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ANOTACIJA

Indandiona atvasinajumu sintéze. Savkins A., zinatniskais vaditajs Dr. kim.
Klimenkovs 1. Bakalaura darbs, 86 lappuses, 39 atteli, 6 tabulas, 44 literatiiras avoti, 38
pielikumi. LatvieSu valoda.

Bakalaura darba ietvaros tika sintez&ti indan-1,3-diona atvasinajumi, kas var tikt lietoti
organiskajos saules elementos ka fullerénu nesaturoSie elektronu akceptori. Sintez&ti indan-1,3-
diona atvasinajumi, kas benzola gredzena satur aizvietotajus ar alkoksi- un alkilsulfanilgrupam.

INDAN-1,3-DIONS, ORGANISKIE SAULES ELEMENTI, FULLERENU
NESATUROSIE ELEKTRONU AKCEPTORI, TIOLI.

ABSTRACT

Synthesis of indandione derivatives. Savkins A., supervisor Dr. chem. Klimenkovs I.
Bachelor thesis, 86 pages, 39 figures, 6 tables, 44 literature references, 38 appendices. In
Latvian.

Bachelor thesis is dedicated to the synthesis of indan-1,3-dione derivatives that can be
used in organic solar cells as non-fullerene electron acceptors. Synthesised indan-1,3-dione
derivatives contain alkoxy- and alkylsulfanylgroups as part of the substituents on the benzene
ring.

INDAN-1,3-DIONE, ORGANIC SOLAR CELLS, NON-FULLERENE ELECTRON
ACCEPTORS, THIOLS.
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APZIMEJUMU SARAKSTS

Ac — acetil-

BPO — benzoilperoksids

CDCl3 — deiteréts hloroforms

DCM - dihlormetans

DDQ - 2,3-dihlor-5,6-diciano-1,4-benzohinons
DIPEA — N,N-diizopropiletilamins
DMF — dimetilformamids

DMSO-de — deiteréts dimetilsulfoksids
ESI — elektroizsmidzinasanas jonizacija
Et — etil-

EtOAC — etilacetats

KMR - kodolmagnétiska rezonanse
Me — metil-

MeCN — acetonitrils

Ms — metansulfonil-

NBS — N-bromsukcinimids

PEG — polietilénglikols

Ph — fenil-

Py — piridins

t-Bu — terc-butil-

TEA - trietilamins

THF — tetrahidrofurans

Ts — toluolsulfonil-



IEVADS

Organiskie (poliméru) saules elementi ir saules bateriju paveids, kas generé elektrisko
stravu no saules gaismas. Indan-1,3-diona atvasinajumi pielieto organiskos saules elementos ka
dalu no elektronu akceptoru molekulas, kas kopa ar elektronu donoru molekulam sastada
organiskas saules elementa aktivo slani. So saules elementu aktivaja slani, kas atrodas starp
diviem elektrodiem, izmanto organiskas molekulas, kuram ir raksturiga salidzinos$i liela
elektrovaditspgja.* Sadu saules elementu prieksrocibas ir tas, ka var tikt izmantotas vielas, ko
ir I&ti razot un kuram ir liels absorbcijas koeficients, tapéc mazi materiala daudzumi var
absorbét daudz gaismas, ka ari tas, ka tiek izmantoti ilgtsp&jigi dabas resursi, proti, saules
gaisma.?

Misdienas tiek pétiti indan-1,3-diona atvasinajumi, kas stipri ietekmé saules elementa
speju parvérst pievadito saules energiju elektriskaja strava. So parametru aizvietotdji pie
benzola gredzena indan-1,3-diona molekula ietekmé, mainot HOMO-LUMO orbitalu energijas,
kas savukart ietekmé energijas parnesi starp elektronu akceptoru un donoru molekulam, ka ari
So vielu savstarp&jo sajaukSanos aktivaja slani, kas maina ladina parvietoSanas efektivitati
elektrodu virziena.® Tadél ir mérktiecigi iegiit jaunus indan-1,3-diona atvasinajumus, paplasinot
aizvietotaju klastu benzola gredzena, lai noskaidrotu, ka konkré&ti $o aizvietotaju daba ietekme

saules elementu efektivitati.

Darba mérkis:

Sintez&t indan-1,3-diona atvasinajumus, Ko var izmantot organiskajos saules elementos.

Darba uzdevumi:

1. Izstradat sintézes metodes indan-1,3-dioniem ar dazadiem atvasinajumiem benzola
gredzena.

2. Parveérst iegtitos indan-1,3-dionus par vielam, kas var tikt izmantotas organiskajos
saules elementos.

3. Ar spektroskopiskajam metodem pieradit visu sintezeétu vielu strukturas.



1. LITERATURAS APSKATS

1.1. Indan-1,3-diona atvasinajumu pielietojums organiskajos saules elementos

Salidzinot ar plasak izmantotajiem silicija saules elementiem, kur elektriska strava rodas
elektronu-caurumu parejas starp p un n pusvaditaju slaniem, organiskajos saules elementos tas
notiek starp elektronu donoriem un akceptoriem, kuri ieklaujas aktivaja slant starp katodu un
anodu. Ka donori visbiezak tiek lietoti poliméri, kuriem ir pusvaditaja ipaSibas. Ka akceptorus
Sobrid izmanto dazadus fulleréna atvasinajumus, tomer tiem ir atklata limitéta salidzinoSi zema
efektivitate®, tapéc tos aizstaj ar citam vielam, kuram ir salidzino$i zemaka cena, augstika
stabilitate un spektrala caurlaidiba.’> Fulleréna aizstajgji, ko pedgjos gados visvairak péta, ir
molekulas, kas satur indan-1,3-dionu, kuram viens no skabekliem ir aizvietots ar

dicianometilidéngrupu (skatit 1.1. att.).

1.1. att. ITIC molekula, kas tiek izmantota ka elektronu akceptors

Saja attéla ar zilo krasu apziméta elektronu donoru grupa, bet ar sarkano kranu - elektronu
akceptoru grupas, kas bitiba ir indandiona atvasinajumi. Sadas un cita tipa molekulas sauc par
fullerénu nesaturoSiem elektronu akceptoriem. Indandiona molekulai benzola gredzena tiek
pievienoti dazadi aizvietotaji, kuriem ir elektronus atvelkosas ipasibas, lai izmainitu molekulas
HOMO-LUMO orbitalu energijas un morfologiju. P&c $o aizvietotaju pievienosanas tiek pétita
energijas konversijas efektivitate, kuras teorétiski iesp&jams maksimums ir 33%.°

Viena no idejam So indandiona atvasindgjumu sint€z€ ir izmantot alkoksigrupas ka
aizvietotajus indandiona benzola gredzena. 2017. gada Zu ar lidzautoriem’ pétija, ka alkilkedes
garums ietekmé saules elementa efektivitati, un atklaja, ka palielinot k&des garumu, efektivitate
samazinas, proti, vislielaka energijas konversijas efektivitate tika sasniegta ar metoksigrupu ka

aizvietotaju. Tomer, attistoties petijumiem Saja virziena, tika noskaidrots, ka izmainas pasa



alkilkede arT var ietekmét rezultatus, pieméram, ievietojot tajas skabekla vai séra atomus, kas
ietekm@ stravas vadisanu organiskajos pusvaditajos.®

Kursa darba® tika aprakstita tadu indan-1,3-diona atvasinajumu sintéze, Kas satur dazada
garuma polietilénglikola k&édes benzola gredzena, ka ari molekula, kas satur tikai
metoksigrupas. Gatavojoties §Tm pétijumam, tika pienemts lémums pabeigt sintézi vielai, kas
satur divas polietilenglikola k&des, ka art iegtt vielas, kas ir lidzigas iepriekS sintez&tam
vielam, bet satur séra atomus skabekla atomu vieta. V&l viena molekula, kurai ir potencials
izmantoS$anai organiskajos saules elementos, ir viela ar piecloceklu ciklu un vienu skabekla
atomu taja, kas ir kondenséts ar benzola gredzenu, jo tas ir strukturali Iidzigs vielai ar

metoksigrupam (skatit 1.2. att.).
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1.2.att. Planotie indandiona atvasinajumu sintézes produkti

1.2. Izejvielu iegisanas metodes indan-1,3-diona atvasinajumu sintézei
Merka savienojumu sintézi tika nolemts veikt p&c retrosintézes shémas, kas ir redzama

1.3. att.:
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1.3. att. Indandiona atvasinajumu retrosintétiska analize



Indan-1,3-diona atvasinajumus tika nolemts sintezét no aizvietotas ftalskabes esteriem.
Lai iegitu $Ts izejvielas, tika pienemts [émums sakt sintézi no dimetilacetilendikarboksilata (8)
un 2,3-dimetil-1,3-butadiéna (7). Si reakcija noris péc Dilsa-Aldera mehanisma, kur§ ir
pazistams kop$ 1928. gada®®. Visas atrastas literatiiras metodes $ai sintézei atkiras nebiitiski.
Kotani un Iidzautoru metodé!' reagenti ir nemti attieciba 1:1, ka $kidinatajs ir izmantots
benzols, reakcija veikta 18 stundas 70 °C temperatiira, iegiitajam produktam nebija vajadziga
papildu attirisana. Kota un Cavana metode®? atskiras tikai ar to, ka reakcija notika nedaudz
augstaka temperatiira, t.i., 80 °C, un reakcijas laiks bija 24 stundas (skatit 1.4. att.). Abos

literatiiras avotos reakcijas iznakums netika noradits.

~
I . MeO,c—==—come PMe. 1824 0
70-80 °C O

7 8 60

1.4. att. Dilsa-Aldera reakcija cikloheksandiéna atvasinajuma 6 iegiSanai

Vielas 6 talakai parvérSanai par produktu 5 bija nepieciesama cikloheksandiéna gredzena
oksidésana par benzola gredzenu. Sim noliikam var izmantot divus dazadus oksidétajus: DDQ
un mangana dioksids. Izmantojot mangana dioksidu, reakcija notiek 72 stundas, bet, izmantojot
DDQ, reakcijas laiks samazinas lidz 30 stundam benzola $kiduma vai 6 stundam toluola
Skiduma. Izveloties 3. metodi, reakcijas maisijumu silda 70 °C temperatiira, ka art Sai metodei
ir lielaks iznakums, respektivi, 98%, salidzinot ar 90% iznakumu citas metodes (skatit 1.5. att.

un 1.1. tab.).

O o)
o~ DDQ vai MnO, o~
o< PhH vai PhMe O
5 6-72 h, 70-80 °C I
6 90-98 % s

1.5. att. Cikloheksandiéna cikla oksidésanas reakcijas shema

Nakamayja sintézes posma tika planota aizvietoSana metilgrupas pie benzola gredzena, ka
literattiras piemers tika nemta 0-ksilola broméSana ar N-bromsukcinimidu. Veicot pieejamas
literaturas analizi, tika secinats, ka dazadas metodes tiek izmantoti dazadi $kidinataji, bet visas
izmanto benzoilperoksidu (BPO, 13), kas ir brivo radikalu iniciators. Par $kidinataju izmantojot

tetrahloroglekli péc Kurteja un Iidzautoru!® metodes, péc 6 stundam 77 °C temperatiira tiek



panakts 65% iznakums, bet péc Malamas un lidzautoru metodes4, kur izmanto hloroformu,

reakcija ilgst 5 stundas 61 °C temperatiira, un tiek panakts 80% iznakums (skatit 1.6. att.).

Cikloheksandiéna atvasinajumu oksideSanas apstakli

Metode | Oksidetajs | SKIdinatajs, | 1zn o | Lit.
apstakli
Benzols,
1. DDQ 90 12
30 h, 80°C
Benzols,
2. MnO- 90 12
72 h, 80 °C
Toluols,
3. DDQ 08 11
6 h, 70 °C

;@ NBS, BPO
CHCI3 vai CCly
5h61°Cvai6h77 °C
80 vai 65%

9

1.6. att. o-Ksilola (9) metilgrupu bromégsana

Br
Br

10

1.1.tabula

Talak bija nepiecieSams sintezét BPO (13), kur§ 1.6. att. att€lotaja bromésanas metode

tiek izmantots ka radikalu iniciators. Ka izejvielu §is vielas iegl$anai var izmantot

benzoilhloridu (11) péc Fogela metodes™, pievienojot tam #idenraza peroksidu un natrija

hidroksidu un reakcijas maisijumu dzes€jot, iegiistot produktu ar 46% iznakumu. P&c Bardzeja

un DZonsona patent&tas metodes'® par izejvielu tiek izmantots benzoskabes anhidrids (12), tiek

pievienota virsmaktiva viela Gefac RE 610, ka arT natrija tetraborats (skatit 1.7. att.). [znakums

Saja metod€ netika noradits. 1zve€loties sint€zes metodi, prieksroka tika dota 1. metodei, jo tiek

izmantoti laboratorija pieejamie reagenti.



H,0,, NaOH
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1
00
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©/ko Na[B405(OH),]
55 °C Gefac RE 610:
12 HO, o
\
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HO™

1.7. att. BPO (13) iegiiSanas metodes

1.3. Dazadi aizvietotu dimetilftalata atvasinajumu iegiSanas metodes

1.3.1. Skabekli saturo$u dimetilftalata atvasinajumu iegiSanas metodes

Talakai sint€zei, lai broma atomus molekula 10 aizvietotu ar nepiecieSamajam
alkoksigrupam, literatiira tika atrasti vairaki apstakli §is reakcijas veik$anai, kas apkopoti 1.2.
tabula un 1.8. att.

R-OH
NaH vai Na vai
K,CO4

THF vai DMF 0
2-12h
20-153 °C
10 62-78 % 14

Oo-2

Br

Br

1.8. att. Bis(alkoksimetil)benzola atvasinajumu 10 iegiSana

Veicot o reakciju, par $kidinataju var izvéléties THF vai DMF, bet par bazi var izvéléties
natrija hidridu, metalisku natriju vai kalija karbonatu. Reakcija p&c 1. un 2. metodes notiek ap
12 stundam, bet péc 3. metodes 153 °C temperatiira ta notiek pa divam stundam. Vislielakais
iznakums ir metodém, kur par $kidinataju izmanto THF. Ja izmantota baze ir NaH, var iegit

78% iznakumu.

10



Bis(alkoksimetil)benzola atvasinajumu iegiSanas apstakli

1.2. tabula

Metode R Reagents | Skidinatajs, apstakli | 1zn., % | Lit.
THF,
1. Etilfenil- NaH 0 °C 30 min, 78 17
12 h ist. temp.
THF,
2. Pentin-3-il- Na 2 hist. temp., 68 18
12h65°C
3. 2-Nitrofenil- K2COs PMP 62 19
2h153°C

Literatiira tika atrasts ari tadas reakcijas piemérs, kura iegiits ar benzola gredzenu

kondenséts furana cikls?®. Reakcijas shéma ir apskatama 1.9. att., un visnozimigakie dati ir

apkopoti 1.3. tabula.

Cl

Cl
15

Al,O4

Heksans
30-70 °C
1-8,5 h
32-92 %

1.9. att. Benzofurana atvasinajuma 16 iegiSana

eD

16

Benzofurana atvasinajuma 12 iegiiSanas apstakli
Metodes | Al203 masa, Heksana Reakcijas Izn.,
Nr. g/mmol tilpums, mL | temperatiiraun | %
laiks
1. 10 20 70°C,1h 91
2. 5 10 70°C,3,5h 89
3. 2 4 70°C,8,5h 32
4. 10 20 30°C,2h 92

1.3. tabula

Veicot $o reakciju, vislabakais iznakums ir metodém, kuras izmanto 10 g Al203 uz

1 mmol izejvielas un vislielako skidinataja tilpumu (20 mL uz 1 mmol izejvielas). Izvéloties

11



70 °C ka reakcijas temperatiru, reakciju turpina 1 stundu, tomér, veicot reakciju 30 °C,

reakcijas laiks ir divas stundas.

1.3.2. Seéru saturoSu dimetilftalata atvasinajumu iegiSana
Lai broma atomus aizvietotu ar séru saturo$am grupam, tika atrasti divi literattiras avoti,
kuros ir apskatita natrija tiolata reakcija ar aralkilhalogenidu 17 p&c nukleofilas aizvietosanas

mehanisma (skatit 1.10. att.).

1 i Q
R. - 1
© Hal + Na+S_R2 R\O)J\/©\/S\R

DMF vai abs. EtOH
80 °C, 2 h vai
ist. temp., 24 h
17 18 19

2

1.10. att. Aralkilhalogenidu 17 reakcija ar natrija tiolatu 18

P&c El-Bardana un lidzautoru aprakstitas metodes?! natrija tiolats satur benzola gredzenu,
reakcija ka §kidinataju izmanto absolito etanolu, reakcija notiek 2 stundas 80 °C temperatiira.
Saja metod@ netika noradits iznakums. Pi¢a un lidzautoru aprakstitaja metod&®? tiek izmantots
natrija metantiolats (20a), ka skidinataju izmanto sausu DMF, reakcija notiek istabas
temperatiira 24 stundas, ar iznakumu 72%.

Ta ka natrija metantiolats (20a) ir komerciali pieejams, indan-1,3-diona atvasinajuma
ieglisanas reakcijai ar tiometilaizvietotajiem benzola gredzena nav nepiecieSamas papildu
izejvielu sintézes. legiistot aizvietotajus ar diviem séra atomiem alkilkéde, bija nepiecieSams

veikt retrosintetisko analizi, kas attélota 1.11. att.

SN T Seey T SN e T Seon

20b 21 2 LG = Hal 22a-c 23
b: LG = OMs
c:. LG =0Ts

1.11.att. Molekulas 20b sintézes retrosintétiska analize

Viela 23 ir komerciali pieejama, tapec ar to tika nolemts sakt sintézi.
Hidroksilgrupas parvérsana par labu aizejosu grupu, kuru p&c tam vartu aizvietot ar
tiolgrupu, attelota 1.12. att. Sai reakcijai tika atrasti vairaki literatiiras avoti, kuru apkopojums

ir atrodams 1.4. tabula.

12



R/\

24

OH

a) LG = Cl

R™ LG b)LG =Br
25a-d C) LG = OMs
d)LG = OTs

1.12. att. Hidroksilgrupas parvérsana par labu aizejoSo grupu

1.4. tabula
Reakcijas apstakli hidroksilgrupas parvérsanai par labu aizejo$o grupu
Metode R Ievadita | Reagents Skidinatajs; Izn., | Lit.
grupa reakcijas apstakli %
1. Metiltio- -Cl SOCl; Hloroforms, 83 23
metil- 65°C4h
2. Metiltio- -Cl SOCl: Hloroforms, 88 24
metil- v.t.1-2 h
3 Metiltio- -Br PBrs3 Bez skidinataja, 23 25
metil- 1h40°C
4. 2,5-Dioksa- -Br PBrs3 Bez skidinataja, 19 26
heksil- -15 - -20 °C,
pectam 3 h 0 °C
6. 2,5-Dioksa- -OTs TsCl THF, NaOH, 86 26
heksil- 3°C,
péctam 4 h 0 °C
7. Propil- -OMs MsCI DCM, TEA,1h0Q0°C | 100 | 27

Ta ka hidroksilgrupas parvérSana par labu aizejosu grupu ir plasi lietota reakcija,

literatiiras avoti tika piemekl&ti tadam vielam, kas ir lidzigas ieglistamai vielai. Apkopojot 1.4.

tabulas datus, var secinat, ka izmantojamas metodes ir daudzveidigas: par reagentu var izmantot

gan tionilhloridu, gan fosfora halogenidus, gan sulfonskabju hloridus, var tikt izmantoti dazadi

Skidinataji, dazos literatliras avotos $kidinataji netiek izmantoti (reakcijas ar PBr3). Parsvara

visas metod€s reagenta pievienoSana, ka ari visa reakcija tiek veikta pazeminata temperatiira

val istabas temperatura. Lielaka dala aplikoto metoZzu dod iesp€ju iegiit pietickami augstu

iznakumu, tikai PBrs izmantosanas gadijuma iznakums ir zemaks. No literatira aprakstitajam

metodém, kur tiek iegiita tiesi vajadziga viela, vislielako iznakumu dod SOCIl; izmantoSana.

13



Lai aizejoSu grupu aizstatu ar tiolgrupu, tika atrasti vairaki literatiiras avoti, kas apskata

So reakciju (skatit 1.13. att.). Informacijas apkopojums ir atrodams 1.5. tabula.

1) tiourTnviela,

vt, 3-24 h
2) OH", 45-80 °C, 2-4 h
3)H*
R7OLG - > R sH
H,O vai EtOH
25 55-91 % 26

1.13. att. Aizejosas grupas aizstasana ar tiolgrupu

1.5. tabula
Reakcijas apstakli aizejoSas grupas aizstasanai ar tiolgrupu
Metode R Aizejosa Skidinatajs, Izn., | Lit.
grupa reakcijas apstakli %
1. 2,5-Dioksa- | -OTsvai | Etanols; vara 3 h, pievieno | 91 26
heksil- -Br NaOH un vara 3,75 h

2. Metoksi- -Cl Etanols; vara 24 h, - 28

metil- pievieno NaOH un vara 2 h
3. Cianometil- -Cl Udens; karse 1 h70°Cun | 55 29

2 h vara.
Izdalitam izotiuronija salim
pievieno NaOH tdens sk.
un karsé 2 h 45 °C

Apkopojot informaciju no literatiiras, var secinat, ka gandriz vienmér par skidinataju Saja

reakcija tiek izmantots etanols un reakcijas maisijumu vara no 2 lidz 24 h. Lielakoties pirms

natrija hidroksida Skiduma pievienoSanas reakcijas maisijumu atdzese, bazes skidumu pievieno

pa pilienam, tad vara vél 2-3,5 h un reakcijas maisijumu paskabina, lai no tiolata veidotos brivs

tiols. P&c pedejas metodes, kas ir aprakstita Gerbera un Iidzautoru darba®®, tiek iegiits

starpprodukts péc izejvielas reakcijas ar tiourinvielu — izotiuronija sals. Tacu musu gadijuma

starpprodukta iegliSana un attiriSana nav nepiecieSama. Sai reakcijai iznakums mainas robezas

no 55 1idz 91%.

legiistot natrija tiolatu, ka $kidinataju ir paredzets izmantot etanolu. Pievienojot tiola 21

Skidumam etanola argona atmosféra vienu ekvivalentu metaliska natrija var iegiit vélamo

produktu 20Db (skatit 1.14. att.). ST reakcija ir iesp&jama tapéc, ka 1-butantiolam pKa ir 11,51%°
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un lidzigs pKa ir gaidams ari tiolam 21, bet etanolam pKa ir 15,9%, tapec sakuma ar natriju
reag@s stipraka skabe, kas ir tiols 21, un veidosies vélamais produkts.

Na
/S\/\SH /S\/\S_+Na
EtOH
21 20b

1.14. att. Natrija tiolata 20b iegiiSana no tiola 21

1.4. Benzola gredzena aizvietotu indan-1,3-dionu iegiSana
Lai ieprieksgjas sintezes ieguitos dimetilftalata atvasinajumus parverstu par indan-1,3-
diona atvasinajumiem, pieejamaja literatiira tika atrastas tris metodes, kurus var apskatit 1.15.

att.

1) EtOAc, Ac,0, TEA, 80 °C 12 h vai
0 EtOAc, EtONa, 80 °C 6 h o)
R 2)H* 100 °C vai H,0 100 °C, tad H*

R 68%

2
27 8

1.15. att. Indan-1,3-diona iegiiSana

P&c Guo un lidzautoru aprakstitas metodes'®, dimetilftalatam argona atmosféra pievieno
etikskabes anhidridu, trietilaminu un etilacetatu. Reakcija notiek istabas temperatiira 12
stundas, tad reakcijas maisijumam pievieno karstu atSkaiditu salsskabi, veidojoties cietam
produktam. Atskiriba no §s metodes Patela un lidzautoru® metodé ka baze tiek izmantots
natrija etoksids, kuru iegiist no metaliska natrija un absoliita etanola. So reagentu pakapeniski
pievieno dietilftalatam 90 mintSu laika. Reakcijas maisijumu vara 6 stundas, suspendé
dietiléter, atdala natrija sali, ko parnes karstd atSkaidita sérskabeé. legiito cieto masu
parkristalizé no dioksana-benzola maisijuma, ieglistot tiru produktu. P&c tresas metodes, kas
aprakstita Aihera (Aicher) un Tices (Titze) gramata®®, ka bazi ari izmanto natrija etoksidu, un
reakcijas maisijumu karsé 6 stundas, tomér pec reakcijas starpproduktu atdaliSanas no
piemaisTjumiem, pievienojot reakcijas maisijumam dietiléteri, starpproduktu ievieto virstosa
tdeni, Iidz beidzas oglskabas gazes izdaliSanas, un tikai péc tam reakcijas produkta Skidumu
tdent paskabina ar atSkaiditu sérskabi, lai parverstu iegtta produkta natrija sali par vélamo

produktu. Reakcijas iznakums ir atrodams tikai Aihera un Tices gramata, un tas ir 68%%.
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1.5.Indan-1,3-diona atvasinajumu iegiiSanas izmantosanai saules elementos

Lai parvérstu indandiona vienu karbonilgrupu par dicianometilidéngrupu, kas ir pédgjais
posms misu vélama produkta iegiiSanai, tika atrastas vairakas literatira aprakstitas metodes
(skatit 1.16 att.), un visas ka izejvielu izmanto malononitrilu. So metozu apkopojums ir

atrodams 1.5. tabula.

O AcONa vai piperidins O
25 vai 60 °C, 40 minvai 1,5 h
+  NCTOCN
Abs. EtOH \
0 85 vai 61 % CN
NC
29 30

Piperidins, AcOH

O O
F P ist. temp., 19 h F
L - o LD
F DMF F \
o CN

66 %
NC
31 32
1.16. att. Indan-1,3-diona vienas karbonilgrupas kondensacija ar malononitrilu
1.5. tabula
Apstakli indandiona atvasinajumu 29 reakcijai ar malononitrilu
Metode | Izejvielas | Skidinatajs, Reakcijas apstakli Izn., | Lit.
Nr. reagenti %
1. 29. Abs. EtOH, 40 min ist. temp., reakcijas 85 | 34
AcONa maistjumu izlej fident,
paskabina, filtré
2. 31. DMF, 19 h ist. temp. 66 | 35
AcOH,
piperidins
3. 29. Abs. EtOH, 1,5h 60 °C 61 | 36
piperidins

Gandriz visas metodés ka $kidinatajs tiek izmantots absolitais etanols, ka baze var tikt
izmantots sauss natrija acetats vai piperidins, bet péc Svika un lidzautoru metodes®® reakcijas

maisijumam pievieno gan vaju skabi, gan vaju bazi — piperidinu un etikskabi. Reakciju parasti
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veic istabas temperatiira, tadu Tirelli un Iidzautori reakciju veic 60 °C temperatiira®®. Péc
reakcijas $kidumu izlej @ideni, paskabina un nofiltré vai ekstrah&. legiito produktu attira,
izmantojot flash hromatografiju, vai parkristaliz€ no etikskabes. Vislielakais reakcijas

iznakums tiek panakts, izmantojot absoliitu EtOH un natrija acetatu — $ada gadijuma tas ir 85%.
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2. REZULTATI UN TO IZVERTEJUMS

2.1. Dimetil-4,5-bis(brommetil)ftalata sintéze

Meérka savienojumu sintézi tika nolemts veikt p€c literatiras apskata analizétas

retrosintézes shémas:

0 0 0
R R R o~
OCr =00 = 00
- CN o o)
o) o) o)
COzMe _ _ _
(0] (@] Br (6]
X =00y = X =0T
0 0 0
4

CO,Me

7 8 6 5

2.1. att. Indandiona atvasinajumu retrosintetiska analize

Dimetil-4,5-dimetilcikloheksa-1,4-dién-1,2-dikarboksilatu (6) sintez&jam péc Kota un
Cavana aprakstitas metodes'? Dilsa-Aldera reakcija (skatit 2.2. att.). Palielinot katra reagenta
daudzumu [idz ~20 mL tika konstat&ts, ka reakcija ir eksotermiska. Tadg] p&c reakcijas sakSanas
sildiSana ir japartrauc, lai izvairitos no parak straujas reakcijas norises. Reakcijas straujakais
posms, kad reakcijas maisijums varas bez sildiSanas, ilgst vismaz vienu stundu. Péc tam, lai
panaktu reakcijas pilnigu norisi, Skidums ir no jauna jasilda. Iegiito vielu attirit nav nedz
iespejams, nedz nepiecieSams, un ta ir pietickami tira reakcijas nakosas stadijas veikSanai, ko
pierada vielas *H-KMR spektrs (skat. 1. pielikuma). Iznakums ir kvantitativs.

Dimetil-4,5-dimetilftalats (5) tika veiksmigi sintezéts pec Kota un Cavana aprakstitas
metodes!?, tomér tika veiktas noteiktas izmainas (skatit 2.2. att.). VVeicot otro reakcijas posmu,
iegiita viela tika papildus tika attirita, veicot cietas fazes filtréSanu, izmantojot aktivétu Al2Oa.
Ka eluentu $aja gadijuma tika izmantots petrolétera un dihlormetana maisijums attieciba 1:1, jo
So $kidinataju maisijuma polaritate bija piemeérota, lai atdalitu vélamo vielu no piemaisijumiem.
Ar Al203 $aja gadijuma saistas visas krasainas vielas, kas ir reakcijas maisijuma, pirmkart,
neizreag€jusais DDQ. Reakcija tika veikta ar 77% iznakumu, kas ir salidzino8i mazaks neka

literatiira min&tie 98%?"2, ko var izskaidrot ar to, ka tika veikta papildu attirisana, Iidz ar to iegiita
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viela ir pietiekami tira nakosas stadijas veik3anai, ko pierada vielas *H-KMR spektrs (skat. 2.

pielikuma).
DDQ
75°C, 24 h o~ _75°C.18h _ o~
+ MeO,C—=—=—CO,Me —>
99 % O T hhme O
77 %
7 8 6 5

2.2. att. Dimetil-4,5-dimetilftalata sintéze

Dimetil-4,5-bis(brommetil)ftalata sintézei (4) tika nolemts izmantot Malamas un
lidzautoru metodi'®. Sai reakcijai ka katalizators nepieciesams BPO (13). Lai to sintez&tu, tika
izmantota Fogela metode'®, kas tika modificéta: lai attiritu iegiito produktu no izejvielam,
reakcijas maisTjums tika izSkidinats hloroforma, un skidumam tika pievienots metanols, lai
tirais produkts kristalizétos (skatit 2.3. att.). Svarigi ir pieminét to, ka tidenraza peroksida un
benzoilhlorida (11) maisijumam NaOH s$kidums japievieno pa pilienam, dzes€jot kolbu ledus
vanna un parbaudot vides pH. Reakcija ir stipri eksotermiska, un, ja bazi pievieno parak strauji,
BPO (13) var sadalities ar spradzienu. Iznakums ir 36%, kas ir salidzinams ar 45% literatiiras
avota®®. Domajams, dala benzoilhlorida reage ar sintéz& izmantot natrija hidroksidu, veidojot
benzoskabi. Iznakumu varétu palielinat vél vairak, piemekl€jot piemé&rotakus Skidinatajus
vielas attiriSanai, tomér §is reagents ir izmantojams ka katalizators nakamajai reakcijai nelielos

daudzumos, tapéc §is iznakums tika uzskatits par apmierinosu.

o
H,0,, NaOH, ist. temp. ©_<O o)
Cl > < >
0-0

36 %

1" 13

2.3. att. Benzoilperoksida sinteze

Kad tika méginats veikt dimetil-4,5-dimetilftalata (4) bromé&Sanas reakciju ar $aja metodé
izmantoto $kidinataju hloroformu, reakcija péc ‘H-KMR datiem nenotika Iidz galam, pat
palielinot reakcijas ilgumu, tapéc tika pienemts l€émums izmantot tetrahloroglekli ka
skidinataju, ka ari veikt $o reakciju spiediena ampula virs $kidinataja virSanas temperatiiras, kas
varétu palielinat reakcijas atrumu (skatit 2.4. att.). Lai iegtitu pilnigi tiru vielu, produkts tika
divas reizes parkristaliz&ts no izopropilspirta, kas samazinaja iznakumu lidz 40%, kas ir mazaks
par literatira'® noradito 62%, tomér 31 viela tiek izmantota ka izejviela sekojosam reakcijam,

tapéc to bija svarigi iegiit pietiekami attiritu. legiitas vielas *H-KMR spektru skat. 4. pielikuma.
19



NBS, BPO
o~ 3 h, 104 °C Br o~
SN ccl, Br O
)
5 40% 5
5 4

2.4. att. Dimetil-4,5-bis(brommetil)ftalata sintéze

2.2. 2-(Metiltio)etan-1-tiola sintézes rezultati

Talakajam sintéz€m nepiecieSamo tiolu 21 nolémam sintez& no komerciali piecejama
spirta 23, ta hidroksilgrupu sakuma parverSot laba aizejosa grupa un péc tam aizstajot ar tiola
grupu. Vairaki méginajumi hidroksilgrupu spirta 23 parvérst par labu aizejoso grupu nebija

veiksmigi (skatit 2.5. att.):

a-c
\S/\/OH X \S/\/ LG

23 33a-c

a: TEA vai DIPEA, MsCl,

DCM vai Et,0, -15°C, 1,5 h, LG = OMs
b: Py, TsCl, Et,0,

ist. temp., 1 ned., LG = OTs

c: DIPEA, Tf,0, Et,0,

-15°C,1,5h, LG = OTf

2.5. att. Neveiksmigie séru saturo$o savienojumu 33a-c sintézes apstakli

M&ginot iegiit vélamo produktu péc Albrehta un lidzautoru metodes®’ un ka reagentu
izmantojot mezilhloridu, ka Skidinataju sauso DCM un ka bazi trietilaminu, tika novérota
konversija, tomér attirit ieglito produktu nebija iesp&jams. Domajams, dala reakcijas produkta
sadalijas, veicot reakcijas maisijuma mazgaSanu ar tideni, lai atdalitu trietilamonija hloridu, kas
ir reakcijas blakusprodukts. Ar1 telpiski vairak traucta baze - N,N-diizopropiletilamins —
nedeva iesp&ju sasniegt vélamo rezultatu, pat ka $kidinataju izmantojot dietiléteri, kur amonija
sali Skist loti slikti, kas lava izvairities no ekstrakcijas. Dietilétera izmantoSana par $kidinataju
papildus noveérsa iesp&amo reakciju starp raduSos mezilatu un hloridjonu, kur ka reakcijas
blakusprodukts varétu rasties 2-hloretil(metil)sulfans (35), jo hloridjoni tika aizvaditi no
Skiduma, veidojot nogulsnes N,N-diizopropiletilamonija hlorida veida. Tomeér ari Sados
apstaklos ve€lamo savienojumu iegiit neizdevas.

Talak, vadoties p&c Snova (Snow) un lidzautoru metodes?, tika veikta neveiksmiga spirta

23 tozileésana, izmantojot tozilhloridu ka reagentu un piridinu ka bazi. Konversija $aja reakcija
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péc nedélas bija tikai ap 50% (*H-KMR dati), un ari $aja gadijuma nebija iesp&jams attirit iegiito
vielu.

Piemeklgjot labaku par -OMs un -OTs aizejosu grupu, tika noteikts®’, ka var izmantot
trifluormetansulfonskabes anhidridu, lai aizvietotu spirta 23 hidroksilgrupu par
trifluormetansulfonilgrupu, kurai ir labakas aizejosas grupas pasibas par ieprieks izmantotam.
Veicot $o reakciju lidzigos apstaklos mezilé$anas reakcijai, izmantojot DIPEA un dietil&teri,
velamais produkts netika iegiits.

Radas aizdomas par to, ka izmantot0 reagentu strukttra ir parak labas aizejo$as grupas,
tapec iegustamas vielas molekulas viena dala sp&ja reagét ar otru dalu, izveidojot nevélamu
produktu vai ari parvérsoties par izejvielu. Lidzigs piemérs ir atrodams literatiira®® (skatit 2.6.
att.). Tiiranija jona 34 veidoSanas stipri atvieglo savienojumu 33a-C reakcijas ar tideni. Tas
janem veéra, veicot savienojumu 33a-C attiriSanu, jo iidens skidumu izmantoSana ekstrakcijai
var novest pie So savienojumu hidrolizes. Tapat nevar izslégt, ka iegtta viela ir tik labs
alkilgjoss reagents, ka ta reag€ja pat ar N,N-diizopropiletilaminu, veidojot ceturt€jo amonija
sali.

/—\ : 6H2

-~ -H
..\_J '
33a-c 34 23
a: LG =-OMs
b: LG =-0OTs
c: LG =-OTf

2.6. att. Nevelama blakusprodukta iespéjamais izveido$anas mehanisms

Vadoties péc §is teorijas, tika nolemts iegtt vielu, kuras struktiira ir sliktaka aizejosa
grupa, salidzinot ar iepriek$gjam. Tapéc péc Morisas metodes®* tika sakta sintéze vielai, kurai
aizejo§da grupa batu hloridjons, Sai parveértibai piemérots reagents ir tionilhlorids, jo ta
izmantoSana dod iesp&ju iegiit vélamo vielu bez piemaisijumiem, kas var€tu rasties no citiem
reagentiem. P&c $is metodes ieglitam savienojumam ari nav nepiecie$ama ekstrakcija, lai to
attiritu no reakcijas blakusproduktiem, kas varétu sabojat iegiito vielu. Péc $is metodes galu
gala ieguvam vajadzigo vielu ar iznakumu 92% (skatit 2.7. att.). Iegttais iznakums ir lielaks
par literatiira noradito 88%>2%, un *H un *3C KMR spektri (5. un 6. pielikuma) pierada, ka iegiita

viela ir pilnigi tira.
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SOCl,
\S/\/OH \S/\/CI
CHCI3, 30 min, 0 °C
23 92% 35

2.7. att. 2-Hloretil(metil)sulfana (35) sintéze

Halogenids 35a tika parversts par tiolu, izmantojot metodi, kas aprakstita Snova un Fiisa?®
darba: pievienojot izejvielai tiourinvielu un izmantojot absoliito etanolu ka Skidinataju,
reakcijas maisTjumu vara 3 stundas. Iegiito izotiuronija sali hidrolizé, varot ar natrija hidroksida
Skidumu. Produktu attira, ekstrah&jot ar dietiléteri argona atmosfera, jo tioli ir loti jutigi pret
gaisa skabekli un viegli oksidgjas, veidojot disulfidus. 2-(Metiltio)etan-1-tiols (21) tika iegiits
ar iznakumu 58% (skatit 2.8. att.), kas vért&jams ka apmierinoss, tomér Snova un Fiisa?® darba
ir noradits 91% iznakums. So atskiribu var skaidrot ar to, ka dala no tiola saskarsmé ar gaisa

skabekli oksidgjas, tomér *H KMR spektrs 7. pielikuma pierada, ka beigas iegiita viela ir tira.

tiourinviela
\S/\/Cl \S/\/SH
1) abs. EtOH, 3 h, 80 °C
35 2) NaOH, 0 °C, tad 2 h, 100 °C 21
3)HCI, 0 °C
58%

2.8. att. 2-(Metiltio)etan-1-tiola (21) sintéze

Pirms reakcijas ar dibromidu 4 iegatais tiols 21 tika parversts par natrija sali 20b, maisot
to ar natriju absoliita etanola un ietvaicgjot, jo nakamaja reakcija etanols nevar tikt izmantots

ka $kidinatajs - dibromids 4 taja neskist (skatit 2.9. att.).

S\/\ Na > S\/\ +
_ _
d SH abs. EtOH S Na
21 15 min, ist. temp. 20b

2.9. att. 2-(Metiltio)etan-1-tiola natrija sals (20b) sintéze

2.3. Dazadi benzola gredzena aizvietotu dimetilftalata atvasinajumu sintézes

Vielu 37a-c sintézes tika nolemts veikt péc Bira un lidzautoru metodes!’, kur ka baze tiek
izmantots natrija hidrids, tomér p&c vairakiem neveiksmigiem eksperimentiem tika secinats, ka
velama produkta iegiiSanas procesa rodas vairaki piemaisijumi, kas stipri samazina produktu
37a-c iznakumus. Veicot reakciju péc Fentona un lidzautoru metodes'® ar metalisku natriju,
tika iegtts tads pats rezultats. Domajams, viens no sarezgitu reakcijas maisijumu iegiiSanas

celoniem varétu bit izmantoto alkoksidu reakcijas ari ar esteru grupam, kas noved pie
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paresterificESanas un esteru maisijuma rasanas. Savukart paresterificéSanas gaita Skiduma
nonak metoksidjons, kas lidzigi sakotng€jam reakcija izmantotajam alkoksidjonam var
nukleofilas aizvietoSanas reakcija aizstat bromidjonu, padarot reakcijas maisijuma sastavu vél
sarezgitaku (skatit 2.10. att.). Par vairaku $adu savienojumu rasanos liecina reakcijas maisijuma
GC-MS dati. Tapéc, lai novérstu $o blakusproduktu rasanos, bija nepiecieSams izmantot mazak

bazisku reagentu.

0 O
Br o R MeO o R
Br O Br N
0O O
o) 0
Br o R MeO o’
R/O O MeO NG
0 0]

2.10. att. Nevelamo produktu iespéjamas struktiirformulas metoksigrupas saturo$u dimetilftalata

atvasinajumu sinteze

Izmantojot Guo un lidzautoru metod&'® aprakstito reagentu kalija karbonatu, péc tam
produktu ekstrah&jot un hromatografgjot, tika iegiits pictickami tirs mérka savienojums. Galu
gala kalija karbonata vieta tika nemts beziidens kalcija karbonats, kam ir vajakas bazes 1paSibas.
No ta var secinat, ka reakcijai nav pieméroti reagenti ar stipras bazes ipasibam, pieméram, NaH
un Na, ka tas tika aprakstits literatiira. Metilspirta gadijuma reakcija tika veikta spiediena
ampula, jo metanolam virSanas temperatra ir stipri zemaka par reakcijas norisei nepiecieSamo
(skatit 2.11. att.). Iegtitie iznakumi svarstas intervala no 44% lidz 69%, tomér literattira noradits
62% iznakums'®. So atskiribu var skaidrot ar to, ka savienojumi ar lielaku PEG virknes garumu

ir griitak izdalami no reakcijas maisijuma.
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NaH vai Na
Br o~ 900(3\;48 h _ R‘O o~
Br o_ * ROH ~ =0 N
(0] 0]
4 36a-c 37a-c

a: R = Me, 69%

bR = - ~_O 61% CaCOj, 90°C, 48 h
c:R= /’\/O\/\O/ , 44%

2.11. att. PEG fragmentu saturo$u dimetilftalata atvasinajumu sintéze

Iegiistot benzofurana atvasinajumu 37d, tika izmantota viena no metodém, tika nedaudz

modificéta metode, kas ir aprakstita Miharas un lidzautoru darba? (skatit 2.12. att.).

o 0
Br 0~ ALO; akt. pak. Il 5 o~
B 0 -
r ~  Cikloheksans SN
0 o)
4 37d

80°C,15h
filtre, skalo ar EtOAc
67%

2.12. att. Dihidrofurana saturo$a dimetilftalata atvasinajuma sinteze

Heksana vieta ka Skidinatajs tika izmantots cikloheksans. Literatiiras avota netika
aprakstita metode, ar kuras palidzibu biitu iesp&jams atdalit reakcijas produktu no aluminija
oksida, tapec tika pienemts lémums filtrét reakcijas maisijumu, skalojot Al2O3 uz filtra ar
skidinatajiem. Veicot vairakus eksperimentus, tika noteikts, ka reakcijai jaizmanto AlOs ar
otras pakapes aktivitati, jo AloOs ar augstaku aktivitati parak stipri saista reakcijas produktu.
Tadgjadi reakcijas iznakums palielinajas no 52% lidz 67%, tomér salidzinat $o iznakumu ar
literatiira apskatito® ir griiti, jo iegiitd viela literatiird netika izol&ta, kas ir nepiecie$ams miisu
gadijuma, lai veiktu turpmakas reakcijas. Skalos$anai jaizmanto istabas temperatiiras etilacetats.
Veicot skalosanu ar Kkarstu EtOAc vai metanolu, tika ieguts produkts ar daudziem
piemaistjumiem. Svarigs faktors $aja reakcija ir arf tas, ka Al2Os tiek nemts liela parakuma (uz
1 g vielas 4 — 12,5 g Al203), tapéc So reakciju ir griiti veikt lielos mérogos, jo reakcijas
maisijums netiek pietiekami maisits un lidz ar to reakcija klust nesamérigi Iéna.

Lai iegiitu s€ru saturoSus dimetilftalata atvasinajumus, tika izmantota Pica un lidzautoru
metode®?, kur ka reagentu izmanto natrija tiolatu. Reakcija notiek sausa DMF istabas

temperatiira, tomer misu gadijuma pilniga konversija tika novérota vienas stundas laika, nevis
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vielam reaggjot diennakti (skatit 2.13. att.). Ta iemesls varétu bat arilakilhalogenidu augsta

reagétsp&ja, ko, domajams, vel vairak paaugstina estera grupas vielas molekula.

R.
Br o~ . s o~
+ R—S Na

Br O\ . sauss DMF R,S O\
ist. temp., 1 h

4 20a-b 37e-f

20a, 37e: R = Me, 38%
20b, 37f: R = .-~_-S<_, 97%

2.13. att. Séru saturoSu dimetilftalata atvasinajumu sintéze

Piemeklgjot labaku $kidinataju $ai reakcijai un uznemot reakcijas maisijumu *H-KMR
spektrus, tika noteikts, ka metanola un tetrahidrofurana izejvielas konversija péc vienas stundas,
ka ari iegitas vielas tiriba bija stipri zemaka, salidzinot ar reakciju, kura ka skidinatajs tika
izmantots DMF.

Salidzinot reakciju iznakumu vielam 37e un 37f, var novérot stipru atskiribu, kas ir
skaidrojama ar to, ka attirot vielu 37e, bija nepiecieSams veikt kolonnu hromatografiju, tomér

vielas 37f pilnigai attirisanai bija pietiekama ekstrakcija. Salidzinot iznakumu ar literatiiru?,

kura tas ir 72%, var secinat, ka vielu 37f sanaca iegiit ar augstaku iznakumu.

2.4. Aizvietotu indan-1,3-dionu sintézes rezultati

Indan-1,3-dionus 39a-b sintézei no ieprieks iegitajam vielam tika nolemts izmantot
Patela un lidzautoru®® metodi, kas tika pilnveidota vielu iegiianas procesa (skatit 2.14. att.).
Pirmkart, Patela izmantotais natrija etoksids tika aizstats ar stipraku bazi — natrija hidridu,
otrkart, reakcija tika pabeigta atrak, neka tas ir aprakstits literatiira, t.i., pec ¢etram stundam.
Reakcijas pirmaja posma péc karséSanas ar natrija hidridu iegiist reakcijas starpsavienojumu
natrija sals veida 38a-b. Ta ka natrija sali praktiski neskist petroléter, tad tos var atdalit no
piemiasijumiem, skalojot ar petrol&teri. PEc tam karstas 5% salsskabes Skiduma tika veikta
starpsavienojuma hidrolize un dekarboksiléSana. P&c vielu izdaliSanas un hromatografiskas

attirisanas iznakums bija 19-31%, kas ir stipri mazaks par literatiira noradito 68% iznakumu®.
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0
NaH. EtOAc o 5% HCI 0

Ro o~ 100°cah_ Ry O’ ©  80°c,1h Ro
.0 o} .0 N - 7 0
R ~ R a O_\ R/
O
O 0
37a-b 38a-b 39a-b
a:R=Me, 31%

b:R = /’\/O\, 19%

2.14. att. 1,3-Indandionu 39a-b sintéze

Sintezgjot vielu 39c pec ieprieks apskatitas metodes, pilnigi tirs produkts netika iegiits,
pat vairakas reizes veicot tie$as un apgrieztas fazes hromatografiju. Analizgjot 'H KMR spektra
signalus nettrai vielai, radas aizdomas, ka ta satur piemaisijumu, kas ir pietiekami I1dzigs pec
struktiiras, lai to biitu griiti atdalit. Sis piemaisijums varétu biit savienojums ar
etoksikarbonilgrupu 1,3-indandiona 2. pozicija (38c). (skatit 2.15. att.). Tas radija aizdomas,
ka Patela un lidzautoru®? metode nav piemérota visiem indan-1,3-dioniem, kas tika sintez&ti

bakalaura darba ietvaros.

(0] (@)
o )
o Og o~ NaH.EtOAC100°C.ah g\ O O’ 0
o] o) K
/O\/\O/\/O ONg I Na OJ
(@)
© 38c

37c

5% HCI, 80 °C, 1 h

O
/O\/\O/\/O
(0]
39

2.15. att. 1,3-Indandiona 39¢ neveiksmiga sinteze

Tika pienemts [émums atrast piemé&rotakus apstaklus $ai reakcijai. Ka modelviela tika izmantots
dimetilftalats, un Patel un lidzautoru®® metode tika salidzinata ar Aihera un Tices apskatito
metodi®® (skatit 2.16. att.), Kur starpsavienojuma 41 hidrolize tiek veikta baziska vidg, bet

salsskabe tiek pievienota tikai pec tam. Apstaklu piemekléSanas rezultati ir paraditi 2.1. tabula.
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Vislielakais iznakums tika iegiits péc Aihera un Tices metodes®, tomér, méginot modificét $o

metodi un izmantot $kidinataju, iznakums samazinajas. Tapec tika izlemts turpinat indan-1,3-

dionu sintézi péc nemodificetas Aihera un Tices metodes.

O EtOAc, NaH 0 H* 80 °C vai
o~ 100°C,4h O’ O H,O 80 °C, tad H*
+
o} Na o
~
R
o)
40 41

2.16. att. 1,3-Indandiona 28 sintézes apstakli

Indan-1,3-diona sintézes apstaklu piemekléSana

80 °C 5% HCI

Metode | Skidinatajs Hidrolizes apstakli Izn., %
1. - 1,5 h 80 °C 5% HCI 16
2. - 1,5h 80 °C H0, tad 1,5 h 61

3. Dioksans 1,5h 80 °C H20, tad 1,5 h 39
80 °C 5% HCI

28

2.1. tabula

Indandionu 39c-e sintézes apstakli un iznakums ir noradits 2.17. att. Viela 39c, kas netika

iegiita pec Patela un Iidzautoru®® metodes, tika veiksmigi iegiita ar apmierinosu iznakumu, kas

bija 23%. Bija nepiecieSams veikt tie$as fazes hromatografiju, lai iegiitu pietickamu tiru vielu

nakamai stadijai (*H un *C spektrus skat. attiecigi 20. un 21. pielikuma). Indandions 39d ari

tika attirits hromatografiski, un ta iznakums bija augstaks - 34%. Turpretim s€ru saturo$o

indandionu 39¢e nebija iesp&jams attirit ne ar tiesas, ne ar apgrieztas fazes hromatografiju. Ari

parkristaliz€jot tiru vielu nebija iesp€ams ieglit. Tomer péc reakcijas iegiito produktu

suspendgjot neliela tilpuma EtOAc (1 mL uz 1 g) un filtr§jot iegiito suspensiju, tika iegtta tira

viela (*H un 3C spektrus skat. 27. un 28. pielikuma) ar 28% iznakumu, ko var uzskatit par

apmierinosu.
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1) NaH, EtOAc, 100 °C, 4 h

O 0
2) H,0 80 °C, 80 °C, 1,5 h, tad

R o~ 5% HCI, 1,5 h R

R N R
0 (0]

37c-e 39c-e
. _ O Pid //
cR= Do "0 23% d:R= O | 34%

e:R= \S/ , 28%

2.17. att. 1,3-Indandionu 39c-e sintéze

Sintezg&jot vielu 39f tados pasos apstaklos ka pargjos indandionus, tira viela netika iegiita
(skatit 2.18. att.). Péc reakcijas iegiito tumso vaskveida vielu nebija iesp&jams attirit veicot
tieSas un apgrieztas fazes hromatografiju, kristalizgjot, ka ar1 suspendg€jot dazadu skidinataju
maisijumos un filtr§jot. Ari izmantojot ieglito neattirito vielu 39f nakamaja reakcija ar
malononitrilu, nepiecieSamo gala savienojumu nebija iesp&jams iegut. Ir aizdomas, ka gan §i
viela, gan tas reakcijas produkts ar malononitrilu uz silikagela sadalas, un tas diemzel padarija

neiesp&jamu So vielu iegtiSanu.

1) NaH, EtOAc, 100 °C, 4 h
0o 2)H,0 80 °C, 80 °C, 1,5 h, tad 0

/S\/\S O/ 5% HC|, 1,5 h /S\/\S

2.18. att. 1,3-Indandiona 39f neveiksmiga sintéze

2.5. Indan-1,3-dionu un malononitrila reakciju rezultati

Lai iegiitu vielas, kas var tikt izmantotas organiskajos saules elementos, tika nolemts
izmantot Kui un Iidzautoru metodes®. Reakcijas tika veiktas absoliita etanola $kiduma
beztidens natrija acetata klatieng. Vielu 42a-b sintézes shéma atainota 2.19. att. legatas vielas
tika parkristaliz€teas no tres-butilmetilétera. lIegiitie iznakumi ir zemaki par literatiira
noraditajiem 85%34, tomer tie ir apmierinosi, un atkiribu var skaidrot ar alkoksigrupu ietekmi

uz izejvielu reagetspeju.
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1) EtOH, CH3COONa

o 40 min., ist. temp. R Qo
Ro Py 2) H,0, 5% HCl "0
o + NC” "CN o
R R \
(0] CN
NC
39a-b 42a-b
a: R = Me, 65%

b:R= .- ~O-_, 53%

2.19. att. 1,3-Indandionu 42a-b reakcijas ar malononitrilu

Veicot indandiona 42e reakciju ar malononitrilu péc minétas metodes, vélamais produkts
netika ieguts (skatit 2.20. att.). Viena no problémam sintézes sakuma bija ta, ka izejvielai ir loti
ierobezota §kidiba absoliita etanola, tap&c dala no tas neizskida. Tika iegiita cietu viela, kas péc
!H-KMR datiem satur&ja ievérojamu daudzumu malononitrila, tap&c tika veikta hromatografija.

Tomer viela uz silikagela sadalijas, tapéc vajadzg&ja izveleties citu metodi.

1) EtOH, CH3;COONa

O 40 min., ist. temp. 0
~g PN 2) H,0, 5% HCI s
+ NC CN X > S
/S ~ \
(0] CN
NC
39e 42e

2.20. att. Indandiona 42¢e neveiksmiga reakcija ar malononitrilu

Vielas 42¢c un 42e tika veiksmigi iegiitas péc Svika un lidzautoru metodes®, par
Skidinataju izmantojot DMF un par katalizatoriem - etikskabi un piperidinu (skatit 2.21. att.).
Iegtistot produktu 42c, bija nepiecieSams veikt tiesas fazes hromatografiju, tapéc tas samazinaja
reakcijas iznakumu lidz 43%, bet séru saturo$ajam indandiona atvasinajumam 42e attiriSana
nebija nepiecieSama (skatit 37. un 38. pielikumu), un tas tika iegiits ar 77% iznakumu, kas ir
lielaks par literatirda noradito 61%%®, jo literatiira aprakstito savienojumu vajadz&ja

hromatografiski attirit.
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1) AcOH, piperidins, o

Qo ist. temp., 1 h
R PR 2) 1M HCI R
+
R NC CN DME R \
O CN
NC
39¢c.e 42c.e

cR= So O 43%
eeR= g 7%

2.21. att. Indandionu 42c un 42e reakcijas ar malononitrilu, izmantojot piperidinu

Savienojuma 42d sintézi tika méginats veikt gan péc Kui un lidzautoru metodes®, gan
péc Svika un lidzautoru metodes®®, tomér pilnigi attirit vielu nebija iespgjams (skatit 2.22. att.).
Veicot gan ties$as, gan apgrieztas fazes hromatografiju, iegtt vélamo produktu nebija iesp&jams.

Radas aizdomas, ka iegiita viela uz silikagela sadalas.

1) AcOH, piperidins,
vai AcONa o)
ist. temp., 1 h
2) 1M HCI
o + A~ ) % c 0

NG~ CN
DMF vai abs. EtOH \
o CN
NG

39d 42d

2.22. att. Indandiona 42d neveiksmigas reakcijas ar malononitrilu

Visas veiktas sint€zes apkopotas 2.23. att€la, kur noradits, kuras vielas ir izdevies iegiit
un kuros gadijumos sint€zes nav bijusas veiksmigas. Kopuma ir iegiiti Cetri indandiona
atvasinajumi iesp&jamai izmantoSanai organiskajos saules elementos. Neveiksmes lielakoties

saistitas ar vielu attiriSanas griitibam, 1pasi gadijumos, kad silikagels izraisa vielu sadaliSanos.
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2.23. att. Veiksmigo un neveiksmigo sintéZu apkopojums
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3. EKSPERIMENTALA DALA

3.4. Izmantotie reagenti un aparatiira

legiito savienojumu H, ¥C-KMR spektri uznemti CDCls un DMSO-ds $kidumos,
izmantojot Bruker Fourier-300 spektrometru. Ka ieksgjo standartu izmantoja CDClz (7.260
m.d.), DMSO-ds (2.500 m.d.) nedeiteréto atlikumu signalus. Kimiskas nobides pierakstitas §
skala un J konstantes méritas hercos (Hz).

Reakciju kontrolei izmantota AESH-MS analize, kura veikta ar Waters Alliance 2695
iekartu, Waters Alliance 2996 fotodiozu detektoru un Waters Acquity QDa masas detektoru,
izmantojot Waters Bridge XBridge C18 3,5 um 2,150 mm. Eluents 0,01% TFA tdens
Skidums/MeCN, gradients no 90:10 lidz 5:95. Plismas atrums — 0,5 mL/min. Reakciju
kontrolei izmantota planslana hromatografija, kurai izmantoja ar silikagelu parklatas aluminija
plaksnes F-254V, detektésanai izmantoja UVP Mineralight UVGL-58 UV-lampu ar vilpu
garumu A =254 nm.

Reagenti iegadati no Acros Organics, Sigma-Aldrich, Alfa Aesar, Fisher Chemical un
Fluorochem kompanijam un izmantoti bez papildu attiriSanas.

Produktu masspektru uznemsanai izmantota Agilent 1290 UPLC iekarta ar kolonnas un
parauga termostatu, kustigas fazes degazatoru, automatisko paraugu injic€Sanu un dioZu
matricas detektoru ar elektroizsmidzinaSanu pozitivaja un negativaja rezima (ESI+, ESI-), ka
ari Agilent 6230 TOF LC/MS augstas izskirtspgjas masspektrometru. Kolonnas parametri:
Agilent Zorbax RRHD Eclipse Plus C18, 2,1x50 mm, 1,8 um. Kustigas fazes sastavs: 0,1%
skudrskabes tdens Skidums, 0,1% skudrskabes acetonitrila Skidums, plismas atrums:
0,3 mL/min.

Tiesas fazes kolonnu hromatografija veikta ar Biotage Isolera One 3.0 iekartu, izmantojot
Biotage KP-Sil 25 g un 100 g silikagela kolonnas, apgrieztas fazes kolonnu hromatografija
veikta ar Biotage Isolera One 1.2. Par eluentiem izmantots petroltera/etilacetata vai

etilacetata/metanola maisijums. Detekt€Sanai izmantota UV gaismas absorbcija pie 254 nm.

3.5. Savienojumu sintéZu apraksti

0 Dimetil-4,5-dimetilcikloheksa-1,4-dien-1,2-dikarboksilats (6).
o~ 250 mL apalkolba iesvéra 2,3-dimetilbuta-1,3-dienu (7) (19,2 mL,

Ol 135 mmol) un dimetilacetiléndikarboksilatu (8) (20,7 mL, 135 mmol). Kolbu

0 noslédza ar atteces dzesinataju un nodroSinaja inertu atmosféru ar argona
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plusmu. Reakcijas maisijumu uzsildija glicerina vanna lidz 75 °C, tad izslédza sildiSanu, Iidz
beidzas eksotermiska reakcija. Atkartoti uzsildot glicerina vannu, reakciju turpinaja, uzturot
75 °C vienu diennakti. Ieguva 30,01 g (99%) dzeltenas $kidras vielas. *H-KMR spektrs sakrita
ar literatfira mingto [39]. *H-KMR (300 MHz, CDCls, §): 3.70 (d, 6H), 2.84 (s, 4H), 1.58 (s,
6H) m.d.

O Dimetil-4,5-dimetilftalats (5). 250 mL apalkolba ar dimetil-4,5-
o~ dimetilcikloheksa-1,4-dién-1,2-dikarboksilatu (6) (30,01 g, 133,8 mmol)
SN pievienoja 150 mL toluola un maisot pakapeniski pievienoja DDQ (33,66 g,

o 149,0 mmol), dzesgjot kolbu ledus vanna. Reakcijas maisijumu kolba ar

atteces dzesinataju kars€ja 70 °C temperatiira. Peéc 18 stundam atdzes€ja ledus vanna, filtr&ja

caur celitu un ietvaic€ja pazeminata spiediena ar rotacijas ietvaic€taju. legiito vielu attirija,
divas reizes veicot cietas fazes filtréSanu, ka cieto fazi izmantojot neitralu aluminija oksidu un
ka eluentu — petrol&tera un dihlormetana maistjumu attieciba 1:1. Filtratu ietvaic€ja pazeminata
spiediena ar rotacijas ietvaicétaju. leguva 22,84 g (77%) baltas, cietas vielas. *H-KMR spektrs
sakrita ar literatiira min&to [40]. *H-KMR (300 MHz, CDCls, §): 7.50 (s, 2H), 3.90 (s, 6H), 2.33
(s, 6H) m.d.

O O Benzoilperoksids (13). 50 mL koniskaja kolba samaisija
©_<O— >_© 10% tdenraza peroksida $kidumu (6,73 mL, 20,6 mmol) un
benzoilhloridu (11) (4,78 mL, 41,4 mmol). Reakcijas maisijumu dzesgjot ledus vanna, tam pa
pilienam periodiski pievienoja natrija hidroksida $kidumu tdent, lidz reakcijas maisijuma pH
hloroforma un filtr§jot atdalija neizskiduSos piemaisijumus. Filtratam pievienojot 44 mL
metanola, kristaliz€jas cieta balta viela, kuru nofiltrgja un zaveja gaisa. leguva 1,82 g (36%)
vielas. *H-KMR spektrs sakrita ar literatiira minéto [41]. *H-KMR (300 MHz, CDCls, §): 8.17
—8.03(m, 2H), 7.72 - 7.66 (m, 1H), 7.59 — 7.48 (m, 2H) m.d.

0o Dimetil-4,5-bis(brommetil)ftalats (4). 350 mL spiediena ampula
Br 0~ iesvéra dimetil-4,5-dimetilftalatu  (5) (22,84 g, 102,8 mmol),
Br O~ N-bromsukcinimidu (35,84 g, 201,4 mmol) un benzoilperoksidu (13)
© (0,358 g, 1,48 mmol), pievienoja 150 mL tetrahloroglekla. Reakcijas
maistjumu varija 3 stundas, mazgaja divas reizes ar 100 mL tidens, Zav€ja ar bezlidens natrija

sulfatu, tad ietvaic€ja pazeminata spiediena ar rotacijas ietvaic€taju. Vielu attirija, divas reizes
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parkristaliz&jot no 50 mL izopropilspirta. leguva 15,75 g (40%) baltas, kristaliskas vielas ar K.t.
95-97 °C (lit. [42] k.t. 90 °C). H-KMR spektrs sakrita ar literatiira mingto [42]. *H-KMR (300
MHz, CDCls, 8): 7.74 (s, 2H), 4.64 (s, 4H), 3.94 — 3.92 (m, 6H) m.d.

S 2-Hloretil(metil)sulfans (35). Izkarséta 250 mL triskaklu apalkolba ar
atteces dzesinataju, pilinamo piltuvi un gazes novadcauruli iel&ja 2-(metiltio)etan-1-olu (23)
(9,44 mL, 0,109 mol) un 50 mL hloroforma. Kolba nodrosinaja argona atmosferu, un skidumam
maisijumu dzesgjot ledus vanna. P&c straujas reakcijas beigam reakcijas maisijumu destiléja
atmosferas spiediena 80 °C temperatiira, Iidz viss hloroforms tika nodestiléts. Reakcijas
produktu pardestiléja pazeminata spiediena (30 mm Hg), ieguva 9,77 g (92%) bezkrasainas
Skidras vielas ar virs. t. 54 °C/35 mm Hg (lit. [24] virs. t. 50-55 °C/30 mm Hg). *H-KMR spektrs
sakrita ar literatiira min&to [43]. *H-KMR (300 MHz, CDCls, §): 3.80 — 3.56 (m, 2H), 2.90 —
2.76 (m, 2H), 2.16 (s, 3H). **C KMR (75 MHz, CDCls, §): 42.76, 36.32, 15.86.

S gy 2-(Metiltio)etan-1-tiols (21). Izkarséta 250 mL apalkolba ar atteces
dzesinataju parnesa 2-hloretil(metil)sulfanu (35) (9,75 g, 87,8 mmol), tiourinvielu (7,34 g, 96,6
mmol) un 70 mL absoliita etanola. Kolba nodrosinaja argona atmosféru, reakcijas maisijumu
varija 3 stundas. Iegito $kidumu atdzes€ja ledus vanna, pievienoja 60 mL 2,5 M natrija
hidroksida skiduma (150 mmol), un atkartoti varija 2 stundas. Reakcijas maisijumu atdzesgja,
tam 1énam piepilinaja 50 mL 3 M salsskabes (150 mmol), pievienoja dietiletéri, un to tris reizes
ekstrah&ja argona atmosfera. Apvienotos organiskos slanus Zaveja ar beziidens natrija sulfatu,
ietvaic€ja argona atmosfeéra, izmantojot rotacijas ietvaicétaju. leguva 5,46 g (58%) caurspidigas
Skidras vielas. *H-KMR (300 MHz, CDCls, §): 2.74 — 2.67 (m, 4H), 2.09 (s, 3H), 1.76 — 1.67
(m, 1H).

Vispariga broma aizvietoSanas procediira

Br (0] R1 (@]
Br O\ R1 O\

Izkarséta trauka iesvéra dimetil-4,5-bis(brommetil)ftalatu (4) (10,00 g, 26,46 mmol),
kalcija karbonatu (8,25 g, 82,5 mmol) un 50 mL attieciga spirta. Reakcijas maistjumu karsgja

90 °C temperatiira 72 stundas, filtr&ja caur celitu, pievienoja 150 mL dihlormetana un tris reizes
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ekstrahgja ar 300 mL tdens. Iegtito organisko frakciju zavéja ar bezadens natrija sulfatu, filtréja
un ietvaicgja pazeminata spiediena ar rotacijas ietvaic€taju. Sauso atlikumu attirija ar tiesas

fazes flash hromatografiju (100 g silikagela kolonna, eluenta plismas atrums 100 mL/min).

| Dimetil-4,5-bis((2-metoksietoksi)metil)ftalats  (37b).

1 leguva péc visparigas broma aizvietoSanas proceduras.
0o 0 Reakciju veica 250 mL apalkolba, izmantoja 2-metoksietanolu

~
O (36b) (50 mL, 0,63 mol). Apalkolbu savienoja ar atteces

dzesinataju un kalcija hlorida cauruliti. Péc ekstrakcijas tiesas
fazes flash hromatografijas kustigo fazi mainija no 90%
heksana un 10% etilacetata Iidz 100% etilacetata. Frakcijas, kas saturja produktu, apvienoja
un ietvaic€ja pazeminata spiediena ar rotacijas ietvaicétaju. leguva 6,01 g (61%) baltas cietas
vielas. *H-KMR (300 MHz, CDCl38): 7.72 (s, 2H), 4.68 — 4.48 (m, 4H), 3.92 — 3.75 (m, 6H),
3.67 — 3.39 (m, 8H), 3.37 — 3.19 (m, 6H) m.d. *C KMR (75 MHz, CDCls, §): 167.80, 139.69,
130.94, 128.52, 71.77, 69.88, 69.80, 58.93, 52.48 m.d. AIMS (m/z): [M+H]" aprekinats
C18H260g: 371,1700. Noteikts: 371,1682.

~0 o Dimetil-4,5-bis(metoksimetil)ftalats  (37a). leguva péc

o~  visparigas broma aizvietoSanas procediiras. Reakciju veica 350 mL
o O spiediena ampuld, izmantoja metanolu (50 mL, 1,2 mol). Péc

O ekstrakcijas tiesas fazes flash hromatografijas kustigo fazi mainija no
90% heksana un 10% etilacetata 1idz 100% etilacetata. Frakcijas, kas saturgja produktu,
apvienoja un ietvaic€ja pazeminata spiediena ar rotacijas ietvaic€taju. leguva 5,15 g (69%)
baltas cietas vielas. *H-KMR (300 MHz, CDCls, 8): 7.79 (s, 2H), 4.54 (s, 4H), 3.91 (s, 6H),
3.42 (s, 6H) m.d. *C KMR (75 MHz, CDCls, 8): 167.90, 139.60, 131.05, 128.52, 71.23, 58.49,

52.60 m.d. AIMS (m/z): [M+H]" aprekinats C14H1s06: 283,1176. Noteikts: 283,1186.

~o0 Dimetil-4,5-bis((2-(2-metoksietoksi)etoksi)-
H metil)ftalats (37c). leguva péc visparigas broma
¢ aizvietoSanas procediras. Reakciju veica 250 mL
\L apalkolba, izmantoja 2-(2-metoksietoksi)etanolu (36c)

~ (50 mL, 0,42 mol). Apalkolbu savienoja ar atteces
O~ O/\/O O._ dzesinatdju un kalcija hlorida cauruliti. P&c ekstrakcijas

o) tiesas fazes flash hromatografijas kustigo fazi mainija
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no 90% heksana un 10% etilacetata Iidz 100% etilacetata, tad lidz 90% etilacetata un 10%
metanola. Frakcijas, kas saturgja produktu, apvienoja un ietvaic€ja pazeminata spiediena ar
rotacijas ietvaicétaju. Ieguva 5,30 g (44%) baltas cietas vielas. *H-KMR (300 MHz, CDCls, §):
7.67 (s, 2H), 4.53 (s, 4H), 3.77 (s, 6H), 3.57 — 3.54 (m, 8H), 3.53 — 3.50 (m, 4H), 3.44 — 3.39
(m, 4H), 3.24 (s, 6H) m.d. *C KMR (75 MHz, CDCls, §): 167.74, 139.72, 130.83, 128.35,
71.79, 70.44, 70.43, 69.88, 69.75, 58.84, 52.42.

g o) Dimetil-4,5-bis((metiltio)metil)ftalats (37¢e). Izkarséta 250 mL
o~ apalkolba iesvéra dimetil-4,5-bis(brommetil)ftalatu (4) (7,00 g, 18,5

S O mmol), un nodrosinaja argona atmosféru. Vielai 4 maisot piepilinaja
¢ 95% natrija metantiolata (20a) (2,85 g, 38,7 mmol) skidumu 80 mL

sausa DMF. Reakcijas maisijumu turpindja maisit 1 stundu istabas temperatiira, tad pievienoja
200 mL tdens un ekstrahgja ar etilacetatu. Organisko slani mazgaja ar 5% LiCl skidumu, Zavéja
ar bezudens natrija sulfatu. Iegiito Skidumu ietvaic€ja ar rotacijas ietvaic€taju un iegito
atlikumu attirija ar tiesas fazes flash hromatografiju (100 g silikagela kolonna, eluenta pliismas
atrums 60 mL/min), kustigo fazi mainija no 90% heksana un 10% etilacetata 1idz 30% heksana
un 70% etilacetata. leguva 2,22 g (38%) briinganas ellainas vielas. *H KMR (300 MHz, CDCls,
3): 87.58 (s, 2H), 3.88 (s, 6H), 3.84 (s, 4H), 2.01 (s, 6H). *C KMR (75 MHz, CDCls, §): 167.73,
140.09, 130.96, 130.58, 52.76, 35.02, 15.50. AIMS (m/z): [M+H]" aprékinats C14H18S40x:
315,0725. Noteikts: 315,0724.

| Dimetil-4,5-bis(((2-(metiltio)etil)tio)metil)ftalats (37f).

S
\L Izkarséta 250 mL  apalkolba  iesvéra  dimetil-
S 0 -4,5-bis(brommetil)ftalatu  (4) (9,61 g, 253 mmol) un
o~ nodro$inaja argona atmosfeéru. Cita izkarséta 100 mL apalkolba
~ /\/S O\ ... e _ ]
S ievietoja 2-(metiltio)etan-1-tiolu (21) (5,46 g, 50,6 mmol), 20
(0]

mL absoliita etanola, pievienoja metalisku natriju (1,16 g, 50,6
mmol) un nodro$inaja argona atmosféru. P&c straujas reakcijas iegiito natrija tiolata $kidumu
ietvaicgja argona atmosfera, izmantojot rotacijas ietvaicétaju, iz8kidinaja 100 mL sausa DMF
un maisot piepilingja pie vielas 4. Reakcijas maisijumu turpindja maisit 1 stundu istabas
temperattra, tad pievienoja 600 mL Gidens un ekstrah€ja ar etilacetatu. Organisko slani mazgaja
ar 5% LiCl skidumu, zavgja ar beztidens natrija sulfatu. Etilacetata Skidumu ietvaicgja, ieguva
10,40 g (97%) briinganas ellainas vielas. *H KMR (300 MHz, CDCls, §): 7.62 (s, 2H), 3.95 (s,
4H), 3.89 (s, 6H), 2.79 — 2.64 (m, 8H), 2.10 (s, 6H). 3C KMR (75 MHz, CDCls, §): 167.59,
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140.11, 131.07, 130.93, 52.83, 34.07, 33.39, 31.67, 15.67. AIMS (m/z): [M+H]" aprekinats
C18H26S404: 435,0792. Noteikts: 435,0789.

0 Dimetil-1,3-dihidroizobenzofuran-5,6-dikarboksilats (37d).
0~ Izkarséta 100 mL apalkolba iesvera dimetil-

N -4,5-bis(brommetil)ftalatu (4) (2,00 g, 5,26 mmol), 25 g neitrala aluminija

© oksida ar aktivitates pakapi II un pievienoja 50 mL cikloheksana.
Reakcijas maisijumu maisot varija 1,5 stundu, atdzes€ja un filtréja pazeminata spiediena,
izmantojot stikla filtru. Vielu uz filtra mazgaja ar 200 mL etilacetata, iegito filtratu ietvaicgja,
izmantojot rotacijas ietvaicétaju. leguva 0,83 g (67%) baltas vaskveida vielas. *H KMR (300
MHz, CDCls, §): 7.56 (s, 2H), 5.10 (s, 4H), 3.88 (s, 6H). *C KMR (75 MHz, CDCls, §): 167.96,
142.68, 131.74, 121.79, 73.23, 52.80. AIMS (m/z): [M+H]" aprékinats C12H120s: 237,0757.

Noteikts: 237,0748.

1,3-Indandiona sintézes procediira

0 0
R o~ > R
R O R

o 0

100 mL izkarseta apalkolba ar ftalskabes atvasinajumu argona atmosféra parnesa 60%
NaH un saturu maisot kars€ja 100 °C ar atteces dzesinataju 4 stundas, pakapeniski stundas laika
pievienojot sausu etilacetatu. Reakcijas maisijumam piel&ja aptuveni 150 mL petrolétera, radas

nogulsnes, kuras filtr&ja.

| 5,6-Bis((2-metoksietoksi)metil)indan-1,3-dions (39b).

0]
\L leguva péc visparigds 1,3-indandiona sint€zes procediiras.
o O  Reakcijai izmantoja dimetil-4,5-bis((2-metoksietoksi)-
metil)ftalatu  (37b) (6,02 g 17,6 mmol), sausu etilacetata
\O/\/O

(5,7 mL, 58 mmol) un 60% NaH (1,62 g, 40,5 mmol). Iegatas
nogulsnes parnesa 200 mL Iidz 80 °C sakarsétas 5% salsskabes un
maisot varija 15 minites, lidz beidza izdalities CO2. Skidumu atdzesgja, iegiito ellu ekstrahgja
ar dihlormetanu. Dihlormetana Skidumu Zav€ja ar beziidens magnija sulfatu un ietvaicgja,
atlikumu attirija ar tiesas fazes flash hromatografiju (100 g silikagela kolonna, eluenta plismas

atrums 60 mL/min), kustigo fazi mainija no 90% heksana un 10% etilacetata Iidz 100%
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etilacetata. leguva 1,10 g (19%) iedzeltenas cietas vielas. *H-KMR (300 MHz, CDCls, §): 8.04
(s, 2H), 4.70 (s, 4H), 3.70 — 3.55 (m, 8H), 3.38 (s, 6H), 3.21 (s, 2H). $3C KMR (75 MHz, CDCls,
d): 197.27, 144.96, 142.61, 122.12, 71.84, 70.25, 70.20, 59.08, 45.24. AIMS (m/z): [M-H]
aprékinats C17H220s: 321,1344. Noteikts: 321,1330.

0 5,6-Bis(metoksimetil)indan-1,3-dions (39a). leguva péc visparigas
\o$©<§ 1,3-indandiona sintézes procediras. Reakcijai izmantoja dimetil-4,5-
-0 bis(metoksimetil)ftalatu (37a) (5,09 g, 18,0 mmol), sausu etilacetatu (5,8

mL, 60 mmol) un 60% NaH (1,67 g, 41,5 mmol). Iegiitas nogulsnes parnesa
200 mL Iidz 80 °C sakarsétas 5% salsskabes un maisot varija 15 minites, 1idz beidza izdalities
COs. Skidumu atdzesgja, iegito ellu ekstrah&ja ar dihlormetanu. Dihlormetana $kidumu Zav&ja
ar beziidens magnija sulfatu un ietvaicgja. Atlikumu attirTja ar tie$as fazes flash hromatografiju
(100 g silikagela kolonna, eluenta pliismas atrums 60 mL/min), kustigo fazi mainija no 90%
heksana un 10% etilacetata Iidz 20% heksana un 80% etilacetata. Ieguva
1,29 g (31%) iedzeltenas cietas vielas. *H KMR (300 MHz, CDCls, 5): 8.04 (s, 2H), 4.60 (s,
4H), 3.47 (s, 6H), 3.24 (s, 2H) m.d. *C KMR (75 MHz, CDCls, §): 197.26, 144.87, 142.67,

122.08, 71.45,58.79, 45.25 m.d. AIMS (m/z): [M-H]  aprékinats C13H1404: 233,0819. Noteikts:
233,0818.

0 Indandions (28). Ieguva péc visparigas 1,3-indandiona sintézes procediiras.

©i§ Reakcijai izmantoja dimetilftalatu (40) (1,00 g, 5,15 mmol), sausu etilacetatu (1,5

mL, 15 mmol) un 60% NaH (0,62 g, 15 mmol). Iegiitas nogulsnes parnesa 200 mL

11dz 80 °C sakarséta tidenT un varija maisot 1 stundu, skiduma krasai mainoties uz

gaidi brinu. Skidumam lénam piepilindgja 10 mL 33% salsskabes, un, Karsgjot 80 °C

temperatiira, maisija 1,5 stundu. Skidumu atdzesgja, iegito ellu ekstrahgja ar dihlormetanu.

Dihlormetana Skidumu Zaveja ar beziidens natrija sulfatu un ietvaic€ja, izmantojot rotacijas

ietvaicétaju. leguva 0,46 g (62%) iedzeltenas cietas vielas. *H-KMR spektrs sakrita ar literatiira

minéto [44]. *H KMR (300 MHz, CDCls, §): 7.98 (dd, J = 5.7, 3.1 Hz, 2H), 7.84 (dd, J = 5.7,
3.1 Hz, 2H), 3.24 (s, 2H).

38



~o 5,6-Bis((2-(2-metoksietoksi)etoksi)metil)-1H-

H indan-1,3(2H)-dions (39c).
O Ieguva péc visparigas 1,3-indandiona sint€zes procediiras.
\LO o Reakcijai izmantoja dimetil-
-4,5-bis((2-metoksietoksi)metil)ftalatu  (37c) (7,20 g,
/O\/\O/\/O 15,7 mmol), sausu etilacetatu (5,1 mL, 52 mmol) un 60%

O NaH (2,07 g, 51,8 mmol). Iegitas nogulsnes parnesa 600
mL lidz 70 °C sakarséta tident un maisot varija 1 stundu, skiduma krasai mainoties uz gaisi
brinu. Skidumam 1&nam piepilindja 50 mL 33% salsskabes un, kars&jot 85 °C temperatiira,
maisija 1,5 stundu. Skidumu atdzesgja, iegiito ellu ekstrah&ja ar dihlormetanu. Dihlormetana
Skidumu 7avg€ja ar beziidens natrija sulfatu un ietvaicgja ar rotacijas ietvaicétaju. Atlikumu
attirija ar tiesas fazes flash hromatografiju (100 g silikagela kolonna, eluenta plismas atrums
60 mL/min), kustigo fazi mainija no 100% etilacetata Iidz 90% etilacetata un 10% metanola.
leguva 1,49 g (23%) iedzeltenas ellainas vielas. *H KMR (300 MHz, CDCls, §): 8.06 (s, 2H),
4.71 (s, 4H), 3.72 — 3.54 (m, 16H), 3.38 (s, 6H), 3.22 (s, 2H).1*C KMR (75 MHz, CDCls, §):
197.43, 145.19, 142.75, 122.19, 72.06, 70.80, 70.75, 70.47, 70.26, 59.19, 45.41. AIMS (m/z):
[M+Na]* aprekinats C21H300sNa: 433,1838. Noteikts: 433,1839.

g o 5,6-Bis((metiltio)metil)-1H-indan-1,3(2H)-dions (39e). Ieguva péc

visparigas 1,3-indandiona sintézes procediiras. Reakcijai izmantoja dimetil-

S 4,5-bis((metiltio)metil)ftalatu (37e) (2,84 g, 9,04 mmol), sausu etilacetatu
(0]

(2,9 mL, 2,9 mmol) un 60% NaH (1,18 g, 29,5 mmol). Iegutas nogulsnes
parnesa 500 mL Iidz 80 °C sakarséta tident un varija maisot 1 stundu, Skiduma krasai mainoties
uz gai§i branu. Skidumam lénam piepilinaja 50 mL 33% salsskabes, un, karsgjot 85 °C
temperatiira, maisija 1,5 stundu. Skidumu atdzesgja, iegiito ellu ekstrahgja ar dihlormetanu.
Dihlormetana Skidumu Zaveja ar beziidens natrija sulfatu un ietvaic€ja, izmantojot rotacijas
ietvaicétaju. Atlikumam pievienoja 2 mL etilacetata, ieglito suspensiju nofiltréja un zavgja
gaisa. leguva 0,79 g (28%) iedzeltenas cietas vielas. *H KMR (300 MHz, CDCls, §): 8 7.81 (s,
2H), 3.95 (s, 4H), 3.24 (s, 2H), 2.05 (s, 6H). 3C KMR (75 MHz, CDCls, §): 197.21, 145.59,
142.39, 124.74, 45.38, 35.85, 15.73. AIMS (m/z): [M+H]" aprekinats C13H14S,0.: 267,0513.
Noteikts: 267,0518.
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0 1,3-Dihidro-5H-indano[5,6-c]furan-5,7(6H)-dions (39d). Ieguva péc
Om visparigas 1,3-indandiona sintézes procediiras. Reakcijai izmantoja dimetil-
\ 1,3-dihidroizobenzofuran-5,6-dikarboksilatu (37d) (1,65 g, 6,99 mmol),
sausu etilacetatu (2,3 mL, 23 mmol) un 60% NaH (0,92 g, 23 mmol). Iegatas
nogulsnes parnesa 500 mL Iidz 80 °C sakarséta aideni un, kars€jot 85 °C temperatiira, varija
maisot 1 stundu, $kiduma krasai mainoties uz gaisi briinu. Skidumam Iénam piepilinaja 20 mL
33% salsskabes, un maisija 1,5 stundu. Skidumu atdzesgja, iegiito ellu ekstrahgja ar
dihlormetanu. Dihlormetana $kidumu zav€ja ar beztdens natrija sulfatu, ietvaicgja, izmantojot
rotacijas ietvaicetaju. Atlikumu attirTja ar tiesas fazes flash hromatografiju (100 g silikagela
kolonna, eluenta plismas atrums 100 mL/min), kustigo fazi mainija no 70% petrol&tera un 30%
etilacetata 11dz 90% etilacetata un 10% petrolétera. leguva 0,44 g (34%) baltas cietas vielas. *H
KMR (300 MHz, CDCls, §): 7.84 (s, 2H), 5.12 (s, 4H), 3.40 (s, 2H). 3C NMR (75 MHz,
DMSO) & 197.54, 147.97, 143.34, 115.50, 72.12, 45.97. AIMS (m/z): [M+H]" aprékinats
C11HsO3: 189,0552. Noteikts: 189,0553.

Vispariga 1,3-indandiona atvasinajumu sintézes procedira

0] 0
R4 » R1
R4 R4 {
o CN
NC

100 mL apalkolba ar attiecigo indan-1,3-dionu iebéra malononitrilu un ielgja 50 mL
absoliita etanola. Apalkolbas saturu maisot, tam pievienoja sausu natrija acetatu un turpindja
maisiSanu 40 miniites, krasai mainoties no dzeltenas uz tumsi violetu. Reakcijas maisijumu
izlgja 100 mL tdens un paskabinaja ar 5% HCI skidumu, Iidz beidza rasties nogulsnes (pH

aptuveni 1-2). Nogulsnes filtr&ja, parkristaliz€ja no tres-butilmetilétera un zZavéja gaisa.

| 5,6-Bis((2-metoksietoksi)metil)-3-(dicianometilidén)-

1 indan-1-ons (42b). leguva péc visparigas 1,3-indandiona

(0} 0 atvasinajumu sinté€zes procediiras. Reakcijai izmantoja indan-

1,3-dionu (39b) (1,06 g, 3,29 mmol), malononitrilu

o> { (043 g, 66 mmol) un sausu natrija acetatu
NC CN (0,35 g, 4,28 mmol). Ieguva 0,65 g (53%) sarkanas kristaliskas

vielas. 'H-KMR (300 MHz, CDCls, 8): 8.71 (s, 1H), 8.10 (s, 1H), 4.73 (s, 4H), 3.79 — 3.57 (m,
10H), 3.42 (s, 6H) m.d. 23C KMR (75 MHz, CDCls, §): 194.64, 166.09, 145.72, 145.31, 141.64,
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139.72, 124.57, 123.29, 112.21, 112.17, 78.54, 71.90, 71.86, 70.50, 70.16, 69.93, 59.15, 43.44
m.d. AIMS (m/z): [M+H]" aprekinats C20H22N20s: 371,1601. Noteikts: 371,1601.

5,6-Bis(metoksimetil)-3-(dicianometilidén)-indan-1-ons
~0 (42a). Ieguva pec visparigas 1,3-indandiona atvasinajumu sintézes
0 { procediiras C. Reakcijai izmantoja 1,38 g indan-1,3-diona (39a) (5,89

ne” CN mmol), 0,78 g malononitrila (11,78 mmol) un 0,63 g sausa natrija
acetata (7,66 mmol). Ieguva 1,10 g (65%) sarkanas kristaliskas vielas. *H-KMR (300 MHz,
CDCls, 6): 8.66 (s, 1H), 8.06 (s, 1H), 4.63 — 4.57 (m, 4H), 3.72 (s, 2H), 3.52 — 3.48 (m, 6H)
m.d. 3C KMR (75 MHz, CDCls, 8): 194.59, 166.12, 145.64, 145.10, 141.64, 139.80, 124.57,
123.15, 112.17, 78.60, 71.44, 71.11, 58.98, 43.43 m.d. AIMS (m/z): [M+H]" aprékinats
C16H14N203: 283,1077. Noteikts: 283,1078.

Modificéta 1,3-indandiona atvasinajumu sintézes procediira

0] O
R1 - R1
R1 R'I \
O CN
NC

Izkarséta 25 mL apalkolba ar attiecigo indan-1,3-dionu parnesa malononitrilu, ielgja
dimetilformamidu un pievienoja etikskabi un piperidinu. Skidumu maisija 2 stundas, ta krasa
mainijas no dzeltenas uz tumsi violetu. Reakcijas maisijumu izlgja 100 mL dalamaja piltuve ar
50 mL etilacetata un 50 mL 1 M salsskabes. Reakcijas maisijumu ekstrah&ja, organisko fazi
velreiz mazgaja ar 1 M salsskabi, ideni un 5% LiCl skidumu. legiito Skidumu Zaveja ar

beziidens natrija sulfatu un ietvaicgja, izmantojot rotacijas ietvaicétaju.

~0 2-(5,6-Bis((2-(2metoksietoksi)etoksi)metil)-3-
H okso-2,3-dihidro-1H-indan-1-ilidén)malononitrils
o} (42c). leguva péc modificétas 1,3-indandiona
IO 5 atvasinajumu sintézes procediiras. Reakcijai izmantoja

indan-1,3-dionu  (39c) (1,16 g, 2,83 mmol),

/O\/\O/\/O malononitrilu (0,47 g, 7,1 mmol), etikskabi (1,7 mL,
\ cn 30 mmol), piperidinu (0,50 mL, 51 mmol) un 13 mL

NC
dimetilformamida. legiito vielu attirija ar tiesas fazes

flash hromatografiju (100 g silikagela kolonna, eluenta pliismas atrums 60 mL/min), kustigo
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fazi mainija no 100% etilacetata Iidz 90% etilacetata un 10% metanola. leguva 0,56 g (43%)
sarkanas kristaliskas vielas. *H-KMR (300 MHz, CDCls, §): 8.70 (s, 1H), 8.08 (s, 1H), 4.71 (s,
4H), 3.79 —3.49 (m, 18H), 3.39 - 3.36 (M, 6H). 3C KMR (75 MHz, CDCls, §): 194.76, 166.25,
145.84, 145.54, 141.73, 139.78, 124.48, 123.31, 112.35, 112.29, 78.60, 72.04, 70.87, 70.80,
70.74, 70.63, 70.17, 69.94, 59.19, 59.15, 43.56. AIMS (m/z): [M+Na]* aprékinats
C24H30N207Na: 481,1951. Noteikts: 481,1971.

~g o 2-(5,6-Bis((metiltio)metil)-3-okso-2,3-dihidro-1H-indan-1-
iliden)malononitrils (42e). Ieguva péc modificétas 1,3-indandiona
_S | atvasinajumu sint€zes procediiras. Reakcijai izmantoja indan-1,3-

NG CN dionu (39e) (0,60 g, 2,3 mmol), malononitrilu (0,32 g, 4,8 mmol),
etikskabi (1,2 mL, 21 mmol), piperidinu (0,35 mL, 36 mmol), un 9,6 mL dimetilformamida.
leguva 0,55 g (77%) tumsi briinas kristaliskas vielas. *H-KMR (300 MHz, CDCls, §): 8.48 (s,
1H), 7.81 (s, 1H), 4.00 — 3.91 (m, 4H), 3.71 (s, 2H), 2.24 — 1.96 (m, 6H). °C KMR (75 MHz,
CDCls, 8): 194.50, 165.96, 146.18, 146.10, 141.42, 139.42, 127.22, 125.90, 112.31, 112.17,
78.74, 43,51, 36.00, 35.73, 15.87, 15.74. AIMS (m/z): [M+H]" aprékinats C1sH14N20S>:

315,0620. Noteikts: 315,0719.

42



SECINAJUMI

Alkoksidi nav pieméroti reagenti izmantoSanai 3,5-bis(brommetil)ftalskabes
dimetilestera reakcija ar spirtiem, jo tie neselektivi reagé ari ar metoksikarbonilgrupam.
Piemerota baze ir kalcija karbonats, kas dod iesp&ju sasniegt iznakumu 44-69%.
Hidroksilgrupas parvérSanai par labu aizejoso grupu 2-(metilsulfanil)etanola molekula
sulfonskabju hloridi nav pieméroti reagenti, jo radusies sulfonskabju esteri ir tik aktivi
alkilétaji, ka ar tiem notiek blakusreakcijas. Piem&rotakais reagents ir tionilhlorids, kas
dod iespgju iegiit 1-hlor-2-(metilsulfanil)etanu ar 92% iznakumu.

Indandionu sintézé no ftalskabes esteriem augstaku iznakumu dod reakcijas
starpsavienojumu hidrolize baziska, nevis skaba vide.

Piperidinija acetats ir efektivs katalizators indandionu reakcijas ar malononitrilu.

Ja palielina PEG virknes garumu pétamajas vielas, So savienojumu $kidiba dazados
skidinatajos palielinas un I1dz ar to visas sintézes stadijas iznakums samazinas.
Indandiona atvasinajumi uz silikagela var nebit stabili, kas ir saistits ar iespgjamam
kondensacijas reakcijam un apgriitina vai padara neiespgjamu $o savienojumu

attiriSanu.
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