omjerima ali bez zagrijavanja i s promijenjenim
redoslijedom dodatka reaktanata te je u toj reakciji stereospecifiéno nastao (R)—enantiomer,
slika 17. (b). Takoder , (R)—enantiomer stereos

je koli€inski omjer 2-naftola prema Fe(lll) kloric

17. (c). Potom je stereselektivna sinteza provedena s (R)—enantiomerom u kojoj je omjer 2-
naftola prema Fe(lll) kloridu i (R)-1,1"—bi—-2—naftolu iznosio 1 : 0,5. U toj reakciji dolazi do
nastajanja (S)-enantiomera, ali reakcija nije isl -

bi reakcija isla do kraja, reakcija bila sterespeci
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nih HPLC metodom u tablici 2. izdvojeni su i
skupno prikazani rezultati stereoselektivne sinteze 1,1'—bi—2—naftola uz pripadne kiralne

ligande.

Tablica 2. Prikaz rezultata stereoselektivne sinteze 1,1'-bi—2—t
kiralnim spojevima u organskim otapalima i vodi uz varirano vi

?bez zagrijavanja



DrimminnAam 1L NIND cnalbtraclAaniia icnitana cit mamiiAa indaraliaiia ismmadin maiadinih cnAiau-

smjese 2—naftola i FeCls, a na slici 19. prikaza

bi—2—naftola i smjese (b) (S)-1,1"—bi—2—naftol:

1,1-bi—2—naftola uoceni su karakteristicni signali odgovarajué¢ih aromatskih protona.
Analizom 'H NMR spektra smjese 2—naftolai F ' oo

je relativno malen kemijski pomak prema nizel

efekt uoden ie i u 'H NMR spektru smiese (S)- .

! spektara nije moguée opaZene pomake i

stajanju kompleksa, zbog efekata uslijed



44




45




46

ispitane moguce interakcije izmedu pojedinim

1) klorida (¢ = 10* mol dm™3) u acetonitrilu koji
ima izrazen maksimum na 242 nm ciji pripa

8608,9 cm™'mol'dm?3 te dva manja maksimurr

Y S b 7o Y 2V IR, R B DR PO ) Y

koji ima izrazen maksimum na 229 nm ¢iji pripadni molarni apsorpcijski koeficijent (&) iznosi
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Na slici 22. prikazane su krivulje UV/Vis titracija spoja (S)—1,1"—bi—2—naftola s Fe(lll) kloridom
heksahidratom. Tijekom spektrofotometrijske titracije dodatkom titranta mijenjaju se
ravnotezne koncentracije apsorbirajuéih vrsta u reakcijskoj smjesi, a time i same

apsorbancije.

10" mol dm=3) s Fe(lll) kloridom (10"* mol dm3)
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om dodavanja titranta Fe(lll) klorida dolazi do
porasta apsorbancije. Porast apsorbancije moZzemo pripisati promjeni koncentracije otopine

dodatkom alikvota titranta u otopinu spoja (S)—1,1—bi—2—naftola.
Iz rezultata UV/Vis spektroskopskih titracija spoja (S)—1,1"—bi—2—naftola s Fe(lll) kloridom

heksahidratom ne moZemo zakljuéiti da u danom koncentracijskom podrucju postoji

[AF Ry DRSS DGO SIS I S
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§ 5. Zakljucak

Optimirani su uvjeti reakcije priprave 1,1-bi-2—naftola iz 2-naftola i
1. Najboljima su se pokazala polarnija
Mehanokemijska sinteza s katalitickom
eiei—ii —epie ==y iey— -— ,-.azala kao dobra metoda za izvodenje
odabrane reakcije. Reakcija je bitno ubrzana dodatkom di-tert-butilperoksida.
Racemi¢nom 1,1'—bi—2—naftolu razdvojeni su enantiomeri kemijskom metodom

s N — benzilcinhonidinijevim kloridom.

Za testiranje stereoselektivnosti reakcije odabran je sustav acetonitril/di-tert-

hitilaAaraleid WVaan ctarancalaltivini limandi tAactivani el ArincrhAanidin AincrhAnin

ktivnost pokazala se u reakciji s

Reakcija priprave 1,1—bi—2—naftola izvedena je i uz dodatak jednog od
enantiomera koji nastaje kao produkt. Na taj nacin dobivena je stereospecificna
reakcija u kojoj nastaje suprotni enantiomer od dodanog. Pokazalo se da je za
stereoselektivni ishod reakcije bitan redoslijed dodavanja reaktanata i kiralnog

spoja.

Snimljeni su 'H NMR i UV spektri kako bi se definirale interakcije izmedu
reaktanata i kiralnog liganda. U danim eksperimentalnim uvjetima nisu
potvrdena medudjelovanja kojima bi se mogla objasniti stereospecifi¢nost

reakcije s dodanim enantiomernim produktom.
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§ 6. Literaturna vrela

Primjena "posredne indukcije" kiralnosti u
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L R B e A R R e LA I T i e e - -y

- e ety aae aw

13633-13635.
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dheendran, A. Werbeloff, H. Shalit i D. Pappo

AlMma Ramic, rriprava i piotransrormacije Kvat
diplomski rad, Prirodoslovno-matematicki fak
Interna skripta Viseg praktikuma Organske kemije, Prirodoslovno-matematicki fakultet, Kemijski
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acetilaceton, pentan-2,4-dion

diklormetan

- |

1,1,1,3,3,3-heksafluorpropa

visokodjelotvorna tekucéinsk

2,2,2-trifluoretanol

tankoslojna kromatografija
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vdine. Zavrsila sam Osnovnu skolu ,,Granesina"
Jpisala sam Preddiplomski studij kemije na
Prirodoslovno—matematickom fakultetu. Go

prvostupnice kemije te iste godine upisala

e o ) Bt mvaey e s wwey—wy2M U ZNanstvenim istraZivanjima na Zavodu za
organsku kemiju Kemijskog odsjeka PMF-a pod vodstvom izv. prof. dr. sc. Ines Primozic.

Rezultati istraZivanja objavljeni su u dva znanstvena rada te prezentirani na znanstvenom

listopada 2015. u Zagrebu.

Za uspjesno sudjelovanje u znanstveno-istrazivackom radu na Kemijskom odsjeku dobila
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