Cwiczenie 73

Synteza kompleksu kobaltu(l11) z ligandem Jacobsena i badanie jego aktywnos$ci
katalitycznej w procesie hydrolitycznego kinetycznego rozdzialu rac-epichlorohydryny

Celem c¢wiczenia jest praktyczne zapoznanie si¢ z zagadnieniami z zakresu Syntezy
I katalizy asymetrycznej. Zadanie praktyczne polega na przeprowadzeniu syntezy
I charakterystyki salenowego kompleksu kobaltu(lll) z chiralnym ligandem (tzw. ligandem
Jacobsena) oraz przebadaniu jego aktywnosci katalitycznej w hydrolitycznym kinetycznym

rozdziale (HKR) rac-epichlorohydryny.

Cwiczenie 73 a

Synteza mono-(+)-winianu-(R,R)-1,2-diaminocykloheksanowego

NH,  HOOC. (OH  g/acoy HOs, -COO™ HaN
+ B :
NH, Hooc” “YOH HO” coo™ HaN'
Sprzet:

mieszadto magnetyczne,

termometr,

Czasza grzejna,

chlodnica zwrotna,

zlewka poj. 25 lub 50 ml,

krystalizator,

magnetyczny element mieszajacy (2 szt.),
pipeta miarowa o poj. 5 ml (1 szt.) i 1 ml (1 szt.),
lejek ze spiekiem G3,

probdéwka ssawkowa,

kolba gruszkowa poj. 50 lub 25 ml,
szpatutka zgigta.

Wykonanie ¢wiczenia:

W zlewce rozpusci¢ 1,50 g kwasu L-(+)-winowego (10 mmol) w 5 ml wody dejonizowanej.
Nastepnie, przy ciggltym mieszaniu roztworu kwasu doda¢ ostroznie 2,28 g (2,44 ml; 20 mmol)
1,2-diaminocykloheksenu (w postaci mieszaniny izomerow cis i trans) (Uwaga 1). Po kilku

minutach mieszania doda¢, w jednej porcji, 1,0 ml lodowatego kwasu octowego. Po chwili od
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dodania kwasu powinno nastgpi¢ wytracenie czgsci produktu. Zlewke z mieszaning reakcyjng
schtodzi¢ do ok. 5°C za pomocg tazni chtodzacej woda/léd i w tej temperaturze mieszaé jej
zawarto$¢ przez 30 min. Wytrgcony osad odsaczy¢ pod zmniejszonym ci$nieniem, przemy¢ 1
X 5,0 ml zimnej wody (ok. 5°C) i nastepnie 4 x 5 ml metanolu. Otrzymany produkt
przekrystalizowa¢ z wody (ok. 1:10 m/V) i suszy¢ w eksykatorze. Oznaczy¢ temperaturg

topnienia, skrecalnos¢ wlasciwa [a]p oraz zarejestrowaé¢ widmo FTIR.

Uwagi:
1. Proces egzotermiczny. Dodawaniu aminy moze towarzyszy¢ pojawienie sie
zawiesiny/osadu, ktore zanika po wkropleniu catej jej porcji. Temperatura mieszaniny
nie powinna przekroczy¢ 90°C.

Cwiczenie 73 b

Synteza (R,R)-N,N’-bis(3,5-di-tert-butylosalicylideno)-1,2-cykloheksenodiaminy

coo’ HsN\O OH 2w KO, =N N=
ETOH/H ,0
coo HaN B OH  HO tBu

tBu tBu

Sprzet:

mieszadto magnetyczne,

Czasza grzejna,

chlodnica zwrotna,

zlewka poj. 25 lub 50 ml,

krystalizator,

magnetyczny element mieszajacy (2 szt.),

pipeta miarowa o poj. 10 ml (1 szt.) i 5 ml (1 szt.),
lejek ze spiekiem G3,

probowka ssawkowa/kolba ssawkowa,

kolba gruszkowa poj. 50,

szpatutka zgieta,

lejek nasypowy,

pipety Pasteura wraz ze smoczkiem (kilka sztuk),
zakrecana butelka o poj 10 ml,

rozdzielacz o poj. 100 ml,



e naczynko wagowe,
e cylinder miarowy do objetosci 5-25 ml.

Wykonanie ¢wiczenia:

Do kolby okraglodennej o0 poj. 50 ml, zaopatrzonej w mieszadto magnetyczne,
wprowadzi¢ 3,0 ml wody, 0,55 g mono-(+)-winianu-(R,R)-1,2-diaminocykloheksanowego
(2,08 mmol) oraz 0,58 g weglanu potasu (4,20 mmol). Zawarto$¢ kolby miesza¢ az do
uzyskania petnego rozpuszczenia sktadnikow mieszaniny, po czym doda¢ 11 ml etanolu. Kolbg
zaopatrzy¢ w chtodnice zwrotng 1 ogrzac jej zawartos¢ do wrzenia. W zakrecanej butelce o poj.
10 ml rozpusci¢ 1,00 g aldehydu 3,5-di-tert-butylosalicylowego (4,27 mmol) w 6 ml etanolu
(Uwaga 1). Nastepnie roztwor aldehydu dodaé za pomoca pipety Pasteura do wrzacej
mieszaniny reakcyjnej. Pipete i buteleczke po aldehydzie przeptukac jeszcze 2 ml gorgcego
etanolu. Reakcje prowadzi¢ przy tagodnym wrzeniu przez 1 godzing. Po tym czasie doda¢ do
mieszaniny 3 ml wody, schtodzi¢ zawartos¢ kolby do ok. 5°C i utrzymywac w tej temperaturze
przez 30 min przy ciggtym mieszaniu. Wytrgcony osad odsaczy¢ pod zmniejszonym ci$nieniem
i przemy¢ 4 ml etanolu. Otrzymany osad rozpusci¢ w 25 ml chlorku metylenu. Uzyskany
roztwor przemy¢ 2 x 5 ml wody oraz 1 x 5 ml nasyconym roztworem NaCl aq. Warstwe
organiczng suszy¢ bezw. NaxSQOs, odsgczy¢ Srodek suszacy a rozpuszczalnik usungé na
wyparce. Otrzymany produkt scharakteryzowa¢ za pomoca spektroskopii FTIR oraz oznaczy¢

jego temperaturg topnienia (Ttop.).

Uwagi:
1. Pelne rozpuszczenie aldehydu zazwyczaj wymaga ogrzania.



Cwiczenie 73 ¢

Synteza octanu (R,R)-N,V’-bis(3,5-di-tert-butylosalicylideno)-1,2-cykloheksenodiamino

kobaltu(l11)
Etap I:
—N N=— Co(Ac0), 4H,0 =N, N=
A »
> Co
By o4 HO 5y CHCL/MEOH, N, gy o Do
tBu tBu tBu tBu
Sprzet:

mieszadlo magnetyczne,

kolba gruszkowa poj. 25 ml (szlif meski 14/23),
kolba gruszkowa o poj. 50 ml (szlif meski 29/32)
krystalizator,

magnetyczny element mieszajacy (2 szt.),
pipeta miarowa o poj. 1 ml (1 szt.),
strzykawka o poj. 2 lub 5 ml z iglg (2 szt.),
lejek ze spiekiem G3,

probowka ssawkowa/kolba ssawkowa,
szpatutka zgieta,

lejek nasypowy,

pipety Pasteura (kilka sztuk),

zakrgcana butelka o poj 10 ml,

gumowa septa, igly,

balon na azot/argon z kranem.

Wykonanie ¢wiczenia:

Do kolby okragtodennej o poj. 25 ml (szlif megski 14/23) zaopatrzonej w mieszadto
magnetyczne wprowadzi¢ nawazke 0,55 g ligandu Jacobsena (1,00 mmol). Kolbe zatkac
gumowym korkiem z odwijanym brzegiem (,, septq ) i przedmucha¢ kolbke azotem przez kilka
minut (Uwaga 1). Za pomoca strzykawki z iglta wprowadzi¢ do kolby 4 ml chlorku metylenu.
Do zakrecanej buteleczki o poj. 10 ml, nawazy¢ 0,30 g czterowodnego octanu kobaltu (1,20
mmol). Do butelki doda¢ za pomocg strzykawki 4 ml metanolu (Uwaga 1). Nastepnie, za
pomoca strzykawki dodaé¢ roztwor soli kobaltu do intensywnie mieszajgcego si¢ roztworu

ligandu. Buteleczke i strzykawke przeptuka¢ 2 ml metanolu i popluczyny doda¢ do mieszaniny
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reakcyjnej. Mieszanie kontynuowac przez 15 min w temperaturze otoczenia a nastepnie przez
15 min w temperaturze ok. 5°C. Wytracony osad przesaczy¢ pod zmniejszonym ci$nieniem i
przemy¢ dwiema porcjami, po 4 ml, schtodzonego metanolu (0°C) (Uwaga 2). Produkt

pozostawi¢ na lejku do wyschnigcia na ok. 15 min przy wlaczonej pompce wodnej.

Etap II:
2 CH,COOH 2
=N, N= powietrze =N, N=
*cd > ‘cq
tBu o/ \O tBu CH,Cl, tBu O/Cl)A\co tBu
tBu tBu tBu tBu

Otrzymany kompleks kobaltu(IT) umiesci¢ w kolbie okraglodennej (Uwaga 3) 0 poj.
50 ml (szlif meski 29/32) zaopatrzonej w mieszadto magnetyczne. Do kolby doda¢ 5 ml chlorku
metylenu (Uwaga 4) oraz 2 ekw. lodowatego kwasu octowego. Uzyskany roztwor/zawiesing
mieszaé przez ok. 15 min w otwartej kolbie. Nastepnie za pomocg magnesu usungc¢ z kolby
element mieszajacy 1 odparowaé uzyskang mieszaning na wyparce proézniowej, a nastepnie
koncowy produkt suszy¢ pod zmniejszonym cisnieniem az do zaniku zapachu kwasu octowego
(Uwaga 5). Zarejestrowa¢ widmo FTIR otrzymanego produktu oraz oznaczy¢ jego temperaturg

topnienia oraz skrecalno$¢ wlasciwag [o]p.

Uwagi:

1. W septe wbi¢ dwie igly — jedna wentylacyjna, druga doprowadzajqca azot.

2. Sumaryczna objetos¢ metanolu potrzebna do przeniesienia pozostatego w kolbie osadu
na lejek i przemycia otrzymanego produktu.

3. Kolbe zwazyé i zanotowacé jej mase.

4. Cata ilos¢ kompleksu kobaltu(Il) musi by¢ zawieszona w chlorku metylenu przed
dodaniem kwasu octowego.

5. Po odparowaniu do sucha mieszaniny poreakcyjnej korzystniej jest uzyskang
pozostatosé suszy¢ pod jak najnizszym cisnieniem, np. za pomocqg pompy préozniowej W
temperaturze ok. 45°C.



Cwiczenie 73 d

Badania aktywnoSci katalitycznej octanu (R,R)-N,N’-bis(3,5-di-tert-butylosalicylideno)-

CI\/JQJO + H,0

1,2-cykloheksenodiamino kobaltu(l11) w procesie HKR rac-epichlorohydryny

0,5-0,7 ekw H,0
(R,R)-salenCo(l11)OACc

<

25°C

Sprzet:

mieszadlo magnetyczne z regulacja temperatury,
magnetyczne elementy mieszajace — 2 Szt.,
krystalizator,

kolbki okragtodenne o poj. 25 ml —1 szt.,
odbieralnik (typu Schlenk) o poj. 50 ml — 1 szt. ,
nasadka z kranem — 1 szt.,

termos na ciekly azot — 1 szt.,

strzykawki polipropylenowe o poj. 5 ml — 2 szt.,
buteleczki z zakretkami o poj. 5 ml — 10 szt.
buteleczki z zakre¢tkami o poj. 2 ml — 10 szt.
pipety 0 poj. 2 ml — 3 szt.

pipety 0 poj. 1 ml — 2 szt.

pipety o poj. 0,1 ml — 5 szt.

topatka metalowa,

zlewka,

mikrostrzykawka o poj. 10 ul,

kolba ssawkowa — 1 szt.,

kolumienki do SPE — 2 szt.

Odczynniki:

epichlorohydryna, d= 1,183 g/ml, M= 92,53 g/mol,

woda demineralizowana,

eter metylowo tert-butylowo, chlorek metylenu lub acetonitryl
cykloheksanon,

chiralny kompleks Jacobsena, M= 662,79 g/mol

zel krzemionkowy,

eter dietylowy,

ciekty azot.



Wykonanie ¢wiczenia:

Na mieszadle magnetycznym ustawi¢ tazni¢ wodng i utrzymywac temperature 25°C. Do
kolbki 0 poj. 25 ml odwazy¢ 0,050 g zsyntezowanego kompleksu kobaltu(lll) z ligandem
Jacobsena. Nastepnie do kolby doda¢ rac-epichlorohydryng w ilo$ci 200 ekw. w stosunku do
nawazonej ilosci kompleksu oraz odpowiedniego rozpuszczalnika (Uwaga 1) w ilosci 1:1 VIV
w stosunku do uzytej epichlorohydryny. Kolbke umiesci¢ w tazni wodnej na mieszadle
magnetycznym. Po rozpuszczeniu katalizatora nalezy doda¢ wode demineralizowang w ilosci
0,5 - 0,7 ekw. (Uwaga 2) w przeliczeniu na liczbe moli epichlorohydryny i natychmiast (t = 0)
pobraé probke mieszaniny reakcyjnej o obj. 4 ul do buteleczki o poj. 2 ml zawierajacej 1,00 ml
acetonu z dodatkiem wzorca (Uwaga 3). Czas reakcji nalezy odmierzac¢ od czasu wprowadzenia
wody do mieszaniny reakcyjnej. Kolejne probki mieszaniny reakcyjnej (4 upl) pobraé po
uptywie 30, 60, 90 i 120 min i oznaczy¢ zawarto$¢ nieprzereagowanej epichlorohydryny
metoda chromatografii gazowej. Po uptywie 120 min produkt reakcji wyodrgbni¢ poprzez
destylacj¢ pod zmniejszonym cisnieniem W temperaturze pokojowej. W tym celu do kolbki z
mieszaning reakcyjng nalezy podlaczy¢ nasadke z kranem i odbieralnik Shlenka. Wiaczy¢
prozni¢ i zanurzy¢ odbieralnik Shlenka w termosie z cieklym azotem. Z otrzymanego
produktu nalezy pobra¢ 4 ul do buteleczki o poj. 5 ml z 2 ml eteru dietylowego. Uzyskany
roztwor nalezy przepusci¢ przez kolumienk¢ z zelem krzemionkowym, a przesacz zebraé¢ w
buteleczce o poj. 2 ml. W ten sposob przygotowang probke nalezy analizowa¢ za pomoca GC,
wykorzystujac kolumng z chiralng faza stacjonarng. Na podstawie uzyskanego chromatogramu

okresli¢ nadmiar enancjomeryczny (S)-epichlorohydryny.

Uwagi:
1. Prowadzqcy zajecia podaje jaki rozpuszczalnik nalezy uzyc.
2. Prowadzqcy zajecia podaje jakq ilos¢ wody nalezy uzyc.

3. Nalezy zachowa¢ duzq doktadnosé przy odmierzaniu 1,00 ml acetonu z wzorcem.

Opracowanie wynikow:

Sprawozdanie powinno zawiera¢ krotki wstep literaturowy (1 strona tekstu, czcionka
12, odstgp 1,5, tekst wyjustowany) z zakresu reakcji otwarcia pierScienia epoksydowego
katalizowanych kompleksami salenowymi (z odpowiednimi reakcjami wykonanymi w
edytorze wzorow chemicznych) oraz zwigzlty opis wykonanych eksperymentow wraz z

odpowiednimi reakcjami, proponowany mechanizm HKR, wykres zmian konwersji



epichlorohydryny w czasie, obliczenia nadmiaru enancjometrycznego i wydajnosci (S)-

epichlorohydryny oraz wnioski.

Przy opracowaniu wstepu literaturowego nalezy wykorzysta¢ minimum dwie publikacje

naukowe o zasiggu miedzynarodowym opublikowane w ostatnich pi¢ciu latach. Wykorzystane

do opracowania wstepu literaturowego publikacje powinny zosta¢ zacytowane w odpowiednim

miejscu tekstu oraz w prawidlowy sposob zestawione na koncu sprawozdania.

Zagadnienia do opracowania:

Kobalt i jego podstawowe wilasciwosci (budowa elektronowa, stopnie utlenienia,
typowe kompleksy.

Podstawowe informacje z zakresu katalizy asymetrycznej z uwzglednieniem przemian
z udziatem zwiazkéw epoksydowych.

Podstawowe informacje na temat reakcji otwarcia pierScienia epoksydowego (typy
reakcji, najwazniejsze uktady katalityczne, przykladowe mechanizmy reakcji,
przyktadowe kierunki wykorzystania reakcji otwarcia pierscieni epoksydowego),

Procesy przemystowe katalizowane zwigzkami kobaltu.

Materialy pomocnicze:

Wyktady z chemii organicznej, chemii fizycznej i technologii chemicznej — procesy +
literatura uzupetniajaca zalecana do tych przedmiotow.

Wyktad z przedmiotu kataliza oraz literatura uzupelniajaca do tego przedmiotu.

H.U. Blaser, E. Schmidt Asymmetric catalysis on industrial scale — Challenges,
Approaches and Solutions, 2004 WILEY-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA Weinheim,
Germany (ISBN 3-527-30631-5).

Przyktadowe publikacje: a) E. Vedejs, M. Jure, Efficiency in Nonenzymatic Kinetic
Resolution, Angew. Chem. Int. Ed. 2005, 44, 3974 — 4001; b) S. Bonollo, D. Lanari, L.
Vaccaro, Ring-opening of epoxides in water, Eur. J. Org. Chem. 2011, 2587- 2598; c)
A. Zulauf, M. Mellah, X. Hong, E. Schulz, Recoverable chiral salen complexes for
asymmetric catalysis: recent progress, Dalton Trans. 2010, 39, 6911- 6935.



