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1. Streszczenie

W rozprawie doktorskiej przedstawiono synteze nowych pochodnych
azobenzokoron mogacych mieé potencjalne zastosowanie w membranowych elektrodach
jonoselektywnych lub czujnikach optycznych.

Gtéwnym substratem do syntezy nowych pochodnych 13- i 16-cztonowych
azobenzokoron byty azobenzokorony posiadajgce grupe hydroksylowg w pierscieniu
benzenowym, w pozycji para do ugrupowania azowego. Omowione zostaly metody
syntezy tych zwigzkdédw oraz zaproponowane zostaty, korzystne z punktu widzenia
wydajnosci, sposoby modyfikacji warunkéw prowadzenia reakcji przegrupowania
azoksybenzokoron do hydroksyazobenzokoron. Zbadano po raz pierwszy fotochemiczne
przegrupowanie azoksybenzokoron.

Opisano metode syntezy pochodnych 4’-hydroksyazobenzokoron zawierajgcych
w pierscieniu benzenowym lub w obu pierscieniach podstawniki alkilowe lub podstawniki
fenylowe. Hydroksyazobenzokorony oraz ich alkilowe pochodne postuzyty
to syntezowania nowych zwigzkdw o charakterze jonoforowym m.in.: bis(azobenzokoron)
z tacznikiem o,w-dioksaalkanowym o rdéznej dtugosci mostka weglowodorowego tgczacego
obie jednostki azobenzokoronowe, bis(azobenzokoron) o charakterze estrowym
oraz azobenzokoron zawierajgcych grupe amidowa w faricuchu bocznym.

Przedstawiono rowniez reakcje 4’-hydroksyazobenzokoron z halogenoalkanami,
w wyniku ktéorych otrzymano eteroalkilohalogenowe pochodne azobenzokoron, ktére
postuzyty m.in. jako substraty do otrzymania azobenzokoron z peryferyjng grupg tiolowa —
zwigzkéw przeznaczonych do ich zakotwiczania na metalicznym podtozu.

Przedstawiono sposdb przygotowania membranowych elektrod jonoselektywnych
- klasycznych i miniaturowych, planarnych elektrod typu solid contact, selektywnych
na jony sodu lub potasu, w ktéorych jako jonofory zastosowano nowe pochodne
azobenzokoron. Zaprezentowano wtasciwosci tych elektrod. Poréwnano charakterystyki
klasycznych membranowych elektrod jonoselektywnych z charakterystykami elektrod
miniaturowych. W przypadku elektrod typu solid contact zbadano m.in. wptyw

na wiasciwosci elektrod dodatku nanorurek weglowych do membrany lub wprowadzenia
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warstwy polimeru przewodzacego pomiedzy elektronowo przewodzace podtoze
a membrane.

W rozprawie opisano rowniez modyfikacje koloidalnego nanoztota tiolowymi pochodnymi
13- lub 16-cztonowych azobenzokoron oraz otrzymywanie bifunkcjonalizowanego
nanoztota - obsadzonego kwasem liponowym i pochodnymi azobenzokoron z peryferyjna
grupg tiolowa. Metodg spektrofotometrii UV-Vis zbadano mozliwosé wykorzystania tak

zmodyfikowanego nanoztota do detekcji jonéw potasu lub sodu w roztworach wodnych.



2. Abstract

The doctoral dissertation presents the synthesis of novel azobenzocrown derivatives for
potential use in membrane ion-selective electrodes or optic sensors.

The main substrates for the synthesis of novel derivatives of 13- and 16-membered
azobenzocrowns were azobenzocrowns featuring benzene rings containing hydroxyl
groups in para position relative to the azo group. Synthetic methods for preparation of
these compounds are described and modifications of the conditions of the
azoxybenzocrown to hydroxyazobenzocrown rearrangement reaction beneficial for the
reaction yield are proposed. Azoxybenzocrown rearrangement has been studied by
photochemical methods for the first time.

A method of preparation of 4’-hydroxyazobenzocrown derivatives containing alkyl
or phenyl substituents within the benzene ring or within the both rings.
Hydroxyazobenzocrowns and their alkyl derivatives were used in the synthesis of novel
compounds with ionophoric properties, such as bisazobenzocrowns with a,w-dioxalkane
linkers featuring carbohydrate spacers of varied lengths to connect both azobenzocrown
units, ester-type bisazobenzocrowns and azobenzocrowns containing amide groups within
the side chains.

Also presented are the reactions of 4’-hydroxyazobenzocrowns with dihaloalkanes
leading to haloalkyl ether derivatives of azobenzocrowns to be used e.g. as substrates in
preparation of azobenzocrowns featuring a peripheral thiol group, i.e. compounds
intended for anchoring to metallic substrates.

Methods for preparation of membrane ion-selective electrodes, both classic and
miniature solid contact planar electrodes selective to sodium or potassium ions, with
novel azobenzocrown derivatives used as ionophores, are presented. The properties of
these electrodes are also described. Characteristics of classic membrane ion-selective
electrodes were compared to these of the miniature solid contact electrodes. In case of
solid contact electrodes, the effects of e.g. addition of carbon nanotubes to the
membrane or introduction of a conductive polymer layer between the electron

conductive substrate and the membrane were studies.



The dissertation also describes modification of colloidal nanogold with thiol
derivatives of 13- or 16-membered azobenzocrowns and preparation of bis-functionalized
nanogold particles derived with liponic acid and azobenzocrown moieties with peripheral
thiol groups. UV-Vis spectrophotometry was used to examine the applicability of thus-
modified nanogold particles for detection of potassium or sodium ions in aqueous

solutions.



3. Wykaz stosowanych skrétow i symboli
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azobenzo-13-korona-4 azobenzo-16-korona-5  p-hydroksyazobenzokorona
13-cztonowa azobenzokorona azobenzo-13-korona-4
16-cztonowa azobenzokorona azobenzo-16-korona-5
BBPA adypinian bis(1-butylopentylu)
DCC N,N’-dicykloheksylokarbodiimid
DEHA adypinian bis(2-etyloheksylu)
DL granica wykrywalnosci
DLM model warstwy dyfuzyjnej
DMF N, N-dimetyloformamid
DOS sebacynian bis(2-etyloheksylu)
El jonizacja elektronami
ESI elektrorozpylanie
EtOH etanol
FD desorpcja polem
FIM metoda z ustalonym stezeniem jonéw

przeszkadzajgcych (metoda wyznaczania

wspotczynnikdw selektywnosci ISE)

FTIR widmo w podczerwieni z transformacjg Fouriera
HNOSu N-hydroksysukcynoimid

HRMS wysokorozdzielcze widmo mas

ISE membranowa elektroda jonoselektywna

IUPAC Miedzynarodowa Unia Chemii Czystej i Stosowane;j



Iog KA,B

LR

NE

NMR

NPP
o0-NPOE
PCW
PEDOT/ PSS

Ph

ppm

SSM

TA

THF
TLC

logarytm ze wspodtczynnika selektywnosci na jony A
wzgledem jonéw B

zakres prostoliniowy

model Nikolskiego-Eisenmana

magnetyczny rezonans jagdrowy

model Nernsta-Plancka-Poissona

eter o-nitrofenylowo-oktylowy

polichlorek winylu

poli(3,4-etylenodioksytiofen) z sulfonowanym
polistyrenem

grupa fenylowa

cze$¢ na milion

grupa alkilowa lub inny podstawnik

czutosc¢ elektrody

metoda oddzielnych roztwordéw (metoda
wyznaczania wspoétczynnikdw selektywnosci ISE)
kwas liponowy (thioctic acid)

tetrahydrofuran

chromatografia cienkowarstwowa

W tabelach dotyczacych charakterystyki elektrod liczby symbolizujg numer zwigzku,

ktory byt jonoforem, a litery k, s, sn i sp typ konstrukcji elektrody odpowiednio: klasyczng

membranowg elektrode jonoselektywnga; planarna, grafitowa, sitodrukowang elektrode

typu solid contact; planarng, grafitowa, sitodrukowang elektrode typu solid contact

z dodatkiem nanorurek weglowych w membranie; planarng, srebrowg, sitodrukowanga

elektrode typu solid contact z posrednig warstwa polimeru przewodzacego.
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4. Wprowadzenie

Jedng z bardzo intensywnie rozwijajgcych sie w ostatnich latach dziedzin jest
chemia supramolekularna. Za poczatek chemii supramolekularnej przyjmuje sie ukazanie
sie pracy Pedersena dotyczacej syntezy eteréw koronowych i ich wtaéciwosci."? Wkrétce
po opublikowaniu prac Pedersena ukazaty sie prace Lehna na temat kryptandéw™*
oraz praca Crama na temat sferandéw.” Chemia supramolekurna uksztattowata sie
na pograniczu gtdwnie chemii organicznej, chemii koordynacyjnej, chemii fizycznej
oraz biochemii. Gtéwnym celem chemii supramolekularnej jest zrozumienie interakgcji
wystepujacych w uktadach biologicznych oraz otrzymanie zwigzkdéw, ktére posiadatyby
podobne wiasciwosci do wystepujgcych w  naturze. Interakcje te oparte
sg na oddziatywaniach niekowalencyjnych, a mianowicie elektrostatycznych, van der
Waalsa, wiazaniach wodorowych itp.® W rezultacie powyzszych interakcji moga
powstawaé kompleksy typu gospodarz-gosé, w ktdrych ligand jest gospodarzem zdolnym
do selektywnego rozpoznania czastki goscia. Obecnie chemia supramolekularna znacznie
wykracza poza badanie uktadéw gospodarz-go$¢  zajmujagc  sie  réwniez
np. nanostrukturami, monowarstwami molekularnymi, materiatami magnetycznymi,
potprzewodnikami i nadprzewodnikami organicznymi.

Zwigzki makrocykliczne tworzg kompleksy typu gospodarz-gosé m.in. z kationami, ktére
petnig kluczowa role w organizmie cztowieka np. sodu, potasu, itp. Dzieki mozliwosci
selektywnego kompleksowania jondw, zwigzki makrocykliczne mogg zosta¢ wykorzystane
do konstruowania czujnikdw chemicznych. Dziatanie czujnikdw chemicznych polega
na przetwarzaniu sygnatéow chemicznych na informacje uzyteczne analitycznie.’
W przypadku membranowych elektrod jonoselektywnych, ktdére nalezg do czujnikow
potencjometrycznych, istotnym sposobem zmiany parametrow czujnika w celu
poprawienia jego wtasciwosci jest modyfikacja struktury jonoforu i modyfikacji sktadu

membrany.
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5. Zwiazki makrocykliczne

Jednymi z efektywnych receptoréw jondw, w tym kationdw metali, sg zwigzki
makrocykliczne. Zwigzki makrocykliczne posiadajg luke lub odpowiednio uksztattowang
wneke molekularng. Makrocykle zawierajgce atomy tlenu mogg kompleksowad
np. kationy litowcow, berylowcow czy tez lantanowcéw. Odpowiednio zmodyfikowane
mogg kompleksowa¢ kationy innych metali, aniony nieorganiczne, jony organiczne,
obojetne zwigzki nieorganiczne oraz obojetne zwigzki organiczne np. benzen, toluen.
W kompleksach zwigzkéw makrocyklicznych mamy do czynienia z oddziatywaniami typu
»gospodarz-gos¢”. Role gospodarza petni zwigzek makrocykliczny, a goscia: kation, anion,

obojetny zwigzek nieorganiczny lub zwigzek organiczny.

Co GO0 e
o) (o\ ) ﬁo\_/o)

/

o D (omox Y,

z

Koronand eter koronowy lariatowy  kryptand sferand

Rys. 1. Typy zwigzkéw makrocyklicznych®

Uktady supramolekularne moga posiada¢ jedng lub wiecej czesci wigzacych
(receptorowych). Kazdy receptor moze posiadac¢ kilka miejsc wigzacych. W zaleznosci
od ilosci czedci wigzgcych mozemy receptory podzielié na monotopowe i politopowe.
W przypadku receptoréw monotopowych oddziatywania miedzy gospodarzem, a gosciem
moga wystepowaé z rdzng orientacjg lub lokalizacja w przestrzeni np. wewnatrz
lub na zewnatrz luki molekularnej, co prowadzi do supramolekularnej izomerii endo-egzo.
Receptory politopowe mogg posiadac identyczne lub rdzne czesci wigzace, z tego powodu
zostaty one dodatkowo podzielone na: homo- i heterotopowe. Podobnie jak w przypadku
receptorow monotypowych, takze w przypadku receptoréow politopowych wystepuje
zjawisko izomerii endo-egzo. Najprostszym przyktadem receptora politopowego jest
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receptor ditopowy, ktéry moze byé jednokoordynacyjny dihapto lub dwukoordynacyjny

monohapto, wystepujacy w postaci trzech izomeréw (rys. 2).2

f @ Dwukordynacyjny monohapto

endo-endo egzo-endo egzo-egzo

receptor
ditopowy Jednokoordynacyjny dihapto

Rys. 2. Schematyczna ilustracja izomerii receptoréw ditopowych np. zwigzkéw
makrotricyklicznych®

Zwigzki makrocykliczne oddziatuja ze scisle okreslonymi indywiduami chemicznymi.
Rozpoznanie molekularne jest wysoce selektywnym procesem, poniewaz zalezy
m.in. od: dopasowania rozmiaru wneki gospodarza do $rednicy goscia, ilosci miejsc
wiazacych zaréwno u gospodarza, jak i u goscia i sity solwatacyjnej rozpuszczalnika.®
Selektywnos$é zwigzku makrocyklicznego wzgledem goscia mozna oszacowac za pomocy
wielkoéci termodynamicznej — statej trwatoéci tworzonego kompleksu.” Duza stata
trwatosci zwigzku kompleksowego nie musi jednak oznaczaé, ze czasteczka goscia jest
nierozerwalnie zfgczona z czastka gospodarza. Jezeli czgsteczki goscia ulegajg nieustannej
wymianie, mamy woéwczas do czynienia z kompleksem labilnym. W przypadku tego typu
kompleksu stan rownowagi ustala sie bardzo szybko. Oprécz wyzej wymienionej sytuacji,
mozliwa jest rowniez taka, gdy czas konieczny do osiggniecia rownowagi jest dtugi. Takie
kompleksy zwane sg inertnymi badz biernymi.

Rozpoznanie molekularne zalezy m.in. od dopasowania rozmiaru wneki gospodarza

do srednicy molekuty. W zaleznosci od stosunku rozmiaru wneki gospodarza do srednicy
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molekuty mogg istnie¢ rdéine rodzaje komplekséw typu 1:1 (gospodarz:gosc)
m.in. o niemal idealnym dopasowaniu czastki goscia do czastki gospodarza (rys. 3a).
W przypadku mniejszej srednicy goscia w pordéwnaniu z lukg czasteczki gospodarza
mozliwe staje sie kompleksowanie dwdch czastek goscia przez czasteczke gospodarza albo
tworzenie sie wigzania ze zmiang konformacji czasteczki gospodarza (rys. 3b, c). Mozliwa
jest odwrotna sytuacja, gdy czastka goscia posiada wiekszg $rednice od luki molekularnej
gospodarza. W tego typu kompleksach o stechiometrii 1:1 lub 2:1 (gospodarz: gos¢)
oddziatywania miedzy czasteczkg gospodarza a czastka goscia skierowane sg ponad

ptaszczyzne pierscienia makrocyklicznego (rys. 3d, e).

@ <o @@&

a) b) c) e)

Rys. 3. Typy komplekséw gospodarz-gos¢™®

W przypadku gdy podczas procesu kompleksowania dochodzi do zmian
konformacyjnych czasteczki gospodarza moze wigza¢ sie to réwniez ze zmiang
powinowactwa do przytgczania nastepnych czasteczek goscia — efekt kooperatywnosci.
Hemoglobina jest najlepszym przyktadem takiego zachowania sie zwigzku
makrocyklicznego. Przytgczenie czasteczki tlenu do hemoglobiny powoduje zmiane
konformacji tej czasteczki, przy jednoczesnym wzroscie powinowactwa do przytaczenia
kolejnej czasteczki tlenu przez druga podjednostke — dodatni efekt kooperatywnosci.**

Bardzo istotny wptyw na proces kompleksowania czgstki goscia majg wtasciwosci
solwatacyjne rozpuszczalnika, poniewaz w trakcie procesu kompleksowania nastepuje
wymiana czasteczek rozpuszczalnika na centra koordynacyjne zwigzku makrocyklicznego.
Z tego powodu zwigzki makrocykliczne trudniej kompleksujg czastki goscia o duzej mocy
solwatacyjnej. Nalezy jednak zauwazyé, ze moc solwatacyjna jondw maleje wraz
ze wzrostem promienia jonowego. Rozpuszczalnik ma réwniez wptyw na konformacje

zwiazku makrocyklicznego (rys. 4).*°
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Rys. 4. Schematycznie pokazana zmiana konformacji 18-korony-6 w zaleznosci od polarnosci
rozpuszczalnika

Trwatos¢ zwigzkdw kompleksowych zalezy m.in. od ilosci miejsc wigzgcych.
Wieksza ilos¢ miejsc wigzacych zwigzana jest z wyzszymi statymi trwatosci. Powigzane jest
to z efektem chelatowym, ktéry obserwujemy w przypadku podandéw. Zwiekszenie statej
trwatosci koronandéw w poréwnaniu z podandami ttumaczy sie efektem
makrocyklicznym. W przypadku podandéw podczas kompleksowania wymagana jest
zmiana konformacji czasteczki gospodarza, co ze wzgleddw energetycznych jest
niekorzystne. W przypadku zwigzkéw makrobicyklicznych zaobserwowano silniejszy efekt
makrocykliczny niz w przypadku koronanddéw, poniewaz obserwuje sie tutaj oddziatywania
przestrzenne pomiedzy czasteczka gospodarza, a czastka goscia.™®

Zwiagzki makrocykliczne, ktére w swojej strukturze zawierajg jedynie atomy tlenu
oddziatujg przede wszystkim z kationami metali pierwszej i drugiej grupy uktadu
okresowego. Zmiana juz jednego atomu donorowego na np. atom siarki, azotu lub fosforu,
moze spowodowaé istotne zmiany w oddziatywaniach pomiedzy zwigzkiem
makrocyklicznym a jonami. Wytlumaczenie tego zjawiska mozemy znalezé w teorii
Persona wprowadzajacej pojecia twardosci i miekkosci kwaséw i zasad Lewisa.'* W mysl
tej teorii twarde kwasy tworzg bardziej trwate potgczenia z twardymi zasadami. Podobnie
miekkie kwasy tworzg trwalsze potaczenia z miekkimi zasadami. Z tego powodu zamiana
twardego atomu tlenu na bardziej miekki atom donorowy powoduje, iz zwigzek

makrocykliczny chetniej kompleksujg kationy metali grup przejsciowych.
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W przypadku siarkowych analogéw 18-korony-6 oprocz ilosci atoméw siarki rownie wazne
jest ich rozmieszczenie. Gdy zamienione zostang dwa atomy tlenu na dwa atomy siarki
obserwujemy zmiane selektywnosci kompleksowania z kationu potasu na kation srebra.
Kompleksy charakteryzujg sie wyzszymi statymi trwatosci w przypadku, gdy atomy siarki

utozone sa naprzeciwko siebie.™

Tabela 1. Pordwnanie statych trwatosci (logK) kompleksow eteru 18-korona-6 z jego
tiakoronowymi analogami ™

Kation o(\oﬁo o(\S/E oﬁoﬁs
oL Je 2

(rozpuszczalnik) LOJ s L_o J

K*(CHsOH) 6,10 1,15 -

Ag’(H,0) 1,60 4,34 3,00

Wprowadzenie pierScienia aromatycznego do cyklicznej struktury powoduje
usztywnienie takiej struktury oraz zmiane rozmiaru luki molekularnej. Zmiany rozmiaru
luki molekularnej znajdujg swoje odzwierciedlenie w zmianach sity kompleksowania
poszczegdlnych jondw. Wprowadzenie podstawnikdw do pierscieni aromatycznych
rowniez powoduje zmiany w statych trwatosci komplekséw zwigzkdédw koronowych.
W przypadku eteréw benzokoronowych kompleksujgcych kationy, wprowadzenie
podstawnikéw elektronoakceptorowych powoduje zmniejszenie statych trwatosci,
natomiast wprowadzenie podstawnikéw elektronodonorowych powoduje wzrost statych

trwatoéci.®

5.1 Zastosowanie zwigzkow makrocyklicznych

Ze wzgledu na mozliwos¢ selektywnego kompleksowania indywiduéw chemicznych
przez zwigzki makrocykliczne znalazty one szeroka game zastosowan m.in. w preparatyce
organicznej czy analityce. Etery koronowe mogg zosta¢ zastosowane w preparatyce
organicznej jako  katalizatory zarédwno w reakcjach  homogenicznych, jak

i heterogenicznych. Dziatanie eteru koronowego jako katalizatora w reakcji dwufazowej
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polega na utworzeniu lipofilowej pary jonowej, dzieki ktdrej substrat moze zostaé
przetransportowany z jednej fazy do drugiej. Do reakcji, w ktérych etery koronowe moga
zosta¢ zastosowane jako katalizatory przeniesienia fazowego nalezg m.in. reakcje:
hydrolizy®, wymiany halogenu®, utleniania®®, dimeryzacji oksydacyjnej*®, otrzymania
eteru.'” Ciekawym jest fakt, iz etery koronowe moga by¢ nie tylko katalizatorami reakgji,
ale réwniez ich inhibitorami. Przyktadem reakcji, w ktérej eter koronowy wystepuje w roli
inhibitora jest np. reakcja cykloheksanonu z tetrahydroglinianem litu. W tym przypadku
uzycia stechiometrycznej ilosci reduktora i zwigzku makrocyklicznego powoduje,
7e reakcja ta nie biegnie w ogdle.’® Zwiazkami o silniejszym dziataniu dezaktywujacym
w poréwnaniu ze zwigzkami koronowymi sg kryptandy, poniewaz otaczajg one jon
przestrzennie, a nie jak typowo zwiazki koronowe tylko w dwdch wymiarach.’® Inne
interesujgce zastosowanie w syntezie organicznej posiadajg chiralne pochodne zwigzkdéw
makrocyklicznych, poniewaz umozliwiajg one zaréwno regio- jak i stereochemiczng
kontrole reakcji chemicznej.'®

Innym zastosowaniem zwigzkéw makrocyklicznych jest wykorzystanie ich jako
substancji  transportujgcych  czastki przez membrane. Proces ten polega
na kompleksowaniu  substancji przez  zwigzek  makrocykliczny, nastepnie
na transportowaniu ich przez membrane i uwolnieniu substancji transportowanej
po drugiej stronie membrany.'® Ze wzgledu na mozliwoé¢é kompleksowania przez etery
koronowe waznych biologicznie jondéw, zwigzki te mogg postuzy¢ m.in. do kontroli
transportu przez membrany rzeczywiste. Innym zastosowaniem jest wykorzystanie tych
zwiazkéw jako modeli centréw aktywnych.’® Etery koronowe znalazty réwniez inne
zastosowanie biologiczne m.in. jako substancje zwiekszajgce aktywnosé¢ enzymow.
Prawdopodobnie wzrost aktywnosci enzymdéw zwigzany jest z oddziatywaniami
pochodnych eteréw koronowych z grupami aminowymi lizyny.

Ze wzgledu na mozliwos¢ selektywnego oddziatywania z substancjami, zwigzki
makrocykliczne znalazty rowniez zastosowanie w chromatografii. Zwykle jednak wymagaja
one immobilizacji na matrycy polimerowej Ilub zelu krzemionkowym. Zwigzki

makrocykliczne o stosunkowo wysokiej lipofilowosci postuzyty do modyfikacji fazy
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stacjonarnej w chromatografii jonowej.?! Fazy stacjonarne zmodyfikowane chiralnymi
pochodnymi eteréw koronowych znalazty zastosowanie w chromatografii do rozdzielania
zwigzkéw chiralnych. Przyktadem takiego zwigzku moze by¢ tetrakarboksylo-18-korona-6
(rys. 5), ktéra postuzyta do rozdzielania aminokwasow, dipeptydow i lekéw zawierajgcych
pierwszorzedowa grupe aminowal.22
OH O
0
(@) OH
HO O

o] o]
K/o\) OH
Rys. 5. Tetrakarboksylo-18-korona-6 - zwigzek wykorzystywany w chromatografii do rozdzielania
zwiazkoéw chiralnych posiadajacych pierwszorzedowa grupe aminowa?®

Rowniez niechiralne etery koronowe w pofaczeniu z cyklodekstrynami znalazty
zastosowanie do rozdzielania zwiazkéw chiralnych.? Zwiazki makrocykliczne sg stosowane
w chromatografii rdwniez do usuwania toksycznych pierwiastkdow z wody pitnej
i do odzyskiwania metali szlachetnych.?*

Zwigzki makrocykliczne mogg zosta¢ rowniez zastosowane jako jonoczuty skfadnik

membrany w membranowych czujnikach potencjometrycznych.
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6. Zwigzki makrocykliczne z wbudowanym w makrocykl fragmentem

azobenzenowym - zwigzki azobenzokoronowe

Wprowadzenie fragmentu azobenzenowego do eteru koronowego powoduje,
iz powstata molekuta posiada wtasciwosci zaréwno azobenzenu, jak i eteru koronowego.
Znane sg trzy sposoby potaczenia faiicucha polioksyetylenowego z czasteczky azobenzenu
a mianowicie w pozycjach 2,2° (orto-), 3,3 (meta-) oraz 4,4 (para-) pierScieni

2527 pzobenzokorony wystepuja w postaci stereoizomeréw Z

benzenowych azobenzenu.
(cis) oraz E (trans). W przypadku orto-azobenzokorony struktura izomeru E jest prawie
ptaska (rys. 6). Struktura izomeru Z jest wygieta. Zwigzane jest to m.in. z oddziatywaniami
sterycznymi atomow wodoru w pozycji orto wzgledem grupy azowej, podobnie, jak to ma
miejsce w przypadku azobenzenu. W izomerze Z azobenzenu pierscienie benzenowe,
wzgledem ptaszczyzny z dwoma atomami azotu, skrecone sg pod katem 56°, a odlegtosé
pomiedzy atomami wegla potaczonymi z kolidujgcymi atomami wodoru wynosi 3,34 A.%®
Dodatkowo izomer Z azobenzenu, w temperaturze pokojowej, stosunkowo fatwo
izomeryzuje do bardziej trwatego izomeru E, przy czym mozliwa jest izomeryzacja
termiczna i fotoizomeryzacja. Mozliwe s3 dwa rdzine mechanizmy fotoizomeryzacji
izomeru E do izomeru Z. Jeden z mechanizmdw zwigzany jest ze wzbudzeniem elektronéw
T wigzania azowego i rotacji wokoét rozluznionego wigzania miedzy atomami azotu. Drugi
mechanizm zwigzany jest ze wzbudzenie wolnej pary elektronowej na atomie azotu
i ptaskiej inwersji konfiguracji przy jednym z atoméw azotu.”> W przypadku termicznej
izomeryzacji azobenzenu preferowany jest mechanizm z inwersja konfiguracji.®**

W orto-azobenzokoronach ustala sie stan réwnowagi pomiedzy izomerami
geometrycznymi. Im mniejszy jest pierécien azobenzokorony tym trwalszy jest izomer Z.
Sposréd zbadanych azobenzokoron, najtrwalszy izomer Z otrzymano dla 10-cztonowego
zwigzku. W tym przypadku obserwowano poréwnywalng trwato$é obu stereocizomerdw.
lzomer Z mogt byé przechowywany w temperaturze pokojowej latami. W przypadku
13-cztonowej azobenzokorony i jej weglowodorowych lub alkoksylowych pochodnych
stosunek ilosci izomeréw E do Z w roztworach organicznych (np. chloroform, aceton),

typowo wynosi ok. 2:1. Dodatkowym czynnikiem, ktéry wptywa na trwatos¢ izomeru Z jest
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usztywnienie makropierscienia dodatkowym pierScieniem aromatycznym. Wraz ze
wzrostem rozmiaru makrocyklu obserwuje sie przesuwanie stanu réwnowagi na korzysc
izomeru E.>**?

Powyzsze wnioski nie dotyczg azobenzokoron np. z podstawnikami typu pull-push, gdzie

izomeryzacja jest bardzo szybka i praktycznie nie obserwuje sie (np. TLC) izomeréw Z.*

a) b) trans cis

Rys. 6. orto-Azobenzokorony: a) ogdlny wzor, b) struktury krystaliczne izomeréw geometrycznych
13-cztonowej orto-azobenzokorony****

Zwigzki makrocykliczne, ktére posiadajag w swojej strukturze dwa ugrupowania
azobenzenowe moga wystepowad w postaci trzech izomeréw geometrycznych.*®
W wiekszosci przypadkéw izomeryzacja zwigzkéw zawierajgcych dwie grupy azowe
nastepuje etapowo. Naswietlanie Swiattem ultrafioletowym azobenzofanéw powoduje
reakcje izomeryzacji. lzomer E-E przeksztatca sie do mniej trwatej formy tzn. izomeru E-Z,
ktory nastepnie izomeryzuje do formy Z-Z. Pod wptywem promieniowania widzialnego
izomer Z-Z przeksztatca sie spontanicznie do, z reguty najtrwalszego, izomeru
E-E*®

Azobenzokorony moga kompleksowaé kationy metali pierwszej i drugiej grupy
uktadu okresowego. Struktura przestrzenna, podobnie jak w przypadku innych zwigzkéw
makrocyklicznych, ma ogromny wptyw na kompleksowanie powyzszych jondw.
W przypadku 13- i 16-cztonowych orto-azobenzokoron mozna przyjgé, ze jedynie izomer
E posiada witasciwosci kompleksujgce. Izomer Z moze mie¢ witasciwosci kompleksujgce
dopiero przy dtuzszym tanicuchu polioksaetylenowym. W przypadku para-azobenzokoron

przyjmuje sie, ze to izomer Z posiada wifasciwosci kompleksujgce. Rdznice
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we wtasciwosciach izomerdw para-azobenzokoron wynikajg z rozmiaru i ksztattu luki

molekularnej (rys. 7).2%’

(0/—‘6_\0/#\03
0 g O/’JV\O/‘RO/\\)
b oo

Rys. 7. Izomery Z i E para-azobenzokoron®>?’

Fakt, ze orto-azobenzokorony selektywnie oddziatujg z kationami, potwierdzono
metoda chromatografii kolumnowej z wymieniaczem jonowym. Poréwnano czasy retencji
obu izomeréw orto-azobenzokoron oraz 2,2’-dimetoksyazobenzenu, ktéry nie posiada

wiasciwosci kompleksujacych.?”>®

Nalezy zwrdci¢ uwage na fakt, ze sita oddziatywania
miedzy azobenzokorong, a kationem obecnym w wymieniaczu jonowym zalezy
od eluentu. Czasy retencji izomeru Z byty zblizone do siebie niezaleznie od kationu,
ktory znajdowat sie w wymieniaczu jonowym. W przypadku izomeru E na czasy retencji
istotny wptyw wywierat kation znajdujacy sie w wymieniaczu jonowym.

Metodg spektroskopii UV-Vis mozna badac¢ izomeryzacje zaréwno azobenzokoron,
jak i ich komplekséw. Azobenzokorony stabiej oddziatujg z kationami metali niz etery
koronowe o podobnych rozmiarach luk. W latach 80. Shiga i in. zasugerowali, iz kationy
metali alkalicznych sg wigzane gtéwnie przez atomy tlenu tarcucha polioksaetylenowego
azobenzokoron.*® Nizsze state trwatoéci azobenzokoron w poréwnaniu z eterami
koronowymi zwigzane s3 ze stosunkowo niewielkimi oddziatywaniami ugrupowania
azowego z kationami metali pierwszej grupy uktadu okresowego. W roztworach kationy
metali drugiej grupy ukfadu okresowego silniej oddziatujg z 16- i 19-cztonowymi
azobenzokoronami w poréwnaniu z kationami metali pierwszej grupy uktadu okresowego.

Ugrupowanie azowe ma znacznie wiekszy udziat w wigzaniu kationdw takich metali,

jak: magnez, wapn, stront i bar. W przypadku tych komplekséw obserwowano w widmie

UV-Vis wzrost intensywnos$ci pasma, ktdre odpowiada przejsciu m—n* oraz proces

izomeryzacji Z-E*®
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orto-Azobenzokorony nazywane dalej azobenzokoronami tworzg z solami
litowcow  krystaliczne  kompleksy typu 1:1 lub kompleksy typu sandwicz,
czyli o stechiometrii 2:1 (gospodarz:gos¢). Otrzymano krystaliczny kompleks typu sandwicz
13-cztonowe]j azobenzokorony z jodkiem sodu® (rys. 8) i kompleks o stechiometrii 1:1
z bromkiem litu.** Metoda rentgenograficzna ustalono, ze w krystalicznych kompleksach
typu sandwicz 13-cztonowa azobenzokorona wystepuje w formie izomeru E.** Odlegtosci
atomu sodu od atomdéw azotu wynoszg 2,50-2,59 A, a odlegtosci pomiedzy atomem sodu
i atomami tlenu wynosza 2,35-2,48 A i s3 one podobne do odlegtoéci tych atoméw

w kompleksie typu sandwicz 12-korony-4 z kationem sodu.

Rys. 8. Struktura krystaliczna kompleksu 13-cztonowej azobenzokorony z jodkiem sodu®

lzomer E 16-cztonowej azobenzokorony tworzy z jodkiem sodu krystaliczny
kompleks typy 1:1 (gospodarz:gos¢). Odlegtosci atomu sodu od atomoéw azotu wynosza
2,455-2,481 A, a odlegtosci pomiedzy atomem sodu i atomami tlenu wynoszg od 2,390

do 2,464 A (rys. 9).*?
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Rys. 9. Struktura krystaliczna kompleksu 16-cztonowej azobenzokorony z jodkiem sodu®

W krystalicznych kompleksach z jodkiem potasu 16-cztonowa azobenzokorona
wystepuje w postaci kompleksu typy sandwicz oraz izomeru E. Srednia odlegto$¢ atomu
potasu od atoméw azotu wynosi 2,97 A, a $rednia odlegto$¢ pomiedzy atomem potasu

i atomami tlenu wynosi 2,88 A (rys. 10).*

K

Rys. 10. Struktura krystaliczna kompleksu 16-cztonowej azobenzokorony z jodkiem potasu®

Na podstawie powyziszej przedstawionych danych mozna stwierdzié, ze przypuszczenia
Shiga i in.*® tylko do pewnego stopnia byty stuszne, bowiem np. kationy sodu i potasu
rzeczywiscie nieco silniej oddziatujg z atomami tlenu niz z atomem (atomami) azotu ale

grupa azowe jest réwniez miejscem donorowym (przynajmniej w stanie statym).

6.1 Metody syntezy azobenzokoron

Pierwsza metoda syntezy orto-azobenzokoron zostata opracowana przez Shiga,

44

Takagi i Ueno.”™ W metodzie tej 2,2’-dihydroksyazobenzen poddaje sie alkilowaniu
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dichloro-oligo(oksaalkanem) lub ditosyloksy-oligo(oksaalkanem), z dodatkiem zasady,
w tetrahydrofuranie (rys. 11). Powyzsza przemiana jest to prosta adaptacja syntezy eterow
Williamsona. Jako zasade stosuje sie najczesciej alkoholany, np. tert-butanolan potasu.
Metoda ta zostata zastosowana do syntezowania 13-, 16-, 19- i 22-cztonowej

azobenzokorony.*

n=1,234

Rys. 11. Synteza azobenzokoron metoda Shiga i innych®>**

Inna metoda syntezy azobenzokoron zostata zaproponowana przez Biernata

i wspdtpracownikéw.>® W metodzie Biernata redukuje sie bis(2-nitrofenoksy)-

oligo(oksaalkany) w $rodowisku wodno-acetonowym. Czynnikiem redukujgcym
32,34,45,46

s cyniny.” T Do gtéwnych produktéw reakcji nalezg azoksybenzokorony

oraz azobenzokorony (rys. 12).

ﬂ

2 %
SnCI2 NaOH
L, O, == Q« @ jo

Rys. 12. Redukcja bis(2-nitrofenoksy)-oligo(oksyalkanéw) cyninem sodu®* 3% 4346

Kationy dostarczane z zasadg mogg petni¢ role matrycy. W oparciu o efekt matrycowy
mozna okresli¢ gtéwny produkt reakcji.’ W reakcji przedstawionej na rysunku 13
obecnos¢ jondw sodu sprzyja tworzeniu 13-cztonowych makrocykli jednak w produktach
przewaza zwigzek azoksy. W obecnosci jondw potasu przewaza zwigzek azo, ale w zwigzku
z brakiem efektu matrycowego pojawiajg sie réwniez produkty dimeryczne — makrocykle

o pierscieniu 26-cztonowym.
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Rys. 13. Produkty redukgji 1,5-bis(2-nitrofenoksy)-3-oksapentanu w zaleznoéci od matrycy®’

Zwigzki makrocykliczne, ktére posiadajg dwa ugrupowania azowe mozemy réwniez

otrzymacé np. w wyniku reakcji sprzegania (rys. 14).*#%
Reakcja sprzegania zaproponowana przez Griess, nalezy do jednej z najstarszych
a zarazem najpopularniejszych metod otrzymywania zwigzkdw azowych. Szybko$é reakcji
sprzegania zwigzkéw aromatycznych jest zalezna od pH srodowiska. W silnie zasadowym
srodowisku sole diazoniowe ulegajg przeksztatceniu w wodorotlenek diazowy lub jon
diazanowy, ktdre nie posiadajg charakteru czynnika elektrofilowego, dlatego w zbyt
zasadowym érodowisku reakcja sprzegania praktycznie ustaje.>®

({/\O/\}W \/k\o/\}w

0 © 1. NaNO, , HCI o o

/CE j©\ 2.pH10-11 OH /©: Kj\
R1 NH,  H,N R1 <> R1 N OH N R1

N

==

R2

R2

Rys. 14. Przyktad otrzymania zwigzku makrocyklicznego z dwoma ugrupowaniami azowymi
w wyniku reakcji sprzegania soli diazoniowych®®

Pochodne azobenzokoron mozna otrzyma¢ analogicznie, jak macierzyste

azobenzokorony wykorzystujgc reakcje redukcji odpowiednich dinitropodanddéw
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cyninami***  Innym  rozwiazaniem jest otrzymanie w podobny  sposdb

hydroksyazobenzokorony®® (rys. 15) a nastepnie modyfikacji tejze korony na drodze

kolejnej reakcji Williamsona.
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Rys. 15. Schemat syntezy hydroksyazobenzokoron metoda cyninowg****

W azobenzokoronach, ktdre posiadajg grupe hydroksylowg w pozycji para do grupy
azowej wystepuje zjawisko tautomerii protonu (rys. 16). W zaleznosci od wielkosci korony
i rodzaju rozpuszczalnika uprzywilejowana jest jedna z form tautomerycznych.
13-Cztonowa p-hydroksyazobenzokorona preferuje forme chinonohydrazonowa. Nalezy
domniemywag, iz zwigzane jest to z obecnoscig silnego wewnatrzczgsteczkowego wigzania
wodorowego, ktére jest jednak coraz stabsze wraz ze wzrostem wielkosci pierscienia.
16-Cztonowa azobenzokorona rowniez wystepuje gtdwnie w postaci chinonohydrazonu,
natomiast w przypadku 19-cztonowej azobenzokorony dominujgcy staje sie forma

azofenolowa.”*>3
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Rys. 16. Dwie formy tautomeryczne p-hydroksyazobenzokoron*?

Zwigzki p-hydroksyazobenzokoronowe otrzymano réwniez inng metods,
a mianowicie analogiczng do przegrupowania Wallacha — w reakcji przegrupowania
azoksybenzokoron (rys. 17).>* Najwieksze wydajnosci dla tego typu reakcji uzyskano dla
matych koron tj. 10- i 13-cztonowych. W przypadku azobenzokoron, ktére majg zajete

pozycje para w stosunku do grupy azowej otrzymuje sie o-hydroksyazobenzokorony,

ale gtéwnymi produktami reakcji sg azobenzokorony.
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Rys. 17. Gtéwne, zidentyfikowane produkty przegrupowania azoksybenzokoron — wstepne
badania>
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p-Hydroksyazobenzokorony stanowig cenny substrat do dalszych modyfikacji.
W wyniku prostego zastosowania reakcji Williamsona mozemy otrzymaé szereg

réznorodnych pochodnych np. bis(azobenzokorony) (rys. 18).%
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Rys. 18. Synteza pierwszych bis(azobenzokoron) - pochodnych azobenzo-13-korony-4°*

6.2 Przegrupowanie Wallacha
W 1880 r. przez Wallacha i Belli zostata opisana reakcja przegrupowania

azoksybenzenu do p-hydroksyazobenzenu zachodzaca pod wptywem kwasu (rys. 19).>

+/0_
Do
Rys. 19. Przegrupowanie Wallacha®

W wyniku pdzniejszych badan stwierdzono, iz kwas siarkowy jest potrzebny w celu
utworzenia dikationu z azoksybenzenu.®® Struktura gtéwnego produktu przegrupowania
Wallacha zalezy m.in. od temperatury, stezenia kwasu siarkowego czy tez rodzaju
podstawnikéw znajdujacych sie w pierscieniach aromatycznych. Stwierdzono réwniez,
ze azoksybenzen przegrupowuje sie szybciej do p-hydroksyazobenzenu w podwyzszonej
temperaturze.”’

Kwas siarkowy moze wystepowac¢ w réznych formach w zaleznosci od stezenia. Z tego
wzgledu stezenie kwasu siarkowego ma znaczacy wptyw na szybkos¢, jak i na mechanizm
przegrupowania Wallacha. Z azoksybenzenu mogg tworzy¢ sie rézne formy przejsciowe:

chinonowa - w przypadku, gdy stezenie kwasu siarkowego nie przekracza 75%
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lub dikationowa - w przypadku, gdy stezenie kwasu siarkowego jest wieksze niz 80% (rys.

20).%8
C|>H 0SOzH

Rys. 20. Formy: chinonowa i jedna z mozliwych struktur kanonicznych formy dikationowej
utworzonej z azoksybenzenu w $rodowisku kwasu siarkowego®®

Kierunek przegrupowania Wallacha w duzej mierze zalezy od struktury substratu
a mianowicie od rodzaju i liczby podstawnikdw. W przypadku monohalogeno
azoksybenzenu otrzymano gtédwnie 4-halogeno-4’-hydroksyazobenzen, natomiast
w przypadku przegrupowania monoalkoksy azoksybenzenu otrzymano gtéwnie
4-alkoksy-2’-hydroksyazobenzen. W przypadku 4-metylo-azoksybenzenu otrzymano
mieszanine produktow (rys. 21). Jaffe i inni wyttumaczyli ten fakt tym, iz efekt
elektronowy grupy metylowej jest posredni pomiedzy efektem grupy alkoksy

i podstawnika halogenowego.>
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Rys. 21. Przegrupowanie monopodstawionego azoksybenzenu59
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6.2.1 Mechanizm i kinetyka przegrupowania Wallacha

Pomimo, ze doktadny mechanizm przegrupowania Wallacha nie jest znany,
to teoria dotyczaca migracji atomu tlenu z grupy azoksy w pozycje para do pierscienia
aromatycznego zostata zweryfikowana. W wyniku nowszych badan dotyczacych
mechanizmu reakcji Wallacha biegngcej w obecnosci kwasu siarkowego przy zastosowaniu
zwiazkéw znakowanych izotopem tlenu ‘0, stwierdzono, iz powyzsza reakcja nalezy
do przegrupowan miedzyczasteczkowych.®® W pierwszym etapie przegrupowania
Wallacha biorg udziat dwie czasteczki kwasu siarkowego, w wyniku czego powstaje
przejsciowa forma dikationowa. W dalszym etapie przytgcza sie do pierscienia
aromatycznego anion wodorosiarczanowy zgodnie z mechanizmem aromatycznej
substytucji nukleofilowej, po czym zachodzi reakcja hydrolizy, w wyniku ktérej otrzymuje

sie koricowy produkt przegrupowania (rys. 22).>°
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Rys. 22. Prawdopodobny mechanizm przegrupowania Wallacha®**"*!

Udowodniono, iz monoprotonowanie azoksybenzenu w znacznym stopniu utatwia

przytaczenie kolejnego protonu.”®® W wyniku badan dotyczacych przegrupowania
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4-nitroazoksybenzenu odkryto, iz zwigzek ten w S$rodowisku silnie kwasnym

przegrupowuje sie do bardziej trwatego izomeru (rys. 23).%2
_O\ +
@N)‘T@ N 1, @m{/“@“%
o

Rys. 23. Transformacja 4-nitroazoksybenzenu do bardziej stabilnej formy®

Szybkos¢ przegrupowania azoksybenzenu do p-hydroksyazobenzenu zostata
zbadana przez Buncel’a i Lawton’a w 1964 r. Udowodnili, ze azoksybenzen w kwasie
siarkowym w zakresie stezen od 65% do 96% wystepuje w postaci sprotonowanej.
W badaniach zastosowano niskie stezenie azoksybenzenu, dzieki czemu nie otrzymywano
produktéw ubocznych. Zauwazono réwniez, iz wzrost stezenia substratu oraz wydtuzony
czas prowadzenia reakcji wptywa na ilos¢ powstajgcych produktéw ubocznych.
Udowodniono, ze przegrupowanie Woallacha jest reakcjg pseudopierwszego rzedu
oraz ze zmiana temperatury reakcji z 25°C na 75°C nie ma wptywu na mechanizm reakcji.*®

Reakcja przegrupowania azoksybenzenu do p-hydroksyazobenzenu zostata rowniez
przebadana w kwasie siarkowym o stezeniu powyzej 99%.% Z badan Buncel’a i Strachan’a
wynika, iz szybko$¢ reakcji przegrupowania Wallacha roénie wraz ze wzrostem stezenia
kwasu siarkowego. W tym samym czasie Hendley i Duffey wykazali, ze przy stezeniu kwasu
siarkowego powyzej 90% mozliwe jest sulfonowanie p-hydroksyazobenzenu do kwasu
4’-hydroksyazobenzeno-4-sulfonowego.®*

W 1975 r. przez Cox’a i Buncel’a zostata zbadana kinetyka reakcji przegrupowania
2,2’,4,4',6,6'-heksametyloazoksybenzenu w srodowisku o niskiej i wysokiej kwasowosci.
Okazato sie, ze w wyniku tego przegrupowania otrzymuje sie 4’-hydroksymetyleno-
2,2',4,6,6'-pentametyloazobenzen. Zaobserwowano dwa rdéine mechanizmy reakcji
w zaleznosci od stezenia kwasu siarkowego. W przypadku kwasu siarkowego o stezeniu
ponizej 80% etapem limitujgcym jest atak nukleofila na pierscien benzenowy.
W przypadku gdy stezenie kwasu siarkowego przekracza 80% etapem limitujgcym jest

przytaczenie drugiego protonu do atomu tlenu (rys. 24).°
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Rys. 24. Mechanizm przegrupowania 2,2’,4,4’,6,6’-heksametyloazoksybenzenu: a) reakcja
w kwasie siarkowym o stezeniu ponizej 80%; b) reakcja w kwasie siarkowym o stezeniu powyzej
80%"

6.2.2 Fotochemiczne przegrupowanie azoksyzwigzkow

W 1901 roku Wacker zaobserwowat, iz papier nasaczony 1,1’-azoksynaftalenem
zmienia zabarwienie na czerwone pod wptywem promieniowania stonecznego.®®
Stwierdzono réwniez, ze azoksynaftaleny (1,1’ i 2,2'), pod wplywem Swiatta,
przegrupowujg sie do hydroksyazonaftalenéw, a grupa hydroksylowa umiejscowiona jest

67-69

w pozycji orto do grupy azowej. Podobne badania zostaly wykonane przez

Knipscheer’a, dla azoksybenzenu.”® Jednakze proces ten wymagat stosunkowo dtugiego
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czasu naswietlania ale i tak byt mato efektywny. Dodatkowo podczas tego procesu moga
zachodzi¢ inne reakcje fotochemiczne np. izomeryzacja. W latach 50. ubiegtego wieku

! Badania te

zostat przebadany mechanizm tej reakcji przez Badger i Buttery.’
przeprowadzono na niesymetrycznym azoksyzwigzku (rys. 25) i stwierdzono, iz koficowy
produkt otrzymuje sie w wyniku wewnatrzczgsteczkowej migracji atomu tlenu do bardziej
oddalonego pierécienia aromatycznego potgczonego z atomem azotu. Za takim

mechanizmem dodatkowo przemawia fakt trygonalnej struktury azoksyzwigzkdow.

N hv N
+// —_— /7
Br N\ Br N
o HO

Rys. 25. Fotochemiczne przegrupowanie niesymetrycznie podstawionego azoksyzwiagzku’*

Mechanizm tej reakcji zostat rdéwniez przebadany przez Shemyakin, Maimind
i Vaichunaite. Badania te zostaly przeprowadzone przy wykorzystaniu zwigzkéw
zawierajgcych w swojej strukturze znakowane atomy azotu i tlenu, co potwierdzito

wczesniejsze przypuszczenia, co do mechanizmu tej reakgji.”>”

Badania wykonane przez
Lewisa i Reissa wykazaty, iz naswietlanie 2,2’-dimetyloazoksybenzenu w etanolowym
roztworze doprowadzito do otrzymania jeszcze dwéch dodatkowych produktéw reakcji
oprécz oczekiwanego 2-hydroksy-6,2’-dimetyloazobenzenu (rys. 26).”* Autorzy ten fakt
probowali wyjasni¢ powstaniem eteroazo zwigzku jako produktu posredniego. Powstanie
eteroazo zwigzku jako produktu posredniego wydawato sie stosunkowo mato
prawdopodobne, jednakze wnikliwe analizy widm mas azoksyzwigzkédw doprowadzity
do wniosku, iz przegrupowanie zaproponowane przez Lewisa i Reissa jest mozliwe

w wyniku zderzenia elektronowego.”’®
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Rys. 26. Fotochemiczna reakcja przegrupowania 2,2’-dimetyloazoksybenzenu’’

W 2000 roku Lalitha i inni wykorzystali kationowymienne zeolity do fotochemicznego
przegrupowania azoksybenzenu, w wyniku czego réwniez jako gtéwny produkt reakcji

otrzymali 2-hydroksyazobenzen.®

6.3 Wtasciwosci chromojonoforowe azobenzokoron

Zwiazki, dla ktérych podczas kompleksowania jonéw obserwowano przesuniecie
lub zmiane intensywnos$ci pasma w widmie elektronowym nazywane sg zwigzkami
chromojonoforowymi. Dzieki takim wtasciwosciom zwigzkéw chromojonoforowych
mozliwe staje sie selektywne wykrywanie jondéw, jak i okreslanie stezenia jonu w zwigzku
kompleksowym przy zastosowaniu spektroskopii UV-Vis. Do najczestszych przyczyn
wywotujgcych zmiany w widmach elektronowych naleza: zaangazowanie wolnej pary
elektronowej w tworzenie zwigzku kompleksowego, przytaczanie lub odszczepianie

879 7wiazki azobenzokoronowe naleza do jednej z grup

protonu oraz izomeryzacja.
chromojonoforéw posiadajacych witasciwosci metalochromowych wskaznikdw azowych.
W badaniach spektroskopowych 13-cztonowej azobenzokorony w acetonitrylu
zaobserwowano, iz zwigzek ten preferuje tworzenie komplekséw z kationami litu,
jednoczesnie nie zaobserwowano wyraznych zmian w widmie elektronowym w obecnosci
kationéw sodu i potasu.>*®* W poézniejszych badaniach 13-cztonowych azobenzokoron,
prowadzonych w metanolu, nie zaobserwowano wyraznych zmian w widmach
elektronowych rejestrowanych w obecnoéci jonéw litu.! Réwniez dla alkoksylowych

pochodnych 13-cztonowych azobenzokoron najwieksze zmiany w widmie elektronowym

zaobserwowano dla kationu litu w acetonitrylu, aczkolwiek zaobserwowano nieznaczny
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spadek statych trwatosci kompleksu w przypadku, gdy podstawniki dodecyloksylowe

znajdowaty sie w pozycji orto wzgledem ugrupowania eterowego (tabela 2).>*

Tabela 2. State trwatosci komplekséw 13-cztonowych azobenzokoron z solami litu, o stechiometrii
1:1, wyznaczone dla roztworéw w acetonitrylu®>*

Zwigzek logKy;
e
FeO
N
¢

4,31
H250120\Q\N4N—©70012H25

Hz5C120 g\O/ﬁ

Q OC12Hz5 343
’

N

Wieksze zmiany w widmie elektronowym zaobserwowano wprowadzajgc do pierscienia
aromatycznego podstawnik elektronodonorowy np. grupe dimetyloaminowa
czy hydroksylowa. Jednakze, aby zaobserwowac znaczgce zmiany w widmie elektronowym
podstawnik ten musi znajdowac sie w pozycji orto lub para wzgledem ugrupowania
azowego. Wprowadzenie do 13-cztonowej azobenzokorony podstawnika
dimetyloaminowego w pozycje para nie powoduje znaczacych zmian w selektywnosci tego
zwigzku, aczkolwiek stwierdzono wyrazne zmiany w widmie elektronowym w wyniku
kompleksowanie jonéw litu w acetonitrylu - przesuniecie batochromowe pasma
absorpcyjnego. Jedno z najwiekszych przesunie¢ pasma absorpcyjnego w kierunku
wiekszych dtugosci fali zaobserwowano podczas kompleksowania jonéw magnezu
w acetonitylu przez 19-cztonowq azobenzokorone z podstawnikiem dimetyloaminowym
umiejscowionym w pozycji para wzgledem ugrupowania azowego (rys. 27).%
Najprawdopodobniej jest to zwigzane z silniejszym oddziatywaniem z atomem azotu jonu

magnezu niz innych jondéw.
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Rys. 27. Zmiany w widmie UV-Vis podczas kompleksowania nadchloranu magnezu z udziatem
4’-(N,N-dimetyloamino)-azobenzo-19-korony-6, w acetonitrylu®

Wieksze przesuniecie batochromowe dla 4’-(N,N-dimetyloamino)-azobenzo-13-korony-4
stwierdzono po wprowadzeniu dodatkowo do drugiego pierscienia aromatycznego
podstawnika elektronoakceptorowego - grupy nitrowej, co dato uktad podstawnikéw typu
pull-push  (rys. 28).°*> Zauwazono, e wprowadzenie silnego podstawnika
elektronodonorowego powoduje rowniez zwiekszenie trwatosci izomeru E, co przy
jednoczesnym wprowadzeniem do drugiego pierscienia podstawnika

elektronoakceptorowego jeszcze bardziej poteguje ten efekt.
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Rys. 28. Poréwnanie widm absorpcyjnych: 1) 13-cztonowej azobenzokorony, 2) 13-cztonowej
azobenzokorony z podstawnikiem dimetyloaminowym, 3) 13-cztonowej azobenzokorony
zawierajacej w jednym pierécieniu podstawnik dimetyloaminowy, a w drugim grupe nitrowa>>

Innymi przebadanymi zwigzkami z podstawnikiem elektronodonorowym byty
zwiazki azobenzokoronowe z grupg hydroksylowa. W tej grupie zwigzkéw duzo uwagi

poswiecono pochodnym, w ktérych grupa hydroksylowa znajdowata sie w pozycji para
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wzgledem grupy azowej. Badania spektroskopowe przeprowadzone w acetonitylu przy pH
okoto 9 (dodatek trietyloaminy) dla 13-cztonowe] para-hydroksyazobenzokorony
wykazaty, ze zwigzek ten posiada wtasciwosci kompleksowania jondéw litu i kationow
metali ziem alkalicznych. Sposréd kationéw metali ziem alkalicznych jedynie w przypadku
jonu magnezu zaobserwowano przesuniecie w strone dtuzszych fal, a dla pozostatych
kationédw metali drugiej grupy zaobserwowano jedynie wzrost intensywnosci pasma
absorpcji.”* Badania NMR wykazaty, ze podczas kompleksowania jonéw litu powstajg dwie
formy tautomeryczne, a dodatek trietyloaminy powoduje przesuniecie réwnowagi
w strone tylko jednej z tych form. Wydaje sie prawdopodobnym, ze 13-cztonowa
para-hydroksyazobenzokorona kompleksujgc jony litu wystepuje w zjonizowanej formie
chinonohydrazonowej.>®> Zmiana pofozenia grupy hydroksylowej w potozenie orto
wzgledem ugrupowania eterowego, czyli meta wzgledem grupy azowej i dodatkowe
wprowadzenie podstawnika tert-butylowego w pozycje para do ugrupowania eterowego
spowodowato wzrost statej trwatosci kompleksu z jonami litu (tab. 3), aczkolwiek w
widmie absorpcyjnym nie obserwuje sie wyraznego przesuniecia pasma w tym ostatnim

przypadku, jedynie wzrost jego intensywnosci.>!

Tabela 3. State trwatosci komplekséw hydroksylowych pochodnych azobenzokoron,
o stechiometrii 1:1, wyznaczone dla roztwordw w acetonitrylu®

Zwigzek logKy | logKna
(0]
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X
S
)
0 (¢] OH

@ BN 4,20 X
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3,61 3,79
Q\N&N OH

X — nie zaobserwowano zmian w widmie UV-VIS
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Podczas kompleksowania jondw litu przez pochodne 4’-hydroksy-azobenzo-13-korony-4
w acetonitrylu wieksze rdznice pomiedzy pasmami absorpcji zaobserwowano
w przypadku, gdy do pierscienia fenolowego wprowadzono grupe n-heksylowa w pozycje
para do ugrupowania eterowego i orto do grupy hydroksylowej. Jeszcze wieksze rdznice
zaobserwowano, gdy oprdécz podstawnika n-heksylowego wprowadzono do drugiego

pierécienia grupe nitrowa (rys. 29).%!
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Rys. 29. Zmiany spektralne podczas kompleksowania nadchloranu litu przez pochodna

hydroksyazobenzokorony, w acetonitrylu, z réznym dodatkiem trietyloaminy®!

16-cztonowa para-hydroksyazobenzokorona opréocz kompleksowania jondéw litu
ma wiasciwoéci kompleksowania jondw sodu w acetonitrylu (tab. 3).>* Réznice
w przesunieciach pasm absorpcyjnych umozliwiajg rozréinienie tych jondw przy
zastosowaniu 4’-hydroksy-azobenzo-16-korony-5. Za pomoca badar *H NMR stwierdzono,
iz kompleksowanie jondw litu przez 16-cztonowg para-hydroksyazobenzokorone
w acetonitrylu odbywa sie z udziatem formy azofenolowej. Pochodna 16-cztonowej
para-hydroksyazobenzokorony z podstawnikiem heksylowym i nitrowym, analog
13-cztonowej azobenzokorony przedstawionej na rys. 29, posiada wtasciwosci
kompleksowania jonéw litu, sodu i potasu. Przy odpowiednio dobranych ilosciach
trietyloaminy w stosunku do kompleksujgcego liganda mozliwe staje sie rozrdéznienie
wymienionych jonéw.®* W przypadku wszystkich badanych pochodnych 16-cztonowej
para-hydroksyazobenzokorony potrzebne ilo$¢ trietyloaminy sg znacznie mniejsze

w poréwnaniu z jej 13-cztonowym analogami.
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7. Membranowe elektrody jonoselektywne

Membranowe elektrody jonoselektywne nalezg do jednych z najczesciej
stosowanych czujnikdéw potencjometrycznych ze wzgledu na prostote wykonania pomiaru,
jak i prostg konstrukcje. Inng zaletg tego rodzaju czujnikéw jest to, iz nie ma koniecznosci
wstepnego przygotowania prébki a to z powodu, iz potencjat elektrody zalezy gtdwnie
od substancji badane]. Pierwszg membranowg elektrodg jonoselektywng skonstruowano
w 1909 roku.®? Membrane t3 stanowito czeéciowo uwodnione szkto glinokrzemianowe
z jonami litu, sodu albo wapnia, a takze z niewielkim dodatkiem jonéw baru, otowiu,
lantanu lub cyny. W zaleznosci od sktadu tej elektrody byta ona selektywna na jon
oksoniowy lub jony pierwszej grupy uktadu okresowego np. sodu, potasu, litu. Elektrody
tego typu nadal wykorzystywane s3 m.in. do pomiardw pehametrycznych
czy w analizatorach klinicznych, ze wzgledu na ich dobrg stabilnos¢ - rzedu 1 mV/tydzien
oraz dtugi okres przydatnosci - ponad jeden rok.” Najwieksza wada tego typu elektrod jest
kruchoé¢ szkta, z ktérego s3 one wykonane.®®

Obecnie do jednych z najbardziej popularnych elektrod jonoselektywnych nalezg
elektrody z polimerowg, ,, pseudociekts” membrang. Membrana takiej elektrody sktada sie
z: polimeru, plastyfikatora, soli z lipofilowym przeciwjonem oraz jonoforu,
ktory odpowiada za selektywne oddziatywanie z jonami.

Najczesciej stosowanym polimerem jest polichlorek winylu (PCW). Uzywany jest
rowniez polichlorek winylu funkcjonalizowany grupami: karboksylowymi, aminowymi

84,85

lub hydroksylowymi. Alternatywga dla polichlorku winylu jest: octan celulozy, guma
silikonowa, poliakrylan i inne.®®

Plastyfikator jest gtéwnym ilosciowym sktadnikiem membrany i typowo stanowi
okoto 63-66% jej masy. Plastyfikator powinien byé wysoce kompatybilny z pozostatymi
sktadnikami membrany, jak réwniez zapewnia¢ dostateczng ruchliwo$é jonoforu
w membranie. Innym wazinym parametrem, jakim powinien charakteryzowaé sie
plastyfikator jest odpowiednia lipofilowos$¢, poniewaz niewtasciwie dobrana moze

87

spowodowa¢ wymywanie sie plastyfikatora z membrany.”” Do jednych z najczesciej

stosowanych plastyfikatorow naleza: eter o-nitrofenylo-oktylowy (o-NPOE) i sebacynian
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bis(2-etyloheksylu) (DOS). Innymi waznymi plastyfikatorami, ktére posiadajg podobne
wtasciwosci  jak DOS s3: adypinian bis(1-butylopentylu) (BBPA) i adypinian
bis(2-etyloheksylu) (DEHA).

W przypadku uzycia obojetnego jonoforu niezbednym sktadnikiem membrany staje
sie sél lipofilowa. Powoduje ona m.in. skrécenie czasu odpowiedzi elektrody®®, a poprzez
odpowiednie dobranie stezenia jonoforu oraz soli lipofilowej mozna osiggnaé lepsza
selektywnosé elektrody®® i szerszy zakres pomiarowy.”® Typowa solg lipofilowa uzywana
w  przypadku kationowych ~membranowych elektrod jonoselektywnych jest
tetrakis(p-chlorofenylo)boran potasu. Innymi zamiennikami tej soli lipofilowej moga by¢
inne anionowe pochodne tetrafenyloboranowe, poniewaz w solach tego typu mamy
do czynienia z zawadag przestrzenng, co zapobiega tworzeniu sie par jonowych

w membranie.”!

7.1 Teorie dotyczgce zmiany potencjatu elektrod jonoselektywnych

Zmiana potencjatu w membranowych elektrodach jonoselektywnych jest bardzo
skomplikowanym procesem i zalezy m.in. od termodynamiki i kinetyki oddziatywan miedzy
substancjg badang a jonoforem. Istniejg trzy zasadnicze modele dotyczace tego procesu:
model klasyczny Nikolskiego-Eisenmana (NE), model warstwy dyfuzyjnej (DLM) oraz model
Nernsta-Plancka-Poissona (NPP).

W klasycznym modelu potencjat elektryczny czujnika jest suma potencjatu
na granicy faz roztwér/membrana (Ey) oraz potencjatu dyfuzyjnego wewnatrz membrany
(Ep).

E = Ey + Ep + const.

W modelu tym zaktada sig, ze proces kompleksowania odbywa sie wystarczajgco szybko,
aby zapewnié stan réwnowagi na granicy faz. Dzieki takiemu zatozeniu mozemy przyjaé,
ze Ep=0. Dodatkowo zaktada sie, ze stezenie jondw w fazach nie zalezy od odlegtosci
oraz od czasu. Dzieki tym uproszczeniom wyprowadzono pétempiryczne rdéwnanie

Nikolskiego-Eisenmana.’
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RT o A
E= EH i(—Fjln(aA + ZKK,éaBZBj

Z)
E — sita elektromotoryczna [mV]
E® — potencjat standardowy [mV]

T —temperatura [K]

R — uniwersalna stata gazowa - 8,31 [J-mol™K"]

F — stata Faradaya - 96485 [J-K*mol™]

aa, ag— aktywnos¢ odpowiednio jonu gtéwnego i zaktécajacego
z5, g — fadunek odpowiednio jonu gtéwnego i zaktécajgcego

Kff)é' — potencjometryczny wspoétczynnik selektywnosci: dla jonu gtéwnego (A) wzgledem jonu

zaktocajacego (B)

Najwiekszg wadg tego modelu jest nie uwzglednienie migracji jondw. Natomiast zaleta
jest to, ze mozemy wykorzystywa¢ go do kazdego rodzaju elektrod
jonoselektywnych.?*®°

Termodynamiczny (klasyczny) model nie potrafit odpowiedzie¢ na pytanie,
dlaczego obserwujemy zmiane wspodfczynnikéw selektywnosci w czasie. Rozwigzanie tego
problemu mozemy znalez¢ w modelu warstwy dyfuzyjnej (DLM) zaproponowanym przez
Lewenstama.”® Prace nad tym modelem kontynuowali, oprécz Lewenstama, réwniez inni

autorzy.””?®

Niniejszy model opiera sie na zatozeniu lokalnej réwnowagi na granicy faz
roztworu badanego i membrany. Dodatkowo zaktada sie, ze stezenie tak w membranie,
jak i na granicy membrana-roztwér badany zalezy jedynie od odlegtosci, a osiagniecie
takiego stanu zalezy od szybkosci dyfuzji jonéw, a tym samym i od czasu. DLM
w przeciwienstwie do klasycznego modelu (catkowitej réwnowagi) uwzglednia czas,
jako jeden z parametrow. W 1999 r. Sokalski i in.”® uzyli modelu DLM do interpretagcji
efektu obnizenia granicy wykrywalnosci analizujgc przeptyw jondédw w uktadzie
symetrycznym roztwor/membrana/roztwér wewnetrzny.

Podstawowg rdéznica pomiedzy modelami Advanced Nonequilibrium Models

a poprzednimi dwoma modelami jest odejscie od dwdch konstytutywnych warunkéw,
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a mianowicie elektroobojetnosci oraz catkowitego lub lokalnego stanu rownowagi. Mozna
to osiggnac¢ wykorzystujgc model Nernsta-Plancka oraz uktad réwnan Poissona. Model
NPP pozwala oceni¢ efekt migracji jondéw, przenikalnos¢ membrany oraz po czesci
kinetyke. Model NPP jest najogdlniejszym z wymienionych modeli. Przy wprowadzeniu

odpowiednich uproszczeri model NPP mozna przeksztatci¢ do modelu DLM lub NE.*®

7.2 Parametry analityczne elektrod jonoselektywnych

Elektrody jonoselektywne najczesciej charakteryzuje sie wykorzystujgc réwnanie
Nikolskiego-Eisenmana. W celu przeprowadzenia badan potencjometrycznych nalezy
operowac roztworami o okreslonej aktywnosci. Przygotowanie tych roztwordéw jest dos¢
ktopotliwe, dlatego najczesciej przygotowuje sie roztwory o okresSlonym stezeniu
i przelicza sie je na aktywnos$é wykorzystujagc model Debye’a-Hiickla. Wspédtczynniki
aktywnosci dla roztworéw wodnych o temperaturze 25°C mozna wyznaczy¢ korzystajac
np. ze zmodyfikowanego wzoru Debye’a-Hiickla.***

log f, =-0511z'7| [EMLS\/I_ - 02l J

f+ - $redni wspdtczynnik aktywnosci jondw
z" - tadunek kationu
z - tadunek anionu

| - sita jonowa

Parametry charakteryzujace elektrode to:

1) Zakres prostoliniowy E=f(log a)

2) Czutosc¢ - reprezentowana jest przez nachylenie charakterystyki elektrody (S) w zakresie
prostoliniowym. Czuto$¢ mozna wyznaczyé za pomocg réwnania wyprowadzonego

metodg najmniejszych kwadratow.

n
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3) Granica wykrywalnosci - zgodnie z definicjg IUPAC wyznacza sie j3, jako aktywnos¢ jonu
gtéwnego z punktu przeciecia przedtuzenia odcinka, na ktérym nie zanotowano
zauwazalnej zmiany potencjatu elektrody z przedtuzeniem odcinka prostoliniowego.’
Alternatywna metoda wyznaczenia granicy wykrywalnosci polega na wyznaczeniu
aktywnosci jondw w roztworze, przy ktérej pomiar odbiega od ekstrapolowanej wartosci
nernstowskiej o S-log2 [mV].}%

4) Czas odpowiedzi - zgodnie z definicjg IUPAC okresla sie jako czas, po ktérym elektroda
osiggnie 95% wartosci koncowej potencjatu lub stabilnos¢ potencjatu na poziomie
0,6 mV/min.*?

5) Czas zycia - okresla czas, w ktérym niezmienne sg takie parametry elektrody, jak: zakres
prostoliniowy, czuto$é oraz wspétczynniki selektywnosci

6) Stabilnos¢ i odtwarzalnos¢ potencjatu

7) Wspodtczynniki selektywnosci

Wspbtczynniki selektywnosci wyznacza sie metodami zalecanymi przez IUPAC.
Najczesciej stosuje sie metody FIM oraz SSM opracowane przez Srinivasana i Rechnitza.®?

Metoda FIM (Fixed Interference Method) polega na prowadzeniu badan
potencjometrycznych w roztworach, w ktdrych jest state stezenie jonu interferujgcego
a zmienne jonu gtéwnego. Obecnos¢ dwdch kationdw w roztworze badanym prowadzi
do rywalizacji miedzy jonami o udziat w oddziatywaniach z membrang elektrody.

W niniejszej metodzie wspdfczynniki selektywnosci wyznaczany jest zgodnie z rGwnaniem:

a

K pot _—_ A
AB 2,/7,
aBA B

W metodzie tej aktywnos$é jonu gtéwnego (aa) wyznacza sie metodag graficzng, w ten
sposdb, iz ekstrapoluje sie zakres prostoliniowy oraz przedtuza sie odcinek, na ktérym nie
ma znaczgcej zmiany potencjatu. W miejscu przeciecia prostych odczytuje sie aktywnosé
jonu gtownego. Giéwng wada tej metody jest nieuwzglednienie nienernstowskiej
odpowiedzi elektrody.

Istniejg dwa warianty metody SSM. W pierwszym wariancie tej metody dokonuje

sie oddzielnych pomiaréw potencjatu dla jonu gtéwnego oraz jondw interferujgcych.
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Potencjaty dla jonu gtdwnego oraz interferujgcego odczytuje sie przy tej samej aktywnosci
obu jondw, a wspdfczynniki selektywnosci oblicza sie zgodnie z rGwnaniem:
logK % = Ee—Es +(1—QJ loga,

‘ S Zy
W drugim wariancie metody SSM réwniez wyznacza sie zaleznosci E=f(log a ) zaréwno dla
jonu gtéwnego jak i interferujgcego. Wspdtczynniki selektywnosci wyznacza sie ze wzoru:
a'A

aéA/ Z5

pot _—
KA,B -

W metodzie tej aktywnosé dla jonu gtéwnego, jak i interferujagcego odczytuje sie wtedy,
kiedy elektrody posiadajg ten sam potencjat.

Ponadto w przypadku braku nernstowskich nachylen dla jonéw przeszkadzajgcych
zalecana jest metoda MPM, niezalezna od réwnania Nikolskiego-Eisenmana. W metodzie
MPM przygotowuje sie roztwdr o znanej aktywnosci jonu gtéwnego (aA\) i dodaje sie go
do roztworu podstawowego, ktéry posiada statg aktywnos¢ jonu gtéwnego (aa). Nastepnie
do roztworu podstawowego dodaje sie roztwdr z jonami przeszkadzajgcymi,
az do momentu osiggniecia takiej samej zmiany potencjatu. Wspoétczynnik selektywnosci
wyznacza sie zgodnie z rownaniem:

g =2t
B

Jednym z waznych czynnikédw wptywajacych na parametry elektrod jest elektrolit
wewnetrzny. Modyfikacje sktadu elektrolitu wewnetrznego mogg wptynaé na wielkos$é
granicy wykrywalnosci. Zwigzane jest to z gradientem stezen z elektrolitu wewnetrznego
do prébki albo z prébki do elektrolitu wewnetrznego. Zjawisko to zostato udowodnione
doswiadczalnie.’® Ocenia sie, ze przy wysokim stezeniu jonu gtéwnego w elektrolicie
wewnetrznym stezenie jonu gtdwnego po stronie prébki badanej, w poblizu membrany,

wynosi okoto 107 M 8>104105

7.3 Miniaturyzacja elektrod jonoselektywnych
W klasycznych membranowych elektrodach jonoselektywnych (ISE) membrana

umieszczona jest pomiedzy roztworem badanym a elektrolitem wewnetrznym. Procesy
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termodynamiczne sg tu dobrze zdefiniowane oraz odwracalne, co stanowi niewatpliwy
atut tejze elektrody. Jednym z gtéwnych ograniczen wynikajgcych ze stosowania
klasycznych elektrod jonoselektywnych sg gabaryty tej elektrody. Do gtéwnych wad
klasycznej ISE zalicza sie zmiane potencjatu elektrody w czasie, ktdrg mozna wyttumaczy¢
m.in. wymywaniem zwigzku jonoforowego z membrany oraz zmiang stezenia elektrolitu
wewnetrznego.

W latach 70 ubiegtego wieku zostaty wprowadzone przez Cattralla i Freisera'®
elektrody typu "coated wire", dzieki ktdrym wyeliminowana zostata koniecznos¢
stosowania elektrolitu wewnetrznego w elektrodach. Membrane potgczono bezposrednio
z przewodnikiem elektronéw. Do najczesciej uzywanych przewodnikéw elektronéw
nalezg: wegiel szklisty, miedz, srebro, ztoto, platyna itp. W zaleznosci od ksztattu mozna
wyroznié elektrody CWE z drutem przewodzgcym lub CDE z przewodnikiem w formie
dysku. Dzieki eliminacji roztworu wewnetrznego uzyskano mozliwosé miniaturyzacji
elektrody. Réwnoczesnie pojawit sie kolejny problem, a mianowicie pogorszenie
stabilnosci potencjatu. Trudno jest rowniez jednoznacznie zdefiniowaé proces
przeniesienia tadunku na granicy faz membrana/przewodnik.

W roku 1992 Lewenstam i Ivaska zaproponowali wprowadzenie warstwy polimeru
przewodzgcego miedzy membrane i przewodnik elektronéw. Dzieki temu rozwigzaniu
w elektrodzie ze statym kontaktem wyeliminowano problem wystepujacy w elektrodach
typu CWE oraz CDE. Wprowadzenie polimeru przewodzgcego poprawito odtwarzalnos¢
potencjatu elektrody.'®’

W 1995 roku Bobacka i wspdtpracownicy wprowadzili polimery przewodzace
bezposrednio do membrany, dzieki czemu réwniez zachowano stabilno$¢ potencjatu.
Wprowadzenie polimeru przewodzgcego do membrany pozwolito na uproszczenie
konstrukcji elektrody na etapie jej przygotowania. W pierwszym etapie przygotowywania
czujnika typu "single-piece" przygotowuje sie "koktajl" z dodatkiem polimeru
przewodzacego, a nastepnie naktada sie go bezposrednio na podioze elektrody.
Najczesciej wykorzystywanymi polimerami przewodzgcymi s3: polipirol, politiofen,

polianilina oraz ich pochodne np. poli(3-oktylotiofen).*”’
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Do jednych z najtaiiszych miniaturowych czujnikéw jednorazowego uzytku nalezg

108

elektrody planarne typu solid contact.” Elektrody tego typu wykorzystuje sie np. do:

h.1%9 11 planarne

badan klinicznych, kontroli produktéw spozywczych, badz sSrodowiskowyc
elektrody typu solid contact znalazty szerokie zastosowanie, dzieki takim zaletom jak:
mniejsze zuzycie materiatu, odczynnikdw, mata objeto$¢ prébki, krétki czas
kondycjonowania. Stwierdzono, ze niektdre parametry analityczne miniaturowych
elektrod typu solid contact, czyli selektywno$é, czutos¢, zakres prostoliniowy itp.
sa poréwnywalne, jak w klasycznych membranowych elektrodach jonoselektywnych.'*?
Dodatkowg stabilizacje potencjatu mozna osiggngé np. dodajac pomiedzy elektrode
a membrane hydrozel domieszkowany roztworem elektrolitu lub polipirol domieszkowany
heksacyjanozelazianem(l1)/(Ill) potasu.**?

Miniaturowe elektrody planarne typu solid contact powstajg np. w procesie sitodruku,
ktory polega na przeciskaniu przez sito pasty, ktéra zostaje osadzona na podtozu. Pasta,

najczesciej zywica termoplastyczna, zawiera drobne czastki réznych materiatéow, ktore

przeciskane przez sito o odpowiednich wzorach tworzg kolejne warstwy elektrody.

7.4 Jonofory stosowane w membranowych elektrodach jonoselektywnych

Jednym z najwazniejszych sktadnikéw membrany jest jonofor, poniewaz to gtéwnie
on odpowiada za selektywna odpowiedz membranowej elektrody jonoselektywne;.
Zwigzane jest to ze zdolnoscig do selektywnego oddziatywania z substancjg badana.
Jednymi z pierwszych jonoforéow uzywanych w membranowych elektrodach
jonoselektywnych byty antybiotyki np. monensyna (log Kya.x = -1,1; SSM 0,1 M) -
jonofor selektywny na jony sodu, czy walinomycyna (log Kkna = -3,6; SSM 0,1 Mm)*He -
jonofor selektywny na jony potasu. (Im mniejsza jest wartos¢ wspétczynnika selektywnosci
tym elektroda jest bardziej selektywna na jon gtéwny.) Dopiero pdzniej zaczeto
poszukiwaé syntetycznych odpowiednikéw naturalnych jonoforéow.

Na rysunku 30 przedstawiono przyktady jonforéw sodowych.
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Rys. 30. Jonofory sodowe: a) monensyna, b) trietero-triamid, c) biskoronowa pochodna kwasu 2-
dodecylo-2-metylomalonowego, d) 16-korona-5 z dwiema jednostami dekalinowymi, e)

oligoeterowa (koronowa) pochodna kaliks[4]arenu, f) estrowa pochodna kaliks[4]arenu

Otrzymano estrowg pochodng monensyny, posiadajagcg wiekszg lipofilowos¢,
ale charakteryzujacg sie znacznie gorszg selektywnoscig na jony sodu w ISE w porédwnaniu
z monensyna.'’” Syntezowano réwniez niecykliczne jonofory, z ktérych na uwage
zastuguje trietero-triamid. Zwigzek ten charakteryzuje sie dobrg selektywnoscig na jony
sodu (log Knak =-2,3; SSM 0,1 M), chociaz zaobserwowano nieco lepsza selektywnosé na
kation litu (log Knau = 0,4; SSM 0,1 M)."***%° Rozwigzanie problemu konkurencyjnosci
jonéw litu przyniosto syntezowanie biskoronowej pochodnej kwasu malonowego, ktéra
dodatkowo posiada stosunkowo wysoka lipofilowosé."” > Po optymalizacji sktadu
membrany jonofor ten zostat zastosowany do komercyjnych analizatoréw (log Knak = -2,0;
FIM 0,1 m).*?

Do eteréw koronowych posiadajgcych wtasciwosci selektywnego oddziatywania z jonami

sodu nalezy réwniez 16-korona-5 z dwiema jednostkami dekalinowymi.*

Zwiekszenie
rozmiaru pierscienia przy jednoczesnym wprowadzeniu dwdch jednostek dekalinowych
spowodowato nie tylko wzrost lipofilowosci, ale rowniez poprawe selektywnosci elektrod
(log Knax = -3,0; FIM 0,1 M), co prawdopodobnie byto zwigzane z utrudnieniem tworzenia
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sie zwigzkéw kompleksowych z jonami przeszkadzajacymi. Aczkolwiek nalezy réwniez
zaznaczyé, iz istotny wptyw na poprawe selektywnosci elektrody odegrat takze
plastyfikator - fosforan tris(2-etyloheksylu).

Innymi syntetycznymi zwigzkami, ktére posiadajg réwniez dobrg selektywnos¢ na kationy
sodu sg kaliksareny. Na szczegdlng uwage wsréd nich zastuguje pochodna kaliks[4]arenu,
w ktérej przeciwlegte grupy hydroksylowe potgczone s mostkiem oligoeterowym. Pomimo
bardzo dobrych wspdfczynnikéw selektywnosci (log Knax = -3,5; po kondycjonowaniu
w KCI)** zwiazek ten trudno zastosowaé do badan klinicznych, poniewaz adsorbuje on
biatko na powierzchni membrany. Komercyjnym odczynnikiem jest natomiast tetraester
kaliks[4]arenu (rys. 30 zwigzek f), ktérego wspdtczynnik selektywnosci sdd/potas,
wyznaczony metodg SSM, wynosi log Knax = 2,7.1%

Syntezowano réwniez jonofory selektywne na kationy potasu zaréwno: koronowe,
biskoronowe, jak i kaliksarenowe. Wsrdd zwigzkéw koronowych w miare dobrymi
wtasciwosciami selektywnego kompleksowania kationu potasu charakteryzujg sie etery
koronowe posiadajace duzg luke makrocykliczna np. dibenzo-30-korona-10"* i dinafto-30-
korona-10, dla tej drugiej wspdtczynnik selektywnosci ISE, wyznaczony metodg mieszanych
roztworéw, wynosi log Kqna = -3,0.?® Jednakze zwiazki z mniejsza luka molekularna,
zastosowane w ISE, réwniez charakteryzujg sie dobrymi selektywnosciami na jony potasu
np. nafto-15-korona-5 (log Kk na =-3,4; FIM 0,1 M)127’129, czy pochodne benzo-15-korony-5
(log Kkna = -3,0)."®° Syntezowano biskoronowe pochodne benzo-15-korony-5 z tacznikiem
estrowym™®,  eterowym™'  lub  weglowodorowym.’**  Wéréd  tych  zwiazkéw
bisbenzokoronowych  dobry  wspédtczynnik  selektywnosci  potas/séd  wynoszacy
log Kkna = -3,5 otrzymano m.in dla ISE z diestrowg pochodng kwasu pimelinowego.
W pordéwnaniu z walinomycyng zwigzek ten charakteryzuje sie nieznacznie gorszym
wspotczynnikiem selektywnosci potas/sdd, ale bardziej dyskryminuje takie jony, jak amonu,
rubidu i cezu.”* Najlepsze rezultaty spoéréd zwigzkéw biskoronowych osiggnieto poprzez
eliminacje pierscienia benzenowego i zastgpienie kwasu pimelinowego kwasem

2-dodecylo-2-metylomalonowym (rys. 31). Wspotczynnik selektywnosci (log Kk na = -3,7; FIM
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0,1 M)* jak réwniez czas odpowiedzi dla tej biskorony byty wystarczajaco dobre, aby mogta

ona zostaé zastosowana w diagnostyce medycznej.

ﬁoﬁ
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Rys. 31. Przyktady estrowych biskoron selektywnych na jony potasu: a) pimelinowa pochodna
benzo-15-korony-5, b) pochodna 15-korony-5 i kwasu 2-dodecylo-2-metylomalonowego

a)

b)

Jeden z najlepszych wspodtczynnikédw selektywnosci na kationy potasu wzgledem kationdéw
sodu wynoszacy log Kina = -3,9 osiaggnieto dla elektrody z pochodng kaliks[4]arenu
z mostkiem pentaoksatetraetylenowym tgczacym dwa przeciwlegte pierscienie benzenowe
(rys. 32)."** Pomimo, ze badano ten zwigzek w takich samych warunkach, jak walinomycyne
uzyskujac podobne rezultaty, to jednak walinomycyna jest jednym z najczesciej uzywanych

jonoforéw do wykrywania jonéw potasu.

OR OR HN. (o] OV
O “,
Q/ \) f & O\L/“” I
Q 0 o ¢} ¢
[ N0 &
- " H /S
R = CH,CH, (konformacja "alternate")

Rys. 32. Wzory: a) pochodnej kaliks[4]arenu z mostkiem 1,3-oligoeterowym?®?, b) walinomycyny
7.4.1 Azobenzokorony jako jonofory w membranowych elektrodach jonoselektywnych
Jedng z mozliwosci zastosowania oddziatujgcych z jonami metali azobenzokoron
jest wykorzystanie ich jako materiatéw sensorowych w membranowych elektrodach
jonoselektywnych (ISE). Okazato sie bowiem, ze dosy¢ nieoczekiwanie azobenzokorony

zachowuja sie nadspodziewanie dobrze jako jonofory w ISE. Z tego punktu widzenia
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przebadano réwniez, otrzymywane jednocze$nie z azobenzokoronami w metodzie
cyninowej, azoksybenzokorony. Okazato sie, ze elektrody bazujace
na azoksybenzokoronach posiadajg znacznie gorsze wspodtczynniki selektywnosci
w porédwnaniu z odpowiednimi azobenzokoronami. Elektrody membranowe, ktére
w membranie zawierajg pochodne 13-cztonowych azobenzokoron sg selektywne na jony

sodu.*?!

Modyfikacje 13-cztonowych azobenzokoron majgce na celu zwiekszenia
ich lipofilowos$ci na ogdt nie miaty znaczgcego wptywu na charakterystyke elektrody
np. na wspdtczynniki selektywnosci. Aczkolwiek znaczne pogorszenie wspdtczynnika
selektywnosci, o okoto 0,8 jednostki logarytmicznej, zaobserwowano w przypadku
wprowadzenia grupy alkoksylowej w pozycje orto wzgledem ugrupowania eterowego.
W tym przypadku jednak istotng role odegrata zawada przestrzenna. Jedne z najlepszych
wspotczynnikdw selektywnosci uzyskano dla pochodnych 13-cztonowych azobenzokoron,
w ktérych grupa alkilowa znajdowata sie w pozycji para wzgledem ugrupowania
eterowego albo w pozycji para wzgledem grupy azowej lub gdy grupa alkoksylowa

4551 \Wprowadzenie podstawnika

znajdowata sie w pozycji para wzgledem grupy azowej.
alkilowego lub alkoksylowego w pozycje para do grupy azowej spowodowato jednak
wzrost wrazliwosci elektrody na srodowisko kwasowe. Z tego powodu, dla elektrod
bazujgcych na pochodnych 13-cztonowej azobenzokorony korzystniejsze okazato sie
wykonywanie badar potencjometrycznych przy wartosci pH wynoszacej okoto 9.
Zwiekszenie rozmiaru pierscienia zwigzku makrocyklicznego spowodowato zmiane
selektywnosci elektrody np. elektrody membranowe bazujagce na pochodnych
16-cztonowej azobenzokorony sg selektywne na jony potasu. W przypadku tych
azobenzokoron najlepsze wspotczynniki selektywnosci osiggnieto poprzez wprowadzenie
ugrupowania alkilowego lub fenylowego w pozycje para wzgledem ugrupowania
eterowego.’”> Wprowadzenie dodatkowego piericienia aromatycznego w  celu
usztywnienia pierScienia makrocyklicznego spowodowato z kolei pogorszenie

selektywnosci  potas/séd.>?  Elektrody dotowane pochodnymi azoksybenzokoron

charakteryzowaty sie stabszymi wspodtczynnikami  selektywnosci w  pordwnaniu
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z odpowiednimi azobenzokoronami podobnie, jak to miato miejsce dla elektrod
selektywnych na jony sodu.*

Nalezy zwréci¢ uwage na fakt, ze przy odpowiednio dobranym sktadzie membrany
mozliwe staje sie przygotowanie elektrody o identycznych parametrach niezaleznie,
czy do przygotowania elektrody zastosowano izomer Z czy E, pomimo iz izomer Z nie
wykazuje wtasciwoéci kompleksujacych.®® W przypadku, gdy do przygotowania elektrody
zastosowano izomer Z wskazane byto wydtuzenie czas kondycjonowania elektrody do 2
dni.** Prawdopodobnie zwigzane byto to z koniecznoscia ustalenia sie stanu réwnowagi
pomiedzy izomerami.

W poréwnaniu z wyzej przedstawionymi zwigzkami 10-cztonowe azobenzokorony
nie stanowig znaczacej wartosci jako jonofory w membranowych elektrodach
jonoselektywnych. Natomiast 19-cztonowe azobenzokorony zostaty zbadane pod katem

mozliwosci ich wykorzystania jako jonoforéw na jony talu. ***
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8. Nanoczujniki plazmonowe

Nanoczujniki mogg by¢ zbudowane np. z nanomateriatéw, ktérych powierzchnie
modyfikowano substancjami posiadajgcymi wtasciwosci selektywnego wigzania innych

h.**37 Do nanomateriatéw zaliczane

indywiduéw chemicznych Ilub biologicznyc
sg struktury o rozmiarach od 1 do 1000 nm. Struktury te uzyskiwane s3 poprzez
zredukowanie przynajmniej jednego z wymiaréw do nanoskali lub poprzez wprowadzenie

138

do materiatu poréw o rozmiarach nano. W zaleznosci od ilosci zredukowanych

wymiaréw do nanoskali struktury te mozemy podzieli na: nanowarstwy, nanoprety

139 Charakterystyczna cecha nanomateriatéw jest duza powierzchnia

i nanoczastki.
whasciwa wynoszaca 100-1000 m?/g. Z tego powodu ksztatt, rozmiar, jak i wystepujace
defekty na powierzchni nanomateriatu majg ogromne znaczenie dla wtfasciwosci tego
materiatu. Powstanie defektéw na ogdét ma niekorzystny wplyw na wtasciwosci
nonomateriatéw, jednakze usuwanie defektdw poprzez domieszkowanie odpowiednimi
materiatami moze wptyna¢ korzystnie na korcowe wtasciwoséci nanomateriatu.**
Zasadniczo nanomateriaty mozemy otrzymywac poprzez rozdrabnianie materiatu, z ang.
metode te nazywamy top-down lub poprzez budowe z odpowiednich atomdw, molekut,

141 Najwiecej uwagi poswiecono

nanoczastek, z ang. metoda ta nazywa sie bottom-up.
nanoczastkom metali, a w szczegdlnosci nanoczgstkom ztota, srebra, miedzi, jak i tym
o wiasciwosciach  katalitycznych  np. rodu, palladu Ilub o wtasciwosciach

potprzewodnikowych np. siarczku cynku lub selenku kadmu. 4243

8.1 Nanoczgstki ztota

Ztoto jest jednym z metali znanych cztowiekowi juz od pradawnych czaséw.
Juz w zamierzchtych czasach doceniano wartosé¢ tego kruszywa. Jedno z najwczesniejszych
doniesien o medycznych zastosowaniach nanoczagstek ztota pochodzi z Chin. Hindusi
rowniez uzywali nanoczastek ztota jako leku regenerujgcego i odswiezajgcego dla oséb
starszych. Juz w XVI wieku pojawita sie pierwsza ksigzka na temat zastosowania

144,145

koloidalnego ztota. Arabowie po dzi$ dzieh uwazajg, ze nanoczastki ztota wzmacniaja

serce, uktad krwionosny, zwalczajg drzenie konczyn i pomagajg w stanach
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melancholijnych. Wspétczesna medycyna wykorzystuje nanoczastki ztota gtéwnie dla oséb
ze schorzeniami naczyniowymi i onkologicznymi oraz zaleca spozywanie koloidalnego ztota
osobom ze schorzeniami reumatologicznymi tj: artretyzm, reumatoidalne czy fuszczycowe
zapalenie stawow. Nanoczgstki ztota posiadajg szereg cennych wtasciwosci, a mianowicie
dobre przewodnictwo cieplne i elektryczne, biokompatybilnos¢, jak i wiasciwosci
bakteriobdjcze. Majg réwniez dobre wifasciwosci katalityczne, lepsze nawet niz
katalizatory platynowe, posiadajg mozliwos¢ rozktadu tlenku wegla i tlenkéw azotu
w temperaturze pokojowej oraz sg najprawdopodobniej najbardziej stabilnymi
nanoczastkami spoéréd wszystkich znanych nanoczastek metali.**®

Do jednej z najwazniejszych witasciwosci nanoczastek ztota nalezy wystepowanie zjawiska
zlokalizowanego powierzchniowego rezonansu plazmonowego.™"’ Zjawisko
zlokalizowanego powierzchniowego rezonansu plazmonowego zalezy m.in. od wielkosci,
ksztattu, otoczenia i sktadu nanoczastek.!****° Zjawisko powierzchniowego rezonansu
plazmonowego jest spowodowane padaniem S$wiatta o okreslonej dtugosci fali,
a konsekwencjg wystepowania tego zjawiska jest obserwowanie w widmie absorpcyjnych
pasma o wysokiej intensywnosci. Na ksztatt widma elektronowego wptywajg takie same
parametry, co na zjawisko powierzchniowego rezonansu plazmonowego. Jednym
z najwazniejszych parametrow jaki wptywa na widmo absorpcyjne jest ksztatt nanoczastek
ztota. Do najczesciej spotykanych nanoczastek ztota nalezg: nanoczastki sferyczne

! Dla sferycznych nanoczastek ztota maksimum absorpcji wystepuje

i nanopre;ty.15
w zakresie 520-570 nm, a doktadne umiejscowienie tego pasma zalezy od srednicy
nanoczastek ztota. Oproécz zwiekszenia srednicy réwniez agregacja nanoczgstek ztoto

1.2 W przypadku

powoduje przesuniecie maksimum absorbcji w strone dtuzszych fa
nanopretdéw oprocz poprzecznego powierzchniowego rezonansu plazmonowego
obserwuje sie réwniez wzdtuzny powierzchniowy rezonans plazmonowy, czego skutkiem
jest obserwowanie w widmie elektronowym dodatkowego maksimum absorpcyjnego

w zakresie bliskiej podczerwieni. Na umiejscowienie tego pasma absorpcji wptywa dtugosé

nanopreta.’>?
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8.2 Synteza nanoczastek ztota
Jedna z pierwszych metod otrzymania koloidalnego ztota zostata opisana przez
Faraday’a w 1857 roku. Otrzymat on koloidalne ztoto w wyniku redukcji anionu

tetrachloroztotowego fosforem, w disiarczku wegla.'*>**

Jedna z najbardziej znanych
metod syntezy nanoczastek ztota zostata zaproponowana przez Turkevitch w 1951 roku.
Polega ona na redukcji kwasu tetrachloroztotowego za pomocg cytrynianu, w srodowisku
wodnym, w temperaturze wrzenia. Cytrynian dziata dodatkowo jako czynnik stabilizujacy

koloid.**

W 1973 roku metoda ta zostata dopracowana przez Frens, dzieki czemu stato sie
mozliwe otrzymanie nanoczastek ztota o okreslonej wielkosci. Dobierajgc odpowiednie
proporcje cytrynianu do anionu tetrachloroztotowego mozna otrzymac koloidalne ztoto

16157 W pézniejszych badaniach stwierdzono,

o wielkosci czastek z zakresu 16-147 nm.
ze zalezno$é wielkos$ci nanoczgstek ztota od utamka molowego cytrynianu ma charakter
liniowy."® Inna modyfikacja tej metody jest zastosowanie tazni ultradzwiekowej.’
W przypadku tego wariantu mieszanine nalezy ogrza¢ do temperatury 80-85°C. Okazato
sie jednak, ze podczas samego procesu sonikacji nie ma potrzeby dalszego ogrzewania
tazni ultradzwiekowej, co jest niewatpliwym atutem tego wariantu. Wielkos¢ uzyskanych
nanoczastek ztota zalezy od czasu sonikacji.*®
Wykorzystujgc metode cytrynianowg i transmisyjng mikroskopie elektronowg zbadano
mechanizm powstawania nanoczgstek ztota. Stwierdzono, ze powstawanie koloidalnego
ztota biegnie mechanizmem wzrostu — nukleacji. Proces ten biegnie poprzez utworzenie
nanoklastrow z atomdw ztota powstajacych podczas redukcji, ktére nastepnie organizuja
sie do nanopretéw. Po osiggnieciu przez nanoprety wielkosci okoto 8 nm, nastepuje
stopniowe odtaczanie sie sferycznych nanoczastek ztota.'®

Inna metoda syntezy koloidalnego ztota zostata zaproponowana w 1994 roku przez

Brusta-Schiffrina.'®!

Metoda ta polega na reakcji miedzyfazowej, w ktérej bierze udziat
anion tetrachloroztotowy znajdujacy sie wraz z bromkiem tetraoktyloamoniowym w fazie
toluenowej. Jako reduktor wykorzystano tetrahydroboran sodu, z ktérym jednoczesnie
dodaje sie alkanotiol. W ten sposéb mozna uzyska¢ nanoczastki ztota o srednicy

1,5-5,2 nm. Wielko$¢ uzyskanych nanoczastek ztota mozna kontrolowaé poprzez
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modyfikacje warunkéw tj: stosunku iloSciowego reduktora do tiolu, temperatury,

145161162 \W celu zmniejszenia

natezenia fali ultradzwiekowych o czestotliwosci 200 kHz.
prawdopodobienstwa agregacji nanoczgstek oraz poprawy takich parametrow
nanoczastek zfota, jak: ksztatt, wielkos¢ oraz wieksza stabilnos¢ mozina zastosowad
promieniowanie z zakresu bliskiej podczerwieni podczas ich otrzymywania.’® Jedna
z modyfikacji metody Brusta-Schiffrina byto zastosowanie tioli aromatycznych jako
substancji  stabilizujgcych. Nanoczastki ztota otrzymane wedtug tego wariantu
charakteryzowaty sie mniejszg polidyspersyjnoscig oraz wiekszg Srednicg. Stwierdzono
rowniez zalezno$¢ $rednicy nanoczastek ztota od zastosowanego tiolu.’** Otrzymane
metoda Brusta-Schiffrina nanoczastki ztota mogag zosta¢ poddane dalszej modyfikacji

poprzez wymiane czgstek alkanotiolu zaadsorbowanego na powierzchni na inne pochodne

tiolowe (rys. 33).

r N HE =R

| n HS

R = Br, CN. vinyl, Ph, ferreceryl, OH, COyH, COCHy, anthraquinone

Rys. 33. Modyfikacja nanoczastek ztota z naniesiona warstwa alkanotiolowa™®

Do zwigzkéw mogacych postuzyé do obsadzenia nanoczgstek ztota, oprécz tioli, naleza:

disulfidy®®, tioacetale®®, ksantogeniany™®’ i s6l Buntego.'®

8.3 Metody syntezy zwigzkow tiolowych

Zwigzki tiolowe mozna otrzymac w reakcji wodorosiarczku sodu z odpowiednim
halogenkiem, siarczanem lub sulfonianem. Tiole sg kwasami, ktére majg poréwnywalng
moc z kwasem siarkowodorowym, dlatego stosowanie duzego nadmiaru wodorosiarczku

9

sodu moze spowodowaé powstanie tioeteru.'®® Zastepujac wodorosiarczek sodu

tiomocznikiem mozliwe staje sie unikniecie reakcji ubocznej prowadzacej do otrzymania
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tioeteru. W pierwszym etapie reakcji z tiomocznikiem otrzymuje sie sél izotiuroniows,

ktora w drugim etapie hydrolizuje sie do zwiazku tiolowego (rys. 34).*"°

| etap - otrzymanie soli izotiuroniowe;j

S

)J\ NHy g~

Il etap - hydroliza soli izotiuroniowej

+
2 NaOH H N
> > i %
/\(\J/\ NH2 EOH N 0 4 SH

Rys. 34. Synteza zwiazku tiolowego w reakcji bromopochodnej z tiomocznikiem™”

Inng metoda otrzymania zwigzkdéw tiolowych jest metoda z wykorzystaniem siarki
i siarczku sodu. W zaleznosci od stosunku ilosciowego siarki do siarczku sodu mozna
otrzymac rdzne polisiarczki sodu, ktére w dalszym etapie wykorzystuje sie jako odczynnik
nukleofilowy. W reakcji disiarczku sodu z odpowiednig bromo- lub tosylo-pochodng
otrzymuje sie disulfid, ktéry nastepnie poddaje sie reakcji redukcji do tiolu. Reakcje
otrzymywania disulfidu moina prowadzi¢ przy udziale katalizatora przeniesienia
miedzyfazowego np. bromku didecylo-dimetyloamoniowego.*"*
Zwigzki tiolowe mozna réwniez otrzymac¢ z alkoholi. Alkohole poddaje sie reakcji
z chlorkiem metanosulfonowym uzyskujac mesylopochodng, ktérg poddaje sie reakcji
z tiooctanem potasu. Koricowym etapem jest zasadowa hydroliza otrzymanego

pétproduktu.'’?

/\(\%/\ NEt3 CH5S0,Cl SI _ o]
CH20I2 /\(\%/\O/ ~

@@W\ Q@w«k

Rys. 35. Metoda otrzymania tiolu z alkoholu'”
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Zwigzki tiolowe otrzymuje sie rédwniez w wyniku reakcji siarki ze zwigzkami
Grignarda. Duza reaktywnos$é zwigzkéw Grignarda powoduje ograniczenia w stosowania
powyzszej metody. W czasteczce halogenku, z ktérego otrzymuje sie zwigzek Grignarda,
mozliwa jest obecnosé tylko nielicznych grup funkeyjnych.”

Inng metoda otrzymania tiolu jest reakcja bromopochodnej z tiosiarczanem.
W wyniku powyzszej reakcji otrzymuje sie tzw. sél Buntego, ktérg poddaje sie kwasnej

hydrolizie.'”

| Etap - otrzymanie soli Buntego

Il_o
N (0] 4 Br EtOH O 4 S (0]

Il etap - kwasna hydroliza

N Icl)//o Na* H N
/ 2% wat AN~
N o/\(\gj\s/ ~o CHCly N 0 4 SH

Rys. 36. Metoda otrzymania pochodnych tiolowych z soli Buntego”

8.4 Zastosowanie funkcjonalizowanego nanoztota

Jak wczesniej wspomniano nanoczgstki ztota mogg zosta¢ obsadzone
alkanotiolami. Modyfikujgc alkanotiole poprzez wprowadzenie terminalnej grupy
funkcyjnej np. hydroksylowej bgdZz aminowej mozliwe staje sie otrzymanie nanoczastek
ztota, ktére mogg zostaé wykorzystane do dalszych modyfikacji. W wyniku modyfikacji
powierzchni ztota zwigzkami makrocyklicznymi, ktére posiadajag w swojej strukturze
tanicuch alkilowy z peryferyjna grupg tiolowg mozna otrzymacé czujniki wrazliwe na kationy
metali pierwszej grupy uktfadu okresowego badz metali ciezkich, takich jak: otéw, rteé
czy kadm, ktérych oznaczanie jest bardzo wazne z punktu widzenia analizy srodowiskowe;j.

Modyfikacje ztota zwigzkami makrocyklicznymi zostaty przeprowadzone przez Flink
i innych.””* Tiolowe pochodne eteréw koronowych zostaty zaadsorbowane na powierzchni
ztotych elektrod, a badania dotyczace wtasciwosci kompleksujgcych zostaty

przeprowadzone metodami elektrochemicznymi.
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Rys. 37. Pochodne eteréw koronowych wykorzystane do modyfikacji powierzchni ztota’*

Z uzyskanych wynikéw, przedstawionych w tabeli 4, wynika m.in., ze state trwatosci
otrzymanych kompleksdw, wyznaczone dla roztwordw wodnych, sg znacznie wyzsze niz
w przypadku kompleksdw analogicznych eteréw koronowych, ktére nie zostaty naniesione
na powierzchnie ztota. Sg one jednak poréwnywalne ze statymi trwatosci w metanolu.
Zaobserwowano rowniez, ze najlepszg selektywno$é na jony potasu lub jony sodu

otrzymano dla koron, ktére tworza kompleksy sandwiczowe z danym jonem.’417

Tab. 4. State trwatosci kompleksow pochodnych eteréw koronowych, naniesionych
na powierzchnie ztotej elektrody'”*
Nr zwigzku 1 2 3 4

K" 100 50 30 90

Kna 1000 230 60 15800

K 11000 8500 27100 500

Kes™ 4600 1500 770 50

Kilka lat pdzniej Lin i inni opracowali czujnik oparty na nanoczgstkach ztota

funkcjonalizowanego zwigzkiem analogicznym do zwigzku o numerze 3, jednakze

tancuchu 152

o dtuzszym alkilowym —  (12-tiododecyloksy)metylo-15-korona-5.
Przeprowadzono badania dotyczace selektywnosci tego czujnika na jony potasu wzgledem
takich kationdéw, jak: litu, cezu, magnezu, wapnia, sodu i amonu. W tego rodzaju

czujnikach mozemy bardzo tatwo, w sposdb jakosciowy, okreslié obecnosé analitu,
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poniewaz wystarczy obserwowaé barwe roztworu. Zmiana barwy z burgundowej
na niebieskg zwigzana jest z agregacja nanoczastek ztota, ktéra powigzana jest
z tworzeniem sie miedzyczgsteczkowych komplekséw sandwiczowych, co zostato
udowodnione przy uzyciu transmisyjnej mikroskopii elektronowej.'>?

Barwa roztworu modyfikowanego nanoztota
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Rys. 38. Schematyczne przedstawienie dziatania czujnika opartego na koloidalnym ztocie

modyfikowanym pochodng 15-korony-5 - na podstawie publikacji**>

Zbadano zmiany widma w podczerwieni zachodzgce w wyniku funkcjonalizowania
nanoczastek ztota zwigzkami tiolowymi. W przypadku nanoztota funkcjonalizowanego
tiolowymi pochodnymi eterow koronowych nie obserwowano pasma w zakresie
2650-2450 cm™* charakterystycznego dla ugrupowania tiolowego oraz pasm przy dtugosci
fali 3400, 1600 i 1400 cm™, ktére charakteryzujg grupy wystepujace w cytrynianie.">?

Lin i inni'’® poszli o krok dalej otrzymujac bifunkcjonalizowane nanoczastki ztota.
Otrzymali je w wyniku dwuetapowej reakcji. W pierwszym etapie obsadzano koloidalne
ztfoto kwasem liponowym przy pH=11. W nastepnym etapie dodatkowo
sfunkcjonalizowano nanoczastki ztota przy pH=5,85 tiolowymi pochodnymi np. eteréw
koronowych, cyklodekstryn, czy dodatnio natadowanymi jonami pirydynowymi

lub amoniowymi.
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Rys. 39. Schemat otrzymania bifunkcjonalizowanej nanoczastki ztota'’®

Lin i inni*”” zbadali réwniez wptyw dtugosci taricucha alkilowego, taczacego ugrupowanie
tiolowe z makrocyklem, na dziatanie czujnika. Zaobserwowano, ze dtugos¢ taricucha moze
wpltywaé na zwiekszenie selektywnosci, czutosci i szybkosci odpowiedzi czujnika.
Jest to mozliwe wtedy, gdy istnieje mozliwos¢ kooperatywnego dziatania eteru

koronowego i ugrupowania karboksylowego kwasu liponowego.
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Rys. 40. Zaleznos¢ odlegtosci pomiedzy ugrupowaniem karboksylanowym i pierscieniem
makrocyklicznym od dtugosci weglowodorowego taricucha w tiolowych pochodnych koron,
ktérymi zmodyfikowano nanoczastki ztota”’

Prébka 1la znacznie szybciej reagowata na jony potasu, jak réwniez z wieksza
selektywnos$cig. Zmiana barwy z czerwonej na niebieskg nastepowata nawet przy
stukrotnie mniejszym stezeniu jondw potasu niz jondw sodu. Podobne zachowanie
zaobserwowano dla probki nr 2a z tg rdznicg, ze byta ona selektywna na jony sodu.

Znacznie wolniej reagowaty pozostate proébki.

61



Czujniki plazmonowe mogg postuzy¢ nie tylko do wykrywania kationdw pierwszej
grupy ukfadu okresowego. Przyktadem innych czujnikdw plazmonowych opartych
na nanoczastkach ztota mogg by¢ np. czujniki do wykrywania jonéw rteci lub otowiu. Chai
i inni zaproponowali czujnik do wykrywania nawet $ladowych ilosci rteci. Czujnik taki
zostat zbudowany na bazie koloidalnego ztota pokrytego L-cysteina.'’® Przyktadem innego
czujnika selektywnego na jony rteci moze byé nanoztoto sfunkcjonalizowane
tiokarbaminianowg  pochodng  kaliksarenu.'”®  Jednakze = mechanizm  dziatania
nanoczujnikdw na jony rteci jest nieco odmienny niz w przypadku wczesniej wymienionych
czujnikdw na jony metali pierwszej grupy uktadu okresowego. W tym przypadku powodem
agregacji jest destabilizacja funkcjonalizowanych nanoczastek ztota. Destabilizacja
ta zwigzana jest z silniejszymi oddziatywaniami jonéw rteci z atomami siarki. Okazuje sie,
ze jednostki kaliksarenowe nie biorg bezposredniego udziatu w procesie agregacji
nanoczastek ztota.'”

Ciekawym przyktadem nanoczujnika selektywnego na jony otowiu jest nanoztoto
otrzymane w wyniku redukcji, w srodowisku zasadowym, kwasu tetrachloroztotowego
B-cyklodekstryng, ktorej pierwszorzedowa grupa hydroksylowa utlenia sie do grupy
karboksylowej. Dodatkowo B-cyklodekstryna dziata jako czynnik stabilizujagcy nanoczastki
ztota. Tak stabilizowane nanoczastki ztota posiadajg witasciwosci selektywnego
oddziatywania z jonami otowiu pod warunkiem deprotonacji drugorzedowej grupy
hydroksylowej.'®

Powyzej omoéwiono przyktady czujnikdw plazmonowych, w ktérych obserwowano
batochromowg zmiane barwy - z barwy czerwonej na niebieskg. Opracowano réwniez
czujniki, w ktérych zmiana barwy nastepuje w przeciwnym kierunku, to jest z niebieskiej
na czerwong. Taka zmiana barwy zwigzana jest z tym, ze zagregowane czastki koloidu
ulegajg rozproszeniu pod wptywem analitu. Jako przyktad moze postuzy¢ czujnik
do wykrywania jondéw otowiu zbudowany z nanoczastek ztota bifunkcjonalizowanych
2-(4-sulfanylobutyloksy)metylo-15-korong-5 i kwasem liponowym w mieszaninie

I 181

woda/metano Bifunkcjonalizowane nanoczastki ztota dlatego sg zagregowane,

bo obserwuje sie wigzania wodorowe pomiedzy czgsteczkami rozpuszczalnika i dwoma
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ugrupowaniami karboksylowymi pochodzacymi od dwdch czgsteczek kwasu liponowego
potgczonych z dwoma rdznymi nanoczgstkami ztota. Wprowadzenie kationu ofowiu
powoduje ostabienie wigzan miedzyczgsteczkowych poprzez utworzenie kompleksu
z eterem koronowym i tworzenie z nim i grupg karboksylowg kwasu liponowego

wewnatrzczasteczkowej pary jonowej, co zostato pokazane na rysunku 41.

Rys. 41. Schemat dziatania czujnika rozpraszajgcego zagregowane nanoczastki ztota w obecnosci
jonéw otowiu™®
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9. Cel badan

Jak juz wczesniej wykazano zwigzki azobenzokoronowe oprécz wtasciwosci
typowych dla azobenzenu posiadajg wtasciwosci typowe dla eteréw koronowych czyli
zdolno$¢ kompleksowania kationédw metali np. litowcoéw, dzieki czemu zostaty
z powodzeniem wykorzystane m.in. jako jonofory w membranowych elektrodach
jonoselektywnych. W ostatnim czasie obserwowana jest tendencja do konstruowania
zminiaturyzowanych  czujnikdw  elektrochemicznych, w tym  miniaturowych
membranowych elektrod jonoselektywnych. Dzieki mozliwosci miniaturyzacji takich
elektrod moga one potencjalnie mie¢ zastosowanie np. w miniaturowych platformach
czujnikowych, stosowanych m.in. w analityce klinicznej. Miniaturyzacja elektrod nastrecza
pewnych trudnosci, m.in. skraca czas ich zycia. Prawdopodobnie zwigzane jest
to z niewielky iloscig jonoforu w membranie, a tym samym wieksze znaczenie ma
wymywanie sie jonoforu z membrany. Stad lipofilowos¢ jonoforu nabiera tutaj jeszcze
wiekszego znaczenia niz w przypadku klasycznych ISE. Na podstawie doswiadczen
wiadomo, ze nie wszystkie jonofory réwnie dobrze sprawdzajg sie w elektrodach
miniaturowych typu solid contact, jak w klasycznych.

Pomimo duzej liczby publikacji dotyczacych jonoforéw potasowych w dalszym ciggu
handlowo oferowana jest ich bardzo skromna ilo$¢ (4 jonofory) z czego najczesciej
stosowanym jest walinomycyna, ktéra spetnia wymagania stawiane przez analityke
kliniczng dotyczace wspdtczynnikdw selektywnosci chociaz i ten jonofor nie charakteryzuje
sie odpowiednio wysoka lipofilowoscig i trwatoscig. Dla sodu najbardziej selektywnym
jonoforem, sposréd dotychczas zbadanych, okazata sie pochodna kaliks[4]arenu, dla ktérej

wspotczynnik selektywnosci séd/potas wynosi Iog,rK,\,;,1,.<=—3,5.125

Niestety zwigzek ten
posiada tak rewelacyjny wspdtczynnik selektywnosci jedynie wtedy, gdy nie miat wczesniej
kontaktu z jonem badanym.

Stad jednym z gtéwnych celdw mojej rozprawy doktorskiej byto projektowanie
i badanie nowych jonoforéw, mogacych potencjalnie znalezé¢ zastosowanie w analityce
klinicznej ze szczegélnym wskazaniem na jony potasu, ale i réwniez jony sodu.

Zaplanowane zostaly prace syntetyczne zmierzajgce do opracowania metod syntezy
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pozwalajgcych na uzyskanie jonoforéw o podwyzszonej lipofilowosci, bedgcych analogami
najlepszych sposréd dotychczas uzyskanych jonoforéw azobenzokoronowych. Celem prac
badawczych byto réwniez sprawdzenie jaki wptyw na wifasciwosci elektrody
ma zastosowanie w ich membranach jonoforow azobenzokoronowych zawierajgcych
taiicuchy boczne z dodatkowymi grupami funkcyjnymi. Datoby to odpowiedZ na pytanie
w jaki sposdb mozina potaczyé chemicznie jonofor z innymi sktadowymi membran,
bez utraty selektywnosci. Modyfikujgc tancuchy boczne azobenzokoron mozina réwniez
uzyskac zwigzki o podwyzszonej lipofilowosci oraz, przy odpowiedniej konstytucji taricucha
bocznego, uzyskaé zwigzki typu lariatowego, gdzie ,ogon” bedzie wspétuczestniczyt
w kompleksowaniu jondw. Innym celem rozprawy doktorskiej byto znalezienie jak
najlepszego jonoforu sposrod zwigzkow bis(azobenzokoronowych), réwniez selektywnych
na jony potasu i sodu. W tym celu zaplanowano najpierw wyselekcjonowanie jonoforu
selektywnego na te jony sposréd zwigzkéw biskoronowych rdznigcych sie dtugoscia
mostka taczacego obie jednostki azobenzokoronowe. W nastepnym etapie zaplanowano
syntezowanie lipofilowych analogéw najlepszych, wyselekcjonowanych biskoron.
Dla wszystkich powyzszych przypadkéw zaplanowano réwniez zbadanie miniaturowych
membranowych elektrod jonoselektywnych opartych na tych jonoforach.

Jednym z gtdwnych probleméw podczas syntezy planowanej grupy jonoforéw byto
otrzymanie z dobrg wydajnoscig substratéw - 4’-hydroksyazobenzokoron. Substraty
te otrzymywane byty wczesniej gtéwnie w reakcji azoksybenzokoron z kwasem siarkowym,
prowadzonej w etanolu.”® Ze wzgledu na wtasciwosci azobenzokoron jest to reakcja
stosunkowo trudna do przeprowadzenia i wymagajaca duzej wprawy. Ponadto uzyskiwane
wydajnosci nie byly najwyisze, szczegdlnie dla koron o wiekszym pierscieniu, izolacja
produktéw wigzata sie z duzym zuzyciem rozpuszczalnikdw organicznych a obecnosé
alkoholu w S$rodowisku reakcji powodowata powstawanie produktu ubocznego
o charakterze eteru. Dlatego zaplanowano préby optymalizacji warunkdéw tej reakcji.
Zaplanowano réwniez badania fotochemicznego przegrupowania azoksybenzokoron,

bez udziatu kwasu.

65



Innym celem badan byty préby otrzymania optycznych nanoczujnikdw na jony
potasu i sodu. Czujniki te miaty zosta¢ otrzymane poprzez funkcjonalizowanie koloidalnych
nanoczastek ztota pochodnymi azobenzokoron. W tym celu zaplanowano opracowanie
metody syntezy i otrzymanie nowe] grupy zwigzkdw azobenzokoronowych z peryferyjna

grupg tiolowa.
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10. Uzyskane rezultaty i dyskusja wynikow

10.1 Synteza zwigzkéw azobenzokoronowych o wtasciwosciach jonoforowych
Celem prac syntetycznych byto otrzymanie nowych pochodnych azobenzokoron,
jak i bis(azobenzokoron) o zwiekszonej lipofilowosci oraz  pochodnych
funkcjonalizowanych. Waznym, uniwersalnym substratem do syntezy jonofordw
azobenzokoronowych sg azobenzokorony z grupg hydroksylowa znajdujgcy sie
w potozeniu para wzgledem ugrupowania azowego. Jedna z metod syntezy tych zwigzkdw
polega na wykorzystaniu reakcji analogicznej do przegrupowania Wallacha, w ktérej jako
substraty wykorzystuje sie azoksybenzokorony.>* Wtasciwa synteze musiat wiec poprzedzi¢
etap przygotowania substratéw — odpowiednich azoksybenzokoron. Przeprowadzitem
szereg syntez prowadzgcych do otrzymania azoksybenzokoron bez dodatkowych
podstawnikéw oraz z podstawnikami weglowodorowymi w pierscieniu benzenowym.
W tym celu syntezowatem m.in. alkilo-nitrofenole (zwigzki 1 i 2), a-(2-nitrofenoksy)-w-
chloro-oligo(oksaalkan) (zwigzek 3), symetryczne podandy (zwigzki 4 i 5) oraz
niesymetryczne podandy (zwigzki 6 i 7) (rys. 42, 43). Podandy 4-7 otrzymywatem w reakcji

Williamsona z wydajnos$ciami rzedu 72-88%.
) D

o
OH <
NO, cl o) o) Q
+ KoCOs
O,N R NO, O,N
n DMF n

Wydajnos¢
1n=1 3 6 n=1 88%
2 n=14 7 n=14 72%

Rys. 42. Synteza niesymetrycznych podanddéw

Jednga z mozliwosci syntezy azoksybenzokoron (zwigzki 8-11) jest redukcja
a,w-(dinitrofenylo)-oligo(oksaalkanéw) cyninami** i dotlenianie mieszaniny zwiazkéw
azo i azoksy kwasem nadoctowym.”® Wydajnosci syntezowanych, wyizolowanych

i oczyszczonych przeze mnie azoksybenzokoron, nie zawierajgcych w pierscieniu
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benzenowym dodatkowych podstawnikéw, zawieraty sie w granicach 31-34%,
a w przypadku azoksybenzokoron z podstawnikami weglowodorowymi wynosity od 23
do 28% (rys. 43). Nie najwyzsza sumaryczna wydajnos$¢ tych dwadch reakcji spowodowana
jest m.in. tym, ze mamy tu do czynienia z jednoczesng reakcjg cyklizacji, gdzie obserwuje
sie powstawanie szeregu produktéw ubocznych: liniowych dimerdéw, cyklicznych dimerdw,
zwigzkéw polimerowych i innych. Niejednoznacznie przebiega reakcja redukcji. Oprécz
zwigzkéw azowych powstajg rdwniez zwigzki aminowe i inne produkty redukcji zwigzkéw
nitrowych.*” Jedna z zalet redukgji cyninami w $rodowisku wodno-acetonowym jest fakt,

iz proces oczyszczania azoksybenzokoron nie nastrecza wiekszych trudnosci.

o £

0 0 SnCl, NaOH H,0, CH3COOH
R/@NOZ OuN Aceton/woda Q\ NZ T+
- i
Wydajnos¢

4 R=H n=1 8 R=H n=1 31%

5 R=H n=2 9 R=H n=2 34%

6 R=C;Hs n=2 10 R=C,Hs n=2 28%

7 R=C15H31 n=2 11 R=C15H31 n=2 23%

Rys. 43. Synteza symetrycznych i niesymetrycznych azoksybenzokoron

W literaturze mozna znalezé jedng, niezalezng prace dotyczacg syntezy
orto-azoksybenzokoron, bez dodatkowych podstawnikdw, gdzie dinitropodandy
redukowano cynkiem w obecnosci chlorku amonu, cieczy jonowych i wody, w atmosferze
tlenu. Autorzy podajg wydajnosci otrzymania 13- i 16-cztonowej azoksybenzokorony

na poziomie odpowiednio 54 i 56%.'%?

Metoda ta dotychczas nie byta przez nas
powtarzana.

Przebadatem, prowadzong w réznych warunkach, reakcje przegrupowania
Wallacha dla zwigzku wzorcowego — azoksybenzenu. Stwierdzitem, ze gdy jako
rozpuszczalnika uzywa sie etanolu otrzymuje sie pozgdany produkt reakcji -

para-hydroksyazobenzen z wydajnoscia 73%. Przeprowadzitem rowniez te reakcje
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w dimetyloformamidzie, w podobnych warunkach jak dla etanolu, jednak nie otrzymatem
oczekiwanego produktu. Przeprowadzitem reakcje przegrupowania pochodnej
azoksybenzenu z dwiema grupami eterowymi (metoksylowymi), ktére znajdowaty sie
w pierscieniach benzenowych w pozycjach 2 i 2’ czyli w analogicznych miejscach, jak grupy
eterowe w azoksybenzokoronie (rys. 44). Okazato sie, ze w tym przypadku wydajnosc
reakcji w etanolu wynosita tylko 16% (duza ilos¢ produktéw ubocznych), natomiast
w dimetyloformamidzie wydajnos$¢ wynosita 63%. Niewatpliwie obecnosé grup eterowych

w pozycjach 2 i 2’ azoksybenzenu odgrywa istotng role dla przebiegu tej reakgc;ji.

R R
R R
N HoSO4 N
+/, - 7
N N7 OH
\
0

Wydajnos¢
12 R=H 73% (EtOH)
brak produktu (DMF)
13 R=0OCHj; 16% (EtOH)
63% (DMF)

Rys. 44. Przegrupowanie azobenzenu i dimetoksyazobenzenu oraz wydajnosci tych reakgji
prowadzonych w EtOH i DMF

Reakcje przegrupowania 13- i 16-cztonowej azoksybenzokorony dotychczas
prowadzano w etanolu (rys. 45), w ktédrym wydajnos¢ reakcji wynosita odpowiednio:
do 50% dla azoksybenzo-13-korony-4, 25-30% dla azoksybenzo-16-korony-5
i obserwowano zmniejszenie wydajnosci wraz ze zwiekszeniem makropierscienia.”>*
Jedng z wad prowadzonych reakcji byto duze zuzycie rozpuszczalnikdw organicznych
uzywanych do ekstrakcji produktu z silnie kwasnego srodowiska i powstawanie znacznych
ilosci produktéw ubocznych: azobenzokoron i etoksypochodnych, ktdre w znacznym
stopniu wptywaty na obnizenie wydajnosci pozadanego produktu. Dlatego jednym
z gtéwnych moich celéw byta optymalizacja metody syntezy hydroksyazobenzokoron,

zmniejszenie lub wyeliminowanie wymienionych wad.
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Rys. 45. Synteza p-hydroksyazobenzokoron w wyniku reakcji analogicznej do przegrupowania
Wallacha®***

Czes¢ prac dotyczacych modyfikacji reakcji przegrupowania azoksybenzokoron,
zachowujac Srodowisko etanolowe, przeprowadzitem razem z dyplomantka Katarzyna

8 Jako modelowe substraty wybratem niepodstawione azoksybenzokorony:

Potrykus.
13- i 16-cztonowa. Jedng z modyfikacji, w ktdrej zaobserwowatem poprawe wydajnosci
reakcji w $rodowisku etanolowym byto zmniejszenie stezenia kwasu siarkowego z 95%
do 92%. Réwniez czesciowe neutralizowanie kwasu siarkowego weglanem sodu
spowodowato nieznaczny wzrost wydajnosci. Przeprowadzitem reakcje azoksybenzokoron
z kwasem siarkowym w Srodowisku etanolowym w reaktorze mikrofalowym.
W tym przypadku mozliwie byto szesciokrotne zmniejszenie ilosci etanolu, kwasu
siarkowego i obnizenie temperatury reakcji z 94°C do 60°C otrzymujgc produkt reakcji
z taka samag wydajnoscia. Ostatecznie produkt przegrupowania 16-cztonowej
azoksybenzokorony, w reakcji prowadzonej w etanolu, otrzymatem z wydajnoscig 35-40%
(dotychczas 25-30%). Ze wzgledu na niezadowalajgcg w dalszym ciggu wydajnos¢ reakcji
postanowitem przebadaé wptyw réznych rozpuszczalnikébw na wydajnosé¢ reakcji
przegrupowania. Wsrdd przebadanych rozpuszczalnikow znajdowat sie m.in.: heksan,
izooktan, ktore wykorzystano np. w przegrupowaniu azoksybenzokoron prowadzonym
w obecnosci zeolitéw.®*® W reakcjach prowadzonych w tych rozpuszczalnikach
nie zaobserwowatem oczekiwanego produktu reakcji ani tez zadnego innego. Innymi
rozpuszczalnikami, w ktorych prowadzitem reakcje azoksybenzokoron z kwasem
siarkowym byty: aceton, glikol etylenowy, dimetylosulfotlenek i dimetyloformamid.
W acetonie oprécz produktdw obecne byty azobenzokorony oraz produkt kondensacji
acetonowej, ktdry utrudniat proces oczyszczania produktu. W przypadku reakcji

prowadzonych w glikolu etylenowym oprécz oczekiwanego produktu reakcji uzyskiwatem
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hydroksyetylenoksy pochodng azobenzokorony, ktdrej strukture potwierdzitem syntezujac
4’-(2-hydroksyetylenoksy)-azobenzo-16-korone-5 (zwigzek 16) jednoznaczng metods.
Stosunkowo dobre rezultaty dla reakcji azoksybenzokoron z kwasem siarkowym
uzyskiwatem, gdy jako rozpuszczalnik zastosowatem dimetyloformamid. Reakcja w tym
rozpuszczalniku, przy zastosowaniu takich samych proporcji jak dla etanolu, biegta z duza
szybkosciag. Reakcje te dodatkowo zmodyfikowatem w poréwnaniu do tej prowadzonej
w etanolu poprzez dziesieciokrotne zmniejszenie ilosci rozpuszczalnika i kwasu siarkowego
oraz zmniejszenie temperatury z 94°C do 88°C. Modyfikacje te spowodowaty,
iz wydajnosci reakcji wzrosty do 78% i 72% odpowiednio dla 13- i 16-cztonowych
azoksybenzokoron, a ilos¢ uzytego do ekstrakcji rozpuszczalnika zmalata okoto
dwukrotnie.

Przebadatem reakcje przegrupowania 13- i 16-cztonowych azoksybenzokoron,
ktére w jednym lub obu pierscieniach benzenowych miaty podstawnik alkilowy lub reszty

fenylowe (rys. 46).
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o (o]
]! H,S0, Rl
"%T DMF N¢N OH
R2 |O_ (O_) R3 R2 R3
Wydajnosé
17 R'=C,Hs R*=R3=H n=2 30%
18 R'=C;sHs; R*=R3=H n=1 70%
19 R'=C;sH3; R*=R3*=H n=2 61%
20 R'=H R*=R3=CgH;; n=1 56%
21 R'=H R*=R3=C;,H,s n=2 51%
22 R'=H R?=R*=Ph n=1 37%
23 R'=H R?=R3*=Ph n=2 33%

Rys. 46. Przegrupowanie podstawionych azoksybenzokoron

Wprowadzenie podstawnika lub podstawnikdw alkilowych do pierscienia lub pierscieni
aromatycznych powodowato, iz produkt reakcji duzo tatwiej krystalizuje, co w znaczny

sposOb utatwiato proces jego oczyszczania. Dla azoksybenzokoron z dodatkowymi
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podstawnikami w pierscieniu benzenowym zaobserwowatem wzrost wydajnosci reakcji
w dimetyloformamidzie np. dla 13-cztonowej azoksybenzokorony z podstawnikiem
pentadecylowym wydajno$¢ reakcji prowadzonej w etanolu wynosita okoto 15%*,
a w dimetyloformamidzie 70%. Wprowadzenie ugrupowan alkilowych do obu pierscieni
aromatycznych, w pozycje meta do grupy azoksy, spowodowato obnizenie wydajnosci
hydroksydialkiloazobenzokoron o okoto 20%, w poréwnaniu do korony bez ugrupowan
alkilowych. Wzrosta natomiast ilos¢ powstajgcych ubocznie azobenzokoron.

Inng modyfikacjg pierscieni aromatycznych azobenzokorony bylo wprowadzenie
ugrupowania fenylowego. Obserwowatem wtedy znaczny spadek wydajnosci reakcji,
co prawdopodobnie byto spowodowane zawadag przestrzenng, ktéra utrudniata
substytucje nukleofilowa. | w tym przypadku oprdécz zwigzku posiadajgcego grupe
hydroksylowa w pozycji para do ugrupowania azowego otrzymywatem w znaczacych
ilosciach azobenzokorone, ktdérg trudno byto oddzieli¢ od oczekiwanego produktu. Zostata

zbadana struktura krystaliczna zwigzku 22.'%*

Zwigzek ten wystepuje w postaci
chinonohydrazonowej (rys. 47). Podobnie jak w przypadku analogicznego zwigzku bez
podstawnikéw fenylowych®® tworzy sie tu wewnatrzczasteczkowe wigzanie wodorowe
N-H---O. Oba atomy azotu oraz atomy tlenu z pierscienia makrocyklicznego potaczone
bezposrednio z pierScieniami benzenowymi lezg niemalze w jednej ptaszczyznie.
Zewnetrzne pierscienie benzenowe sg skrecone wzgledem pfaszczyzny pierscienia a katy
dwuscienne wynosza 34,08° i 32,81°, uniemozliwiajgc delokalizacje elektronéw. Kat ten
jest nieznacznie wiekszy w przypadku, gdy w jednym z pierscieni jest piescien chinonowy z

atomem tlenu O4.

Rys. 47. Struktura krystaliczna zwigzku 22

72



Przeprowadzitem fotochemiczng reakcje przegrupowania 13- i 16-cztonowej
azoksybenzokorony. Reakcje prowadzitem w: toluenie, etanolu i dimetyloformamidzie
naswietlajgc mieszanine reakcyjng promieniowaniem ultrafioletowym, emitowanym przez
4 niskocisnieniowe lampy rteciowe kazda o mocy 9 W. Przebieg reakcji $ledzitem metodg
chromatograficzng (TLC). Obserwowatem, ze w naswietlanej mieszaninie reakcyjnej okoto
30% substratu — trans-azoksybenzokorony izomeryzuje do izomeru cis. Poniewaz
w przypadku fotochemicznego przegrupowania azoksybenzenu gtéwnym produktem jest
orto-hydroksyazobenzen®®  takiego tez produktu oczekiwatem w  przypadku
fotochemicznego przegrupowania azoksybenzokoron. Okazato sie, ze produktami reakcji
nie sg wytacznie orto-hydroksyazobenzokorony (zwigzki 24 i 25, rys. 48), ale takze
para-hydroksyazobenzokorony (zwigzki 14 i 15). Sumarycznie wydajnos¢ powstajgcych
hydroksyazobenzokoron wynosita okoto 20%. Proporcje izomerdéw orto i para zalezaty
od rodzaju rozpuszczalnika, w ktérym prowadzone byto przegrupowanie. Najwiecej
produktu orto otrzymatem w reakcji prowadzonej w toluenie, a najmniej w etanolu.
W  dimetyloformamidzie otrzymatem poréwnywalne iloSci obu izomeréw
hydroksyazobenzokoron. orto-Hydroksyazobenzokorony wydajg sie byé zwigzkami
interesujgcymi, chociazby ze wzgledu na uktad grup funkcyjnych (nazwatbym
go , barwnikowym”) ale ich wfasciwosci nie zostaty dotychczas zbyt dobrze poznane by
mozna byto przesadzac o ich przydatnosci. W roztworach wystepujg one, w odrdznieniu
od p-hydroksyazobenzokoron, w analogicznych warunkach, w formie azofenolowej,
w ktdrej prawdopodobnie wystepuje silne wewnatrzczasteczkowe wigzanie wodorowe

O-H"N - inne niz w przypadku p-hydroksyazobenzokoron (rys. 48).

n n n \
. 7: ) hv :< He ijﬁo . / ) o] f
<\ - = N A N§N
8 n=1; 9n=2 14 n=1; 15 n=2 24 n=1; 25 n=2

Rys. 48. Produkty fotochemicznego przegrupowania azoksybenzokoron z narysowanymi
prawdopodobnymi wigzaniami wodorowymi. Po prawej stronie przedstawiono widma UV-Vis, w
acetonitrylu, azobenzo-13-korony-4 (AB13C4), zwiazku 14 i 24'®
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W widmie *H NMR formy chinonohydrazonowej pochodnej para (zwigzek 14) typowe jest
wystepowanie sygnatéw protondéw pierscienia chinonowego przy 5,8 ppm i 6,2 ppm.
Dodatkowo obserwuje sie zrdznicowanie sygnatéw protondéw dla wszystkich atoméw
wegla znajdujacych sie w taincuchu eterowym. Dla formy azofenolowej pochodnej orto
obserwuje sie typowy uktad sygnatéw, jak dla niesymetrycznie podstawionych
azobenzokoron. W widmach 'H NMR (d-aceton) przesuniecia sygnatéw protonéw przy
heteroatomach dla 13- i 16-cztonowej orto-hydroksyazobenzokorony wynoszg
odpowiednio 12,66 i 12,08 ppm a przesuniecia sygnatéw protondw pierscieni
benzenowych wskazujg na obecnosci pierscienia fenolowego.

Na rysunku 49 poréwnano widma *H NMR zwigzkéw 14 i 24 - produktéw fotochemicznego

przegrupowania azoksybenzo-13-korony-4 - w d-acetonitrylu.'®

a) 14 o t |
a

= |

Rys. 49. Widma ‘H NMR (d-acetonitryl) produktéw fotochemicznego przegrupowania
azoksybenzo-13-korony-4: a) widmo zwiazku 14, b) widmo zwigzku 24
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4’-Hydroksyazobenzokorony postuzylty mi do syntezowania szeregu rdinych
pochodnych azobenzokoron, m.in. bis(azobenzokoron), azobenzokoron z peryferyjna
grupg tiolowa oraz azobenzokoron posiadajgcych grupe amidowg w tanncuchu bocznym.
Pierwszg grupag otrzymanych przeze mnie biskoron byty zwigzki bis(azobenzokoronowe),
ktore otrzymywatem w wyniku reakcji 4’-hydroksy-azobenzokoron z a,w-dibromoalkanami
lub z bromochlorometanem. Syntezowane zwigzki zawieraty po dwie jednostki
13- lub 16-cztonowej azobenzokorony potgczone, poprzez atomy tlenu, mostkiem

alkanowym o rdznej dtugosci (C1, C2, C4 i C10).

N o (hoA)?n
0 Brwsr(cn e o 0 o
Koo 5 (oo D

Wydajnos¢
26 n=1 m=1 72%
27 n=2 m=1 70%
28 n=2 m=2 60%
29 n=2 m=4 65%
30 n=2 m=10 58%

Rys. 50. Synteza bis(azobenzokoron) réznigcych sie dtugosciag mostka tgczacego dwie jednostki
azobenzokoronowe

Najlepsze wydajnosci, ok. 70%, uzyskatem w przypadku syntezy bis(azobenzokoron) z
najkrétszym mostkiem dioksymetylenowym (rys. 50). | ten model biskorony (sugerujac sie
rowniez wynikami badan elektrodowych) wybratem projektujgc bis(azobenzokorony) o
wiekszej lipofilowosci, z podstawnikami  weglowodorowymi w  pierscieniach
aromatycznych (rys. 51). Podstawniki alkilowe w tych bis(azobenzokoronach) znajdowaty
sie w pozycjach para badz meta (para do fragmentu oligo(oksyetylenowego)) wzgledem

ugrupowania azowego.

75



n n

ﬂr@"“ ﬂ«@ QR

Wydajnosé
31 R'=C,Hs R*=R*=H n=2 66%
32 R'=CysH3; R*=R%=H n=1 56%
33 R'=Cy5H3; R*=R%=H n=2 51%
34 R'=H R’=R*=CgH;7 n=1 64%
35 R'=H R?=R3=C;,H,5 n=2 56%
Rys. 51. Synteza zwigzkdw bis(azobenzokoronowych) z podstawnikami alkilowymi w pierscieniach

benzenowych

Wydajnosci syntezy bis(azobenzokoron) z podstawnikami alkilowymi i z mostkiem
dioksymetylenowym, otrzymanych w reakcji odpowiedniej hydroksyazobenzokorony
z bromochlorometanem, wynosity od 51 do 66%.

Generalnie synteza bis(azobenzokoron) przedstawionych na rysunkach 50 i 51 przebiega
bezproblemowo. Biskorony powstajg stosunkowo tatwo, szczegdlnie te z krétkim
tacznikiem. Problem pojawia sie natomiast na etapie oczyszczania a zwigzany jest
z izomeryzacjg azobenzokoron. W przypadku azobenzokoron izomery cis (Z) sa znacznie
trwalsze niz w przypadku azobenzenu i jego pochodnych. W zwigzku z tym w roztworze
bis(azobenzokoron) mozina zaobserwowac (TLC) trzy stereoizomery: trans-trans (E-E),
trans-cis (E-Z) i cis-cis (Z-Z) i te trzy substancje musza by¢ zidentyfikowane i wyizolowane
by mozna byto zbilansowad reakcje.

Syntezowatem réwniez biskorone posiadajgca zaréwno jednostke azobenzokoronowsa,
jak i jednostke benzokoronowa (rys. 52). Jako sktadowe dobrane zostaty makrocykle
o podobnych wtasciwosciach jonoforowych — oba tworza kompleksy typu sandwicz
z jonami potasu. Zwigzek 36 moze wystepowac jedynie w postaci dwdch izomerdw
co mogto utatwic jego izolacje jednak bardzo silnie oddziatuje on z fazg stacjonarng uzyta
do chromatografii kolumnowej - zelem krzemionkowym, co bardzo utrudniato proces
oczyszczanie m.in. z powodu mozliwosci wymywania sie zanieczyszczen z fazy

stacjonarnej. Wydajnosc¢ syntezy biskorony (zwigzek 36) wynosita 30%.
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Wydajnos¢
36 30%

Rys. 52. Synteza ,mieszanej” biskorony powstatej z potgczenia 16-cztonowej azobenzokorony
z benzo-15-korong-5

Kolejne syntezowane przez mnie bis(azobenzokorony) to do pewnego stopnia analogi
znanych jonofordw, w ktérych dwie jednostki koronowe potaczone zostaty w biskorone

tworzac diestry z kwasem 2-dodecylo-2-metylomalonowym (rys. 53).
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Wydajnos¢
37 m=2 38%
38 m=4 43%

Rys. 53. Syntezowane bis(azobenzo-13-korony-4) — diestrowe pochodne kwasu 2-dodecylo-2-
metylomalonowego

Testujac szereg metod syntezy, jako optymalng w tym przypadku wybratem metode
syntezy biskoron w reakcji odpowiednich bromopochodnych azobenzokoron z solg
potasowg kwasu 2-dodecylo-2-metylomalonowego. Wydajnos¢ syntezy zwigzkdéw
biskoronowych metodg alkilowania soli malonowej wynosita okofo 40%. Najwiecej
problemu z prawidtowym zidentyfikowaniem pozadanych produktéw reakcji
i odrdznieniem izomeréw geometrycznych miatem wilasnie podczas syntezy tych
13-cztonowych bis(azobenzokoron), zawierajacych fragment
2-dodecylo-2-metylomalonowy. lzomery geometryczne tych biskoron drastycznie rdznig
sie wiasciwosciami chromatograficznymi (TLC; np. Rf ~0,2 i ~0,9) co moze mie¢ zwigzek
z duzg rdéznicy zdolnosci kompleksujgcych poszczegdlnych izomerdw i stad duza rdznica
w sile oddziatywania z fazg stacjonarng nie pozbawiong kationdw metali pierwszej
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i drugiej grupy uktadu okresowego. Dlatego dopiero ,wyskrobanie” z ptytek
chromatograficznych poszczegdlnych plamek i pozostawienie poszczegdlnych substancji
W roztworze przez pewin czas pozwolito na ustalenie ,kompletéw” przynaleznych
poszczegdlnym substancjom.

Z 13- i 16- cztonowe] 4’-hydroksyazobenzokorony (zwigzki 14 i 15)
i a,w—dibromoakanéw, wykorzystujgc  reakcje = Williamsona, syntezowatem
bromopochodne — reaktywne zwigzki, ktdre zostaty wykorzystane do dalszej modyfikacji
azobenzokoron (biskorony, tiolowe pochodne, nie opisane tu aminowe pochodne i inne).
W tym przypadku nalezato zastosowaé przynajmniej pieciokrotny molowy nadmiar
dibromoalkanu w stosunku do hydroksyazobenzokorony, aby unikngé¢ lub w znacznym
stopniu ograniczy¢ tworzenie sie zwigzkow bis(azobenzokoronowych). Wydajnosé
otrzymania bromopochodnych 13- i 16-cztonowych azobenzokoron, z rézng dtugoscia
taicucha alkilowego, wynosita od 66 do 83% (rys. 54). Jednak zeby uzyskaé takie
wydajnosci potrzebne jest spore doswiadczenie w wykonywaniu tego typu reakcji. Przede
wszystkim nalezy mozliwie szybko uzyskaé produkt w postaci czystej, krystalicznej (nie
nalezy przechowywa¢ surowego produktu), pozbawiony przede wszystkim

dibromoalkandéw i bromoalkoholi.
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Wydajnosc
39 m=2 n=1 66%
40 m=4 n=1 83%
41 m=10n=1 71%
42 m=2 n=2 70%
43 m=4 n=2 82%
44 m=10 n=2 73%

Rys. 54. Synteza bromopochodnych 13- i 16-cztonowej azobenzokorony

Syntezowanym przeze mnie zwigzkami byty réwniez azobenzokorony z peryferyjng

grupg tiolowa. Zwiazki te zostaly wykorzystane do otrzymania nanoczujnikéw
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plazmonowych (rozdziat 10.3). Syntezowatem pochodne zaréwno 13- jak i 16-cztonowej
azobenzokorony. Zwigzki azobenzokoronowe z peryferyjng grupg tiolowa syntezowatem
w reakcji bromoalkiloksy-azobenzokorony z tiomocznikiem, gdzie produktem posrednim
byta sdl izotiuroniowa, ktérg bez oczyszczania poddawatem hydrolizie w obecnosci

tetraetylenopentaaminy w $rodowisku wodno-etanolowym.

n s n
) e, Y
2. HN NH\%’\NHz H,0

@WNOO\(\/}? EtOH } @\N&NOOM:H
Wydajnos¢

45 m=2 n=1 27%

46 m=4 n=1 38%

47 m=10 n=1 32%

48 m=2 n=2 37%

49 m=4 n=2 46%

50 m=10 n=2 43%

Rys. 55. Metoda syntezy zwigzkow azobenzokoronowych z peryferyjng grupa tiolowg

Synteza tiolowych pochodny azobenzokoron jest trudna z powodu, iz ugrupowanie azowe
jest wrazliwe na srodowisko kwasne oraz mozliwos¢ uczestniczenia tego ugrupowania
w reakcji redoks. Poczatkowo etap hydrolizy soli izotiuroniowej prowadzitem
w temperaturze wrzenia. Obserwowatem woweczas (TLC) czesciowe rozszczepienie sie
pochodnej azobenzokorony do 4’-hydroksyazobenzokorony. W celu wyeliminowania tego
problemu lub znacznego ograniczenia (zwigzki 45 i 48) obnizytem temperature reakcji
hydrolizy soli izotiuroniowej do 40-50°C. Zwigzki azobenzokoronowe z peryferyjng grupa
tiowa mogg wystepowadé w postaci dwéch izomerdw geometrycznych, aczkolwiek zwigzki
te pod wptywem tlenu z powietrza utleniajg sie fatwo do disulfidowych pochodnych
azobenzokoron, ktére mogg wystepowac w postaci trzech izomerdw co sumarycznie daje
pie¢ izomerédw. Pomimo licznych préb nie udato mi sie otrzymac tiolowych pochodnych

azobenzokoron w postaci krystalicznej. Wydajnos$é syntezy azobenzokoron z peryferyjna

79



grupg tiolowg =z odpowiednich bromopochodnych wynosita 27-46%. Zwigzki
te przechowywane byty w obnizonej temperaturze.

Grupg docelowych zwigzkédw, ktére miaty postuzy¢ jako jonofory
w membranowych elektrodach jonoselektywnych byty réwniez eteroamidowe pochodne
azobenzokoron. Wsréd tej grupy zwigzkow syntezowano m.in.
4’-(N-heptylo-4-oksa-butanoamido)-azobenzo-13-korone-4 (zwigzek 51), dla ktérej, dzieki
modyfikacji metody wczesniej stosowanej (DCC/acetonitryl zmieniono na DCC,
HONSu/DMF), zwiekszono wydajnos¢ reakcji z 29% do 62% i praktycznie wyeliminowano
powstajgcg ubocznie a trudng do oddzielenia pochodng N-acylomocznikowa. Analog
16-cztonowy otrzymano z wydajnoscia 65% (zwigzek 52). Synteze zwigzkéw 51 i 52

przedstawitem na rysunku 56.

n n
- e
o DCC HONSu C7HysNHy Q
H
Wydajnos¢
51 R=C7H15 n=1 62%
52 R=C7H15 n=2 65%

Rys. 56. Reakcja otrzymywania eteroamidowych pochodnych 13- i 16-cztonowej azobenzokorony
metodg DCC/HONSu

Zaproponowatem inng niz wczes$niej stosowang metode (DCC/acetonitryl) syntezy
eteroamidowych pochodnych azobenzokoron dla 4’-(N-heptylo-2-oksa-etanoamido)-13-
i 16-cztonowej azobenzokorony - reakcja hydroksyazobenzokoron z chloroacetamidami,
co zaowocowato zwiekszeniem wydajnosci otrzymania produktu oraz prostszg metodg ich
oczyszczania. Metode z chloroacetamidami zsyntezowatem rdéwniez amidy bedace

pochodnymi drugorzedowych amin — dioktyloaminy i dicykloheksyloaminy (rys. 57).
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Wydajnosé
53 R'=H, R*=C7Hys5 n=1 80%
54 R'=R*=C¢Hy; n=1 72%
55 R'=R?=CgH;7 n=1 68%
56 R'=H, R®=C,Hs n=2 77%
57 R'=R*=C¢Hy; n=2 73%
58 R'=R?=CgH;7 n=2 67%

Rys. 57 Synteza eteroamidowych pochodnych azobenzokoron w reakcji z chloroacetamidami

10.2 Badanie wtasciwosci jonoforowych nowych pochodnych azobenzokoron —

badania potencjometryczne

Do pochodnych azobenzokoronowych, ktérych wifasciwosci jonoforowe
w membranowych elektrodach jonoselektywnych przebadatem, nalezg takie grupy
zwigzkdéw jak: biskorony, azobenzokorony z grupg estrowg badz amidowg. Wiekszosé
z tych zwigzkdw zostata przeze mnie syntezowana i opisana w rozdziale 11.2.
W przypadku elektrod selektywnych na jony potasu badz sodu, ktére miatyby miec
praktyczne zastosowanie wazne sg takie parametry, jak czutos$é, granica wykrywalnosci
oraz wspbtczynniki selektywnosci. Najczesciej elektrody sodowe i potasowe
wykorzystywane sg w analityce klinicznej m.in. do badania osocza krwi i moczu. Stezenie
jondw sodu, potasu, wapnia i magnezu w osoczu krwi powinno miesci¢ sie w granicach
odpowiednio 135-150; 3,5-5,0; 1,0-1,2; 0,45-0,8 mM.*®® Wspdtczynniki selektywnosci dla
elektrody sodowej, ktéra mogtaby mie¢ praktyczne zastosowanie do badania osocza krwi
powinny wynosi¢: 10gKna k<-0,6; 10gKna,ca<-1,3; l0gKnamg<-1,2; l0gKna n<4,4
a dla elektrody potasowej powinny wynosi¢ logKna<-3,6; logKkca<-2,9; logKkme<-2,8;
logK 11<2,8."%
Wymagania stawiane elektrodom do badania prébek moczu wynoszg dla elektrody

sodowej: logKnak<-2,1; 10gKna,ca<-0,6; l08Kname<-0,6; logKnan<1,4
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a dla elektrody potasowe;j: logKk na<-3,1; logK ca<-0,9; logKk mg<-0,9; logKna 1<-0,04.

Sposréd zwigzkéw selektywnych na jony potasu przebadatem
m.in. bis(azobenzo-16-korony-5) rdznigce sie dtugoscia mostka taczacego obie jednostki
azobenzokoronowe i azobenzo-16-korone-5 potagczong mostkiem metoksylowym

z benzo-15-korong-5 (rys. 58).

2

GO Gl O

Rys. 58. Badane w ISE bis(azobenzokorony) o rdoznej dtugosci mostka tgczgcego dwie jednostki
azobenzokoronowe (zwigzki 28-30) i azobenzokorona potgczona z benzokorong (zwigzek 36)

Whtasciwosci  jonoforowe bis(azobenzokoron) (zwigzki 28-30) zbadatem zaréwno
w klasycznych, jak i w miniaturowych membranowych elektrodach jonoselektywnych typu
solid contact a biskorone , mieszang” (zwigzek 36) przebadatem jedynie w klasycznych
membranowych elektrodach. Powodem byto obserwowane wymywanie sie jonoforu 36
z membrany (pomocna byta w takich przypadkach barwa zwigzku) co dyskwalifikowato
jego przydatnos$é dla elektrod miniaturowych. Prowadzac badania z membranowymi
elektrodami  jonoselektywnymi  musiatem ustali¢ optymalny sktad membrany.
W przypadku zwigzkéw biskoronowych optymalna ilos¢ jonoforu w membranie wynosita
4% (w/w). Przy mniejszej jego ilosci obserwowatem pogorszenie wspodtczynnika
selektywnosci potas/sdd. Zwigzane to byto prawdopodobnie ze zwiekszong tendencja
do tworzenia kompleksdw o stechiometrii 1:1 z jonami sodu. Na rysunku 59 i w tabeli 5
przedstawitem charakterystyki elektrod z optymalng iloscig jonoforu (zwigzkéw 28-30, 36)

w membranie.
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Rys. 59. Charakterystyki dla jondw potasu elektrod zawierajgcych w membranie jonofory 28-30 i
36

Tabela 5. Wtasciwosci jonoforowe bis(azobenzokoron) 28-30 w miniaturowych elektrodach
jonoselektywnych i biskorony 36 w elektrodzie klasycznej. Wspdtczynniki selektywnosci zostaty
wyznaczone metodg SSM przy aktywnosci 0,1

Nr zwigzku 28sn 29sn 30sn 36k
LR [log a] (-5,1+-1) | (-5,1+-1) | (-5,2+-1) | (-5,3+1)
DL [log a] -5,3 -5,4 -5,5 -5,6
S [mV/dec] 54,9 51,9 52,9 54,6
108K na -3,5 -3,3 -3,3 -2,7
logKy ro -0,8 -0,9 -1,1 -0,9
logKy nHa -0,4 -0,9 -1,2 -1,7
logKy cs -2,2 -2,4 -2,8 -2,2
logKy 1 -3,0 -3,7 -4,0 -3,8
logKy ca -4,3 -4,4 -5,0 -4,9
logKy mg -4,5 -4,6 -5,0 -4,6

Z przeprowadzonych przeze mnie badan wynika, iz skrécenie mostka taczgcego obie
jednostki azobenzokoronowe powoduje niewielkg poprawe selektywnosci elektrod
jonoselektywnych. Dla 16-cztonowej azobenzokorony z mostkiem dioksyetylenowym
(zwigzek 28) wspdtczynnik selektywnosci potas/séd wynosi logKg na=-3,5 (SSM 0,1M).
Oprocz wiekszej dyskryminacji jondw sodu zaobserwowatem stopniowe zmniejszenie

dyskryminacji  jonow  amonowych.  Wspdtczynnik  selektywnosci  potas/amon
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dla bis(azobenzokorony) z mostkiem dioksyetylenowym wynosi logKy nH,=-0,4 (SSM 0,1M).

Dalsze badania pozwolityby na ocenienie, czy ten jonofor, po optymalizacji sktadu
membrany, nie mogtby by¢ réwniez wykorzystany do oznaczanie jonédw amonowych,
dla ktérych brakuje dobrych jonoforéw. Poréwnujac bis(azobenzokorone) (zwigzek 28)
z biskorong zawierajgcg jednostke azobenzokoronowga i benzokoronowga (zwigzek 36)
mozna zauwazy¢ wiekszg dyskryminacje jonéw amonowych, mniejszg dyskryminacje
jonéw sodu oraz nieco lepsze (nizszg) granice wykrywalnosci.

Z weczedniej przeprowadzonych badan wynika, iz elektrody zawierajace
w membranie analogiczne 13-cztonowe bis(azobenzokorony) sg selektywne na jony
sodu.®® Dodatkowo zaobserwowano poprawe selektywnosci séd/potas  wraz
ze skracaniem dtugosci mostka t3czgcego obie jednostki azobenzokoronowe.
| w tym przypadku najlepszy rezultat uzyskano dla biskorony z mostkiem
dioksyetylenowym logK=-2,3 (FIM, 0,1M).*
Otrzymano monokrysztaty kompleksu 13-cztonowej bis(azobenzokorony) z mostkiem
dioksyetylenowym z jodkiem sodu. Z badan krystalograficznych wynika, iz jest to kompleks
sandwiczowy o stechiometrii 2:2, w ktérym wszystkie jednostki azobenzokoronowe
wystepuja w formie izomeru trans (rys. 60). Srednia odlegto$¢ pomiedzy atomem sodu (1),
a atomami tlenu wynosi 2,420-2,496 A, a dla atomu sodu (2) érednia odlegtosci pomiedzy
atomami tlenu wynosi 2,356-2,494 A. Atomy sodu koordynowane s3 nie tylko przez atomy
tlenu, ale réwniez przez dwa atomy azotu przy czym kazdy z nich pochodzi od innej
jednostki azobenzokoronowej. Odlegtosci pomiedzy atomami azotu a sodem (1) wynoszg
2,498 A i 2,513 A, a odlegtosci pomiedzy atomem sodu (2) a atomami azotu wynoszg

2,502 Ai2,539 A.*¥
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Rys. 60 Krystaliczna struktura 13-cztonowej bis(azobenzokorony) z mostkiem dioksyetylenowym
z jodkiem sodu™®

Postanowitem kontynuowaé¢ badania tego typu bis(azobenzokoron); skréci¢ mostek
taczacy obie jednostki azobenzokoronowe i zwiekszy¢ lipofilowos¢ tych zwigzkéw poprzez
wprowadzenie podstawnikéw weglowodorowych do pierscieni benzenowych. Zbadane
bisazobenzokorony z najkrétszym mostkiem — dioksymetylenowym pokazatam na rysunku

61.

n

(t\o/\b
0 0
R: R'
O (0]
N¢N ~— NQN
2. 2

26 R'=R’=R’=H n=1; 27 R'=R?=R*=H n=2; 32 R'=C;sH3; R>=R%=H n=1;
33 R'=C;5H3; R*=R*=H n=2; 34 R'=H R*=R*=CgH,, n=1

Rys. 61. Zwigzki bis(azobenzokoronowe) z mostkiem dioksymetylenowym o réznej lipofilowosci

W tabelach 6 i 7 przedstawitem reprezentatywne wyniki uzyskane dla elektrod klasycznych
a w tabeli 8 dla elektrod planarnych typu solid contact. Podobnie jak dla wcze$niej

przedstawionych zwigzkéw bis(azobenzokoronowych) o réznej dtugosci mostka taczacego
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obie jednostki azobenzokoronowe, tak dla bis(azobenzokoron) z mostkiem
dioksymetylenowym optymalna zawarto$¢ jonoforu w membranie wynosita 4% (w/w).
Dodatkowo przebadatem wptyw zmiekczaczy: o-NPOE i DOS na wtasciwosci elektrod
z 13-cztonowymi bis(azobenzokoronami). Sprawdzitem réwniez wptyw sposobu

kondycjonowania elektrod na ich wtasciwosci.

Tabela 6. Charakterystyka klasycznych membranowych elektrod jonoselektywnych ze zwigzkami
bis(azobenzokoronowymi) z mostkiem dioksymetylenowym, kondycjonowanych w 0,01 M
roztworze chlorku magnezu. Wspodtczynniki selektywnosci zostaty wyznaczone metodg SSM przy
aktywnosci 0,1

Nr zwigzku 26 32 32 34 34 Nr zwigzku 27 33
Zmiekczacz | o-NPOE DOS o-NPOE DOS 0-NPOE | Zmiekczacz | o-NPOE | o-NPOE
LR [log a] (-4,8+-1) | (-4,7+-1) | (-4,7+-1) | (-4,7+-1) | (-4,8+-1) | LR [log a] (-5,7+-1) | (-5,7+-1)
DL [log a] -5,0 -4,9 -4,9 -4,9 -5,1 LD [log a] -5,9 -5,9

S [mV/dec] 55,8 56,2 53,9 54,9 54,3 S [mV/dec] 55,6 55,0
logKyak -2,3 -2,0 -2,2 -2,0 -2,3 logKy na -3,4 -3,3
logKna,rb -2,5 -2,5 -2,5 -2,5 -2,7 logKy ro -1,1 -0,9
logKnanna -2,8 -2,6 -2,8 -2,7 -3,2 logKy nHa -1,3 -1,0
logKya,cs 2,5 2,6 2,6 2,6 2,7 | logKgcs 2,8 2,7
logKya,i -3,0 -3,0 -3,1 -3,0 -3,2 logKy 1 -4,1 -3,8
108Kna,ca -4,1 -4,0 -5,2 -4,5 50 | logKgcs -5,0 -4,9
logKna,mg -4,6 -4,4 -4,5 -4,5 -4,9 logKy mg -5,3 -5,3
logKnan 1,3 1,1 1,8 1,3 2,2 logKy 1 -1,9 -1,6
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Tabela 7. Charakterystyka klasycznych membranowych elektrod jonoselektywnych ze zwigzkami
bis(azobenzokoronowymi) z mostkiem dioksymetylenowym, kondycjonowanych w 0,01 M
roztworze jonu gtdéwnego (NaCl lub KCl). Wspdtczynniki selektywnosci zostaty wyznaczone metodg
SSM przy aktywnosci 0,1

Nr zwigzku 26 32 32 34 34 Nr zwigzku 27 33
Zmiekczacz | o-NPOE DOS o-NPOE DOS 0-NPOE | Zmiekczacz | o-NPOE | o-NPOE
LR [log a] (-5+1) | (-5+1) | (-4,9+-1) | (-5,1+-1) | (-5,1+-1) | LR [log a] (-5,7+-1) | (-5,7+-1)
DL [log a] -5,3 -5,3 -5,2 -5,3 -5,3 DL [log al -5,9 -5,9

S [mV/dec] 53,5 53,5 53,6 50,8 55,7 S [mV/dec] 55,2 55,4
logKyak -2,4 -2,2 -2,2 -2,0 -2,2 logKy na -3,4 -3,3
108Kz, rb 2,6 2,8 2,8 2,4 -2,6 | logKro -1,2 -1,2
logKna,nHa -3,0 -3,0 -2,7 -2,6 -2,8 logKy nHa -1,4 -1,4
logKna,cs -2,7 -2,9 -2,8 -2,4 -2,6 logK cs -2,9 -2,9
logKna,i -3,2 -3,4 -3,4 -3,2 -3,1 logKy i -4,3 -4,2
logKya,ca -4,2 -4,2 -5,0 -4,4 -4,8 logKy ca -4,8 -4,8
logKna,mg -4,6 -4,4 -4,1 -4,2 -4,2 logKy mg -5,0 -5,0
logKya i 1,2 1,1 2,1 1,6 1,6 logKy 4 -2,9 2,5

Tabela 8. Charakterystyka miniaturowych, grafitowych, membranowych elektrod typu solid contact
ze zwigzkami bis(azobenzokoronowymi) z mostkiem dioksymetylenowym, kondycjonowanych
w 0,001 M roztworze jonu gtownego (NaCl lub KCl). Wspdtczynniki selektywnosci zostaty
wyznaczone metodg SSM przy aktywnosci 0,1

Nr zwigzku 26 32 32 34 34 Nr zwigzku 27 33
Zmiekczacz | o-NPOE DOS o-NPOE DOS 0-NPOE | Zmiekczacz | o-NPOE | o-NPOE
LR [log a] (-5+-1) | (-5+-1) | (-5+-1) | (-4,7+-1) | (-4,7+-1) | LR [log a] (-5,6+-1) | (-5,6+-1)
DL [loga] -5,3 -5,3 -5,3 -4,9 -4,9 LD [log a] -5,8 -5,8

S [mV/dec] 54,0 51,2 55,7 51,8 54,6 S [mV/dec] 56,1 53,4
logKyak -2,5 -2,2 -2,1 -2,1 -2,3 logKy na -3,5 -3,3
logKna,rb -2,6 -2,5 -2,4 -2,9 -2,8 logKy ro -1,2 -1,1
logKnanna -2,7 -2,7 -2,4 -3,0 -2,9 logKy nha -1,3 -1,2
logKya,cs 2,8 2,8 2,6 2,8 2,6 | logKgcs -2,9 2,8
logKya,i -3,3 -3,1 -2,9 -3,2 -3,3 logK i -4,3 -4,2
108Kna,ca -4,3 -3,9 3,7 3,8 -4,0 | logKc, -4,5 -4,4
logKna,mg -4,7 -3,8 -3,6 -4,0 -4,0 logKy mg -5,2 -4,9
logKnan 1,8 1,2 1,6 1,1 1,4 logKy 1 -2,8 -2,5
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Na ogét lepsze parametry elektrody uzyskiwatem stosujgc jako plastyfikator
0-NPOE, ale w przypadku bis(azobenzokoron) o wysokiej lipofilowosci (zwiazki 32 i 34)

mozliwe jest rowniez zastosowanie wysoce lipofilowego DOS.

250

/ 200

/ 150

S
E
L 100
50
i . : 0
-7 -6 -5 -4 3 2 1

log a
=¢=NaCl (DOS)  =li=NaCl (o-NPOE)

KCI (DOS) ~ =f=KCl (0-NPOE)

Rys. 62. Charakterystyka klasycznych elektrod kondycjonowanych w 0,01 M roztworze chlorku
sodu, zawierajgcych w membranie zwigzek 32 jako jonofor i rozne plastyfikatory

Przeprowadzitem badania wptywu warunkéw kondycjonowania elektrod: w jonie
gtéwnym lub w jonie majacym niewielki wptyw na potencjat elektrody. Stwierdzitem,
ze minimalny czas kondycjonowania elektrod w jonie gtéwnym jest krétszy i wynosi okotfo
4 godziny, a dla jonu o stosunkowo niskim wspodfczynniku selektywnos$ci np. magnezu
wynosi on przynajmniej 24 godziny. Uzyskatem lepsza czutosc (S) dla elektrod z DOS, kiedy
kondycjonowatem je w jonie o matym wptywie na potencjat elektrody niz w jonie
gtéwnym. Najlepszy wspotczynnik selektywnos$é sod/potas uzyskatem dla miniaturowe;j
elektrody ze zwigzkiem 26, wynosit on logKna k= -2,5 (SSM, 0,1M, o-NPOE). Jest to jak
dotad najlepszy wspdtczynnik selektywnosci otrzymany dla ISE skonstruowanej w oparciu
o pochodne 13-cztonowej azobenzokorony. Wprowadzenie do pierscieni benzenowych
zwigzkéw  bis(azobenzokoronowych) tfaricuchéw alkilowych podwyisza znacznie

lipofilowos¢ jonoforéw ale obniza nieco wspoétczynnik selektywnosci séd/potas, ktéry dla
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elektrody ze zwigzkiem 34 wynosi logKnak= -2,3 (SSM 0,1M), natomiast ilo$¢ taricuchéw
i ich umiejscowienie w piersScieniu nie wywiera istotnego wptywu na selektywnosé
elektrod.

W przypadku elektrod z 16-cztonowymi zwigzkami bis(azobenzokoronowymi), z mostkiem
dioksymetylenowym, nie miat istotnego znaczenia sposéb kondycjonowania elektrod.
Najlepszy uzyskany wspofczynnik selektywnosci wynosi logKg na=-3,5 (SSM, 0,1M, o-NPOE,
zwigzek 27, elektroda planarna, miniaturowa). Wspdfczynnik ten jest identyczny, jak dla
bis(azobenzokoron) z mostkiem dioksyetylenowym (zwigzek 28), co moze sugerowac,
ze dla pochodnych azobenzo-16-korony-5 trudno bedzie osiggnac lepszy wspotczynnik
selektywnosci. Nie zaobserwowatem dalszego spadku selektywnosé na jony amonowe,
a wrecz przeciwnie, wspotczynnik selektywnosci potas/amon wynosit w przyblizeniu tyle
samo co dla elektrody z 16-cztonowg bis(azobenzokorong) z mostkiem
dioksydecylenowym. W przypadku miniaturowych, planarnych elektrod grafitowych
bardzo waznym sktadnikiem membrany sg nanorurki weglowe, ktére wptywajg zaréwno
na czas odpowiedzi, jak i stabilno$¢ potencjatu. Nalezy réwniez zauwazy¢, ze najlepsze
wspotczynniki selektywnosci osiggnagtem, sposrdd podanych, przebadanych zwigzkow
bis(azobenzokoronowych) z mostkiem dioksymetylenowym, dla tych wtasnie elektrod
typu solid contact.

Przebadatem w elektrodach réwniez 13-cztonowe bis(azobenzokorony) typu estrowego,
zawierajace reszte kwasu 2-dodecylo-2-metylomalonowego (rys. 63). Zwigzki te s3g
analogiem jonoforu sodowego VI (oznaczenie wedtug Sigma Aldrich)'®®, zawierajacego

jednostki 12-korony-4.
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Rys. 63. Bis(azobenzo-13-korony-4) typu estrowego, zawierajgce reszte kwasu
2-dodecylo-2-metylomalonowego
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Zwigzki 37 i 38 przebadatem w klasycznych membranowych elektrodach
jonoselektywnych (k), planarnych elektrodach grafitowych, gdzie w sktad membrany
wchodzity réwniez nanorurki weglowe (sn) oraz w jednym przypadku, dla poréwnania
w planarnych elektrodach grafitowych bez dodatku nanorurek do membrany (s). Elektrody
kondycjonowatem w 0,01 M rozworze chlorku sodu - w przypadku klasycznych
membranowych elektrod jonoselektywnych lub w 0,001 M roztworze chlorku sodu
- w przypadku planarnych elektrod typu solid contact. W tabeli 9 przedstawitem

reprezentatywne wyniki uzyskane dla tych elektrod.

Tabela 9. Charakterystyka elektrod z 13-cztonowymi bis(azobenzokoronami) 37 i 38. Wspotczynniki
selektywnosci zostaty wyznaczone metodg SSM przy aktywnosci 0,1

Nr zwigzku 37k 37s 37sn 38k 38sn
DL [log a] -4,5 -4,5 -5,1 -4,5 -5,2
S [mV/dec] 59,1 56,7 57,9 58,9 60,0
logKna 2,5 2,5 2,5 2,5 2,5
logKna,nHa -3,2 -3,2 -3,1 -3,2 -3,2
logKya,i -3,0 -3,1 -3,0 -3,1 -3,0
logKna,ca 3,9 3,8 -3,9 -3,8 -4,0
logKna,mg -4,5 -4,5 -4,4 -4,6 -4,5

Podobnie jak w przypadku innych badanych zwigzkéw bis(azobenzokoronowych) réowniez
tu najlepszym rezultaty osiggnatem, gdy ilos¢ jonoforu w membranie wynosita 4% (w/w).
Membranowe elektrody zawierajgce w membranie zwigzek 37 albo 38 s3 selektywne
na jony sodu. W przypadku miniaturyzacji elektrod nie zaobserwowatem znaczgcych
roznic we wspotczynnikach selektywnosci, jak i w czutosci, ktdrej wartosci byty
w wiekszosci przypadkédw zblizone do teoretycznej. Aczkolwiek zaobserwowatem
korzystne obnizenie granicy wykrywalnosci o okoto 0,6 jednostki logarytmicznej dla
miniaturowych elektrod z nanorurkami weglowymi w membranie. Elektrody ze zwigzkami
37 lub 38 w membranie charakteryzowaty sie takim samym wspdtczynnikiem
selektywnosci séd/potas jak najlepsza z dotychczas przedstawionych bis(azobenzokoron) -
logKnax= -2,5 (SSM, 0,1 M). Planarne elektrody grafitowe nie zawierajgce nanorurek

weglowych w membranie charakteryzowaty sie mniejszg stabilnoscig potencjatu.
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Oprocz zwigzkdw bis(azobenzokoronowych) przebadatem réwniez jako jonofory
w membranach elektrod zwigzki azobenzokoronowe posiadajace w taiicuchu bocznym

grupe amidowa lub estrowg (rys. 64).
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53 R'=H, R>=C;H;s, n=1; 54 R'=R*=C¢H,,, n=1; 51 R'=C,H;s, R’=H, n=1;
55 R'=R’=CgH,7, n=1; 56 R'=H, R’=C,H s, n=2; 52 R'=C;H;s, R?=H ,n=2;
57 R'=R’=CgHy3, n=2; 58 R'=R*=CgH,,, n=1 59 R'=R*=CgHy3, n=1; 60 R'=R*=CgH,, n=1
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61 n=1, m=1; 62 n=1, m=3; 63 n=1, m=5;
64 n=2, m=1; 65 n=2, m=3; 66 n=2, m=5

Rys. 64. Eteroamidowe i eteroestrowe pochodne 13- i 16-cztonowych azobenzokoron badane jako
jonofory w membranowych elektrodach jonoselektywnych

W tabeli 10 przedstawitem charakterystyki klasycznych membranowych elektrod
jonoselektywnych. Elektrody zawierajgce w membranie pochodne azobenzo-13-korony-4
(zwigzki 51, 53, 61-63) kondycjonowatem w 0,01 M roztworze chlorku sodu przez
24 godziny, a zawierajace pochodne 16-cztonowej azobenzokorony (zwigzki 52, 56, 64-66)

kondycjonowatem w 0,01 M roztworze chlorku potasu.

Tabela 10. Charakterystyka klasycznych membranowych elektrod zawierajagcych w membranie
eteroestrowe i eteroamidowe pochodne azobenzokoron. Podano wybrane wspétczynniki
selektywnosci wyznaczone metodg SSM przy aktywnosci 0,1
Nr zwigzku | 61k | 62k | 63k | 53k | 51k | Nrzwigzku 64k | 65k | 66k | 56k | 52k
S [mV/dec] | 57 58 56 57 58 | S[mV/dec] 54 58 58 55 55
logKna k -2,2 | -231-23|-23 ] -25 | logKgna -331(1-33(-32|-31|-33
logKnan 1,1 1,5 1,5 1,2 1,6 | logKyn -1,8 (-1,8-1,7|-19 ]| -14
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W przypadku eteroestrowych i eteroamidowych pochodnych azobenzokoron optymalna
zawartos¢ jonoforu w membranie wynosita 5% (w/w). W przypadku jonoforéw
monoazobenzokoronowych  jeszcze  wazniejsza niz  w  przypadku elektrod
z bis(azobenzokoronami) jest dostateczna ilo$¢ jonoforu w membranie by zapobiec
konkurencyjnemu tworzeniu sie komplekséw o stechiometrii 1:1 z jonami
przeszkadzajgcymi, takich jak np. kompleks jonoforu 62 z jonami sodu, dla ktdrego

zbadano strukture krystaliczng (rys. 65).'%°

Metodg rentgenograficzng ustalono, ze $rednia
odlegtoé¢ pomiedzy atomem sodu a atomami tlenu wynosi 2,361-2,472 A. Odlegto$é
pomiedzy atomem sodu i atomami azotu wynosi 2,502 A (skoordynowany atom azotu)

i 3,469 A.

Rys. 65. Struktura krystaliczna kompleksu ,,skorpionowej” korony 62 z jodkiem sodu,
o stechiometrii 1:1'*°

Elektrody z 13-cztonowymi azobenzokoronami, bedacymi pochodnymi podstawionymi
w pozycji para do grupy azowej, majg dodatnie wspdtczynniki selektywnosci wzgledem
jondw oksoniowych, co sugeruje wiekszg koniecznos¢ niz w przypadku analogicznych
pochodnych 16-cztonowych azobenzokoron przeprowadzenia badan przy odpowiednio
dobranej wartosci pH roztworu badanego, najkorzystniej przy pH lekko zasadowym.
Na rysunku 66 pokazatem rdéznorodng odpowiedz na jony oksoniowe, w poréwnaniu

z odpowiedzig na jony sodu i potasu, dla elektrod z jonoforem 13- i 16-cztonowym.
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Rys. 66. Odpowiedz na jony potasu, sodu i jony oksoniowe elektrod zawierajgcych w membranie
jako jonofor: a) eteroestrowga pochodng 13-cztonowej azobenzokorony - zwigzek 63; b)
eteroestrowg pochodng 16-cztonowej azobenzokorony - zwigzek 66

Najlepsze rezultaty dla elektrod z pochodnymi 13-cztonowej azobenzokorony (tabela 10),
zostaty otrzymane dla pH ok. 9 (3% tris(hydroksymetylo)metanoamina), nie mniej nie sg to
zbyt duze rdinice (najczesciej pogorszenie wspoétczynnika selektywnosci jest rzedu
logk=0,1) i nie wykluczajg mozliwosci zastosowania tych elektrod przy pH ok. 7.
W przypadku eterooctanowych pochodnych azobenzokoron (zwigzki 61 i 64)
zaobserwowatem wymywanie sie tych jonoforéw z membrany w obecnosci soli. Z tego
powodu jonofory te nie zostaty przeze mnie wykorzystane do przygotowania
miniaturowych, membranowych elektrod jonoselektywnych.

W tabelach ponizej przedstawitem charakterystyki elektrod ze zwigzkami przedstawionymi

na rysunku 64.
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Tabela 11. Charakterystyka elektrod zawierajgcych w membranie eteroestrowe pochodne
azobenzokoron. Podano wybrane wspétczynniki selektywnosci wyznaczone metodg SSM przy
aktywnosci 0,1

Nr zwigzku 62sn 63sn 67k 67sn Nr zwigzku 65sn 66sn
LR [log a] (-5+-1) (-4,5+-1) | (-4,7+-1) | (-4,8+-1) | LR [logal] (59+-1) (5,2+-1)
LD [log a] -5,5 -4,8 -5,0 -5,0 LD [log a] -6,2 -5,7
S [mV/dec] 58,4 60,2 60,1 60,0 S [mV/dec] 58,9 57,3
logKya 2,2 2,3 2,2 2,2 logKy na -3,4 3,3
logKya rb -2,3 -2,4 - - logKy rp -1,2 -1,3
logKna,nHa -3,0 -3,2 -3,0 -3,0 logKy nHa -1,6 -1,5
logKya,cs -2,1 -2,3 - - logKy s -2,8 -3,1
logKna,i -2,8 -3,0 -2,9 -2,9 logK i -4,0 -4,1
logKna,ca -3,7 -4,0 -4,0 -4,0 logKy ca -4,0 -4,6
logKna,mg -4,5 -4,7 -4,7 -4,7 logKk mg -4,3 -4,6

Tabela 12. Charakterystyka elektrod zawierajgcych w membranie eteroetanoamidowe pochodne
azobenzo-13-korony-4. Podano wybrane wspdtczynniki selektywnosci wyznaczone metody SSM
przy aktywnosci 0,1

Nr zwigzku 53sn 54k 54s 54sn 55k 55s 55sn
LR [log a] (-4,6+-1) (-5+-1) (-5,2+-1) | (-4,7+-1) | (-4,7+-1) | (-4,8+-1) | (-4,8+-1)
LD [log a] -5,1 -5,3 -5,4 -5,0 -5,0 -5,1 -5,1
S [mV/dec] 58,7 59,5 60,7 58,7 59,4 62,0 58,5
logKna k -2,2 -2,0 -1,9 -2,0 -2,0 -1,9 -1,9
logKna,rb -3,0 - - - - - -
108KnanHa -3,6 2,2 -2,2 -2,5 -2,4 -2,3 -2,2
logKya,cs -3,0 - - - - - -
l0gKya,1i -3,5 2,4 -2,1 -2,7 -2,6 -2,6 -2,7
108Kna,ca -4,2 -3,0 -3,0 -3,3 -3,5 -3,3 -3,4
logKnamg -5,0 -3,6 -3,7 -4,3 -4,3 -3,9 -4,2

Tabela 13. Charakterystyka elektrod zawierajgcych w membranie eterobutanoamidowe pochodne
azobenzo-13-korony-4. Podano wybrane wspotczynniki selektywnosci wyznaczone metodg SSM
przy aktywnosci 0,1

Nr zwigzku 51sn 59k 59s 59sn 60k 60sn
LR [log a] (-5,0+-1) | (-4,6+-1) | (-4,6+-1) | (-4,8+-1) | (-4,5+1) | (-4,6+-1)
LD [log a] -5,2 -4,8 -4,9 -5,0 -4,8 -4,9
S [mV/dec] 57,5 61,9 58,8 58,2 61,9 61,2
logKnak -2,44 -2,3 -2,4 -2,4 -2,3 -2,3
logKya rb -2,9 - - - - -
logKnanna -3,3 -2,9 -3,2 -2,9 -2,9 -2,6
logKna,cs -2,8 - - - - -
logKnai -2,9 -2,9 3,2 3,0 -2,9 2,4
108Kna,ca -3,7 3,7 -3,6 -3,6 -3,7 -4,0
10gKna,mg -4,4 -4,3 -4,8 -4,9 -4,3 -4,3
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Tabela 14. Charakterystyka elektrod zawierajgcych w membranie eteroamidowe pochodne
16-cztonowej azobenzokorony. Podano wybrane wspétczynniki selektywnosci wyznaczone metoda
SSM przy aktywnosci 0,1

Nr zwigzku 52sn 56sn 57k 57s 57sp 57sn 58k 58s 58sp 58sn
LR [log a] (6:-1) | (58+1) | (54:-1) | (55:-1) | (58:-1) | (6+1) | (6:-1) | (58+-1) | (58+-1) | (58+1)
LD [log a] -6,3 -6,2 -5,7 -5,8 -6,0 -6,2 -6,2 -6,0 -6,0 -6,0
S [mV/dec] 55,9 56,4 49,9 53,5 55,5 53,8 54,9 54,7 55,4 53,3
logKy na 33 | 33 | 33 | 32 | 34 | 32 | -31 | -30 | -31 | -33
logKy ro -1,2 -1,3 - - - - - - - -
logKy nta 43 | -6 | 13 | 1,2 | 1,2 | 44 | <12 | 12 | 1,2 | -1,3
logKy cs -3,0 -3,0 - - - - - - - -
logKy 42 | -40 | -46 | -48 | 46 | -48 | -44 | -44 | -44 | -47
logKy ca 49 | -45 | -49 | 47 | 49 | -47 | -48 | -48 | 52 | 51
logKy wg 51 | 45 | 52 | 55 | 51 | -57 | -55 | -51 | -55 | -54

Na ogdt dla miniaturowych i klasycznych membranowych elektrod jonoselektywnych,
zawierajagcych w membranie pochodne eteroestrowe lub eteroamidowe azobenzokoron,
nie zaobserwowatem znaczgcych rdéznic pomiedzy takimi parametrami elektrod, jak:
czutos¢ i selektywnosé. Rdéznice zaobserwowatem w przypadku stabilnosci potencjatu,
a mianowicie duzo wiekszg stabilnos¢ i odtwarzalnos¢ potencjatu obserwowatem
w przypadku planarnych elektrod grafitowych typu solid contact, w ktérych w sktad
membrany wchodzity nanorurki weglowe (sn) niz w tych sitodrukowanych grafitowych
elektrodach nie zawierajacych nanorurek weglowych (s). W przypadku planarnych
elektrod srebrowych, wykonanych technikg sitodruku, na ktére natozytem warstwe
polimeru przewodzacego (mieszanina poli(3,4-etylenodioksytiofenu) z sulfonowanym
polistyrenem — PEDOT/PSS) (sp) obserwowatem nieznaczng poprawe czutosci elektrody,
jak i dobrg stabilno$¢ i odtwarzalno$é potencjatu. Zaréwno klasyczne, jak i miniaturowe
elektrody zawierajgce w membranie pochodne 13-cztonowej azobenzokorony maja
nachylenia prawie réwne nernstowskiemu (wysoka czutosé), zazwyczaj zakres
prostoliniowy wynosi od 10°M do 10™M, a wspdtczynniki selektywnosci séd/potas
sg prawie réwne i wynoszg okoto -2,3 (SSM 10™). Wyjatkiem s3 tutaj eterobutanoamidowe
pochodne azobenzo-13-korony-5, np. dla zwigzku 51 (4°-(N-heptylo-4-oksy-butanoamido)-
azobenzo-13-korona-4) wspétczynnik selektywnosci séd/potas dla miniaturowej elektrody

planarnej wynosi -2,44. Dla eteroestrowych pochodnych 16-cztonowych azobenzokoron
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nachylenia sg prawie réwne nernstowskiemu, natomiast dla pochodnych eteroamidowych
nachylenia sg nieco gorsze, bo wynoszg okoto 55 mV/dek. Dla wiekszosci elektrod
bazujgcych na pochodnych 16-cztonowej azobenzokorony, zakres prostoliniowy wynosi
od 10°M do 10™M, a wspdtczynniki selektywnosci potas/séd wynosza okoto -3,3,
podobnie jak dla bis(azobenzo-16-koron-5) z dtuzszym mostkiem taczgcym obie jednostki
azobenzokoronowe.

Stwierdzitem, ze w przypadku elektrod zawierajgcych w membranie 13-cztonowe
azobenzokorony zawierajgce w pozycji para do ugrupowania azowego fragment
eteroetanoamidowy waznym jest aby byta to pochodna aminy pierwszorzedowej. Badane
pochodne amin drugorzedowych charakteryzowaty sie nieco gorszymi wspétczynnikami
selektywnosci. Pogorszenie selektywnosci sod/potas obserwowatem na poziomie
0,2 jednostki logarytmicznej. Charakterystyczng cechg membranowych elektrod
jonoselektywnych zawierajgcych jako jonofor dowolng, z przebadanych przeze mnie,
pochodnych azobenzokoron i bis(azobenzokoron) jest korzystny brak efektu anionowego
przy aktywnosci 0,1 a nawet przy aktywnosci réwnej 1 (co stwierdzitem wykonujac
dodatkowe badania, np. dla elektrod z estrowymi pochodnymi kwasu

2-dodecylo-2-metylomalonowego).

10.3 Nanoczujniki otrzymane na bazie koloidalnego ztota i tiolowych pochodnych
azobenzokoron - wstepne badania
W opisanych badaniach aktywny udziat brali magistranci. Przy poczgtkowych,

rozeznawczych badaniach uczestniczyt mgr inz. Juliusz Makowski*®°, na kolejnym etapie

191

mgr inz. Patrycja Czerwiriska™~ a najwiekszy udziat ma uczestniczgca w badaniach

finalnych mgr inz. Anna Buczkowska.***%

Nanoczujniki plazmonowe mozna otrzymaé w wyniku funkcjonalizowania
nanoczastek metalu odpowiednimi pochodnymi materiatéw czujnikowych np. modyfikujac
nanoczastki ztota tiolowymi pochodnymi eteréw koronowych.'®® Postanowitem,
wiec sprawdzi¢ czy nanoczujniki plazmonowe mozna otrzymaé funkcjonalizujac

nanoczastki ztota tiolowymi pochodnymi azobenzokoron. Zastosowane w tym celu
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pochodne azobenzokoron réznity sie wielkosciag makrocyklicznej wneki i dtugoscia

tanicucha, na koncu ktérego znajdowata sie grupa tiolowa (rys. 67).
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Rys. 67. Pochodne azobenzokoron wykorzystane do sfunkcjonalizowania nanoczastek ztota

Nanoczastki ztota zostaty otrzymane analogicznie do opisu literaturowego, w reakgcji

132 \W przypadku, gdy nanoczastki ztota

redukcji kwasu tetrachloroztotowego cytrynianem.
modyfikowatem pochodnymi 13-cztonowej azobenzokorony uzywatem cytrynianu potasu,
a gdy miaty by¢ funkcjonalizowane tiolowymi pochodnymi 16-cztonowej azobenzokorony
stosowatem cytrynian sodu.

Widma nanoczgstek ztota otrzymanych ta metoda charakteryzowaty sie maksimum

152 W celu

absorpcji przy dtugosci fali 528 nm podobnie, jak to opisano w literaturze.
sprawdzenia czy modyfikowane tiolowymi pochodnymi azobenzokoron nanoczastki ztota
bedg mogty postuzyé jako nanoczujniki przeprowadzitem wstepny test wizualny.
Do roztworu nanoczgstek ztota funkcjonalizowanych zwigzkiem 50 i roztworu nanoczgstek
ztota funkcjonalizowanych wzorcowym 10-sulfanylodecyloksy-azobenzenem dodatem
0,05 M roztworu: chlorku potasu, chlorku amonu, chlorku litu i chlorku cezu. Na podstawie
oceny wizualnej stwierdzitem, iz zmiane barwy koloidalnego ztota z burgundowej
na niebieska obserwuje sie (do pewnego poziomu stezen) tylko po dodaniu roztworu
chlorku potasu i tylko w przypadku, gdy nanoczastki ztota funkcjonalizowane s3 tiolowymi

pochodnymi 16-cztonowej azobenzokorony. Stwierdzitem, ze wptyw na zmiane

zabarwienia ma nie ugrupowanie azowe lecz azobenzokorona i ze wptyw na zmiane
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zabarwienia ma nie sama, wolnha azobenzokorona a azobenzokorona zakotwiczona
na nanoztocie. Sprawdzitem czy nanoczastki ztota bifunkcjonalizowane kwasem
liponowym i zwigzkiem 48 (rys. 68) lub 50 réwniez zmieniajg zabarwienie pod wptywem

chlorku potasu.

1 2 3 4 5 6 7 8 9

Rys. 68. Roztwdr nanoczastek ztota bifunkcjonalizowanych kwasem liponowym i zwigzkiem 48 o
objetosci 1,5 ml i stezeniu 0,36 mM (prébka 1); 2) do prébki 1 dodano 0,1 ml roztworu chlorku
potasu o stezeniu 0,05 M; 3-9) kazda nastepna probka zawiera 0 0,1 ml wiecej roztworu chlorku
potasu. Zdjecie fiolek zrobione po pieciu minutach

Podobny test wykonatem stosujgc do modyfikacji nanoczgstek ztota analogiczng pochodna
tiolowg 13-cztonowej azobenzokorony (zwigzek 47) i po dodaniu roztworu chlorku sodu
a nie chlorku potasu otrzymatem podobny rezultat. Na podstawie wstepnych badan
wizualnych  stwierdzitem, iz nanoczastki ztota funkcjonalizowane pochodnymi
13-cztonowych azobenzokoron mogg by¢ selektywne na jony sodu, a nanoztoto
funkcjonalizowane pochodnymi 16-cztonowej azobenzokorony moze by¢ selektywne
na jony potasu, podobnie jak to miato miejsce w przypadku innych pochodnych tych
zwigzkdéw, w tym pochodnych alkoksylowych, o podobnej strukturze do zwigzkdéw
tu zastosowanych, stosowanych w membranowych elektrodach jonoselektywnych.
Zaobserwowatem, ze po kilkudniowym przechowywaniu w temperaturze pokojowej
koloidu ztota zmodyfikowanego tiolowymi pochodnymi azobenzokoron samoistnie ulegat
on koagulacji. Z tego powodu postanowitem otrzymac bifunkcjonalizowane nanoczastki
zfota, spodziewajac sie, ze beda stabilniejsze. Nanoczastki te otrzymywatem poprzez
funkcjonalizowanie nanoczastek ztota kwasem liponowym, a nastepnie tiolowymi
pochodnymi azobenzokoron. Okazato sie, ze rzeczywiscie bifunkcjonalizowane nanoczastki
zfota sg duzo bardziej stabilniejsze w poréwnaniu z nanoczastkami ztota
sfunkcjonalizowanymi jedynie tiolowymi pochodnymi azobenzokoron.

Bifunkcjonalizowane nanoczastki ztota mozna przechowywac¢ bez dostepu Swiatta nawet
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kilka miesiecy. Prawdopodobnie jest to zwigzane z tym, ze w zasadowym s$rodowisku
nanoczastki ztota sfunkcjonalizowane kwasem liponowym posiadajg ujemny tadunek
co utrudnia ich koagulacje. W celu udowodnienia, ze nanoczastki ztota obsadzone kwasem
liponowym mozna dalej modyfikowac tiolowymi pochodnymi azobenzokoron wykonatem
widmo w podczerwieni zaréwno dla nanoczastek ztota modyfikowanych kwasem
liponowym, jak i dla nanoczastek ztota bifunkcjonalizowanych kwasem liponowym
i zwigzkiem 48. W przypadku nanoczastek ztota bifunkcjonalizowanych zwigzkiem 48 nie
obserwowatem pasm charakterystycznych dla grupy tiolowej. Sugeruje to, iz zwigzek 48
jest zwigzany z powierzchnig nanoczgstek ztota, aczkolwiek stosunkowo mata
intensywnos$¢ wszystkich pasm nie pozwala na jednoznaczne potwierdzenie tej tezy.
W widmie tym obserwowatem pasma charakterystyczne dla drgan rozciggajacych grupy
karbonylowej (1692 cm™), drgan rozciagajacych i zginajacych charakterystycznych dla
pierscieni aromatycznych (3115; 3034; 942; 875; 733 cm™), drgania charakterystyczne dla
grupy eterowej (1289; 1225; 1183; 1109; 1043 cm™) oraz drgania rozciagajace taricucha
weglowodorowego (2922; 2853 cm™), ktére obserwowatem zaréwno w widmie kwasu

liponowego jak i zwigzku 48.
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Rys. 69. Widmo FTIR nanoczagstek ztota bifunkcjonalizowanych kwasem liponowym
i zwigzkiem 48 (KBr)

Badania spektrofotometryczne UV-Vis bifunkcjonalizowanych nanoczastek ztota

190,191,192

wykonywatem wspdlnie z magistrantami. Wykonano badanie
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spektrofotometryczne UV-Vis, ktére miato odpowiedzie¢ na pytanie czy nanoczastki ztota
sfunkcjonalizowane jedynie kwasem liponowym oddziatujg z takimi jonami jak: potas, sdd,

amon, magnez, wapn (rys. 70).
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Rys. 70. Widmo spektrofotometryczne UV-Vis: a) roztwor nanoczgstek ztota sfunkcjonalizowanych

kwasem liponowym o objetosci 2,5 ml i stezeniu 0,0825 mM; b) do prébki (a) dodano 0,9 ml 0,1 M

roztworu KCl; c) do prébki (a) dodano 0,9 ml 0,1 M roztworu NaCl; d) do prébki (a) dodano 0,9 ml

0,1 M roztworu NH,Cl; e) do prébki (a) dodano 0,9 ml 0,1 M roztworu LiCl; f) do prébki (a) dodano
0,9 ml 0,0001 M roztworu MgCl,; g) do prébki (a) dodano 0,9 ml 0,0001 M roztworu CaCl,

W wyniku wprowadzenia chlorku potasu (0,0264 M), chlorku sodu (0,0264 M), chlorku
amonu (0,0264 M) lub chlorku litu (0,0264 M) do roztworu koloidalnego ztota
sfunkcjonalizowanego kwasem liponowym widma absorpcyjne w zakresie $wiatta
widzialnego i bliskiej podczerwieni nie ulegajg zauwazalnym zmianom. Mozna stwierdzi¢,
ze nanoczgstki ztota zmodyfikowane kwasem liponowym nie ulegajg agregacji pod
wptywem takich analitéw jak: chlorek potasu, sodu, amonu i litu jesli ich stezenie wynosi
26,4 mM oraz w przypadku wprowadzenia chlorku magnezu lub wapnia jedli ich stezenie
wynosi 0,0264 mM.

Przebadano nanoczastki ztota bifunkcjonalizowane kwasem liponowym i tiolowymi
pochodnymi azobenzo-16-korony-5, gdzie najwiecej uwagi poswiecono koronie
o najkrétszym mostku taczacym ugrupowanie koronowe z grupg tiolowa, czyli zwigzkowi
48. Podczas miareczkowan spektrofotometrycznych UV-Vis bifunkcjonalizowanych

nanoczastek zfota ze zwigzkiem 48 koricowe stezenie jondw potasu nie przekraczato 0,026
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M. Bifunkcjonalizowane nanoczgstki ztota zostaty przebadane m.in. pod katem wptywu ich

stezenia na widma UV-Vis. Badania te zostaty wykonane dla stezer: 0,022, 0,09 i 0,36 mM

(rys. 71-73).
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Rys. 71. Widmo spektrofotometryczne UV-Vis: a) roztworu o objetosci 2,2 ml, zawierajgcego
nanoczgstki ztota bifunkcjonalizowane kwasem liponowym i zwigzkiem 48, o stezeniu 0,022 mM;
b) do prébki (a) dodano 0,1 ml roztworu chlorku potasu o stezeniu 0,05 M; c-l) kazda z prébek od

c) do I) zawierata 0 0,1 ml wiecej tego samego roztworu chlorku potasu w poréwnaniu z

poprzednia
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Rys. 72. Widmo spektrofotometryczne UV-Vis: a) roztworu o objetosci 2 ml, zawierajgcego
nanoczastki ztota bifunkcjonalizowane kwasem liponowym i zwigzkiem 48, o stezeniu 0,09 mM; b)
do prébki (a) dodano 0,1 ml roztworu chlorku potasu o stezeniu 0,05 M; c-p) kazda z prébek od c)
do p) zawierata 0 0,1 ml wiecej tego samego roztworu chlorku potasu w poréwnaniu z poprzednig
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Rys. 73. Widmo spektrofotometryczne UV-Vis: a) roztworu o objetosci 2 ml, zawierajgcego
nanoczastki ztota bifunkcjonalizowane kwasem liponowym i zwigzkiem 48, o stezeniu 0,364 mM;
b) do prébki (a) dodano 0,1 ml roztworu chlorku potasu o stezeniu 0,05 M; c-p) kazda z prébek od

c) do p) zawierata 0 0,1 ml wiecej tego samego roztworu chlorku potasu w poréwnaniu z
poprzednig

Stwierdzitem, ze im mniejsze byto stezenie koloidu ztota, tym szybciej tzn. przy mniejszym
dodatku chlorku potasu obserwowane byty zmiany widmowe. Zmiany w widmie UV-Vis
obserwowane byty po dodaniu 0,4 ml, 0,5 ml, 06 ml roztworu chlorku potasu o stezeniu
0,05 M do roztworu bifunkcjonalizowanych nanoczastek ztota odpowiednio o stezeniu
0,02 mM, 0,09 mM i 0,36 mM. Zaobserwowatem, ze ksztatt pasma absorpcji dla
zagregowanego nanoztota zalezy od stezenia nanoztota. Dla nanoczastek ztota z kwasem
liponowym i zwigzkiem 48 o najnizszym stezeniu na widmie UV-Vis obserwujemy
powstawanie nowego pasma przesunietego wzgledem pasma pierwotnego
batochromowo o ok. 100 nm i wyraznego punktu izozbestycznego. Dla najwyzszego
stezenia, to dodatkowe pasmo nie byto juz wyraznie widoczne. Wraz ze wzrostem stezenia
zmodyfikowanych nanoczastek ztota obserwowatem rdéwniez wzrost przesuniecia
maksimum pierwotnego pasma absorpcyjnego, ktére wynosi 19 nm przy stezeniu 0,022
mM, a dla pozostatych stezen okoto 30 nm. Przy wprowadzaniu do roztworu
bifunkcjonalizowanych nanoczastek ztota innych analitéw np. roztworu chlorku sodu

o podobnym stezeniu obserwowatem tylko efekt rozcieficzenia proébki.
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Przebadany zostat rowniez wplyw sposobu  przygotowania prdbek

bifunkcjonalizowanego nanoztota na ich wtasciwosci. Wariant A: Po obsadzeniu kwasem
liponowym prébke dwukrotnie odwirowywano i osad ponownie rozpuszczano w wodzie.
Ta procedura nie zawsze konczyta sie sukcesem. Czestokro¢ roztwdr przybierat
fioletowawe zabarwienie, co miato wptyw na widma UV-Vis, a mianowicie obserwowano
wodwczas przesuniecie maksimum absorpcji z 528 do 533-534 nm. Wariant B to procedura
polegajagca na zaniechaniu wirowania po pierwszym etapie modyfikacji nanoztota
i ograniczeniu sie wytgcznie do przeekstrahowania finalnego koloidu eterem etylowym
w celu wusuniecia ewentualnego nadmiaru zwigzku koronowego niezwigzanego
z koloidalnym nanoztotem. Taka procedura okazata sie najkorzystniejsza z punktu widzenia

stabilnosci koloidu nanoztota i stata sie rutynowa.
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Rys. 74. Widmo spektrofotometryczne UV-Vis: a) roztworu o objetosci 2,3 ml, zawierajgcego
nanoczastki ztota bifunkcjonalizowane kwasem liponowym i zwigzkiem 48, o stezeniu 0,095 mM
poddanego procesowi ekstrakcji eterem dietylowym; b) do prébki (a) dodano 0,15 ml roztworu
chlorku potasu o stezeniu 0,05 M; c-j) kazda z prébek od c) do j) zawierata 0 0,15 ml wiecej tego

samego roztworu chlorku potasu w poréwnaniu z poprzednig. Na rysunku po prawej stronie

przedstawiono zaleznos$¢ przyrostu absorbancji od stezenie chlorku potasu (8,2-18 mM) przy

dtugosci fali 528 nm

Dla bifunkcjonalizowanych kwasem liponowym i zwigzkiem 48 nanoczastek ztota

zbadano minimalne stezenie przy ktéorym koloid ten reaguje na kation potasu. W celu
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okreslenia minimalnego stezenie jondw potasu przygotowano szereg probek. Probki te
zawieraty nanoczastki ztota zmodyfikowane kwasem liponowym i zwigzkiem 48, poddane
procesowi ekstrakcji eterem dietylowym, o objetosci 2,3 ml i stezeniu 0,09 mM i réznej
ilosci roztworu chlorku potasu o stezeniu 0,05 M. Po pieciu minutach mieszania tych
probek rejestrowano widma UV-Vis. Stwierdzono, ze minimalne stezenie roztworu chlorku
potasu, na ktére reaguje ten koloid wynosi 7,4 mM.

Dodatkowo zbadano czy koloidalne nanoczastki ztota, zmodyfikowane kwasem
liponowym i zwigzkiem 48, sg selektywne na jony potasu wzgledem jondéw wapnia,
magnezu i sodu. Po dodaniu jonéw wapnia i magnezu do roztworu koloidalnego ztota
zmodyfikowanego kwasem liponowym i zwigzkiem 48 nie zaobserwowano zmian
widmowych jesli sumaryczne stezenie tych jondw nie przekracza 0,43 mM (podobna
zaleznos¢ jest dla niemodyfikowanego nanoztota, ktdre jest wrazliwe na obecnosé
dwudodatnich jondw wapnia i magnezu). Zaobserwowano, iz zmodyfikowane koloidalne
ztoto m.in. zwigzkiem 48 jest selektywne na jony potasu, gdy w roztworze badanym
znajduja sie takie jony jak: wapni (0,075 mM), magnez (0,075 mM) i séd (0,094 mM)
(rys. 75).
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Rys. 75. Charakterystyka spektrofotometryczna UV-Vis: a) roztworu o objetosci 2,3 ml,
zawierajgcego bifunkcjonalizowane nanoczastki ztota kwasem liponowym i zwigzkiem 48,
o stezeniu 0,095 mM; b) do roztworu (a) dodano 0,3 ml roztworu zawierajgcego chlorek magnezu
o stezeniu 0,8 mM, chlorek wapnia o stezeniu 0,8mM i chlorek sodu o stezeniu 1 mM; c) do
roztworu (b) dodano 0,6 ml roztworu zawierajgcego chlorek potasu o stezeniu 0,05 M
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Do innych przebadanych tiolowych pochodnych rdznigcych sie jedynie dtugosciag
taiicucha weglowodorowego nalezg zwigzki 49 i 50. Przebadano m.in. czy funkcjonalizacja
kwasem liponowym nanoczastek ztota ma wptyw tylko na stabilno$é¢ tak
zmodyfikowanego koloidu czy tez na oddziatywanie z kationami potasu. Badania te
przeprowadzono pordéwnujac charakterystyki widm UV-Vis nanoczastek ztota
sfunkcjonalizowanych tylko zwigzkiem 49 (rys. 76) z widmami nanoczastek ztota
modyfikowanych kwasem liponowym i zwigzkiem 49 (rys. 77).

Poréwnujac zmiany widmowe pokazane na rysunkach 76 i 77 moina zauwazyd,
ze w przypadku monofunkcjonalizowanego nanoztota odpowiedZ na jony potasu jest
wyrazna juz po dodaniu pierwszej porcji roztworu chlorku potasu (pomimo znacznie
wiekszego stezenia nanoztota), co oznacza, Zze mniej stabilne nanoztoto,
sfunkcjonalizowane tylko azobenzokoronami bytoby prawdopodobnie czute na mniejsze
stezenie jondw potasu niz to wyznaczone dla bifunkcjonalizowanego nanoztota.
W przypadku nanoztota sfunkcjonalizowanego wytacznie korong (zwigzek 49) dodatkowe
pasmo jest juz w znacznym stopniu uksztattowane przy stezeniu nanoztota rzedu 0,4 mM.
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Rys. 76. Widmo spektrofotometryczne UV-Vis: a) roztworu o objetosci 2,5 ml, zawierajgcego
nanoczgastki ztota sfunkcjonalizowane zwigzkiem 49 o stezeniu 0,40 mM; b) do prébki (a) dodano
0,1 ml roztworu chlorku potasu o stezeniu 0,1 M; c-j) kazda z prébek od c) do j) zawierata 0 0,1 ml
wiecej tego samego roztworu chlorku potasu w poréwnaniu z poprzednia
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Rys. 77. Widmo spektrofotometryczne UV-Vis: a) roztworu o objetosci 2,6 ml, zawierajgcego
nanoczgstki ztota bifunkcjonalizowane kwasem liponowym i zwigzkiem 49, o stezeniu 0,063 mM;
b) do prébki (a) dodano 0,1 ml roztworu chlorku potasu o stezeniu 0,1 M; c-j) kazda z prébek od c)
do j) zawierata o 0,1 ml wiecej tego samego roztworu chlorku potasu w poréwnaniu z poprzednig

Porownujac bifunkcjonalizowane nanoczastki ztota zawierajgce zwigzek 48
z bifunkcjonalizowanymi nanoczastkami ztota zawierajgcymi zwigzek 49 zaobserwowano,
ze w tym drugim przypadku zmiany widmowe zwigzane z dodatkiem soli potasu sg szybsze
i bardziej stabilne w czasie. Sg to spostrzezenia jakoSciowe, ktédre wymagatyby
w przysztosci wykonania badan kinetycznych. Jednakze juz na podstawie dotychczasowych
obserwacji mozna zasugerowac najwiekszy wptyw obecnosci kwasu liponowego na
oddziatywanie z jonami potasu zakotwiczonego na ztocie zwigzku 49.

Analogiczne badania przeprowadzono dla nanoczastek ztota
bifunkcjonalizowanych kwasem liponowym i zwigzkiem 50, jak dla zwigzku 48. Rezultaty
tych badan byty podobne. Réwniez zaobserwowano, iz tak modyfikowane koloidalne ztoto
selektywnie oddziatywuje z jonami potasu, jesli w roztworze znajdujg sie jony sodu,
wapnia i magnezu w odpowiednim stezeniu. Przy miareczkowaniu bifunkcjonalizowanego
koloidu ztota o stezeniu 0,192 mM 0,05 M roztworem chlorku potasu zaobserwowano
przesuniecie pierwotnego pasma w strone dtugich fal i stopniowe poszerzanie sie tego
pasma (rys. 78). Podobnie jak dla bifunkcjonalizowanych nanoczastek ztota ze zwigzkiem

48 batochromowe przesuniecie pierwotnego pasma jest niewielkie i wynosi okoto 20 nm.
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Przeprowadzono zostaty badania dla bifunkcjonalizowanych nanoczastek ztota ze
zwigzkiem 50 na podstawie, ktérych stwierdzono, iz minimalne stezenie jonéw potasu
przy ktérym zmiany w widmie UV-Vis sg zauwazalne wynosi 8,3 mM.

Stwierdzono, ze w przypadku nanoztota modyfikowanego korong 50, czyli o najdtuzszym
z badanych tanincuchu weglowodorowym, obserwuje sie najmniejszg rdznice, sposrod
badanych zwigzkéw, pordwnujac wiasciwosci nanoztota monofunkcjonalizowanego

i bifunkcjonalizowanego.
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Rys. 78. Widmo spektrofotometryczne UV-Vis: a) roztworu o objetosci 2 ml, zawierajgcego
nanoczastki ztota bifunkcjonalizowane kwasem liponowym i zwigzkiem 50, o stezeniu 0,192 mM;
b) do prébki (a) dodano 0,2 ml roztworu chlorku potasu o stezeniu 0,1 M; c-f) kazda z prébek od c)
do f) zawierata 0 0,2 ml wiecej tego samego roztworu chlorku potasu w poréwnaniu z poprzednig

Do przygotowania czujnikdéw plazmonowych, potencjalnie selektywnych na jony sodu,
zostaty wykorzystane zwigzki 45 i 46. W celu przygotowania tego nanoczujnika konieczne
byto zmodyfikowanie metody syntezy nanoczastek ztota w celu wyeliminowania jondw
sodu z roztworu koloidalnego ztota poprzez zastgpienie cytrynianu sodu cytrynianem
potasu. W pierwszej kolejnosci przebadane zostaty nanoczastki ztota niemodyfikowanego i

nanoczastki ztota sfunkcjonalizowanego kwasem liponowym (rys. 79, 80).
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Rys. 79. Widmo spektrofotometryczne UV-Vis: a) roztworu o objetosci 2,3 ml, zawierajgcego
nanoczgstki ztota sfunkcjonalizowane kwasem liponowym, o stezeniu 0,095 mM; b) do prébki (a)
dodano 0,1 ml roztworu chlorku sodu o stezeniu 0,2 M; c-h) kazda z prébek od c) do h) zawierata

00,2 ml wiecej tego samego roztworu chlorku sodu w poréwnaniu z poprzednia
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Rys. 80. Widmo spektrofotometryczne UV-Vis: a) roztworu o objetosci 2,3 ml zawierajgcego
nanoczgstki ztota sfunkcjonalizowane kwasem liponowym o stezeniu 0,095 mM; b) do prébki (a)
dodano 0,1 ml roztworu chlorku potasu o stezeniu 0,2 M; c-h) kazda z prébek od c) do h) zawierata
0 0,1 ml wiecej tego samego roztworu chlorku potasu w poréwnaniu z poprzednig

W obu przypadkach nie zaobserwowano oddziatywan z jonami potasu ani sodu,
gdy stezenie tych jondw nie przekraczalo 0,036 M. Dla nanoczastek ztota
sfunkcjonalizowanych kwasem liponowym zaobserwowano niewielkie zmiany w widmie

UV-Vis przy stezeniu jondéw sodu 0,036 M. W przypadku, gdy pracowano z nanoczgstkami
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bifunkcjonalizowanymi zwigzkiem 45 lub 46 nie zaobserwowano znaczacych rdznic

pomiedzy widmami UV-Vis (rys. 81, 82).
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Rys. 81. Widmo spektrofotometryczne UV-Vis: a) roztworu o objetosci 2,3 ml zawierajgcego
nanoczgastki ztota bifunkcjonalizowane kwasem liponowym i zwigzkiem 45 o stezeniu 0,095 mM; b)
do prébki (a) dodano 0,1 ml roztworu chlorku sodu o stezeniu 0,2 M; c-h) kazda z prébek od c)
do h) zawierata o0 0,1 ml wiecej tego samego roztworu chlorku sodu w poréwnaniu z poprzednig
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Rys. 82. Widmo spektrofotometryczne UV-Vis: a) roztworu o objetosci 2,3 ml zawierajgcego
nanoczastki ztota bifunkcjonalizowane kwasem liponowym i zwigzkiem 46, o stezeniu 0,095 mM,;
b) do prébki (a) dodano 0,1 ml roztworu chlorku sodu o stezeniu 0,2 M; c-h) kazda z prébek od c)
do h) zawierata 0 0,1 ml wiecej tego samego roztworu chlorku sodu w poréwnaniu z poprzednig

W obu przypadkach pierwsze zmiany widmowe zaobserwowano, gdy stezeniu jonéw sodu

wynosito 0,029 M. Ze wzgledu na to, ze batochromowe przesuniecie dla
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bifunkcjonalizowanych nanoczastek ztota, zawierajgcych zwigzek 45 Iub 46,
zaobserwowano przy stosunkowo wysokim stezeniu jonéw sodu, zakres uzytecznosci tych
czujnikéw plazmonowych jest jeszcze wezszy niz dla modyfikowanych nanoczastek ztota,

selektywnych na jony potasu i wynosi 0,029 — 0,036 M.

110



11. Cze$¢ eksperymentalna

11.1 Aparatura i odczynniki
Prowadzac badania korzystano z nastepujgcej aparatury i odczynnikéw:

1. W celu identyfikacji zsyntezowanych substancji korzystano z widm ‘H NMR
wykonanych na spektrometrze Varian o czestotliwosci 500 MHz w Laboratorium
Magnetycznego Rezonansu Jadrowego (WCh, PG). Widma *C NMR wykonano
na spektrofotometrze Varian o czestotliwosci 125 MHz réwniez w Laboratorium
Magnetycznego Rezonansu Jgdrowego (WCh, PG).

2. Widma mas zostaly wykonane na aparatach AutoSpec Premier Waters (El),
MALDISynapt G2-S HDMS Waters (ESI) i GCT Premier (TOF MSFD') w Instytucie
Chemii Organicznej PAN w Warszawie

3. Widma UV-Vis wykonano na spektrofotometrze UNICAM UV300 w Katedrze
Chemii i Technologii Materiatéw Funkcjonalnych PG

4. Widma IR wykonano na aparacie Mattson Genesis Il FTIR w Katedrze Chemii i
Technologii Materiatéw Funkcjonalnych PG

5. Postep reakcji sledzono metoda chromatografii cienkowarstwowej — ptytki
aluminiowe pokryte zelem krzemionkowych Silica gel 60F 54 firmy Merck

6. W celu detekcji korzystano z lampy UV — dtugos¢ fali A= 254 nm lub par jodu

7. Otrzymane zwigzki oczyszczano wykorzystujgc metode chromatografii kolumnowej
— zel krzemionkowy Silica gel 60 (0,063—0,2 mm) firmy Merck lub wykorzystujac
metode preparatywnej chromatografii cienkowarstwowej — ptytki szklane pokryte
zelem krzemionkowym Silica gel 60F ;54 firmy Merck

8. Urzadzenie do badan potencjometrycznych - 16 kanatowy multimetr Lawson Labs
Inc. (USA)

9. Miniaturowe grafitowe oraz srebrowe elektrody planarne zostaty otrzymane
technikg sitodruku w Instytucie Technologii Materiatéw Elektronicznych w
Warszawie

10. Reaktor mikrofalowy RM800 o maksymalnej mocy 1000 W, firmy Plazmatronika
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11.

12.
13.
14.
15.
16.
17.
18.
19.
20.
21.
22.
23.
24,
25.
26.
27.
28.
29.
30.
31.
32.
33.
34,
35.
36.

Reakcje fotochemiczne prowadzono wykorzystujgc lampe ksenonowg Xe Arc Lamp
o mocy 1000 W, emitujgcg promieniowanie ultrafioletowe, firmy ThermoOQOriel oraz
4 niskocisnieniowe lampy rteciowe 9W, maksimum emisji 365 nm — Philips-
Blacklight PL — SOW BLB/4P

Wirdwka laboratoryjna MPW-250

2-nitrofenol o czystosci 98% (Sigma Aldrich)

3-etylofenol o czystosci 80% (Sigma Aldrich)

3-pentadecylofenol o czystosci 90% (Sigma Aldrich)

Eter 1,5-dichloroetylowy o czystosci 99% (Fluka)

1,8-dichloro-3,6-dioksaoktan o stezeniu 97% (Sigma Aldrich)

Weglan potasu o czystosci 99% (Chempur)

Chlorek cyny dwuwodny o czystosci 97% (POCH)

Kwas octowy o stezeniu powyzej 99% (POCH)

Perhydrol (POCH)

Kwas siarkowy o stezeniu 95% (Stanlab)

Bromochlorometan o czystosci 99% (Sigma Aldrich)

1,2-dibromoetan, 1,4-dibromobutan o czystosci 99% (Sigma Aldrich)
1,10-dibromodekan o czystosci 97% (Sigma Aldrich)

Tetraetylenopentaamina (Sigma Aldrich)

Kwas liponowy o czystosci 99% (Sigma Aldrich)

Cytrynian trisodu dwuwodny o czystosci 99% (Sigma Aldrich)

Cytrynian tripotasu jednowodny o czystos$ci 99% (Sigma Aldrich)

Kwas tetrachloroztotowy o czystosci 99,9% (Sigma Aldrich)

Polichlorek winylu (Fluka)

DOS o czystosci 97%, (Sigma Aldrich)

0-NPOE o czystosci 99% (Fluka)

Tetrakis-(4-chlorofenylo)boranu potasu o czystosci 98% (Fluka)

Wielo$cienn nanorurki weglowe (Belgia, Nanocyl S.A.)

Stosowano rozpuszczalniki o czystosci cz.d.a., (POCH)
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11.2 Synteza

11.2.1 Synteza podandow

11.2.1.1 Synteza alkilowych pochodnych nitrofenolu

OH OH

HNO; NO,

>

CH;COOH CHCl,

n n

1n=1;2n=14

Synteze zwiazku 1 (5-etylo-2-nitrofenol) wykonano na podstawie opisu literaturowego™ z
niewielkimi zmianami, a zwigzek 2 (5-pentadecylo-2-nitrofenol) otrzymano zgodnie z

opisem Iiteraturowym.51

W dwuszyjnej kolbie o pojemnosci 1 litr umieszczono 24 ml (157,5 mmol) 3-
etylofenolu o czystosci 80%, 100 ml lodowatego kwasu octowego oraz 500 ml
chloroformu. Nastepnie do mieszanej mieszaniny wkroplono roztwér kwasu azotowego(V)
(11,5 ml stezonego kwasu azotowego i 100 ml kwasu octowego). Reakcje prowadzono
przez 1 godzine w temperaturze pokojowej z ciggtym mieszaniem. Po zakoniczeniu reakcji
mieszanine reakcyjng przemyto woda, nasyconym roztworem wodoroweglanu sodu
i kolejny raz woda. Warstwe organiczng osuszono bezwodnym siarczanem magnezu,
przesgczono i odparowano na rotatorze. Mieszanine poreakcyjng rozdzielono metoda
chromatografii kolumnowej, w ktérej jako eluent zastosowano eter naftowy:chlorek
metylenu  5:1. Proces oczyszczania  kontrolowano metodg chromatografii
cienkowarstwowej wykorzystujgc jako eluent mieszanine eter naftowy: chlorek metylenu
1:1. Zwigzek 1 otrzymano w postaci oleju z wydajnoscig 31%. Zidentyfikowano go przez

poréwnanie z probka wzorcowa. Wydajnos¢ literaturowa 46%"*

Zwigzek 2 otrzymano w  analogiczny  sposéb  zastepujgc  3-etylofenol

3-pentadecylofenolem. Wydajnos¢ reakcji wynosita 44%. Zwigzek 2 wykrystalizowat
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W masie - temperatura topnienia 42-43°C. Wydajnos¢ literaturowa 49%. Literaturowa

temperatura topnienia 42-45°C.>*

11.2.1.2 Synteza pétpodandu

el B

o Cl

2 cl
K,CO3 DMF N

O,
3
Zwigzku 3 (1-chloro-8-(2-nitrofenoksy)-3,6-dioksaoktan) syntezowano wedtug opisu

znajdujacego sie w pracy magisterskiej Pani Naborczyk.'”> Zmodyfikowano proces

oczyszczania produktu.

W kolbie o pojemnosci 100 ml umieszczono 9,4 g (67,5 mmol) 2-nitrofenolu, 12,1 g
(87,7 mmol) weglanu potasu, 25 ml (159,9 mmol) 1,8-dichloro-3,6-dioksaoktanu i 25 ml
DMF. Reakcje prowadzono przy ciggtym mieszaniu przez 24 godziny w temperaturze
100°C. Po zakonczeniu reakcji przeprowadzono proces ekstrakcji (chloroform/woda).
Warstwe chloroformowg zatezono, a nastepnie oczyszczono metodg chromatografii
kolumnowej, w ktérej jako poczgtkowy eluent zastosowano mieszaning heksan:chlorek
metylenu 10:1. Produkt wymyto uktadem heksan: chlorek metylenu 1:1. Oleisty zwigzek 3

otrzymano z wydajnoscia 67%. Wydajnos¢ literaturowa 42%.°

'H NMR (CDCl3), & [ppm]: 3,59-3,79 m (8H m); 3,89-3,94 (2H, m); 4,24-4,29 (2H, m); 6,99-
7,13 (2H, m); 7,47-7,56 (1H, m); 7,80-7,85 (1H, m).

11.2.1.3 Synteza symetrycznych podandéw
n n
OH ({/\O/\)W ({/\O/\)w
NO, ¢ cl 0 OD
KoCO3, DMF @N% O,N

4 n=1;5n=2
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Zwigzek 4 (1,5-bis(2-nitrofenoksy)-3-oksapentan) syntezowano analogicznie do opisu
literaturowego.>* Zwiazek 5 (1,8-bis(2-nitrofenoksy)-3,6-dioksapentan) syntezowano

zgodnie z opisem literaturowym.*?

W kolbie o pojemnosci 1000 ml, zaopatrzonej w chtodnice zwrotng, umieszczono
30,3 g (220 mmol) o-nitrofenolu, 61,5 g (455,5 mmol) weglanu potasu oraz 112 ml DMF.
Nastepnie dodawano stopniowo 14,2 ml eteru 1,5-dichloroetylowego. Reakcje
prowadzono mieszajgc przez 8 godzin w temperaturze 140°C. Po zakonczeniu reakcji
mieszanine ochtodzono, dodano stopniowo 400 ml wody i mieszano jeszcze przez
1 godzine. Osad odsaczono, przemyto go starannie wodg a nastepnie mieszaning
woda:metanol 10:1. Produkt reakcji rekrystalizowano z alkoholu izopropylowego. Zwigzek
4 o witasciwosciach zgodnych z literaturowymi i probka wzorcowa, otrzymano

z wydajnoscig 79%.

Zwigzek 5 otrzymano wychodzac z 18,9 ml 1,2-bis(2-chloroetoksy)etanu zamiast eteru
1,5-dichloroetylowego przy takich samych ilosciach pozostatych sktadnikow. Zwigzek 5

o witasciwosciach zgodnych z literaturg i prébkg wzorcowg otrzymano z wydajnoscig 77%.

11.2.1.4 Synteza ,niesymetrycznych” podandéw z grupg alkilowa w pierscieniu

benzenowym
/N /\
o o on o o
{ } OZN\@\W { }
3 6 n=1;7 n=14

Nowe zwigzki 6 i 7 syntezowano analogicznie, jak inne niesymetryczne podandy

zwierajace o jedno ugrupowanie oksyetylenowe mniej.>
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W kolbie o pojemnosci 100 ml umieszczono 7 g (24,18 mmol) 1-chloro-8-(2-
nitrofenoksy)-3,6-dioksaoktanu, 4,1 g (24,6 mmol) 5-etylo-2-nitrofenolu, 5 g (36,2 mmol)
weglanu potasu i 12 ml DMF. Reakcje prowadzono w temperaturze 105°C, z mieszaniem,
przez 24 godziny. Mieszanine przeekstrahowano (benzen/woda), a nastepnie warstwe
organiczng odparowano pod zmniejszonym cisnieniem. Zwigzek 6 oczyszczono metoda
chromatografii kolumnowe]. Proces oczyszczania kontrolowano metodg chromatografii
cienkowarstwowej w uktadzie toluen:aceton 5:1. Produkt wyeluowano chlorkiem
metylenu, a nastepnie krystalizowano go z alkoholu izopropylowego. Zwigzek 6 otrzymano

z wydajnoscig 88%. Temperatura topnienia 45-47°C.

'H NMR (CDCls), & [ppm]: 1,25 (3H, t, J=7,6 Hz); 2,68 (2H, q, J=7,6 Hz); 3,77 (4H, s); 3,94
(4H, t, J=4,7 Hz); 4,21-4,31 (4H, m); 6,84 (1H, d, J=8,3 Hz); 6,91 (1H, s); 7,01 (1H, t, J=7,8
Hz); 7,11 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,50 (1H, dt, J;=8,6 Hz, J,=1,3 Hz); 7,79 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,81
(1H, dd, ;=8 Hz, J,=1,3 Hz). *>*C NMR (CDCl3), & [ppm]: 15,2; 29,3; 69,4; 69,5; 69,7; 69,8;
71,2; 114,5; 115,2; 120,2; 120,7; 125,6; 125,9; 134,4; 137,8; 140,1; 152,3; 152,4; 152,8.
FTIR (film): 3074; 2964; 2932; 2875; 1607; 1590; 1524; 1488; 1453; 1352; 1280; 1258;
1128; 1092; 1046; 949; 852; 746 cm™. HRMS (El): [M]*=420,1539 obliczona dla
C20H24N,05 420,1533.

Zwigzek 7 syntezowano w analogiczny sposéb zastepujac 5-etylo-2-nitrofenol
5-pentadecylo-2-nitrofenolem. Wydajnos¢ 72%. Zwigzek 7 rowniez krystalizowano
z alkoholu izopropylowego. Temperatura topnienia 36-37°C.

'H NMR (CDCl3), & [ppm]: 0,88 (3H, t, J=7,4 Hz); 1,20-1,40 (24H, m); 1,50-1,65 (2H, m); 2,63
(2H, t, J=7,7 Hz); 3,78 (4H, s); 3,92 (4H, t, J=4,8 Hz); 4,20-4,40 (4H, m); 6,80-6,89 (2H, m);
6,98-7,13 (2H, m); 7,47-7,55 (1H, m); 7,77-7,85 (2H, m). *C NMR (CDCl3), 6 [ppm]: 14,4;
22,9; 29,4; 29,6; 29,7; 29,8; 29,9; 29,93; 31,2; 32,2; 36,4; 69,5; 69,7; 69,8; 69,9; 71,3;
115,0; 115,2; 120,7; 120,8; 125,8; 126,0; 134,3; 137,9; 151,0; 152,6; 152,8. FTIR (film):
3075; 2928; 2854; 1607; 1590; 1539; 1488; 1454; 1352; 1278; 1166; 1129; 1091; 1047;
946; 852; 773; 746; 670 cm’. HRMS (El):  [M]'=602,3583, obliczona dla
Cs3HsoN,05 602,3567.
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11.2.2 Synteza azoksybenzokoron

11.2.2.1 Synteza ,,symetrycznych” azoksybenzokoron

o o

0 o SnCl, NaOH H,O, CH3COOH
@NOZ OZND Aceton/woda @\N%N
.
4 n=1;5n=2 8 n=1;9n=2
Zwiazek 8 i 9 syntezowano wedtug opiséw literaturowych**** wprowadzajac modyfikacje

w sposobie prowadzenia reakgji.'*

W dwuszyjnej kolbie o pojemnosci 500 ml, zaopatrzonej w chtodnice zwrotng,
umieszczono 9,7 g (28 mmol) 1,5-bis(2-nitrofenoksy)-3-oksapentanu (zwigzek 4), 33 g
(0,825 mol) wodorotlenku sodu oraz 125 ml acetonu. Przygotowano mieszanine: 25 g
(0,11 mol) dwuwodnego chlorku cyny w 120 ml wody, ktéra nastepnie dodawano w taki
sposdb, aby utrzymac lekkie wrzenie roztworu (Uwaga reakcja silnie egzotermicznal).
Reakcje prowadzono przez 2,5 godziny w temperaturze 60°C. Po zakonczeniu reakgcji
mieszanine odsgczono. Osad przemyto toluenem do bezbarwnego przesaczu i odrzucono
go. Przesacz przemyto trzykrotnie woda i faze organiczng odparowano. Pozostatos¢
oczyszczono metodg chromatografii  kolumnowej. Mieszanine  13-cztonowej
azobenzokorony i 13-cztonowej azoksybenzokorony (4,3 g) wyeluowano z kolumny
mieszaning chlorek metylenu:aceton 10:1.

W kolbie kulistej o pojemnosci 100 ml, zaopatrzonej w chtodnice zwrotng,
umieszczono 4,3 g mieszaniny azobenzo-13-korony-4 i azoksybenzo-13-korony-4, 28,6 ml
perhydrolu oraz 43 ml lodowatego kwasu octowego. Reakcje prowadzono w temperaturze
90°C, przez 1 godzine, mieszajgc. Po zakonczeniu reakcji mieszanine odparowano pod
zmniejszonym cisnieniem i oczyszczono metody chromatografii kolumnowej. Produkt
wyeluowano chloroformem, a nastepnie przekrystalizowano z alkoholu izopropylowego.

Catkowita wydajnos$¢ otrzymania azoksybenzo-13-korony-4 (zwigzek 8) z obu etapdéw
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wynosita 31%. Uzyskany zwigzek pordwnano z préobka wzorcowa. Temperatura topnienia

91-92°C. Temperatura topnienia literaturowa 91-93°C.**

Zwigzek 9 otrzymano wychodzac z 11 g 1,8-bis(2-nitrofenoksy)-3,6-dioksaoktanu zamiast
1,5-bis(2-nitrofenoksy)-3-oksapentanu przy takich samych ilosciach pozostatych
substratéw. Uzyskano 5 g mieszaniny 16-cztonowej azobenzokorony i 16-cztonowe;j
azoksybenzokorony (z przewaga azobenzokorony), ktérg poddano dotlenienu uzywajac
proporcjonalnych ilosci lodowatego kwasu octowego i roztworu nadtlenku wodoru.
Wydajnos¢ otrzymania zwigzku 9 z obu etapow wynosita 34%. Wtasciwosci krystalicznego

zwigzku 9 porownano z préobka wzorcowa.

11.2.2.2 Synteza ,niesymetrycznych” azoksybenzokoron z tancuchem alkilowym w

pierscieniu benzenowym

(0} o} ) (o}
L4 L
SnCl, NaOH H,0, +
NO, ON n Aceton/H20 CH5COOH T:T n
o~ O°
6n=1;,7n=14 10 n=1; 11 n=14

W dwuszyjnej kolbie kulistej o pojemnosci 250 ml umieszczono 4,3 g (10,4 mmol)
1-(2-nitrofenoksy)-8-(5-etylo-2-nitrofenoksy)-3,6-dioksaoktanu (zwigzek 6), 8,5 g (212,5
mmol) mikrogranulek wodorotlenku sodu i 50 ml acetonu. Cato$¢ intensywnie mieszano
i wkraplano roztwér chlorku cyny (8,5 g, 37,7 mmol, dwuwodny chlorek cyny, 40 ml wody)
w taki sposdb, aby utrzymadé lekkie wrzenie roztworu. Nastepnie, nie przerywajgc wrzenia
roztworu, rozpoczeto ogrzewanie. Reakcje prowadzono przez 1,5 godziny w temperaturze
wrzenia roztworu. Mieszanine przesgczono pod zmniejszonym ci$nieniem, a osad
przemyto toluenem. Osad odrzucono. Warstwe toluenowg przemyto kilkakrotnie woda,
zatezono, a nastepnie poddano oczyszczaniu metodg chromatografii kolumnowej.
Mieszanine zwigzkéw azo i azoksy (1 g) wyeluowano z kolumny mieszaning chlorek

metylenu:aceton 20:1.
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W kolbie kulistej o pojemnosci 100 ml umieszczono 1 g produktu pierwszego
etapu, 15,6 ml perhydrolu oraz 23,4 ml lodowatego kwasu octowego. Reakcje
prowadzono mieszajagc przez 1,5 h w temperaturze 85°C. Po zakoriczeniu reakcji
mieszanine ochtodzono i oczyszczono metodg chromatografii kolumnowej. Proces
oczyszczania kontrolowano metodg chromatografii cienkowarstwowej w uktadzie chlorek
metylenu:aceton 20:1. Zwigzek 10 wyeluowano mieszaning chlorek metylenu:aceton 10:1.

Otrzymano oleisty produkt z wydajnoscig 28% (wydajnos¢ dwéch etapdw).
Uzyskany produkt byt mieszaning dwdch izomerycznych azoksybenzokoron.

'H NMR (CDCl3), & [ppm]: 1,22-1,28 (3H, m); 2,64-2,70 (2H, m); 3,69 (4H, s); 3,90-3,96 (4H,
m); 4,24-4,27 (4H, m); 6,83-6,90 (~1,5H, m); 7,00-7,08 (~2,5H, m); 7,25-7,31 (~0,5H, m);
7,39 (~0,5H, t, J=7,3 Hz); 7,57 (~0,5H, d, J=7,8 Hz); 7,63 (~0,5H, dd, J;=7,8 Hz, J,=1,0 Hz);
7,70 (~0,5H, dd, J1=7,8 Hz, J,=1,4 Hz); 7,90 (0,5H, d, J=8,3 Hz). *C NMR (CDCl3), & [ppm]:
15,6; 15,7; 29,3; 29,4; 68,95; 68,96; 68,98; 69,58; 69,64; 69,7; 69,83; 69,86; 70,7; 70,8;
71,2; 71,3; 113,2; 113,5; 114,3; 114,7; 120,1; 120,4; 120,8; 121,0; 123,4; 123,5; 125,4;
125,5; 129,3; 131,1; 132,0; 134,5; 146,6; 148,3; 151,1; 151,2; 152,4; 152,9. FTIR (film):
3056; 2963; 2932; 2873; 1603; 1494; 1453; 1329; 1281; 1256; 1130; 1086; 1054; 943; 856;
820; 753; 735; 700 cm™*. HRMS (E): [M]"=372,1684, obliczona dla CyoH24N,05 372,1685.

w analogiczny sposéb syntezowano zwigzek 11 zastepujac
1-(2-nitrofenoksy)-8-(5-etylo-2-nitrofenoksy)-3,6-dioksaoktan 1-(2-nitrofenoksy)-8-(5-
pentadecylo-2-nitrofenoksy)-3,6-dioksaoktanem. Zwigzek 11 otrzymano z wydajnoscia
23% (wydajnos¢ obu etapow). Izomery rozdzielono metodg chromatografii preparatywnej
wykorzystujac jako eluent mieszanine chlorek metylenu:aceton 5:1.

Zwigzek 11a: Wykrystalizowat w masie. Temperatura topnienia 58-60°C

'H NMR (CDCls), & [ppm]: 0,89 (3H, t, J=6,3 Hz); 1,20-1,40 (24H, m); 1,50-1,65 (2H, m); 2,63
(2H, t, J=7,7 Hz); 3,69 (4H, s); 3,89-3,97 (4H, m); 4,24-4,30 (4H, m); 6,83-6,89 (2H, m); 7,00-
7,09 (2H, m); 7,36-7,41 (1H, m); 7,63 (1H, dd, J,=7,8 Hz, J,=1,6 Hz), 7,92 (1H, d, J=8,6 Hz).

Zwigzek 11b: Wykrystalizowat w masie. Temperatura topnienia 56-58°C.
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'H NMR (CDCls), & [ppm]: 0,89 (3H, t, J=6,5 Hz); 1,20-1,40 (24H, m); 1,50-1,65 (2H, m); 2,63
(2H, t, J=7,6 Hz); 3,70 (4H, s); 3,90-3,97 (4H, m); 4,24-4,29 (4H, m); 6,81-6,84 (2H, m); 6,88-
7,03 (2H, m); 7,27-7,40 (1H, m); 7,57 (1H, d, J=8,6 Hz); 7,70 (1H, dd, J1=8,2 Hz J,=1,6 Hz).
13C NMR (CDCl3), mieszanina izomerdéw, & [ppm]: 14,4; 22,9; 29,4; 29,6; 29,7; 29,8; 29,84;
29,9; 29,93; 29,95; 31,52; 31,54; 32,2; 36,3; 36,5; 68,95; 68,99; 69,59; 69,65; 69,69; 69,83;
69,87; 70,7, 70,8; 71,2; 71,4; 113,5; 113,6; 114,7; 114,8; 120,7; 120,8; 121,0; 123,3; 123,5;
125,3; 125,5; 129,3; 131,1; 132,0; 134,5; 138,2; 140,5; 145,5; 147,0; 151,1; 152,4; 152,9.
FTIR (film), mieszanina izomerdw: 3062; 2924; 2853; 1603; 1494; 1463; 1336; 1281; 1255;
1131; 1085; 1054; 987; 940; 854; 816; 751 cm™". HRMS (El): [M]*=554,3729, obliczona dla
C33HsoN,05 554,3720.

11.2.3 Przegrupowanie Wallacha

11.2.3.1 Przegrupowanie azoksybenzenu
o

12
a) W kolbie o pojemnosci 250 ml umieszczono 0,507 g azoksybenzenu i 25 ml etanolu.
Kolbe umieszczono w fazni z zimng wodg i przy intensywnym mieszaniu wkroplono 35 ml
95% kwasu siarkowego. Kolbe szybko przeniesiono do tazni olejowej o temperaturze 95°C
i prowadzono reakcje z mieszaniem przez 2 godziny. Kolbe ochtodzono i dodano
nasyconego roztworu chlorku sodu. Osad odsgczono. Nastepnie rozpuszczono go
w chloroformie. Roztwér chloroformowy przemyto wodnym roztworem wodoroweglanu
sodu, a nastepnie wodg. Mieszanine chloroformowg osuszono siarczanem magnezu
i zatezono na wyparce obrotowej. Produkt oczyszczono metodya chromatografii
kolumnowej. Wyeluowano go mieszaning chlorek metylenu metanol 10:1, a po
odparowaniu rozpuszczalnikédw krystalizowano z etanolu. Zwigzek 12 otrzymano
z wydajnoscia 73%. Temperatura topnienia 149-151°C. Literaturowa temperatura

topnienia 149-151°C.**°
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b) Przeprowadzono analogiczng reakcje, w ktérej jako rozpuszczalnik wykorzystano DMF
pozostate warunki reakcji pozostaty niezmienione. Oczekiwanego produktu reakcji nie

otrzymano.

11.2.3.2 Przegrupowanie 2,2’-dimetoksyazoksybenzenu
Przeprowadzono reakcje analogiczng do syntezy p-hydroksyazobenzenu z udziatem

2,2’-dimetoksyazobenzenu.

HsCO

o-
H,S0;
N3 N oH
SN —_— N
OCH;8
OCH;8
OCH,8
13

a) W kolbie o pojemnosci 25 ml umieszczono 100 mg 2,2’-dimetoksy-azoksybenzenu
i 0,5 ml DMF. Kolbe umieszczono w tazni z zimng wodg i wkroplono 0,7 ml 95% kwasu
siarkowego. Nastepnie kolbe szybko przeniesiono do fazni olejowej o temperaturze 88°C.
Reakcje prowadzono z ciggtym mieszaniem w tej temperaturze przez 20 minut. Kolbe
ochtodzono i dodano do niej wody. Odsaczono powstaty osad, ktdéry nastepnie
rozpuszczono w chloroformie. Roztwér chloroformowy przemyto 5% roztworem
wodoroweglanu sodu, a nastepnie wodg. Warstwe organiczng odparowano. Mieszanine
oczyszczono metodg chromatografii kolumnowej. Zwigzek 13 wyeluowano mieszaning
chlorek metylenu:metanol 10:1. Produkt krystalizowano z metanolu. Zwigzek 13
otrzymano z wydajnoscig 63%. Temperatura topnienia 159-160°C.
'H NMR (d-aceton), 6 [ppm]: 3,96 (3H, s); 3,97 (3H, s); 6,51 (1H, dd, J,=8,8 Hz, J,=2,4 Hz);
6,66 (1H, d, J=2,4 Hz); 7,00 (1H, dt, J;=7,6 Hz, J,=1 Hz); 7,19 (1H, dd, J;=8,3 Hz J,=1 Hz);
7,41 (1H, dt, /;=7,8 Hz, J,=2 Hz); 7,55 (1H, dd, J;=7,8 Hz J,=1,9 Hz); 7,62 (1H, d, J=8,8 Hz);
9,10 (1H, s). *C NMR (d-aceton), & [ppm]: 55,8; 55,9; 100,2; 107,9; 113,4; 116,9; 118,1;
120,7; 131,4; 136,8; 143,1; 157,0; 159,7; 162,3. FTIR (nujol): 3440; 1606; 1582; 1521,
1377; 1310; 1281; 1244; 1160; 1117; 1026; 956; 833; 755 cm™. HRMS (El): [M]*=258,1007,
obliczona dla C14H14N,03 258,1004.
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b) Prowadzac reakcje w etanolu w analogiczny sposdb zwigzek 13 otrzymano

z wydajnoscig 16%.

11.2.3.1 Synteza hydroksyazobenzokoron w etanolu — modyfikacja warunkéw reakcji

a) Synteza 4’-hydroksy-azobenzo-13-korony-5
(O/w (O/w
o 0 0 °
H,S0,
@NZN—@ EtOH @N&NOOH
\
-

8 14
1. Reakcja prowadzona zgodnie z opisem literaturowym.>! Badania byty prowadzone

wspdlnie ze Studentkg Katarzyna Potrykus, realizujacg dyplom magisterski.'®®

W dwuszyjnej kolbie o pojemnosci 500 ml, umieszczono 2 g (6,6 mmol)
13-cztonowe] azoksybenzokorony (zwigzek 8) oraz 90 ml alkoholu etylowego, po czym
mieszanine ochtodzono w tazni chtodzacej (woda z lodem). Mieszajgc stopniowo dodano
140 ml stezonego kwasu siarkowego(VI). Kolbe ogrzano w tazni olejowej do temperatury
94°C. Reakcje prowadzono przez 45 minut. Po zakonczeniu reakcji mieszanine ostudzono
i ostroznie wlano do wody z lodem. Nastepnie mieszanine ekstrahowano szesciokrotnie
chloroformem. Warstwe organiczng przemyto dwukrotnie wodg i wysuszono bezwodnym
siarczanem magnezu. Mieszanine odsaczono, a pozostaty siarczan magnezu przemyto
kilkakrotnie chloroformem oraz mieszaning rozpuszczalnikdow chloroform-metanol.
Warstwe organiczng odparowano, a nastepnie oczyszczono produkt na kolumnie
chromatograficznej. Poczatkowo jako eluent zastosowano uktad chlorek metylenu:aceton
10:1 (v/v), ktéry wymywat powstajgcg ubocznie 13-cztonowg azobenzokorone i jej
etoksypochodng. Postep rozdzielania kontrolowano rozwijajagc ptytki TLC w uktadzie
chlorek metylenu:aceton 4:1 (v/v). Pozadany produkt wyeluowano mieszaning
rozpuszczalnikow chlorek metylenu:aceton 2:1 (v/v). Produkt o wtasciwosciach

identycznych z literaturowymi®* otrzymano z wydajnoscig 25%.
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Wyizolowano réwniez i scharakteryzowano gtéwny produkt uboczny (produkt reakcji
z etanolem) tak prowadzonej reakcji - 13-cztonowg azobenzokorone z podstawnikiem
etoksylowym.

&’-etoksy-azobenzo-13-korona-4 izomer trans (okoto 67% w mieszaninie izomeréw). *H
NMR (d-aceton), 6 [ppm]: 1,41 (3H, t, J=6,8 Hz); 3,85-3,90 (4H, m); 4,25-4,30 (6H, m); 6,7-
6,76 (2H, m); 7,16 (1H, t, J=7,8 Hz); 7,23 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,37 (1H, t, J=7,3 Hz); 7,68 (1H,
d, J=7,8 Hz); 7,77 (1H, d, J=8,8 Hz).

&’-etoksy-azobenzo-13-korona-4 izomer cis (okoto 33% w mieszaninie izomeréw). *H NMR
(d-aceton), 6 [ppm]: 1,31 (3H, t, J=7,3 Hz); 3,85-4,00 (8H, m); 3,9-4,0 (4H, m); 4,15 (2H, q,
J=7,3 Hz); 6,28 (1H, dd, J:=8,8 Hz; Jo= 2,4 Hz); 6,5 (1H, d, J=8,7 Hz); 6,55 (1H, d, J=2,4 Hz);
6,82-6,88 (2H, m); 6,93 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,2 (1H, d, J=8,3 Hz).

2. Modyfikacja metody izolacji polegajaca na czesSciowej neutralizacji kwasu
siarkowego statym weglanem sodu

W kolbie o pojemnosci 250 ml umieszczono 0,94 g (3,13 mmol)
azoksybenzo-13-korony-4, a nastepnie dodano 50 ml etanolu i 70 ml 95% kwasu
siarkowego. Kolbe reakcyjng owinieto folig aluminiowg, aby zapobiec reakcji
fotochemicznej. Reakcje prowadzono w temperaturze 94°C przez 40 min. Po zakonczeniu
reakcji mieszanine ochtodzono w taini (woda/ldd, chlorek sodu) do temperatury -5°C.
Nastepnie dodawano stopniowo 30 g weglanu sodu. Mieszanine przeekstrahowano
chloroformem. Otrzymany ekstrakt przemyto dwa razy wodg i odparowano warstwe
organiczng. Produkt oczyszczono metodg chromatografii kolumnowej. Zwigzek 14
otrzymano z wydajnoscia 37,2%.

Wykorzystujagc metode preparatywnej chromatografii cienkowarstwowej oraz
metody spektroskopowe oszacowano ilos¢ pozostatych, gtdwnych sktadnikow mieszaniny
poreakcyjnej.

* okoto 18% nieprzereagowanego substratu
¢ okoto 20% 4’-etoksy-azobenzo-13-korony-4

* okoto 11% azobenzo-13-korony-4
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Modyfikacja polegajgca na wyeliminowaniu rozpuszczalnika organicznego - etanolu
Reakcje prowadzono tak jak w metodzie 1, nie dodajgc etanolu. Produkt

otrzymano w $ladowych ilosciach, ponizej 1%.

Modyfikacja polegajgca na zamianie etanolu na heksan
Reakcje prowadzono tak jak w metodzie 1, zamieniajgc etanol na heksan oraz

obnizajgc temperature do 70°C. Produktu nie otrzymano.

Modyfikacja polegajgca na zmniejszeniu ilosci etanolu w stosunku do kwasu
siarkowego
Reakcje prowadzono tak jak w metodzie 1, zmieniajgc ilosci etanolu w stosunku do

kwasu siarkowego z 5:7 v/v do 1:4 v/v. Produkt otrzymano z wydajnoscig 7%.

Modyfikacja polegajgca na zastgpieniu stezonego kwasu siarkowego, kwasem 92%.
Modyfikacja metody izolacji

Reakcje prowadzono tak jak w metodzie 2, dodajgc do mieszaniny reakcyjnej
4,2 ml wody. Do ekstraktu dodano niewielkg ilos¢ metanolu, a nastepnie
na wyparce obrotowej odparowano chloroform (nie prowadzono oczyszczania
na kolumnie chromatograficznej). Mieszanine pozostawiono do krystalizacji,
w obnizonej temperaturze. Wykrystalizowany produkt odsgczono i przemyto go

chtodnym metanolem. Zwigzek 14 otrzymano z wydajnoscig 40%.
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b) Synteza 4’-hydroksy-azobenzo-16-korony-5 - modyfikacja warunkow reakcji
n
((\ /\)Z « O/\)Z
o H,S0, ©
D = GO
|
o

9 n=2 15 n=2

n
(0]

1. Reakcje przeprowadzono zgodnie z opisem literaturowym>*

W kolbie o pojemnosci 500 ml, zaopatrzonej w chtodnice zwrotng, umieszczono
1,23 g (3,59 mmol) 16-cztonowej azoksybenzokorony (zwigzek 9) oraz 50 ml etanolu,
po czym mieszanine umieszczono na faini chtodzacej (woda z lodem). Mieszajac
dodawano stopniowo 70 ml stezonego kwasu siarkowego(VI). Nastepnie kolbe
umieszczono na fazni olejowej o temp. 94°C. Reakcje prowadzono mieszajgc przez 40 min.
Po zakonczeniu reakcji mieszanine ostudzono i wlano do wody z lodem. Nastepnie
mieszanine ekstrahowano szesciokrotnie chloroformem. Warstwe organiczng przemyto
dwukrotnie wodg i wysuszono bezwodnym siarczanem magnezu. Mieszanine odsgczono,
a pozostaty siarczan magnezu przemyto kilkakrotnie chloroformem oraz mieszaning
chloroform-metanol. Warstwe organiczng, odparowano, a nastepnie oczyszczono metoda
chromatografii kolumnowej. Poczatkowo jako eluent zastosowano uktad chlorek
metylenu:aceton 10:1 (v/v). Produkt wyeluowano mieszaning chlorek metylenu:metanol
10:1 (v/v), a nastepnie przekrystalizowano z alkoholu izopropylowego. Zwigzek 15
otrzymano z wydajnoscig 27%. Temperatura topnienia 211-212°C (lit. t. top. 210 -
212°C).>?
Wyizolowano réwniez i scharakteryzowano gtowny produkt uboczny tak prowadzonej
reakcji - 16-cztonowgq azobenzokorone z podstawnikiem etoksylowym.
&’-etoksy-azobenzo-16-korona-5 izomer trans (okoto 60% w mieszaninie izomeréw). *H
NMR (d-aceton), 6 [ppm]: 1,42 (3H, t, J=7,3 Hz ); 3,65-3,75 (4H, m); 3,86-3,94 (4H, m); 4,18
(2H, q, J= 6,8 Hz); 4,23-4,28 (4H, m); 6,68 (1H, dd, J;=8,8 Hz, J,= 2,4 Hz); 6,71 (1H, d, J=2,0

125



Hz); 7,08 (1H, dt, J;=6,8 Hz, J,=1 Hz); 7,18 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,37 (1H, dt, J;=8,8 Hz, J,=1,5
Hz); 7,55 (1H, dd, J;=7,8 Hz, J,=1,4 Hz); 7,7 (1H, d, J=8,3 Hz).
&’-etoksy-azobenzo-16-korona-5 izomer cis (okoto 40% w mieszaninie izomeréw). *H NMR
(d-aceton), 6 [ppm]: 1,32 (3H, t, J/=7,3 Hz); 3,96-4,03 (2H, q, J=6,8 Hz); 6,26 (1H, dd, /,=8,8
Hz, J,= 2,5 Hz); 6,52 (1H, d, J=2,4 Hz); 6,56 (1H, d, J=8,8 Hz); 6,86-6,95 (3H, m); 7,10-7,14
(1H, m).

2. Modyfikacja metody 1 polegajgca na czesciowej neutralizacji mieszaniny
poreakcyjnej oraz wyizolowaniu produktu na drodze krystalizacji
Po przeprowadzeniu reakcji w sposob podany powyzej (Metoda 1) do mieszaniny
reakcyjnej dodano stopniowo wodny roztwér weglanu sodu (30 g weglanu sodu
rozpuszczono w 140 ml wody). Nastepnie mieszanine ekstrahowano chloroformem.
Warstwe organiczng przemyto kilkakrotnie woda, a nastepnie odparowano na wyparce
obrotowej dodajgc wczesniej niewielky ilos¢ metanolu. Osad odsgczono pod prdznig
i przemyto go niewielkg iloscia schtodzonego metanolu. Zwigzek 15 otrzymano

z wydajnoscig 34%. Temperatura topnienia 211-212°C.

3. Modyfikacja polegajgca na zastgpieniu stezonego kwasu siarkowego, kwasem 92%.
Reakcje prowadzono tak jak w metodzie 1, dodajgc do mieszaniny 4,2 ml wody. Zwigzek
15 otrzymano z wydajnoscig 29%. Dokonano analizy sktadu mieszaniny poreakcyjnej
w celu oszacowania ilosci powstajacych produktéw ubocznych. Wykorzystujagc metode
preparatywnej chromatografii cienkowarstwowej oraz metode spektroskopowa
oszacowano, ze mieszanina poreakcyjna zawierata: okoto 17% 4'-etoksy-azobenzo-16-

korony-5 i okoto 13% azobenzo-16-korony-5.

4. Metoda z wykorzystaniem reaktora mikrofalowego
Ustawiono nastepujace parametry prowadzenia reakcji:
* czas grzania: 5 minut, czas chtodzenia: 5 minut

e zakres temperatur: 45-47°C

e moc grzania (P): 250 W

126



W kolbie umieszczono 105,4 mg (0,31 mmol) azoksybenzo-16-korony-5, 7,5 ml 92% kwasu
siarkowego oraz 5 ml etanolu. Kolbe zaopatrzong w mieszadto i chtodnice powietrzng
umieszczono W reaktorze mikrofalowym. Mieszanine poreakcyjng ochtodzono,
a nastepnie czesciowo zneutralizowano (pH=5-6) 18% wodnym roztworem weglanu sodu.
Nastepnie przeekstrahowano mieszanine chloroformem. Warstwe organiczng przemyto
kilkukrotnie wodga. Rozpuszczalnik organiczny odparowano pod zmniejszonym cisnieniem.
Produkt krystalizowano z alkoholu izopropylowego. Zwigzek 15 otrzymano

z wydajnoscig 30%.

Wykonano szereg analogicznych reakcji, w ktérych w porédwnaniu z powyzszym opisem
wprowadzono niewielkie modyfikacje.
4.1. Wydtuzono czas grzania do 10 minut
Produkt otrzymano z wydajnoscig 25%
4.2. Przeprowadzono reakcje w temperaturze 50-55°C
Produkt otrzymano z wydajnoscig 31%
4.3.  Przeprowadzono reakcje w temperaturze 55-60°C
Produkt otrzymano z wydajnoscig 31%
4.4. Przeprowadzono reakcje w temperaturze 60-65°C bez neutralizacji
Produkt otrzymano z wydajnoscig 27%
4.5. Przeprowadzono reakcje w temperaturze 60-65°C w izooktanie bez
neutralizacji. Produkt otrzymano w ilosciach sladowych
4.6. Przeprowadzono reakcje w temperaturze 60-65°C w acetonie bez
neutralizacji. Produkt otrzymano z wydajnoscig 27%. W warunkach reakcji
powstawato szereg innych produktéw ubocznych. lzolacja pozgdanego
produktu byta utrudniona.
4.7. Przeprowadzono reakcje w temperaturze 60-65°C w etanolu bez
neutralizacji z dwukrotnym zwiekszeniem stezenia substratu. Produkt

otrzymano z wydajnoscig 23%
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4.8. Przeprowadzono reakcje w temperaturze 60-65°C bez neutralizacji
z szesciokrotnym zwiekszeniem stezenia substratu. Produkt otrzymano

z wydajnoscig 34%

11.2.3.2 Synteza hydroksyazobenzokoron w innych rozpuszczalnikach niz etanol

a) glikol etylenowy
n n n
{(\O/\h ((\0/\)7 (\O/\B
0 0 0 0 o o
H,SO4
—_— + OH
(H ) = oo * (hol e
(\)_
9 n=2 15 n=2 16 n=2

W kolbie o pojemnosci 500 ml, zaopatrzonej w chtodnice zwrotng, umieszczono
0,5 g (1,45 mmol) azoksybenzo-16-korony-5 (zwigzek 9) oraz 25 ml glikolu etylenowego,
po czym mieszanine umieszczono na faini chtodzacej (woda z lodem). Mieszajac
dodawano stopniowo 35 ml stezonego kwasu siarkowego(VI). Nastepnie kolbe
umieszczono na tazni olejowej o temp. 94-96°C. Reakcje prowadzono mieszajgc przez
40 min. Po zakonczeniu reakcji mieszanine ostudzono i wlano do wody z lodem. Nastepnie
mieszanine ekstrahowano szesciokrotnie chloroform. Warstwe organiczng przemyto
dwukrotnie wodg i wysuszono bezwodnym siarczanem magnezu. Mieszanine odsgczono,
a pozostaty siarczan magnezu przemyto kilkakrotnie chloroformem oraz mieszaning
chloroform-metanol. Warstwe organiczng, odparowano, a nastepnie oczyszczono metoda
chromatografii kolumnowej. Poczatkowo jako eluent zastosowano uktad chlorek
metylenu:aceton 10:1 (v/v), ktorym wymyto azobenzo-16-korone-5.
Azobenzo-16-korone-5 otrzymano z wydajnoscia 18%. Zwigzek 15 wyeluowano
mieszaning chlorek metylenu:aceton 2:1 (v/v), a nastepnie przekrystalizowano z alkoholu
izopropylowego. Produkt ten otrzymano z wydajnoscig 27%. Temperatura topnienia 211°C
Zwigzek 16 wyeluowano mieszaning chlorek metylenu:metanol 10:1, otrzymujac go z

wydajnoscig 20%.
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Synteza wzorca zwigzku 16
n n
o o

[¢]
CICH,CH,0H  K,CO, OH
2wy TS 5
N oH - N o
N N—

15 n=2 16 n=2

W kolbie o pojemosci 25 ml umieszczono 201,3 mg (0,585 mmol)

4’-hydroksy-azobenzo-16-korony-5 (zwigzek 15), 0,11 ml (1,643 mmol) chlorohydryny
etylenowej, 121 mg (0,875 mmol) weglanu potasu i 2 ml DMF. Reakcje prowadzono
w temperaturze 100°C przez 24 godziny. Reakcje kontrolowano metodg chromatografii
cienkowarstwowej wykorzystujac jako eluent mieszanine chlorek metylenu:metanol 10:1.
Kolbe ochtodzono, dodano wode, a nastepnie przeprowadzono proces ekstrakcji gdzie
ekstrahentem byt chloroformem. Warstwe organiczng osuszono siarczanem magnezu,
a nastepnie odparowano pod zmniejszonym ci$nieniem. Mieszanine oczyszczono metoda
chromatografii kolumnowej. Wstepnie jako eluent wykorzystano mieszanine chlorek
metylenu:aceton 20:1. Produkt wyeluowano =z kolumny mieszaning chlorek
metylenu:metanol 10:1, otrzymujac go z wydajnoscia 73%. Zwigzek 16 krystalizowano
z alkoholu izopropylowego. Temperatura topnienia 100-102°C.
'H NMR (d-aceton) (izomer trans), & [ppm]: 3,68 (4H, s); 3,87-3,94 (6H, m); 4,09 (1H,
szeroki s); 4,19 (2H, t, J=4,9 Hz); 4,24 (2H, t, J=4,9 Hz); 4,29 (2H, t, J=4,4 Hz); 6,69 (1H, dd,
J1=8,8 Hz, J,=2,4 Hz); 6,76 (1H, d, J=2,4 Hz); 7,08 (1H, dt, J;=7,6 Hz, J,=1 Hz); 7,19 (1H, d,
J=8,3 Hz); 7,36 (1H, dt, J1=7,8 Hz, J,=1,5 Hz); 7,75 (1H, dd, J1=7,8 Hz, J,=1,5 Hz); 7,71 (1H, d,
J=9,2 Hz). FTIR (film): 3364; 3052; 2925; 2875; 1601; 1568; 1487; 1454; 1292; 1258; 1132;
1117; 1050; 937; 757; 735 cm™.
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b) dimetyloformamid

1) Synteza symetrycznych hydroksyazobenzokoron
n W /\)7

@«@ 2 (o

8n=1;,9n=2 14 n=1; 15 n=2

W kolbie o pojemnosci 50 ml umieszczono 1,014 g (3,38 mmol)
azoksybenzo-13-korony-4 (zwigzek 8) i 5 ml DMF. Kolbe umieszczono w fazni z zimng
woda, a nastepnie przy intensywnym mieszaniu wkroplono 7 ml 95% kwasu siarkowego.
Kolbe umieszczono w tazni olejowej o temperaturze 88°C. Reakcje prowadzono w tej
temperaturze przez 25 minut z ciggtym mieszaniem. Postep reakcji sledzono metoda
chromatografii cienkowarstwowej, w ktérej jako eluent zastosowano mieszanine chlorek
metylenu:metanol 10:1. Kolbe ochtodzono i dodano do niej wody. Mieszanine wodng
przeekstrahowano chloroformem. Warstwe organiczng przemyto nasyconym wodnym
roztworem wodoroweglanu sodu, odparowano i pozostato$¢ przekrystalizowano z
alkoholu izopropylowego. Zwigzek 14, o wilasciwosciach zgodnych ze zwigzkiem

wzorcowym’" otrzymano z wydajnoscig 78%.

W analogiczny sposéb syntezowano zwigzek nr 15, ktérego wtasciwosci byty zgodne ze

zwiazkiem wzorcowym®?, otrzymujac go z wydajnoscia 72%.

130



2) Synteza hydroksyazobenzokoron z podstawnikami alkilowymi lub arylowymi w reakgji

prowadzonej w DMF
n n
<(/\O/\)7 <(/\O/\)7
o) 0 o °

]! H,S0, R’
> N OH
"T&T DMF N
2 | (O—) R?
R 0~ R

R3

17 R'=C,Hs R*=R*=H n=2
18 R'=Cy5H3; R>=R*=H n=1
19 R'=Cy5Hs; R>=R*=H n=2
20 R'=H R’=R*=CgH;; n=1
21 R'=H R?=R3=Cy,H,5 n=2
22 R'=H R*=R*=Ph n=1

23 R'=H R*=R*=Ph n=2

W kolbie o pojemnosci 25 ml umieszczono 100,8 mg 4’-etylo-azoksybenzo-13-
korony-4 (zwigzek 10) i 0,5 ml DMF. Kolbe umieszczono w tazni z zimng wodg i przy
intensywnym mieszaniu wkroplono 0,7 ml 95% kwasu siarkowego. Po czym szybko
przeniesiono do tazni olejowej o temperaturze 88°C i prowadzono reakcje w tej
temperaturze przez 20 minut. Postep reakcji kontrolowano metoda chromatografii
cienkowarstwowej wykorzystujgc jako eluent mieszanine chlorek metylenu:metanol 20:1.
Kolbe ochtodzono i dodano do niej wody. Osad odsgczono a nastepnie potraktowano go
chloroformem. Roztwér chloroformowy przemyto woda i odparowano na wyparce
obrotowej. Produkt oczyszczono metodg chromatografii kolumnowej. Zanieczyszczenia
wyeluowano mieszaning chlorek metylenu: aceton 10:1 lub 4:1, a produkt - chlorek
metylenu:metanol 15:1. Zwigzek 17 krystalizowano z alkoholu izopropylowego.
Otrzymano go z wydajnoscig 30%. Temperatura topnienia 204-206°C.

'H NMR (d-acetonitryl, 60°C), 6 [ppm]: 1,24 (3H, t, J=7,6 Hz); 2,64 (2H, q, J=7,5 Hz); 3,70
(4H, s); 3,81-3,86 (2H, m); 3,94-3,97 (2H, m); 4,24-4,28 (4H, m); 5,87 (1H, d, J=1,7 Hz); 6,19
(1H, dd, J,=9,8 Hz, J,=1,8 Hz); 6,88 (1H, d, J=8,3 Hz); 6,91 (1H, s); 7,20 (1H, d, J=9,8 Hz);
7,58 (1H, d, J=8,4 Hz); 11,6 (1H, bs). *C NMR (CDCl), 6 [ppm]: 15,9; 29,1; 68,0; 68,6; 68,7;
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69,4; 69,7; 69,8; 105,5; 111,5; 116,2; 121,5; 123,7; 128,7; 129,7; 140,05; 140,15; 147,3;
159,9; 185,8. FTIR (nujol): 3294; 1624; 1598; 1524; 1500; 1308; 1276; 1250; 1234; 1187,
1154; 1137; 1115; 1038; 957; 931; 872; 822; 735; 689 cm™. HRMS (El): [M]'=372,1689,
obliczona dla CyoH,4N,05 372,1685

W analogiczny sposdb zsyntezowano zwigzek 18 otrzymujac go z wydajnoscig 70%.
Krystalizacja z alkoholu izopropylowego. Temperatura topnienia 133-134°C.

'H NMR (d-aceton), 6 [ppm]: 0,90 (3H, t, J/=6,8 Hz); 1,25-1,40 (24 H, m); 1,61-1,67 (2H, m);
2,62 (2H, t, J=7,6 Hz); 3,96-3,98 (2H, m); 4,10-4,12 (2H, m); 4,18-4,20 (2H, m); 4,28-4,32
(2H, m); 5,87 (1H, d, J=1,5 Hz); 6,21 (1H, dd, J;=9,8 Hz, J,=1,5 Hz); 7,02 (1H, d, J~8 Hz); 7,14
(1H, s); 7,22 (1H, d, J=9,8 Hz); 7,56 (1H, d, J=8,3 Hz), 12,59 (1H, s). *C NMR (CDCl3), &
[ppm]: 14,4; 22,9; 29,5; 29,6; 29,7; 29,8; 29,89; 29,90; 29,93; 29,94; 31,6; 32,2; 36,0; 68,1;
70,5; 70,7; 73,2; 104,8; 110,0; 114,87; 118,9; 125,1; 129,1; 139,4; 159,8. FTIR (nujol):
3265; 3053; 1629; 1596; 1525; 1501; 1274; 1248; 1201; 1152; 1111; 1088; 1049; 863; 806;
700 cm™. HRMS (E1): [M]'=510,3472, obliczona dla C31H4N,04 510,3458

W analogiczny sposdb zsyntezowano zwigzek 19 otrzymujac go z wydajnoscig 61%.
Krystalizacja z alkoholu izopropylowego. Temperatura topnienia 155-156°C.

'H NMR (CDCls), & [ppm]: 0,88 (3H, t, J=6,4 Hz); 1,20-1,36 (24H, m); 1,54-1,64 (2H, m); 2,59
(2H, t, J=7,1 Hz); 3,77 (4H, s); 3,88-3,95 (2H, m); 4,00-4,05 (2H, m); 4,22-4,28 (2H, m); 4,30-
4,36 (2H, m); 6,17 (1H, s); 6,43 (1H, d, J=8,8 Hz); 6,73 (1H, s); 6,85 (1H, d, J=7,3 Hz); 7,25-
7,31 (1H, m+CHCl,); 7,62 (1H, d, J=8,3 Hz); ~11,8 (~1H, bs). *C NMR (CDCls), & [ppm]: 14,4;
22,9; 29,5; 29,6; 29,7; 29,8; 29,9; 29,91; 29,92; 29,94; 31,7; 32,2; 36,2; 68,0; 68,6; 68,65;
69,5; 69,7; 69,8; 105,4; 112,0; 116,1; 122,1; 123,5; 128,7; 129,6; 140,2; 147,3; 159,9. FTIR
(nujol): 3294; 1623; 1526; 1501; 1285; 1250; 1233; 1188; 1138; 1119; 1040; 872; 723 cm™.
HRMS (EI): [M]*=554,3726, obliczona dla C33HsoN,0s 554,3720

W analogiczny sposdb zsyntezowano zwigzek 20 otrzymujac go z wydajnoscig 56%.

Krystalizacja z alkoholu izopropylowego. Temperatura topnienia 118-120°C.
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'H NMR (d-aceton), & [ppm]: 0,86-0,90 (6H, m); 1,24-1,38 (20H, m); 1,52 (2H, kwintet,
J=7,4 Hz); 1,64 (2H, kwintet, J=7,3 Hz); 2,39 (2H, t, J=7,8 Hz); 2,62 (2H, t, J=7,8 Hz); 5,85
(1H, s); 6,88 (1H, dd, J1=8,3 Hz, J,=1,9 Hz); 7,02 (1H, s); 7,12 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,48 (1H, d,
J=1,5 Hz); 12,44 (1H, s). *C NMR (CDCls), & [ppm]: 14,4; 22,9; 28,9; 29,3; 29,5; 29,55;
29,61; 29,7; 29,8; 31,9; 32,1; 32,2; 36,0, 67,7; 70,55; 70,7; 73,6; 105,5; 113,8; 119,0; 123,9;
129,8; 134,5; 134,8; 136,9; 139,9; 145,0; 159,1; 185,9. FTIR (film): 3275; 2954; 2920; 2851;
1635; 1592; 1569; 1524; 1496; 1431; 1375; 1272; 1230; 1182; 1125; 1091; 1055; 1039;
908; 895; 873; 738; 677; 650 cm’. HRMS (El): [M]'=524,3611, obliczona dla
C32HagN;04 524,3614

W analogiczny sposdb zsyntezowano zwigzek 21 otrzymujac go z wydajnoscig 51%.
Krystalizacja z alkoholu izopropylowego. Temperatura topnienia 116-118°C.

'H NMR (d-aceton), 6 [ppm]: 0,85-0,90 (6H, m); 1,24-1,37 (36, m); 1,50-1,57 (2H, m); 1,57-
1,66 (2H, m); 2,39 (2H, t, J=7,8 Hz); 2,61 (2H, t, J=7,8 Hz); 3,74 (4H, s); 3,89-3,93 (2H, m);
4,06-4,08 (2H, m); 4,29-4,31 (2H, m); 4,36-4,38 (2H, m); 5,90 (1H, s); 6,90 (1H, d, J=7,8 Hz);
6,99 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,03 (1H, s); 7,55 (1H, s); 11,56 (1H, s). **C NMR (CDCls), & [ppm]:
14,4, 22,94, 28,9; 29,1; 29,55; 29,6; 29,8; 29,88; 29,93; 31,9; 32,2; 35,6; 68,2; 68,55; 68,63;
69,7; 69,8; 69,9; 104,9; 111,8; 116,0; 129,5; 131,4; 137,1; 145,6; 159,2. FTIR (nujol): 3314;
1635; 1602; 1568; 1524; 1506; 1265; 1238; 1223; 1174; 1147; 1129; 1058; 922; 850; 722;
635 cmt. HRMS (E): [M+H]"=681,5205, obliczona dla C4,HgsN,Os 681,5206.

W analogiczny sposdb zsyntezowano zwigzek 22 otrzymujac go z wydajnoscig 37%.
Krystalizacja z alkoholu izopropylowego. Temperatura topnienia 218-219°C.

'H NMR (d-aceton), 6 [ppm]: 3,98-4,02 (2H, m); 4,13-4,16 (2H, m); 4,23-4,26 (2H, m); 4,34-
4,38 (2H, m); 6,00 (1H, s); 7,30-7,40 (6H, m); 7,42 (1H, s); 7,47 (2H, t, J=7,8 Hz); 7,62 (2H, d,
J=8,8 Hz); 7,68 (2H, d, J=8,3 Hz); 7,95 (1H, d, J=1,5 Hz); 12,68 (1H, s). *C NMR (CDCls), &
[ppm]: 68,1; 70,6; 70,8; 73,4; 106,1; 113,0; 119,3; 123,6; 127,1; 127,3; 127,7; 127,9; 128,3;
129,1; 129,2; 130,0; 130,3; 134,6; 134,9; 136,3; 137,2; 138,2; 141,0; 146,8; 159,1; 183,8.
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FTIR (nujol): 3261; 1625; 1590; 1527; 1503; 1265; 1183; 1040; 901; 883; 860; 762; 726;
697 cmt. HRMS (E): [M]"=452,1729, obliczona dla C,gH»4N,04 452, 1736.

W analogiczny sposdb zsyntezowano zwigzek 23 otrzymujac go z wydajnoscig 33%.
Krystalizacja z alkoholu izopropylowego. Temperatura topnienia 204-205°C.

'H NMR (d-aceton), & [ppm]: 3,78 (4H, s); 3,96-3,98 (2H, m); 4,11-4,13 (2H, m); 4,40-4,42
(2H, m); 4,45-4,47 (2H, m); 6,05 (1H, s); 7,22 (1H, d, J=8,8 Hz); 7,29-7,42 (5H, m); 7,43-7,48
(3H, m); 7,63 (2H, d, J=7,3 Hz); 7,68 (2H, d, J=7,8 Hz); 8,06 (1H, d, J=1,9 Hz); 11,77 (1H, s).
3¢ NMR (CDCls), 6 [ppm]: 68,4; 68,5; 69,6; 69,7; 70,0; 70,7; 106,0; 112,2; 114,7; 122,3;
124,7; 127,0; 127,1; 127,3; 127,6; 128,0; 128,4; 129,1; 129,2; 129,9; 131,9; 134,3; 135,6;
135,9; 138,7; 140,3; 147,0; 159,2. FTIR (film): 3303; 3056; 2955; 2929; 2903; 2861; 1624;
1592; 1556; 1526; 1505; 1489; 1450; 1423; 1354; 1265; 1175; 1137; 1057; 924; 908; 889;
849; 761; 697; 667 cm™. HRMS (El): [M]"=496,1983, obliczona dla C3oH,sN,05 496,1998.

11.2.3.3 Fotochemiczne przegrupowanie azoksybenzokoron
n /\)7
@« @ @« @ @«

8 n=1;,9n=2 14 n=1; 15 n=2 24 n=1; 25 n=2

W naczyniu kwarcowym umieszczono 200 mg azoksybenzo-13-korony-4
(zwigzek 8) oraz 30 ml toluenu, catos¢ mieszano przez 10 minut. Nastepnie roztwor
napromieniowano promieniowaniem ultrafioletowym, emitowanym przez
4 niskoci$nieniowe lampy rteciowe, kazda o mocy 9 W, przez 3 godziny. Dokonano analizy
sktadu mieszaniny poreakcyjnej wykorzystujagc metode preparatywnej chromatografii
cienkowarstwowej oraz metode spektroskopii 'H NMR. Oszacowano, ze mieszanina
reakcyjna zawiera: okoto 55% substratu (zwigzku 8), okoto 25% izomeru cis zwigzku 8,
okoto 5% zwigzku 14 i okoto 15% zwigzku 24. Produkty reakcji wyizolowano metoda

chromatografii kolumnowej, w ktdrej jako eluent zastosowano mieszanine chlorek
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metylenu: aceton 45:1 (w celu rozdzielenia izomerdw trans i cis), 20:1 (w celu izolacji
zwigzku nr 24) i 2:1 (w celu izolacji zwigzku 14). Przeprowadzono podobng reakcje
z wykorzystaniem lampy ksenonowej o mocy 1000 W, ale nie zaobserwowano znaczacych
roznic w sktadzie mieszaniny poreakcyjnej. Przeprowadzono réwniez badania w DMF
i etanolu. Zaobserwowano rdznice w otrzymanych ilosciach zwigzku 14 i 24. W DMF ilosci
te byty poréwnywalne natomiast w etanolu dominowat zwigzek nr 14.

Izomer cis zwigzku 8. Temperatura topnienia 121-122°C

'H NMR (CDCl3), & [ppm]: 3,79-3,88 (2H, m); 3,93-4,10 (6H, m); 6,66-6,72 (2H, m); 6,77
(1H, d, J=8,3 Hz); 6,87 (1H, d, J=8,3 Hz); 6,89 (1H, t, J=7,8 Hz); 7,02-7,05 (1H, m); 7,24 (1H,
dt, J1=7,3 Hz, J>=1,5 Hz); 7,34 (1H, dd, J1=7,8 Hz, J,=1,5 Hz). FTIR (film): 3069; 2924; 2868;
1601; 1586; 1492; 1460; 1444; 1285; 1257; 1143; 1085; 1052; 921; 750 cm™.

Zwigzek 24

'H NMR (d-aceton), & [ppm]: 3,83-3,90 (4H, m); 4,22 (2H, t, J=4,2 Hz); 4,32 (2H, t, J=4,4
Hz); 6,67 (1H, d, J=8,3 Hz); 6,77 (1H, d, J=7,8 Hz); 7,19 (1H, t, J=7,6 Hz); 7,22 (1H, d, J=8,3
Hz); 7,35 (1H, t, J=8,3 Hz); 7,42 (1H, dt, J:=7,8 Hz, J,=1,4 Hz); 7,78 (1H, dd, J;=7,8 Hz, J,=2
Hz); 12,66 (1H, s). *C NMR (d-aceton), 8 [ppm]: 69,2; 69,72; 69,75; 69,79; 73,85; 73,9;
111,1; 112,2; 112,3; 116,4; 116,5; 121,6; 128,97; 129,0; 131,3; 134,4; 134,5; 141,6; 151,2;
153,6; 154,0; 159,5. FTIR (film): 3427; 3067; 1602; 1491; 1467; 1449; 1284; 1253; 1142;
1086; 1052; 923; 755 cm™. HRMS (El): [M]"=300,1106, obliczona dla C1H16N,04 300,1110.

Przeprowadzono analogiczne reakcje dla zwigzku nr 9.

Sktad mieszaniny poreakcyjnej reakcji prowadzonej w toluenie: okoto 58% zwigzku 9,
okoto 20% izomeru cis zwigzku 9, okoto 6% zwigzku 15 i okoto 16% zwigzku 25. Reakcje
prowadzone w DMF i etanolu wykazaty tg sama tendencje jw. tj. ilosci zwigzku 15 i 25 w
DMF byty poréwnywalne, a w etanolu przewazat zwigzek nr 15.

lzomer cis zwigzku nr 9. Temperatura topnienia 111-113°C.

'H NMR (CDCl3), & [ppm]: 3,71-3,83 (2H, m); 3,89-3,97 (4H, m); 4,0-4,32 (6H, m); 6,57 (1H,
dd, J1=7,8 Hz, J,=1,9 Hz); 6,63 (1H, t, J/=7,3 Hz); 6,72 (1H, d, J=8,3 Hz); 6,87 (1H, d, J=7,8 Hz);
6,98 (1H, t, J=7,8 Hz); 7,02-7,08 (1H, m); 7,26-7,29 (1H, m (+CHCls)); 7,55 (1H, dd, J;= 7,8
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Hz, J,=1,4 Hz). FTIR (film): 3071; 2924; 2870; 1602; 1586; 1492; 1463; 1442; 1287; 1254,
1122; 1083; 1051; 933; 749 cm™.

Zwigzek 25

'H NMR (d-aceton), & [ppm]: 3,62-3,67 (4H, m); 3,87-3,89 (2H, m); 3,94 (2H, t, J=5,4 Hz);
4,23 (2H, t, J=5,4 Hz); 4,29-4,31 (2H, m); 6,55 (1H, d, J=8,3 Hz); 6,67 (1H, dd, J;=8,3 Hz,
1,=3,4 Hz); 7,16 (1H, t, J=7,5 Hz); 7,26 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,33 (1H, t, J=8,3 Hz); 7,41 (1H, dt,
11=7,8 Hz, J,=2 Hz); 7,63 (1H, d, J=7,8 Hz); 13,4 (1H, s). *"H NMR (DMSO0), & [ppm]: 3,58 (4H,
s); 3,76-3,79 (2H, m); 3,82 (2H, t, J=4,7 Hz); 4,15-4,18 (2H, m); 4,20 (2H, t, J=4,7 Hz); 6,56
(1H, d, J=8,3 Hz); 6,64 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,09 (1H, t, J=7,6 Hz); 7,24 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,27
(1H, t, J=8,4 Hz); 7,41 (1H, dt, J;=7,8 Hz, J,=1,9 Hz); 7,62 (1H, dd, J;=7,8 Hz, J,=1,5 Hz);
12,08 (1H, s). *C NMR (d-aceton), & [ppm]: 69,2; 69,4; 69,6; 69,76; 69,84; 71,6; 103,8;
104,0; 110,1; 110,3; 115,0; 121,4; 127,7; 127,8; 130,9; 134,5; 134,6; 141,2; 151,1; 154,8;
158,6. FTIR (film): 3399; 3063; 2926; 2874; 1599; 1490; 1454; 1279; 1246; 1134; 1093;
1078; 942; 786; 756; 733 cm’. HRMS (ESI): [M+H]'=345,1449, obliczona dla
Ci8H21N,05 345,1450.

11.2.4 Synteza biskoron

Zwigzki biskoronowe syntezowano w analogiczny sposéb jak podandy z tg rdznicg,
ze zamiast nitrofenolu wykorzystywano zwigzki koronowe majace w swojej strukturze
fragment fenolowy oraz zastgpiono dichloroetery dihalogenoalkanami, gtéwnie

dibromoalkanami.
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11.2.4.1 Synteza bis(azobenzokoron) z mostkiem dioksymetylenowym

n n
. | _
o St G oo
Rl CH,BrCl K,CO3 Rl N
= OH o = L Ny
R? 3 R 3 3 R
R R R
14 R'=R*=R’=H n=1 26 R'=R’=R*=H n=1
15 R'=R*=R*=H n=2 27 R'=R*=R*=H n=2
17 R'=C,Hs R*=R*=H n=2 31 R'=C;Hs R*=R’=H n=2
18 R'=Cy5Hs; R?*=R%=H n=1 32 R'=Cj5H3; R*=R’=H n=1
19 R'=Cy5Hs; R?*=R%=H n=2 33 R'=C;5H3; R*=R’=H n=2
20 R'=H R*=R%=CgHy; n=1 34 R'=H R*=R*=CgHy7 n=1
21 R'=H R*=R3=C;5Hys n=2 35 R'=H R*=R’=C;,Hps n=2

W kolbie o pojemnosci 50 ml umieszczono 60 mg (0,2 mmol) 4’-hydroksy-

azobenzo-13-korony-4 (zwigzek 14), 26 mg (0,2 mmol) bromochlorometanu, 56 mg
(0,41 mmol) weglanu potasu i 2 ml DMF. Reakcje prowadzono w temperaturze 65°C przez
30 godzin. Kontrolowano jg metoda chromatografii cienkowarstwowej wykorzystujac jako
eluent mieszanine chlorek metylenu:metanol 10:1. Kolbe ochtodzono, dodano 20 ml wody
i przeekstrahowano chloroformem. Warstwe organiczng odparowano, a nastepnie
oczyszczono metodg chromatografii kolumnowej. Zwigzek 26 wyeluowano mieszaning
chloroform:aceton 1:2 (alternatywa jest mieszanina chlorek metylenu:metanol 10:1).
Zwigzek 26 (mieszanina izomerdw) otrzymano z wydajnoscig 72%. Produkt krystalizowano
z metanolu. Temperatura topnienia 155-156°C.
'H NMR (CDCls), izomer trans,trans, & [ppm]: 3,91-3,93 (8H, m); 4,26-4,27 (8H, m); 5,82
(2H, s); 6,83 (2H, d, J=2,4 Hz); 6,92 (2H, dd, J,=8,8 Hz, J,=2,4 Hz); 7,12 (2H, d, J=7,8 Hz);
7,15 (2H, t, J=7,8 Hz); 7,34 (2H, dt, J1=8,8 Hz, J,=1,5 Hz); 7,75 (2H, dd, J1=7,8 Hz, J,=1,5 Hz);
7,83 (2H, d, J=8,8 Hz). *C NMR (CDCls), & [ppm]: 69,8; 70,1; 71,0; 71,4; 90,9; 106,1; 109,9;
118,8; 122,8; 122,9; 126,1; 131,2; 140,2; 144,8; 153,7; 155,0; 159,5. FTIR (film): 3063;
2923; 2866; 1598; 1574; 1479; 1446; 1282; 1174; 1120; 1054; 1015; 842; 757; 734 cm™.
HRMS (El): [M]*= 612,2225, obliczona dla C33H3,N405 612,2220.
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W analogiczny sposdb syntezowano zwigzek 27 otrzymujgc go z wydajnoscig 70%.
Krystalizacja z metanolu. Temperatura topnienia 82-85°C.

'H NMR (CDCls), izomer trans,trans, & [ppm]: 3,76 (8H, s); 3,91-3,99 (8H, m); 4,22-4,30
(8H, m); 5,82 (2H, s); 6,77 (2H, s); 6,87 (2H, dd, J1=8,8 Hz, J,=2 Hz); 7,02-7,08 (4H, m); 7,33
(2H, t, J=7,4 Hz); 7,66 (2H, d, J=7,3 Hz); 7,77 (2H, d, J=8,8 Hz). **C NMR (CDCl5), & [ppm]:
69,2; 69,4; 69,46; 69,53; 70,5; 70,7; 90,9; 103,0; 108,2; 114,4; 121,2; 123,9; 125,8; 130,9;
139,2; 143,8; 152,8; 154,8; 159,6. FTIR (film): 3046; 2931; 2875; 1596; 1496; 1444; 1283;
1253; 1175; 1132; 1116; 1050; 1018; 938; 850; 757; 732 cm™. HRMS (El): [M]*= 700,2725,
obliczona dla C37H40N4019 wynosita 700,2744.

W analogiczny sposéb zsyntezowano zwigzek 31 otrzymujgc go w postaci oleju
z wydajnoscig 66%.

'H NMR (CDCls), izomer trans,trans, & [ppm]: 1,26 (6H, t, J/=7,3 Hz); 2,67 (4H, t, J=7,3 Hz);
3,73-3,77 (8H, m); 3,93-3,99 (8H, m); 4,23-4,28 (8H, m); 5,81 (2H, s); 6,76 (2H, s); 6,81-6,85
(4H, m); 6,89 (2H, d, J=8,3 Hz); 7,62 (2H, d, J=7,8 Hz); 7,73 (2H, d, J=9 Hz). *C NMR (CDCls),
& [ppm]: 15,6; 29,3; 29,9; 69,4; 70,5; 70,6; 90,9; 103,0; 108,2; 114,0; 114,3; 120,5; 120,8;
123,9; 124,3; 125,6; 130,9; 139,1; 148,1; 152,9; 154,6; 159,3. FTIR (film): 3052; 2960;
2928; 2872; 1599; 1496; 1454; 1429; 1283; 1255; 1177; 1115; 1054; 1019; 943; 833; 732
cm®. HRMS (ESI): [M+H]"=757,3428, obliczona dla C41HasN401 757,3449.

W analogiczny sposdb zsyntezowano zwigzek 32 otrzymujac go z wydajnoscig 56%.
Krystalizacja z metanolu. Temperatura topnienia 91-93°C.

'H NMR (CDCls), izomer trans,trans, & [ppm]: 0,88 (6H, t, J=6,8 Hz); 1,23-1,35 (48H, m);
1,63 (4H, t, J/=6,8 Hz); 2,62 (4H, t, J=7,5 Hz); 3,90-3,94 (8H, m); 4,24-4,27 (8H, m); 5,80 (2H,
s); 6,81 (2H, d, J=2,4 Hz); 6,89-6,93 (4H, m); 6,95 (2H, d, J=7,8 Hz); 7,68 (2H, d, J=8,3 Hz);
7,81 (2H, d, J=8,8 Hz). >C NMR (CDCls), 6 [ppm]: 14,4; 22,9; 29,5; 29,6; 29,7; 29,8; 29,90;
29,94; 31,4; 32,2; 36,3; 69,8; 70,1; 70,9; 71,4; 91,0; 106,1; 109,8; 118,7; 122,8; 123,0;
126,1; 140,3; 142,8; 147,2; 153,8; 154,7; 159,2. FTIR (film): 2916; 2855; 1603; 1565; 1464;
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1377; 1285; 1176; 1131; 1037; 1016; 967; 874; 849; 823; 737; 721 cm™’. HRMS (ESI):
[M+H]"=1033,6992, obliczona dla Cs3Hg93N4Og 1033,6993.

W analogiczny sposdb zsyntezowano zwigzek 33 otrzymujac go z wydajnoscig 51%.
Krystalizacja z metanolu. Temperatura topnienia 85-87°C.

'H NMR (CDCls), izomer trans,trans, & [ppm]: 0,87 (6H, t, J=6,9 Hz); 1,22-1,34 (48H, m);
1,60-1,67 (4H, m); 2,62 (4H, t, J/=7,8 Hz); 3,76 (8H, s); 3,94-3,98 (8H, m); 4,23-4,27 (8H, m);
5,80 (2H, s); 6,75 (2H, s); 6,81-6,84 (4H, m); 6,87 (2H, d, J=8,3 Hz); 7,61 (2H, d, J=7,8 Hz);
7,73 (2H, d, J=8,8 Hz). *C NMR (CDCl3), & [ppm]: 14,4; 22,9; 29,5; 29,6; 29,76; 29,85;
29,92; 29,94; 31,5; 32,2; 36,4; 69,3; 69,4; 69,7; 70,6; 70,7; 91,0; 103,0; 108,2; 114,6; 121,4;
124,1; 125,5; 139,3; 141,7; 146,8; 152,8; 154,6; 159,3. FTIR (film): 2923; 2853; 1600; 1495;
1453; 1428; 1282; 1255; 1177; 1123; 1052; 1020; 825; 723 cm™. HRMS (ESI):
[M+H]"=1121,7522, obliczona dla Cs7H101N4O10 1121,7518.

W analogiczny sposdb zsyntezowano zwigzek 34 otrzymujac go z wydajnoscig 64%.
Krystalizacja z metanolu. Temperatura topnienia 91-93°C.

'H NMR (CDCls), izomer trans,trans, 6 [ppm]: 0,83-0,90 (12H, m); 1,20-1,37 (40H, m); 1,54-
1,68 (8H, m); 2,57-2,65 (8H, m); 3,87-3,94 (8H, m); 4,20-4,22 (4H, m); 4,27-4,29 (4H, m);
5,85 (2H, s); 6,99 (2H, s); 6,99 (2H, d, J=8,3 Hz); 7,12 (2H, dd, J1=8,3 Hz, J,=2 Hz); 7,57 (2H,
d, J=2 Hz); 7,65 (2H, s). *C NMR (CDCls), 6 [ppm]: 14,4; 22,9; 29,5; 29,6; 29,7; 29,8; 29,9;
30,1; 30,4; 31,7; 32,1; 32,2; 35,4; 69,9; 70,0; 70,9; 71,9; 91,2; 105,0; 117,6; 124,1; 124,3;
126,8; 130,8; 137,1; 139,9; 144,3; 150,1; 153,7; 157,4. FTIR (film): 2924; 2855; 1608; 1569;
1492; 1455; 1357; 1282; 1257; 1175; 1142; 1083; 1054; 1007; 932; 905; 845; 736 cm™.
HRMS (ESI): [M+H]*=1061,7312, obliczona dla CgsHg7N4Og 1061,7306.

W analogiczny sposdéb zsyntezowano zwigzek 35 otrzymujac go w postaci oleju
z wydajnoscig 56%.

'H NMR (CDCls), izomer trans,trans, 6 [ppm]: 0,82-0,92 (12H, m); 1,15-1,38 (72H, m); 1,57-
1,65 (8H, m); 2,60 (8H, t, J/=7,8 Hz); 3,70-3,77 (8H, m); 3,91-3,99 (8H, m); 4,20-4,30 (8H,
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m); 5,85 (2H, s); 6,92-6,96 (4H, m); 7,12 (2H, d, J=8,3 Hz); 7,47 (2H, s); 7,61 (2H, s). *C
NMR (CDCls), & [ppm]: 14,4; 22,9; 29,6; 29,79; 29,88; 29,9; 30,0; 30,5; 31,8; 32,2; 35,3;
69,3; 69,6; 69,9; 70,6; 91,8; 101,6; 114,4; 123,6; 125,2; 130,7; 135,9; 150,7; 157,5. FTIR
(film): 3028; 2923; 2853; 1608; 1567; 1502; 1463; 1266; 1137; 1086; 994; 939; 850; 809;
735 cm™t. HRMS (ESI): [M+H]"=1374,0345, obliczona dla CgsH137N4019 1374,0335.

11.2.4.2 Synteza zwigzkéw bis(azobenzokoronowych) z innymi mostkami niz

n

dioksymetylenowy
4/\ O/\)Z 4/\0/\)2) g(\o
O BrMBr o) o
m KoCO4
©\N¢N—2 >—OH DMF - ©\ N¢N—<E >—0M2—< ;_,\%N/@

15 n=2 28 m=2, n=2; 29 m=4, n=2; 30 m=10, n=2

W kolbie o pojemnosci 25 ml, zaopatrzonej w chfodnice zwrotng, umieszczono
50 mg (0,146 mmol) 4’-hydroksy-azobenzo-16-korony-5 (zwigzek 15), 7,84 ml (0,091
mmol) 1,2-dibromoetanu, 67 mg (0,486 mmol) weglanu potasu oraz 1,8 ml DMF. Reakcje
prowadzono mieszajgc przez 20 godziny w temperaturze 80°C. Po zakoriczeniu reakcji
mieszanine ochtodzono, dodano wode i przeekstrahowano kilkakrotnie chloroformem.
Warstwe organiczng odparowano, a nastepnie wyizolowano produkt metoda
chromatografii kolumnowej. Produkt wyeluowano mieszaning chloroform: metanol 10:1,
a nastepnie poddano krystalizacji z metanolu. Zwigzek 28 otrzymano z wydajnoscig 60%.
Temperatura topnienia 121-123°C.
'H NMR (CHCL3), & [ppm]: 3,76 (8H, s); 3,98-4,01 (8H, m); 4,42-4,30 (8H, m); 4,42 (4H, s);
6,64-6,68 (4H, m); 7,02-7,08 (4H, m); 7,32 (2H, dt, J;=7,8 Hz, J,=1,5 Hz); 7,67 (2H, dd,
J1=7,8 Hz, J,=1,5 Hz); 7,79 (2H, d, J=8,7 Hz). FTIR (film): 3065; 2927; 2871; 1598; 1573;
1488; 1448; 1289; 1251; 1186; 1119; 1053; 1004; 929; 825; 735 cm™. HRMS (El):
[M]*=714,28818, obliczona dla C3gH42N4010 wynosi 714,29009.
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Zwigzek 29 zsyntezowano w analogiczny sposob zastepujgc 1,2-dibromoetan
1-4-dibromobutanem. Wydajnos¢ 65%. Zwigzek krystalizowano z metanolu. Temperatura
topnienia 123-126°C.

'H NMR (CHCl3), & [ppm]: 2,07 (4H, s); 3,74-4,38 (28H, m); 6,62-6,68 (4H, m); 7,02-7,11
(4H, m); 7,34 (2H, t, J=7,5 Hz); 7,69 (2H, d, J=7,8 Hz); 7,79 (2H, d, J=8,8 Hz). FTIR (film):
3064; 2928; 1600; 1570; 1488; 1444; 1291; 1252; 1188; 1118; 1050; 939; 805; 755; 734
cm™. HRMS (ESI): [M+H]"=743,33013, obliczona dla CagHa7N4010 wynosi 743,32867.

Zwigzek 30 zsyntezowano w analogiczny sposdb zastepujgc 1,2-dibromoetan
1-10-dibromodekanem. Wydajnos¢ 58%. Zwigzek krystalizowano z metanolu.
Temperatura topnienia 39-41°C.

'"H NMR (CDCl3), & [ppm]: 1,28-1,86 (16H, m); 3,75-4,29 (28H, m); 6,54-6,62 (4H, m);
7,02-7,17 (4H, m); 7,31 (2H, t, J=7,8 Hz); 7,64 (2H, d, J=7,8 Hz); 7,76 (2H, d, J=8,8 Hz). FTIR
(film): 3063; 2928; 2856; 1600; 1569; 1488; 1444; 1291; 1255; 1188; 1116; 1050; 938; 823;
754: 733 cm’l. HRMS (ESI): [M+Na]'=849,40271 obliczona dla CaHsgN4O1oNa
wynosi 849,40452.

11.2.4.3 Synteza biskorony , mieszanej”

! Y 5o
oot oAy 5 5 (e

15 n=2 36 n=2

W kolbie o pojemnosci 25 ml, zaopatrzonej w chtodnice zwrotng, umieszczono
90 mg (0,262 mmol) 4’-hydroksy-azobenzo-16-korony-5 (zwigzek 15), 86,6 mg (0,274

197 144 mg (1,043 mmol) weglanu potasu

mmol) 4’-(chlorometyleno)-benzo-15-korony-5
oraz 2,5 ml DMF. Reakcje prowadzono mieszajgc przez 24 godziny w temperaturze 110°C.
Po zakonczeniu reakcji mieszanine ochtodzono i przeekstrahowano chloroformem.
Warstwe organiczng odparowano, a nastepnie oczyszczano metody preparatywnej

chromatografii cienkowarstwowej, w ktérej jako eluent uzyto mieszanine chlorek
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metylenu:metanol 10:1. Nastepnie doczyszczono metodg chromatografii kolumnowej,
w ktdrej jako eluent zastosowano mieszanine chloroform:metanol 3:1. Oleisty zwigzek 36
otrzymano z wydajnoscig 30%.

'H NMR (CHCl5), & [ppm]: 3,75-3,76 (12H, s); 3,91-3,97 (8H, m); 4,18-4,21 (4H, m); 4,24-
4,26 (4H, m); 5,14 (2H, s); 6,61 (1 H, s); 6,67 (1H, d, J=8 Hz); 7,02-7,05 (4H, m); 7,3 (1H, t,
J=7,9 Hz); 7,64 (1H, d, J=8 Hz); 7,76 (1H, d, J=8 Hz); 8,02 (1H, s). FTIR (film): 3062; 3029;
2924; 2874; 1600; 1572; 1488; 1455; 1288; 1254; 1183; 1116; 1049; 940; 757; 732 cm".

11.2.4.4 Synteza estrowych bis(azobenzokoron) z mostkiem malonianowym

g\o/j o 0 /ﬁ
N

KO

Al ¢ 0 0
H3C"  Ci2Has
CF oo pogr — o e Koo S D

5

39 m=2; 40 m=4 37 m=2; 38 m=4

W kolbie o pojemnosci 50 ml umieszczono 54,3 mg (0,15 mmol) 2-dodecylo-2-

metylomalonianu potasu, 122 mg (0,3 mmol) zwigzku 39, krysztatek eteru 18-korona-6i 5
ml suchego acetonitrylu. Reakcje prowadzono w temperaturze 75°C przez 24 godziny.
Rozpuszczalnik odparowano na rotatorze. Mieszanine oczyszczono metodg chromatografii
kolumnowe;. Proces oczyszczania kontrolowano metoda chromatografii
cienkowarstwowej w dwoéch ukfadach wykorzystujagc jako eluenty mieszanine
chloroform:aceton 5:1 i chloroform:metanol 15:1. Produkt wyeluowano mieszaning
chloroform: metanol 5:1. Zwigzek 37 krystalizowano z mieszaniny octan etylu:heksan.
Zwigzek 37 otrzymano z wydajnoscig 38%. Temperatura topnienia 84-87°C.
'H NMR (d-aceton), mieszanina trzech izomeréw, & [ppm]: 0,84-0,90 (3H, m); 1,20-1,32
(20H, m); 1,38-1,44 (3H, m); 1,80-1,92 (2H, m); 3,86-4,33 (24H, m); 6,30-7,80 (14H, m).
FTIR (film): 3065; 2925; 2854; 1732; 1604; 1573; 1478; 1449; 1419; 1298; 1246; 1191,
1172; 1115; 1040; 903; 844; 756 cm’. HRMS (ESI): [M+Na]* 961,4570 obliczona dla
Cs2HesN4O12Na 961,4575.

Zwigzek 38 syntezowano w analogiczny sposéb otrzymujac go z wydajnoscig 43%.

Temperatura topnienia 58-59°C.
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'H NMR (d-aceton), izomer trans-trans, & [ppm]: 0,84-0,88 (3H, m); 1,27-1,39 (20H, m);

1,41 (3H, s); 1,87-1,92 (10H, m); 3,86-3,94 (8H, m), 4,12 (4H, t, J=5,9 Hz); 4,21-4,29 (12H,

m); 6,71 (1H, d, J=1 Hz); 6,74 (1H, d, J=2,4 Hz); 7,13-7,18 (2H, m); 7,35 (1H, t, J=7,3 Hz);

7,65 (1H, d, J=7,8 Hz); 7,73 (1H, d, J=8,8 Hz). FTIR (film): 3064; 2925; 2854; 1730; 1602;

1571; 1472; 1447; 1288; 1245; 1189; 1114; 1039; 932; 839; 756 cm ™. HRMS (ESI): [M+Na]*

1017.5187 obliczona dla C56H74N4012Na 1017.5201.

11.2.5 Synteza bromopochodnych azobenzokoron

o o

o (o}

o o)
0 Br\(\/),Br o)
Yo (Y )
N OH DMF . N oy )Br
N N= Mm

14 n=1; 15 n=2 39 m=2, n=1; 40 m=4, n=1; 41 m=10, n=1
42 m=2, n=2; 43 m=4, n=2; 44 m=10, n=2

W kolbie umieszczono 200,7 mg (0,67 mmol) 4’-hydroksy-azobenzo-13-korony-4,

1,06 g (7,67 mmol) bezwodnego weglanu potasu i 5 ml DMF. Kolbe umieszczono w fazni

olejowej o temperaturze 50°C i mieszano przez 15 minut, a nastepnie dodano 0,33 ml

(3,82 mmol) dibromoetanu i kontynuowano mieszanie w tej temperaturze przez

4 godziny. Kolbe ochtodzono i dodano do niej wode, a nastepnie cztery razy ekstrahowano

j3 mieszaning octan etylu:heksan 3:1. Warstwe organiczg osuszono siarczanem magnezu,

przesaczono i odparowano na rotatorze. Produkt niezwiocznie oczyszczono metoda

chromatografii kolumnowej. Proces oczyszczania kontrolowano metodg chromatografii

cienkowarstwowej wykorzystujgc jako eluent mieszanine chlorek metylenu:aceton 4:1.

Zwigzek 39 wyeluowano mieszaning chlorek metylenu:aceton 10:1 i przekrystalizowano

z mieszaniny toluen:heksan. Zwigzek 39 otrzymano z wydajnoscia 66%. Temperatura

topnienia 117-119°C.

'H NMR (d-aceton), izomer trans, 6 [ppm]: 2,83 (2H, t, J=5,7 Hz); 3,89 (4H, t, J=4,2 Hz);

4,28-4,31 (4H, m); 4,49 (2H, t, J=5,7 Hz); 6,79-6,81 (2H, m); 7,17 (1H, t, J=7,6 Hz); 7,21 (1H,

d, J=8,3 Hz); 7,39 (1H, dt, 1=7,8 Hz, ,=1,5 Hz); 7,69 (1H, dd, J1=7,8 Hz, J,=1,5 Hz); 7,79 (1H,

d, J=9,3 Hz). 3C NMR (d-aceton), & [ppm]: 30,2; 68,5; 69,4; 69,7; 71,4; 72,0; 104,3; 108,3;
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119,3; 122,3; 122,5; 125,8; 130,95; 138,9; 144,96; 153,8; 155,5; 161,5. FTIR (film): 3064;
2923; 2865; 1600; 1573; 1479; 1448; 1421; 1357; 1282; 1244; 1191; 1171; 1118; 1051;
933; 897; 758; 736 cm™*. HRMS (ESI): [M+H]"=407,0599 obliczona dla CigH,0N,04Br wynosi
407,0606.

Zwigzek 40 syntezowano w analogiczny sposdéb zamieniajgc  dibromoetan
na dibromobutan. Otrzymano go z wydajnoscig 83%. Temperatura topnienia 88-90°C.

'H NMR (d-aceton), izomer trans, 6 [ppm]: 1,98 (2H, kwintet, J=6,8 Hz); 2,09 (2H, kwintet,
J=7,4 Hz); 3,63 (2H, t, J=6,6 Hz); 3,89 (4H, t, J=4,0 Hz); 4,18 (2H, t, J=6,1 Hz); 4,28-4,31 (4H,
m); 6,77-6,78 (2H, m); 7,17 (1H, t, J=7,6 Hz); 7,21 (1H, d, J=7,8 Hz); 7,38 (1H, t, J=7,7 Hz);
7,69 (1H, d, J=7,8 Hz); 7,78 (1H, d, J=9 Hz). *C NMR (d-aceton), & [ppm]: 27,9; 33,8; 67,5;
69,4; 69,7, 71,4; 71,96; 104,1; 108,3; 119,2; 122,4; 122,5; 125,6; 130,8; 138,6; 144,98;
153,7; 155,6; 162,4. FTIR (film): 3065; 2927; 2870; 1600; 1571; 1492; 1445; 1290; 1246;
1190; 1127;1046; 934; 875; 840; 757 cm™. HRMS (ESI): [M+H]"=435,0914 obliczona dla
Cy0H24N,04Br wynosi 435,0919.

Zwigzek 41 syntezowano w analogiczny sposdéb zamieniajgc  dibromoetan
na dibromodekan. Otrzymano go z wydajnoscig 71%. Temperatura topnienia 81-83°C.

'H NMR (d-aceton), 6 [ppm]: 1,3-1,57 (8H, m); 1,8-1,9 (8H, m); 3,5-3,55 (2H, t, J=6,8 Hz);
3,98-4,0 (4H, m); 4,1-4,18 (2H, t, J=6,8 Hz); 4,29-4,35 (4H, t, J=4,4 Hz); 6,75-6,79 (2H, m);
7,16-7,20 (1H, t, J=7,6 Hz); 7,2-7,23 (1H, dd, J1=7,8 Hz, J,=1,0 Hz), 7,37-7,41 (1H, dt, J,=7,8
Hz, J,=2,0 Hz), 7,68-7,71 (1H, dd, J1=7,8 Hz, J,=2,0 Hz), 7,78-7,81 (1H, d, J=8,3 Hz). *C NMR
(d-aceton), & [ppm]: 28,8; 28,9; 33,0; 34,2; 68,4; 69,4; 69,7; 71,4; 71,95; 104,0; 108,3;
119,2; 122,42; 122,44; 125,6; 130,8; 138,5; 145,0; 153,6; 155,6; 162,6. FTIR (nujol): 1596;
1280; 1237; 1172; 1046; 1011; 896; 824; 748; 723 cm™. HMRS (ESI): [M+H]'=519,1856
obliczona dla C6H36N204Br wynosi 519,1858.
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Zwigzek 42 syntezowano w analogiczny sposéb jak zwigzek 39 zamieniajgc 4’-hydroksy-
azobenzo-13-korone-4 na 4’-hydroksy-azobenzo-16-korone-5. Otrzymano  go
z wydajnoscig 70%. Temperatura topnienia 131-133°C.

'H NMR (d-aceton), izomer trans, 6 [ppm]: 3,66 (4H, s); 3,83 (2H, t, J=5,4 Hz); 3,86-3,92
(4H, m); 4,21-4,25 (2H, m); 4,28-4,31 (2H, m); 4,50 (2H, t, J=5,4 Hz); 6,72 (1H, dd, J;=8,8
Hz, J,=2,0 Hz); 6,80 (1H, d, J=2,0 Hz); 7,08 (1H, t, J=7,8 Hz); 7,20 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,37 (1H,
t, J=7,8 Hz); 7,57 (1H, d, J=7,8 Hz); 7,72 (1H, d, J=8,8 Hz). *C NMR (d-aceton), & [ppm]:
30,2; 68,5; 69,4; 69,47, 69,55; 69,7; 70,5; 70,8; 101,5; 106,7; 115,1; 120,9; 123,1; 124,8;
130,6; 138,1; 144,1; 152,8; 155,5; 161,6. FTIR (film): 3048, 2930, 2874, 1600, 1573, 1489,
1454, 1355, 1266, 1189, 1117, 1054, 938, 837, 735 cm™. HRMS (ESI): [M+Na]*=473,0681
obliczona dla C,oH»3N>OsBrNa wynosi 473,0688.

Zwigzek 43 syntezowano w analogiczny sposéb zamieniajgc 4’-hydroksy-azobenzo-13-
korone-4 na 4'-hydroksy-azobenzo-16-korone-5 i dibromoetan na dibromobutan.
Otrzymano go z wydajnoscig 82%. Temperatura topnienia 85-87°C (aceton:heksan).

'H NMR (d-aceton), & [ppm]: 1,86-1,94 (2H, m); 2,00 (2H, kwintet, J/=7,3 Hz); 3,62 (2H, t,
J=6,6 Hz); 3,65-3,75 (4H, m); 3,88-3,95 (4H, m); 4,15-4,20 (2H, m); 4,22-4,30 (4H, m); 6,65-
6,72 (2H, m); 7,13 (1H, t, J=7,8 Hz); 7,19 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,36 (1H, t, J=7,8 Hz); 7,56 (1H,
d, J=7,8 Hz); 7,70 (1H, d, J=8,8 Hz). *C NMR (d-aceton), & [ppm]: 27,9; 33,9; 67,5; 69,4;
69,5; 69,55; 69,7; 70,5; 70,8; 101,2; 106,6; 115,1; 120,9; 123,1; 124,9; 130,4; 137,8; 144,1;
152,8; 155,5; 162,4. FTIR (film) 3065, 2926, 2874, 1600, 1501, 1445, 1290, 1253, 1187,
1115, 1047, 937, 836, 756 cm™. HRMS (ESI): [M+Na]'=501,1002 obliczona dla
Cy2H,7N,05NaBr wynosi 501,1001.

Zwigzek 44 syntezowano w analogiczny sposéb zamieniajgc 4’-hydroksy-azobenzo-13-
korone-4 na 4’-hydroksy-azobenzo-16-korone-5 i dibromoetan na dibromodekan.
Otrzymano go z wydajnoscig 73%. Temperatura topnienia 76-77°C (aceton:heksan).

'H NMR (d-aceton), izomer trans, 6 [ppm]: 1,26-1,50 (12H, m); 1,82-1,92 (4H, m); 3,53 (2H,
t, J=6,8 Hz); 3,67-3,74 (4H, m); 3,90-3,95 (4H, m); 4,15 (2H, t, J=6,4 Hz); 4,25 (2H, t, J=4,6
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Hz); 4,28 (2H, t, J=4,4 Hz); 6,71 (1H, dt, J1=8,8 Hz, J,=2,5Hz); 6,73 (1H, d, J=2 Hz); 7,10 (1H,
t, J=7,6 Hz); 7,20 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,38 (1H, dt, J1=1,5 Hz, J,=8,3 Hz); 7,57 (1H, dd, J;=1,5
Hz, J,=7,8 Hz); 7,72 (1H, d, J=8,8 Hz). *C NMR (d-aceton), & [ppm]: 26,1; 28,1; 33,0; 34,2;
68,4; 69,4; 69,47, 69,53; 69,6; 70,5; 70,7; 101,2; 106,6; 115,1; 120,9; 123,1; 125,0; 130,4;
137,6; 144,1; 152,8; 155,5; 162,7. FTIR (film): 3065; 3041; 2926; 2854; 1601; 1488; 1442;
1290; 1259; 1188; 1133; 1115; 1049; 938; 737 cm™. HRMS (ESI): [M+Na]*=585,1933
obliczona dla C,gH39N>OsNaBr wynosi 585,1940.

11.2.6 Synteza tiolowych pochodnych azobenzokoron
é/\O/\h: 1'H;NiNH2 &\O/ﬂ ((/\O/ﬂ &\o/ﬂ
o B 2.H;N/\é/NH\%3\NH2 H,0 ° 4 o °© ° o Q
T O G- Oror o o e

39 m=2, n=1; 40 m=4, n=1; 41 m=10, n=1 45 m=2, n=1; 46 m=4, n=1; 47 m=10, n=1

42 m=2, n=2; 43 m=4, n=2; 44 m=10, n=2 48 m=2, n=2; 49 m=4, n=2; 50 m=10, n=2

W kolbie o pojemnosci 25 cm® umieszczono 113 mg (0,2 mmol) bromodecyloksy-
azobenzo-16-korone-5, 21 mg (0,28 mmol) tiomocznika oraz 9 ml etanolu. Reakcje
prowadzono w temperaturze wrzenia przez 5 godzin w atmosferze argonu.
Po ochtodzeniu roztworu do temperatury 50°C dodano 0,1 ml tetraetylenopentaaminy
i 1 ml wody kontynujgc mieszanie przez 1,5 godzine w temperaturze 50°C. Po zakonczeniu
reakcji mieszanine zneutralizowano kwasem solnym i ekstrahowano trzy razy
chloroformem. Warstwe organiczng odparowano. Nastepnie produkt wydzielono metodg
chromatografii kolumnowej. Produkt wyeluowano za pomocg mieszaniny chlorek
metylenu:metanol 10:1. Oleistg 10-sulfanylodecyloksy-azobenzo-16-korone-5 (zwigzek 50)
otrzymano z wydajnoscig 43%. Pochodne tiolowe azobenzokoron utleniajg sie stosunkowo

tatwo na powietrzu do disulfidéw.

'H NMR (d-benzen), 6 [ppm]: 1,20-1,45 (12H, m); 1,64-1,76 (4H, m); 2,61 (2H, t, J/=7,3 Hz);
3,60-3,75 (10H, m); 3,94 (2H, t, J= 4,5 Hz); 3,99 (2H, t, J= 4,5 Hz); 6,70-6,72 (1H, m); 6,53
(1H, dd, J;=8,8 Hz, J,=2,2 Hz); 6,62 (1H, d, J=2,4 Hz); 6,94 (1H, t, J=7,8 Hz); 7,08 (1H, t, J=7,3
Hz); 7,92 (1H, d, J=7,8 Hz); 8,10 (1H, d, J=8,8 Hz). FTIR (film): 3065; 2926; 2854; 2607;
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1600; 1496; 1445; 1354; 1290; 1250; 1189; 1115; 1053; 931; 833; 753 cm™’. HRMS (ESI),
disulfid: [M+Na]"=1053,5043 obliczona dla Cs¢H7sN1010NaS, wynosi 1053,5057.

W analogiczny sposéb syntezowano zwigzek 45 otrzymujagc go w postaci oleju
z wydajnoscig 27%.

'H NMR (d-benzen), 6 [ppm]: 2,60-2,67 (2H, m); 3,55-4,0 (10H, m); 5,91 (0,33H, dd, J;=8,8
Hz, J,=2,2 Hz); 6,35-6,43 (1,33H, m); 6,48-6,52 (0,67H, m); 6,61 (0,33H, t, J=7,3 Hz); 6,74-
6,92 (2H, m); 6,96-7,02 (1H, m); 7,99-8,08 (1,34H, m). FTIR (film): 3063; 2924; 2866; 2279;
1599; 1478; 1447; 1285; 1249; 1172; 1129; 1049; 934; 876; 841; 813; 757 cm™. HRMS
(ESI): [M+Na]'=383,1038 obliczona dla CigHyoN,0sNaS wynosi 383,1041; disulfid
[M+Na];"=741,2014 oblicznona dla C3¢H3sN1OgNaS, wynosi 741,2029.

W analogiczny sposéb zsyntezowano zwigzek 46 otrzymujgc go w postaci oleju
z wydajnoscig 38%.

'H NMR (d-benzen), & [ppm]: 1,50-1,60 (2H, m); 1,65-1,72 (2H, m); 2,47 (2H, q, J=7,3 Hz);
3,43-3,50 (2H, m); 3,60-3,68 (4H, m); 3,90-3,97 (2H, m); 3,99-4,05 (2H, m); 5,96 (0,35H, dd,
J1=8,8 Hz, J,=2,5 Hz); 6,36-6,40 (0,65H, m); 6,46 (0,65H, dd, J,=8,8 Hz, J,=2,4 Hz); 6,49-6,54
(1H, m); 6,62 (0,35H, t, J=7,8 Hz); 6,77-6,81 (1H, m); 6,87-6,93 (1H, m); 7,00 (0,65H, t, J=7,8
Hz); 7,93-7,98 (0,65H, m); 8,00-8,03 (0,65H, m). *C NMR (d-benzen), & [ppm]: 25,9; 28,0;
30,0; 30,1; 38,5; 67,1; 67,5, 68,5; 69,4; 69,6; 69,7; 71,4, 71,6; 71,8; 72,9; 102,9; 104,5;
104,8; 107,9; 114,2; 118,4; 120,5; 121,0; 121,9; 122,2; 123,7; 125,7; 128,5; 130,5; 138,9;
139,5; 144,9; 145,2; 147,5; 152,8; 153,6; 156,0; 159,5; 162,2. FTIR (film): 3065; 2925;
2867; 1600; 1572; 1494; 1476; 1447; 1289; 1249; 1189; 1115; 1046; 934; 876; 825 cm™".
HRMS (ESI), disulfid: [M+Na]*=797,2636 obliczona dla C4oHasN4sOsNaS, wynosi 797,2655.

W analogiczny sposéb zsyntezowano zwigzek 47 otrzymujagc go w postaci oleju
z wydajnoscig 32%.

'H NMR (d-aceton), & [ppm]: 1,30-1,48 (8H, m); 1,49-1,58 (2H, m); 1,66-1,78 (2H, m); 1,78-
1,88 (2H, m); 2,75 (2H, t, J=7,2 Hz); 3,32-3,36 (2H, m); 3,60-3,66 (1H, m); 3,86-4,00 (4H,
m); 4,11 (2H, t, J=6,4 Hz); 4,26-4,33 (4H, m); 6,37 (1H, d, J=2 Hz); 6,74 (1H, dd, J;=8,8 Hz,

147



1,=2,4 Hz), 7,14-7,22 (2H, m), 7,37-7,40 (1H, m), 7,66 (1H, d, J=7,8 Hz), 7,75 (1H, d, J=8,8
Hz). FTIR (film): 3063; 2927; 2854; 2246; 1601; 1572; 1456; 1289; 1244; 1190; 1119; 1039;
931; 901; 823; 756; 736 cm™. HRMS (ESI), disulfid: [M+Na]*=965,4521 obliczona dla
Cs,H7oN4OgNaS; wynosi 965,4533.

W analogiczny sposdéb zsyntezowano zwigzek 48 otrzymujac go w postaci oleju
z wydajnoscig 37%.

'H NMR (d-benzen), & [ppm]: 2,57-2,66 (2H, m); 3,48-3,63 (10H, m); 3,80-3,87 (4H, m);
5,86 (0,35 H, dd, J;= 8,7 Hz, J,=2,5 Hz); 6,29-6,37 (1,35H, m); 6,46 (0,65H, d, J=2Hz); 6,58-
6,66 (1,35H, m); 6,75-6,88 (1H, m); 6,96-7,10 (1H, m); 7,79-7,85 (0,65H, m); 7,91-7,95
(0,65H, m). FTIR (film): 3064; 2923; 2868; 2267; 1598; 1486; 1446; 1284; 1249; 1188;
1116; 1052; 930; 839; 754 cm™. HRMS (ESI), disulfid: [M+Na]*=829,2517 obliczona dla
CaoHa6N40O10NaS; wynosi 829,2553.

W analogiczny sposob zsyntezowano zwigzek 49 otrzymujac go w postaci oleju z
wydajnoscig 46%.

'H NMR (d-aceton), & [ppm]: 1,50-1,90 (4H, m); 2,74 (2H, q, J=7,3 Hz); 3,65-3,95 (8H, m);
4,10-4,30 (6H, m); 6,26 (LD,5H, dd, J1=8,8 Hz, J,=2,4 Hz); 6,52-6,57 ([1LH, m); 6,66-6,73
(C1LH, m); 6,87-6,94 (CILH, m); 7,04-7,21 (L2H, m); 7,34-7,40 ((1LH, m); 7,56 ((D,5H, d, J=7,8
Hz); 7,71 ([D,5H, d, J=8,8 Hz). FTIR (film): 3067; 2927; 2875; 2459; 1600; 1570; 1488; 1444,
1291; 1253; 1188; 1116; 1048; 939; 824; 753; 659 cm’. HRMS (ESI), disulfid:
[M+Na]"=885,3169 obliczona dla C44Hs4sN,010Na$S, wynosi 885,3179.

11.2.7 Synteza azobenzokoron zwierajacych grupe amidowag w tancuchu bocznym

11.2.7.1 Synteza maslanoamidowych pochodnych azobenzokoron

n n
o o
o)
o ° o o o
DCC HONSu C7Hq5NH,
o) DMF NEt N OMJL R
=5 M{LOH * C: N i : s N
H

51 R=C7H15, n=1; 52 R=C7H15, n=2
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Weczeéniej opracowana metode syntezy™®® zmodyfikowano wprowadzajac dodatkowo

N-hydroksysukcynoimid (HONSu), zmieniajac rozpuszczalnik, temperature i czas reakgc;ji.

W kolbie umieszczono 100 mg (0,26 mmol) 4'-(4-karboksylobutylenoksy)-

azobenzo-13-korony-4189

, 30 mg (0,26 mmol) N-hydroksysukcynoimidu, 53 mg (0,26
mmol) DCC i 5 ml bezwodnego DMF. Mieszanine reakcyjng utrzymywano w temperaturze
40°C z mieszaniem przez 3 godziny, a nastepnie dodano do niej 0,04 ml (0,22 mmol)
trietyloaminy i 0,04 ml (0,22 mmol) heptyloaminy i prowadzono reakcje przez nastepne
3 godziny. Przeprowadzono ekstrakcje octan etylu/woda. Produkt oczyszczono metoda
chromatografii kolumnowej. Produkt wyeluowano uktadem chlorek metylenu:aceton 10:1,
a nastepnie 3 razy krystalizowano z mieszaniny aceton:heksan 3:1 w celu usuniecia
ewentualnych  resztek dicykloheksylomocznika. Czysty produkt (zwigzek 51)
krystalizowano z mieszaniny rozpuszczalnikéw octan etylu:heksan otrzymujac go
z wydajnoscig 62%. Temperatura topnienia izomeru cis 94-95°C.

'H NMR (d-aceton), izomer trans, & [ppm]: 0,87 (3H, t, J=6,8 Hz); 1,23-1,35 (8H, m); 1,44-
1,52 (2H, m); 2,09 (2H, q, J=6,8 Hz); 2,36 (2H, t, J=7,1 Hz); 3,19 (2H, q, J=6,7 Hz); 3,86-3,91
(4H, m); 4,13 (2H, t, J=6,9 Hz); 4,27-4,32 (4H, m); 6,73-6,76 (2H, m); 7,08-7,11 (1H, szeroki
s); 7,16 (1H, dt, J,=8,8 Hz, J,=1,5 Hz); 7,20 (1H dd, J1=7,8 Hz, J,=1 Hz); 7,37 (1H, dt, J;=8,3
Hz, J,=1,9 Hz); 7,68 (1H, dd, J,=7,8 Hz, J,=1,4 Hz); 7,77 (1H, dd, J;=7,3 Hz, J,=2 Hz). >*C NMR
(d-aceton), izomer trans: 14,5; 23,4; 26,0; 27,7; 29,9; 32,7; 32,8; 39,9; 68,6; 70,1; 70,4;
72,1; 104,8; 109,1; 120,0; 123,1; 123,2; 126,5; 131,5; 139,3; 145,7; 154,4; 156,3; 163,2;
172,3. FTIR (film): 3302; 3070; 2928; 2857; 1643; 1601; 1568; 1470; 1447; 1290; 1251,
1191; 1115; 1046, 757 cm™. HRMS (FD): [M]"=483,2756, obliczona dla C,7H37N305 wynosi
483,2733.

W analogiczny sposéb syntezowano amidowg pochodng 16-cztonowa

azobenzokorony wychodzac z 4’-(4-karboksylobutylenoksy)-azobenzo-16-korony-5" z t

q
roznicg, ze produkt wyeluowano z kolumny mieszaning chlorek metylenu:metanol 20:1.

Oleisty zwigzek 52 otrzymano z wydajnoscig 65%.
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'H NMR (d-aceton) izomer trans, 6 [ppm]: 0,87 (3H, t, J/=6,5 Hz); 1,23-1,35 (8H, m); 1,62-
1,52 (3H, m); 2,09 (2H, q, J=6,8 Hz); 2,37 (2H, t, J=7,3 Hz); 3,19 (2H, q, J=6,3 Hz); 3,67 (4H,
s), 3,86-3,92 (4H, m); 4,14 (2H, t, J=6,6 Hz); 4,23 (2H, t, J=4,9 Hz); 4,28 (2H, t, J=4,4 Hz);
6,67 (1H, dd, J1=8,8 Hz, J,=2,4 Hz); 6,75 (1H, d, J=2,4 Hz); 7,07 (1H, dt, J:=7,8 Hz, J,=1,5 Hz);
~7,1(1H, bs), 7,18 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,35 (1H, dt, J;=8,3 Hz, J,=1,9 Hz); 7,55 (1H, dd, J,=7,8
Hz, J,=1,4 Hz); 7,70 (1H, d, J=9,3 Hz). *C NMR (d-aceton), izomer trans: 14,4; 23,4; 26,0;
27,7; 32,8; 39,8; 68,5; 70,0; 70,1; 70,2; 70,3; 71,1; 71,3; 101,9; 107,6; 115,7; 121,7; 123,9;
126,0; 131,2; 138,3; 144,7; 153,5; 156,0; 163,3; 172,2. FTIR (film): 3282; 3071; 2928; 2856;
1650; 1601; 1500; 1453; 1377; 1289; 1255; 1189; 1135; 1117, 1049; 935; 753 cm™®. HRMS
(FD): [M]"=527,2969, obliczona dla C,gH41N306 wynosi 527,2995.

11.2.7.2 Synteza octanoamidowych pochodnych azobenzokoron
n o n
(6]
- o N o -
IIQZ KCOs \)OJ\ ;
== o DMF == © hll/R
R2

14 n=1; 15 n=2 53 R'=H, R’=C;H;s, n=1; 54 R'=R*=C¢Hy;, n=1;

55 R'=R*=CgHi7, n=1 ; 56 R'=H, R’=C;H s, n=2;
57 R1=R2=C6H11' n=2,' 58 R1=R2=C8H17, n=2

Opracowano nowa, alternatywng metode syntezy octanoamidowych pochodnych
azobenzokoron. Zwiazek 53 byt syntezowany poprzednio metoda z DCC.**®

W kolbie umieszczono 100 mg (0,33 mmol) 4’-hydroksy-azobenzo-13-korony-4
(zwigzek 14), 100 mg (0,75 mmol) weglanu potasu i 3 ml DMF. Reakcje prowadzono w
temperaturze 90°C przez 10 minut, a nastepnie dodano 100 mg (0,75 mmol)
N-heptylo-2-chloro-etanoamidu®® i mieszano przez 20 godzin w tej samej temperaturze.
Przeprowadzono ekstrakcje w uktadzie chloroform/woda. Mieszanine oczyszczono
metodg chromatografii kolumnowej. Produkt wyeluowano uktadem chlorek

metylenu:aceton 10:1, a nastepnie poddano krystalizacji z mieszaniny heksan:aceton 3:1.

Zwigzek 53 otrzymano z wydajnoscig 80%. Temperatura topnienia 80-81°C.
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'H NMR (d-aceton), izomer trans, 6 [ppm]: 0,85-0,90 (3H, m); 1,22-1,35 (8H, m); 1,48-1,55
(2H,m); 3,29 (2H, q, J=6,8 Hz); 3,85-3,91 (4H, m); 4,26-4,32 (4H, m); 4,58 (2H, s); 6,77-7,02
(2H, m); 7,16 (1H, t, J=7,3 Hz); 7,20 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,38 (1H, dt, J;=8,3 Hz, J,=2 Hz); 7,55
(1H, s); 7,68 (1H, dd, J1=7,3 Hz, J,= 1,5 Hz); 7,78 (1H, d, J=8,7 Hz). *C NMR (d-aceton),
mieszanina izomerdéw: 13,72; 22,6; 26,9; 29,1; 29,8; 31,9; 38,9; 67,6; 67,7; 68,1; 68,8; 69,3;
69,7; 70,9; 71,1; 71,5, 72,0; 102,4; 104,6; 105,5; 108,6; 114,3; 119,3; 120,3; 121,1; 121,4;
122,4; 122,5; 125,6; 128,1; 131,0; 139,1; 139,4; 144,7; 144,9; 147,6; 151,7; 153,7; 155,4;
158,2; 161,0; 167,2. FTIR (film): 3421; 3321; 3070; 2928; 1670; 1601; 1538; 1478; 1445;
1357; 1284; 1253; 1185; 1144; 1102; 953; 934; 840; 753 cm™'. HRMS (El): [M]'=455,24269,
obliczona dla C,5H33N305 wynosi 455,24202.

Zwigzek 54 syntezowano w analogiczny sposéb zamieniajgc N-heptylo-2-chloroacetamid
na N,N-dicykloheksylo-2-chloroacetamid. Zwigzek 54 otrzymano z wydajnoscig 72%.
Krystalizacja w masie, temperatura topnienia 139-140°C.

'H NMR (d-aceton), izomer trans, 6 [ppm]: 1,14-1,82 (20H, m); 2,46-2,52 (1H, m); 3,07 (1H,
m); 3,87-3,89 (4H, m) 4,26-4,29 (4H, m); 4,86 (2H, s) 6,75-6,78 (2H, m); 7,17 (1H, t, J=7,8
Hz); 7,20 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,37 (1H, t, J=6,8 Hz); 7,68 (1H, dd, J1=7,8 Hz, J>=2 Hz); 7,77 (1H,
d, J=8,8 Hz). FTIR (film): 3062; 2930; 2855; 1639; 1600; 1474; 1445; 1286, 1267; 1240;
1183; 1143; 1101; 1046; 997; 896; 734 cm™.

Zwigzek 55 syntezowano w analogiczny sposéb zamieniajgc N-heptylo-2-chloroacetamid
na N,N-dioktylo-2-chloroacetamid. Zwigzek 55 otrzymano z wydajnoscig 68%. Krystalizacja
w masie, temperatura topnienia 51-52°C.

'H NMR (d-aceton), izomer trans, & [ppm]: 0,85-0,89 (6H, m); 1,29-1,36 (20H, m); 1,58-
1,68 (4H, m); 3,34-3,42 (4H, m); 3,87-3,89 (4H, m); 4,26-4,30 (4H, m); 4,92 (2H, s); 6,74-
6,77 (2H, m); 7,17 (1H, t, J=6,8 Hz); 7,20 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,38 (1H, t, J=7,3 Hz); 7,69 (1H,
dd, /1=7,8 Hz, J,=1,5 Hz); 7,77 (1H, d, J=7,8 Hz). FTIR (film): 3066; 2926; 2855; 1660; 1652;
1601; 1573; 1454; 1376; 1286; 1250; 1172; 1130; 1101; 1050; 756 cm™.
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W analogiczny sposdob jak zwigzek 53 zsyntezowano pochodng 16-cztonowej
azobenzokorony wychodzac z 4’-hydroksy-azobenzo-16-korony-5 z tg réznicg, ze produkt
wyeluowano z kolumny mieszaning chloroform:metanol 10:1. Oleisty zwigzek 56
otrzymano z wydajnoscig 77%.

'H NMR (d-aceton), izomer trans, & [ppm]: 0,86-0,91 (3H, m); 1,22-1,37 (8H, m); 1,47-1,56
(2H, m); 3,29 (2H, q, J=6,8 Hz); 3,68 (4H, s); 3,88-3,94 (4H, m); 4,22-4,30 (4H, m); 4,59 (2H,
s); 6,72 (1H, dd, J;=8,8 Hz, J,=1,9 Hz); 6,82 (1H, d, J=2,3 Hz); 7,08 (1H, t, J=7,7 Hz); 7,19 (1H,
d, J=8,3 Hz); 7,38 (1H, t, J=6,8 Hz); 7,54 (1H, s); 7,57 (1H, d, J=8,2 Hz); 7,71 (1H, d, J=8,7
Hz). 3C NMR (d-aceton), mieszanina izomeréw: 14,4; 23,3; 27,6; 29,8; 32,6; 39,3; 39,6;
68,2; 68,4; 69,5; 69,6; 70,0; 70,1; 70,2; 70,4; 71,2; 71,4, 71,7; 72,6; 101,1; 102,3; 105,4;
107,6; 113,6; 115,7; 120,8; 121,6; 122,1; 123,9; 125,5; 128,9; 131,4; 139,0; 144,5; 144,6;
148,0; 152,5; 153,5; 156,0; 159,2; 161,7; 168,0. FTIR (film): 3300; 3069; 2927; 2857; 1664;
1599; 1539; 1488; 1445; 1334; 1285; 1250; 1188; 1119; 1135; 1106; 1055; 931; 753 cm™.
HRMS (El): [M]7=499,26733, obliczona dla C,7H37N30¢ wynosi 499,26824.

Zwigzek 57 syntezowano analogicznie zamieniajac 4’-hydroksy-azobenzo-13-korone-4 na
4’-hydroksy-azobenzo-16-korone-5 i N-heptylo-2-chloroacetamid na N,N-dicykloheksylo-2-
chloroacetamid. Zwigzek 57 otrzymano w postaci oleju z wydajnoscig 73%.

'H NMR (d-aceton), izomer trans, 6 [ppm]: 1,17 (20H, m); 2,43-2,49 (1H, m); 3,05-3,07 (1H,
m); 3,68-3,72 (4H, m); 3,88-3,92 (4H, m); 4,22-4,26 (4H, m); 4,87 (2H, s); 6,70; (1H, d, J=2,4
Hz); 6,89 (1H, d, J=7,8 Hz); 7,08 (1H, t, J=7,8 Hz); 7,18 (1H, d, J=8,3 Hz); 7,37 (1H, t, J=6,9
Hz); 7,55 (1H, dd, J1= 7,8 Hz, J,=1,4 Hz); 7,69 (1H, d, J=8,8 Hz). FTIR (film): 3062; 2952;
2926; 2856; 1659; 1600; 1464; 1285; 1251; 1188; 1135; 1118; 1054; 930; 753 cm™".

Zwigzek 58 syntezowano analogicznie zamieniajac 4’-hydroksy-azobenzo-13-korone-4 na
4’-hydroksy-azobenzo-16-korone-5 i N-heptylo-2-chloroacetamid na N,N-dioktylo-2-
chloroacetamid. Zwigzek 58 otrzymano w postaci oleju z wydajnoscig 67%

'H NMR (d-aceton), izomer trans, & [ppm]: 0,87-0,90 (6H, m); 1,29-1,37 (20H, m); 1,53-
1,70 (4H, m); 3,30-3,43 (4H, m); 3,64-3,69 (4H, m); 3,88-3,92 (4H, m); 4,22-4,26 (4H, m);
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4,92 (2H, s); 6,76 (1H, d, J=2,5 Hz); 6,89 (1H, d, J=7,8 Hz); 7,08 (1H, t, J=7,8 Hz); 7,18 (1H, d,
J=8,3 Hz); 7,35 (1H, t, J=7,4 Hz); 7,56 (1H, dd, J1=7,8 Hz, J,= 1,5 Hz); 6,69 (1H, d, J=8,8 Hz).
FTIR (film): 3052; 2929; 2855; 1651; 1600; 1488; 1444; 1286; 1258; 1185; 1118; 1051; 997;
931; 896; 733 cm™.

10.2.8. Estrowe azobenzokorony

o )
o) 0 o 0
(0] (0]
@p”@*o%o/\ @p”@*ox/\/\ﬂ\/\/\/\
61 n=1, m=1:62 n=1, m=3;63 n=1, m=5; 67

64 n=2, m=1:65 n=2, m=3:66 n=2, m=5

Zwigzki 61-66 otrzymano, jak opisano w literaturze.'®’

Zwigzek 67 syntezowano analogicznie jak zwigzki 37 i 38 zastepujgc 2-dodecylo-2-
metylomalonian potasu oktanianem potasu (54,6 mg, 0,30 mmol). Produkt eluowano z
kolumny mieszaning chlorek metylenu:aceton 5:1. Z wydajnoscia 64% otrzymano
czerwony, krystaliczny zwigzek 67 o t. top. 47-49°C (krystalizuje w masie).

Zwiazek 67: *H NMR (d-aceton) mieszanina izomeréw (trans:cis 3:2): 0,88 (3H, t, J=6,6 Hz);
1,24-1,36 (8H, m); 1,55-1,64 (2H, m); 1,75-1,94 (4H, m); 2,27-2,34 (2H, m); 3,87-4,32 (12H,
m); 6,30 (0,4H, dd, J1=8,8 Hz, J,=2,4 Hz); 6,51 (0,4 H, d, J=8,8 Hz); 6,58 (0,4H, d, J=2 Hz);
6,75-6,78 (1,2H, m); 6,83-6,88 (0,8H, m); 6,94 (0,4H, d, J=8,3 Hz); 7,10 (0,4H, dd, J;=8,3 Hz,
1,=2,4 Hz); 7,16 (0,6H, t, J=8,3 Hz); 7,20 (0,6H, d, J=8,3 Hz); 7,37 (0,6H, t, J=8,3 Hz); 7,69
(0,6H, d, J=7,8 Hz); 7,78 (0,6H, d, J=9,7 Hz). FTIR (film): 3067; 2952; 2928; 2858; 1733;
1601; 1571; 1476; 1447; 1290; 1248; 1169; 1113; 1048; 840; 756 cm™. HRMS (ESI): [M+H]"
499,2798, obliczona dla CygH3gN,06 499,2808.

11.3 Badania potencjometryczne

11.3.1 Przygotowanie membran do elektrod klasycznych
W fiolce umieszczono nizej wymienione sktadniki membrany oraz 1,2 ml Swiezo
destylowagego THF i mieszano do momentu otrzymania jednorodnej mieszaniny.

Mieszanine przelano do pierscienia o Srednicy 15 milimetréw umieszczonego na ptytce
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szklanej i pozostawiono na 24 godziny do odparowania tetrahydrofuranu. Nastepnie

wycieto membrane o srednicy 7 milimetrow i umieszczano jg w korpusie elektrody.

Sktadniki membrany:
e 6 mg zwigzku bis(azobenzokoronowego) lub 8 mg zwigzku azobenzokoronowego
¢ 50 mg polichlorku winylu (PCW)
* 0,1 ml eteru o-nitrofenylowo-oktylowego (o-NPOE) lub 0,09 ml sebacynianu bis(2-
etyloheksylu) (DOS)

e 1 mg tetrakis-(4-chlorofenylo)boranu potasu

11.3.2 Przygotowanie membranowych elektrod planarnych typu solid contact

Do tazni ultradzwiekowej wstawiono w fiolce mieszanine sktadajgcg sie z 1 ml
Swiezo destylowabego THF oraz 0,05 mg 95% wielosciennych nanorurek weglowych
(Belgia, Nanocyl S.A.). Sonikacje prowadzono przez 15 minut. Nastepnie do tej mieszaniny
dodano pozostate sktadniki (takie jak w przypadku membran klasycznych elektrod
jonoselektywnych) i mieszano do momentu utworzenia jednorodnej mieszaniny. Tak
przygotowang mieszanine nanoszono na grafitowg elektrode planarng typu
solid contact otrzymang technikg sitodruku. Mieszanine tg nanoszono rdéwniez na
srebrowgq elektrode planarng typu solid contact otrzymang technika sitodruku, na ktérg
dzien wczesniej naniesiono, w postaci zawiesiny, warstwe polimeru przewodzgcego —
poli(3,4-etylenodioksytiofenu) z sulfonowanym polistyrenem (Sigma Aldrich). Elektrody

pozostawiano na 12 godzin w temperaturze pokojowej do wyschniecia.

11.3.3 Pomiary potencjometryczne

Na bazie wody z odwrdéconej osmozy przygotowano roztwory soli (chlorek sodu,
chlorek potasu, chlorek amonu, chlorek wapnia, chlorek magnezu, chlorek rubidu, chlorek
cezu, azotan litu), ktére postuzyty do badan potencjometrycznych. Elektrody
kondycjonowano w roztworze soli z jonem gtéwnym badz w roztworze soli zawierajace;j
jon, ktéry miat najmniejszy wptyw na potencjat elektrody. Czas kondycjonowania w
roztworze jonu gtéwnego o stezeniu 0,01 M wynosit 24 godziny dla klasycznych elektrod, a

dla elektrod typu solid contact wynosit on 4 godziny, gdy stezenie jonu gtéwnego wynosito
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0,001 M. Czas kondycjonowania klasycznych elektrod w roztworze jonu majacego
najmniejszy wptyw na potencjat wynosit co najmniej 24 godziny, gdy stezenie roztworu
kondycjonujgcego wynosito 0,01 M. Charakterystyke elektrod wyznaczano w zakresie
stezen  107-10" mol/dm>®. Przy badaniach potencjometrycznych wykorzystano
16-kanatowy multimetr firmy Lawson Lab (USA), a jako elektrode odniesienia uzyto
elektrode chlorosrebrowg Monokrystaly RAE 112 wypetniong w kluczu elektrolitycznym
1M azotanem amonu. Pomiary przeprowadzano zaczynajac od jonu gtdwnego, a konczono
na jonie wodorowym.

Aktywnos$¢ roztworu obliczano na podstawie zmodyfikowanego rdéwnania Debye’a-

Hiickla. ™

Czuto$é, nachylenie, wyznaczano przy zastosowaniu metody najmniejszych
kwadratéw. Wspétczynniki selektywnosci wyznaczano stosujgc pierwszy wariant metody

SSM (rozdziat 7.2) dla aktywnosci 0,1.

11.4 Koloidalne nanoztoto — otrzymanie i modyfikacja

Koloid ztota i jego modyfikacje wykonano analogicznie do opiséw
literaturowych.**1®>'%¢ Szkto laboratoryjne majace zostaé uzyte do otrzymywania
koloidalnego ztota zostato bardzo doktadnie umyte za pomocg wody krélewskiej

(3:1 HCI/HNOs), wielokrotnie wyptukane woda z odwrdconej osmozy a nastepnie

wysuszone w suszarce.

a) W kolbie o pojemnosci 1000 cm® umieszczono 500 cm?® 1,6 mM roztworu HAUCI,
sporzadzonego na bazie wody dejonizowanej. Roztwér ogrzewano do temperatury
wrzenia energicznie mieszajac. Nastepnie szybko dodano 50 cm® 38,8 mM roztworu
cytrynianu sodu lub cytrynianu potasu. W wyniku reakcji roztwér zmienit barwe z
jasnozoéttej na czerwien burgundzka. Roztwdr po zmianie barwy ogrzewano jeszcze
przez 10 min, po czym przeniesiono na ptyte o temperaturze pokojowej i mieszano
przez 15 min. Roztwér koloidalnego ztota przechowywano bez dostepu Swiatta.
Srednica otrzymanych ta metoda, przy zachowaniu podanych proporcji substratéw,
nanoczastek ztota wynosi ok. 18 nm.

b) 20 cm® tak uzyskanego roztworu nanoczastek ztota umieszczono w kolbie o

pojemnosci 50 cm?. Do roztworu dodawano od 4 do 6 kropli 0,25 M roztworu NaOH
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d)

lub KOH w celu regulacji pH (7— 8). Nastepnie dodawano 2 krople etanolowego
roztworu zwigzku 45-50 o stezeniu 0,04 M. Zawarto$¢ kolby mieszano przez 24
godziny w temperaturze pokojowe]j bez dostepu $Swiatta. Przeprowadzono jakosciowa
probe, czy tak przygotowany nanoczujnik moze postuzy¢ jako wizualny sensor na jony
potasu lub sodu.

25 cm?® roztworu (a) przeniesiono do kolby okragtodennej o pojemnosci 100 cm?® i
dodano 25 cm?® wody dejonizowanej oraz 0,43 ml 0,5 M NaOH lub KOH w celu
regulacji pH (ok. 11). Nastepnie do tak przygotowanego roztworu dodano 1,6 mg
kwasu liponowego. Gotowg mieszanine pozostawiono na 18 godzin z delikatnym
mieszaniem dodatkowo zabezpieczajgc przed dostepem sSwiatta. Nastepnie pobrano
do fiolki 5 ml roztworu, dwukrotnie odwirowano (przez 3 min, 13000 obrotéw) i
zdekantowano. Do pozostatosci dodano 5 ml wody dejonizowanej. Do tak
przygotowanego roztworu dodano 1 krople 0,5 M NaOH lub KOH w celu regulacji pH
(ok. 7-8). Nastepnie przeniesiono do kolby okragtodennej i dodano 0,002 mmol
azobenzokorony 45-50 rozpuszczonej w dwdch kroplach etanolu. Pozostawiono na 48
godziny z mieszaniem, chronigc przed dostepem Swiatta. Tak zmodyfikowane
koloidalne ztoto zostato przebadane spektrofotometrycznie.

25 cm® roztworu (a) przeniesiono do kolby okragtodennej o pojemnosci 100 cm? i
dodano 25 cm® wody dejonizowanej oraz 0,43 ml 0,5 M NaOH lub KOH w celu
regulacji pH (ok. 11). Nastepnie do tak przygotowanego roztworu dodano 1,6 mg
kwasu liponowego. Gotowg mieszanine pozostawiono na 18 godzin z delikatnym
mieszaniem zabezpieczajgc kolbe przed dostepem s$wiatta. Nastepnie pobrano 5 ml
roztworu koloidalnego nanoztota zmodyfikowanego kwasem liponowym i dodano do
niego 10 ml wody. Nastepnie dodano 0,06 ml NaOH lub KOH o stezeniu 0,25 M, w
celu regulacji pH (7-8). Nastepnie ustawiono delikatne mieszanie dodajac 2 krople
roztworu zawierajgcego 5 mg zwigzku 45-50 rozpuszczonego w 0,5 ml etanolu i
mieszano przez 48 godzin w temperaturze pokojowej bez dostepu $wiatta. Mieszanine
tg poddano ekstrakcji eterem dietylowym. Tak zmodyfikowane koloidalne ztoto

zostato przebadane spektrofotometrycznie.
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11.5 Badania spektrofotometryczne

Z udziatem koloidu nanoztota, nanoztota modyfikowanego kwasem liponowym, nanozfota
modyfikowanego tiolowymi pochodnymi azobenzokoron oraz bifunkcjonalizowanego
azobenzokoronami i  kwasem liponowym nanoztota prowadzono badania
spektrofotometryczne. Typowe miareczkowanie spektrofotometryczne prowadzono w
nastepujgcy sposob: do kuwety (/ = 1 cm, Vpa = 3 ml) zawierajacej roztwédr nanoztota o
odpowiednim stezeniu wprowadzano porcjami roztwér soli (0,1, 0,15 lub 0,2 ml)
przygotowany na bazie dejonizowane] i dodatkowo destylowanej wody. Po dodaniu kazdej
porcji roztworu soli zawarto$¢ kuwety mieszano na mieszadetku magnetycznym (typowo 1
min., w poszczegdlnych przypadkach byt to czas 3 lub 5 min.) i nastepnie rejestrowano

widmo.
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12. Podsumowanie

W ramach rozprawy doktorskiej wykonywano szereg wieloetapowych syntez
makrocyklicznych  zwigzkéw  organicznych przeznaczonych finalnie gtéwnie do
membranach elektrod jonoselektywnych, jak i zwigzkéw dedykowanych nanoczujnikom
plazmonowym. W ramach pracy wykonywano m.in. takie reakcje, jak nitrowanie fenoli,
reakcje Williamsona, redukcje dinitropodandéw z jednoczesng makrocyklizacjg, utlenianie
azobenzokoron, synteze wigzania amidowego, synteze zwigzkdw tiolowych a takze reakcje
analogiczng do przegrupowania Wallacha, w wyniku ktérej otrzymywano
hydroksyazobenzokorony. Najwiecej uwagi poswiecono wtasnie tej reakcji, analogicznej
do przegrupowania Wallacha, czyli reakcji otrzymania hydroksyazobenzokoron (zwigzki 14,
15, 17-23) z azoksybenzokoron w S$rodowisku kwasnym. Poczgtkowo reakcje ta
wykonywano w etanolu, jednakze w tym rozpuszczalniku oprdcz oczekiwanego produktu
otrzymywano szereg innych produktéw ubocznych m.in. etoksyazobenzokorone. Trudna
i ,rozpuszczalnikochtonna” byta izolacja pozadanych produktéw z mieszaniny
poreakcyjnej. Reakcje tg modyfikowano m.in. poprzez zmiane stezenia kwasu siarkowego,
czeSciowg neutralizacje kwasu podczas procesu ekstrakcji, jednakze nie przynosito to
znaczacych efektow. Dla reakcji prowadzonej w etanolu najlepszym wariantem okazata sie
reakcja prowadzona przy uzyciu promieniowania mikrofalowego, poniewaz mozliwe byto
szeSciokrotne zmniejszenie ilosci rozpuszczalnika i kwasu siarkowego przy zachowaniu
takiej samej wydajnosci reakcji. Przebadany <zostat rdéwniez wptyw innych
rozpuszczalnikdw na tg reakcje. Najlepsze rezultaty osiggnieto dla reakcji prowadzonej
w dimetyloformamidzie, gdzie przy jednoczesnym dziesieciokrotnym zmniejszeniu ilosci
kwasu siarkowego i rozpuszczalnika oraz nieznacznym obnizeniu temperatury
zaobserwowano zdecydowany wzrost wydajnosci reakcji. Przyktadowo dla reakcji
przegrupowania azoksybenzo-16-korony-5 wydajnos$é reakcji wzrosta z 27 do 72%. Reakcje
t3 prowadzono réwniez metodg fotochemiczng, gdzie oprécz spodziewanych
o-hydroksyazobenzokoron (zwigzki 24 i 25) (przez analogie do pochodnych azobenzenu)
otrzymywano réwniez p-hydroksyazobenzokorony (zwigzki 14 i 15). Stosunek ilosci obu

tych zwigzkéw byt zalezny od zastosowanego rozpuszczalnika i tak izomer orto
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otrzymywano w przewadze w toluenie a izomer para w dimetyloformamidzie, jednakze
sumaryczna ilo$¢ obu tych produktow zawsze byta poréwnywalna i wynosita okoto 20%.
Produkty reakcji analogicznej do przegrupowania Wallacha, czyli
p-hydroksyazobenzokorony postuzyty jako uniwersalne substraty do otrzymania wielu
roznych pochodnych azobenzokoron, m.in. otrzymywano z nich bis(azobenzokorony)
(zwigzki 26-35, 37 i 38), azobenzokorony z peryferyjng grupg amidowg (zwigzki 51-58) oraz

azobenzokorony z peryferyjna grupa tiolowa (zwigzki 45-50).
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Rys. 83. Ogdlne wzory zwigzkdéw jonoforowych: bis(azobenzokoron) i azobenzokoron z grupg
amidowa w tancuchu bocznym. Miniaturowe elektrody planarne typu solid contact otrzymane
technika sitodruku

Syntezowane zwigzki bis(azobenzokoronowe) i pochodne azobenzokoron z grupa
amidowa, potencjalne zwigzki jonoforowe, zostaty poddane badaniom w membranowych
elektrodach jonoselektywnych (rys. 83). Przeprowadzono badania zaréwno ,klasycznych”
membranowych elektrod jonoselektywnych, jak i planarnych elektrod typu solid contact
otrzymanych technika sitodruku. Zaobserwowano, ze lepszg stabilnos¢ oraz odtwarzalnos¢
potencjatu mozina osiggna¢ modyfikujgc miniaturowe membranowe elektrody
jonoselektywne poprzez dodatek nanorurek weglowych do membrany.

Wsréd interesujgcych mnie jonoforéw byly te, ktére moga postuzy¢ w elektrodach
przeznaczonych do badania osocza krwi lub moczu. Z tego powodu najbardziej
interesujgcymi wspodfczynnikami  selektywnosci w tym przypadku byty te zwigzane

z obecnoscig jondw sodu i potasu w roztworze. Do syntezowanych przeze mnie jonoforéw
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nalezg pochodne 13- i 16-cztonowych azobenzokoron, ktére sg selektywne odpowiednio
na jony sodu lub potasu. Do jednych z najlepszych sposréd zbadanych przeze mnie
jonoforéw selektywnych na jony sodu nalezg bis(azobenzo-13-korony-4) z mostkiem
dioksymetylenowym (np. zwigzek 26) lub z tacznikiem 2-dodecylo-2-metylomalonowym
(zwigzki 37 i 38). Wspdtczynniki selektywnosci sod/potas dla elektrod z tymi jonoforami
wynosity logk=-2,5 (SSM, 0,1 M, o-NPOE), aczkolwiek bis(azobenzokorony) z mostkiem
2-dodecylo-2-metylomalonowym charakteryzujg sie wiekszg lipofilowoscig. Nalezy
rowniez zwréci¢é uwage na fakt, ze Dbardziej lipofilowe, z podstawnikami
weglowodorowymi  w pierscieniu aromatycznym, zwigzki bis(azobenzokoronowe)
z mostkiem dioksymetylenowym (zwigzki 32 i 34) charakteryzujg sie nieznacznie gorszym
wspotczynnikiem selektywnosci séd/potas, aczkolwiek nadajg sie do membran z bardziej
lipofilowymi plastyfikatorami niz o-NPOE, np. z DOS. Prawie identyczny wspdtczynnik
selektywnosci osiggnieto dla butyroamidowej pochodnej 13-cztonowej azobenzokorony
(zwigzek 51). Nie mozna tu wykluczy¢ synergizmu oddziatywan makrocyklicznych
i oddziatywan bocznej grupy amidowej w sandwiczowym kompleksie ale potwierdzenie tej
hipotezy wymaga dalszych badan. Jednakze w przypadku tego zwigzku, jak i innych
pochodnych azobenzokoron podstawionych w pozycji para do grupy azowej, bardziej
wrazliwych na pH niz meta analogi, korzystnym byto buforowanie roztworéw i
przeprowadzanie badan przy pH okoto 9. Nie bylo to jednak absolutnie niezbedne
poniewaz przy pH obojetnym elektrody z amidowymi pochodnymi 13-cztonowych
azobenzokoron charakteryzowaty sie nernstowskim nachyleniem a pogorszenie
wspotczynnika selektywnosci nie byto wieksze niz 0,1. Wszystkie omdwione jonofory
sodowe spetniajg kryteria selektywnosci wymagane w diagnostyce medyczne;j.

W  przypadku jonoforéow selektywnych na jony potasu wyrdzniaty sie zwigzki
bis(azobenzokoronowe), gdzie mostkiem tgczacym obie jednostki koronowe byt fragment
dioksymetylenowy (zwigzek 27) lub dioksyetylenowy (zwigzek 28). Dla obu tych
bis(azobenzokoron) otrzymano bardzo dobry, taki sam wspdtczynnik selektywnosci
potas/séd wynoszacy logK=-3,5 (SSM, 0,1M, o-NPOE). Najlepsze jonofory bedace

pochodnymi 16-cztonowe] azobenzokorony spetniajg lub sg bliskie warunkom
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selektywnosci, by mogty by¢ zastosowane w elektrodach do badania osocza krwi i
oznaczania w nim jondw potasu. Mogtyby tez byé z powodzeniem zastosowane do
badania moczu.

W ramach realizacji pracy doktorskiej prowadzono réwniez badania dotyczace
nanoczujnikdw plazmonowych, bazujgcych na koloidalnym ztocie, selektywnych na te
same jony co badane membranowe elektrody jonoselektywne. Koloidalne ztoto
funkcjonalizowano zakotwiczajagc na nim tiolowe pochodne azobenzokoron lub kwas
liponowy i tiolowe pochodne azobenzokoron, o rdznej dtugosci peryferyjnego tancucha
(zwigzki 45-50). Badania ilosciowe dla tych czujnikéw prowadzono z wykorzystaniem
spektrofotometrii UV-Vis, aczkolwiek mozliwe byto réwniez prowadzenie wizualnych

badan jakosciowych.
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Rys. 84. Tiolowe pochodne 16-cztonowej azobenzokorony wykorzystane do modyfikacji
koloidalnego ztota oraz schematyczne przedstawienie dziatania czujnika opartego na koloidalnym
ztocie modyfikowanym pochodng azobenzo-16-korony-5, selektywnego na jony potasu

Wsrdd tych czujnikdw lepszymi okazaty sie czujniki na jony potasu, bazujace na nanozfocie
modyfikowanym 16-cztonowymi azobenzokoronami (rys. 84). Sposréd przebadanych
zwigzkdéw, funkcjonalizujgcych nanoczastki ztota, najlepszym okazat sie zwigzek, ktéry
posiadat czteroweglowy tancuch boczny (zwigzek 49). W przypadku tego zwigzku
obserwowano najszybszg odpowiedz i najwiekszg stabilnos¢ odpowiedzi w czasie. Przy
niskich stezeniach nanoztota obserwowano powstawanie nowego pasma absorpcji

przesunietego w strone dtuzszych fal o ok. 100 nm w pordwnaniu z pasmem pierwotnym.
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W tego rodzaju czujnikach optycznych lepszymi (praktyczniejszymi) okazaty sie czujniki
bifunkcjonalizowane, poniewaz charakteryzowaty sie one znacznie wiekszg stabilnoscia.
Wiekszg stabilno$¢ mozna wyjasni¢ odpychaniem ujemnie natadowanych miceli,
natomiast lepsze witasciwosci zwigzku z czteroweglowym taiicuchem mozna wyttumaczyé
prawdopodobnym synergizmem odziatywan zjonizowanej grupy karboksylowej z jonem
potasu skompleksowanym przez pierscien makrocykliczny. Optymalnym zakresem stezen
jondw potasu, ktéry mozna oznacza¢ w przypadku uzycia bifunkcjonalizowanego
nanoztota jest zakres 8-20 mmoli. Zaobserwowano, ze mozna ,,zejs¢” do nizszych stezen
potasu stosujgc monofunkcjonalizowane pochodng 16-cztonowej azobenzokorony z
tanicuchem C4, ale mniej stabilne nanoztoto. Nalezy zwrdci¢ uwage na fakt, ze czujniki
plazmonowe generalnie nie mogg by¢ stosowane przy wysokich stezeniech jonéw wapnia i
magnezu. Stezenie tych jondw musi by¢ ponizej 4,3:10* M, poniewaz nawet dla
niefunkcjonalizowanych nanoczastek ztota obserwowany jest proces agregacji juz przy
bardzo zblizonym stezeniu tych jonéw. Proces ten w przypadku nanoczgstek ztota jest
nieodwracalny.

Czujniki  jondw  sodu, bazujagce na  bifunkcjonalizowanym  13-cztonowymi
azobenzokoronami i kwasem liponowym nanoztocie, okazaty sie mniej interesujace. Mogty
by¢ zastosowane jedynie w waskim zakresie stezen tych jondw i przy ich stosunkowo
wysokich stezeniach, bliskich tym, ktére agregujg koloid ztota modyfikowany wytacznie

kwasem liponowym.
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13. Dorobek naukowy

Rezultaty przeprowadzonych dotychczas przeze mnie badan zostaty wykorzystane
w trzech publikacjach w czasopismach, ktére znajdujg sie na Liscie Filadelfijskiej [1-3].
Zaprezentowane zostaty réwniez w szesciu komunikatach na konferencjach.
Jedna publikacja jest aktualnie w recenzji w Tetrahedron [4] a dwie s3 na koricowym

etapie opracowania lub uzupetniania.

I. Publikacje

1. M. Szarmach, E. Wagner-Wysiecka, M. S. Fonari, E. Luboch, ,Bis(azobenzocrown
ether)s — synthesis and ionophoric properties”, Tetrahedron, 2012, 68, 507
(IF=2,817, Q2)

2. E. Wagner-Wysiecka, T. Rzymowski, M. Szarmach, M.S. Fonari, E. Luboch,
»Functionalized Azobenzocrown Ethers as Sensor Materials - the Synthesis and lon
Binding Properties”, Sensors & Actuators: B. Chemical, 2013, 177, 913 (IF=3,840,
Q1)

3. M. Szarmach, E. Wagner-Wysiecka, E. Luboch, ,Rearrangement of
azoxybenzocrowns into chromophoric hydroxyazobenzocrowns and the use of
hydroxyazobenzocrowns for the synthesis of ionophoric biscrown compounds”,
Tetrahedron, 2013, 69, 10893 (IF=2,817, Q2)

4. E. Luboch, M. Szarmach, A. Buczkowska, M. Kania, W. Danikiewicz, ,Synthesis of
thiol derivatives of azobenzocrown ethers and recognition of alkali metal ions by
azobenzocrown and lipoic acid bifunctionalized gold nanoparticles”, Tetrahedron,
w recenzji

Il. Komunikaty na konferencjach

1. M. Szarmach, J. Makowski, E. Wagner-Wysiecka, E. Luboch, ,Pendant
azobenzocrown ethers in potassium sensors”, V Supramolecular Systems in
Chemistry and Biology, Regensburg (Germany), September 2011 r., P20

2. M. Szarmach, E. Luboch, ,Synteza i wtasciwosci pochodnych azobenzokoron i bis-

azobenzokoron — jonoforéw w miniaturowych membranowych elektrodach
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jonoselektywnych”, V Kopernikanskie Seminarium Doktoranckie, Torun, Czerwiec
2011 r., str. 43

M. Szarmach, E. Luboch, ,Nowe zwigzki biskoronowe jako jonofory w
membranowych elektrodach selektywnych na jony potasu”, Xl Konferencja
Elektroanaliza w teorii i praktyce, Krakéw 27-28 wrzesien 2012 r., str. 39

M. Szarmach, E. Luboch, ,Wykorzystanie reakcji analogicznej do przegrupowania
Wallacha do otrzymywania hydroksyazobenzokoron i bisazobenzokoron”, 56 Zjazd
PTChem i SITPChem, Siedlce 16-20 wrzesien 2013 r.

M. Szarmach, M. Jeszke, E. Luboch, ,New Functionalized Azobenzocrown Ethers
and Bis(azobenzocrown)s as Materials for Sodium Selective, Miniature
Potentiometric Sensors”, Matrafired 2014 - International Conference on
Electrochemical Sensors, Visegrad (Hungary), 15-20 June 2014, page 140

M. Szarmach, E. Luboch, ,Properties of Miniature lon-Selective Electrodes,
Containing New Amide Azobenzocrowns as lonophores”, 11" International
Symposium on Systems with Fast lonic Transport, Gdansk-Sobieszewo (Poland),

25-29 June 2014, page 141
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azobenzokoron. Podano wybrane wspétczynniki selektywnosci wyznaczone metodg SSM
(o] A VA | YAV g o XYoL 0 PP 94
Charakterystyka elektrod zawierajgcych w membranie eteroetanoamidowe pochodne
azobenzo-13-korony-4. Podano wybrane wspdtczynniki selektywnosci wyznaczone
metodg SSM przy aktyWNnoSCi 0,1.......ccuuuiieiiiieeeeeieie ettt te et ee e rire e e s baae e e e brae e e e 94
Charakterystyka elektrod zawierajagcych w membranie eterobutanoamidowe pochodne
azobenzo-13-korony-4. Podano wybrane wspdtczynniki selektywnosci wyznaczone
Metodg SSM Przy aktyWNoSCi 0,1....cccccuuiiiiiiiiiee ettt e e s e s s e s e 94
Charakterystyka elektrod zawierajgcych w membranie eteroamidowe pochodne
16-cztonowej azobenzokorony Podano wybrane wspodtczynniki  selektywnosci

wyznaczono metodg SSM przy aktyWnosci 0,1.........ueieiieieeiiiiiieeeciieeeeesree e e cciree e e esiree e e 95
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16. Wzory najwazniejszych syntezowanych zwigzkow

Zwigzki azobenzokoronowe z grupg hydroksylowg w pierscieniu benzenowym
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