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1. Célkitlizés

Célul tlztem ki olyan heterociklusos ferrocénszarmazéekok szintézisét,
melyek kénnyen tovabbalakithaték és kénnyen hozzaférhetd kiindulasi anyagokbdl,
intermedierekbdl egyszer(i kértlmények kozott eldallithatok. igy esett a valasztas a
kutatécsoportunkban korabban is sokat hasznalt formil- illetve acetil-ferrocének
prekurzorokként valdé alkalmazasara, melyek megfeleldé hidrazinszarmazékokkal
torténd kondenzacidja olyan, tébb heteroatomot tartalmazo vegyuletet eredményez,
melyek kdnnyen vihetdk gylrlzarasi reakciokba a szintén egyszerl és kénnyen
hozzaférhetd dimetil-acetilén-dikarboxilattal (DMAD). A tervezett célvegyuletek mind
egy vagy tébb észterfunkcidval rendelkeznek és ezeken keresztil alkalmasak pl.
peptid- vagy szacharid konjugatumok eléallitasara, melyek a késébbiekben kitlintetett
figyelemre tarthatnak szamot, hiszen 6tvézik a heteroaromas rendszerek és a
ferrocén bioldgiai aktivitasat €s membrantranszport tulajdonsagat a hordozo

farmakolégiai potencialjaval.



2. Eredmények

2.1. Bevezetés, kulcsintermedierek

Eléallitottam a formil- és acetil-ferrocén tioszemikarbaziddal (2a, 2b), illetve a
formil ferrocén tiokarbono-dihidraziddal (5) és diamino-guanidinnel kondenzalt (4)
szarmazekait, valamint ezek S-metilezett analdgjait (3a, 3b, 6). Melyek ciklizacidja
dimetil-acetilén-dikarboxilattal (DMAD) metiltio csoporttal szubsztitualt, nitrogén-
heterociklusokat, vagy kén-nitrogén-heterociklusokat eredményezett, annak
fuggvényében, hogy az intermedier metilezve volt-e vagy sem. Tanulmanyoztam

tovabba az 5 szimmetrikus bisz-hidrazon oxidativ ciklizaciés reakcioit.
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2.2. Ciklizaciok DMAD-val és az oxidativ ciklizaciok

1) Alabbi kulcsintermediereket (2a, 2b, 3a, 3b, 4, 5, 6) DMAD-val forrd
acetonitrilben reagaltattam inert atmoszféra alatt. A reakcidk lefutasat vékonyréteg

kromatografiaval kdvettem. A keletkezett termékeket oszlopkromatografias elvalastas

utan izolaltam.
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2) A 32 tiazolidin szintézisének érdekében klérecetsavval kiséreltem meg 6
tiokarbodihidrazidot gydrtvé zarni, S-alkilezést kovetd intramolekularis acilezéssel,
NaOMe bazis jelenlétében forr6 metanolban. A reakcioban a vart termék képrédése

helyett azonban 29 tiadiazol és 30 triazol keletkezett.
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3) Az oxidativ ciklizacidos folyamatot tobbféle oxidalészer jelenlétében,
kUlonb6z6 kérulmények kozott is megismételetem, valamint a 32 tiazolidin szintézisét

is megvaldsitottam.

4) Az oxidativ ciklizaci6 és a termékek egymasba alakulasanak
mechanizmusat, a termékek relativ stabilitdsat, valamint a ferrocén csoportok
atmeneti allapotokra gyakorolt stabilizalé hatasat DFT szamitasok segitségével

tanulmanyoztam.

5) Az izolalt vegylletek szekezetét egy- és kétdimenziés NMR technikék ('H,
3C, "N, DEPT, COSY, HMQC, HMBC és DIFFNOE), infravérés spektroszkopia,
rontgen diffrakciés mérések, DFT szamitasok, valamint bizonyitd ereji kémiai

Kisérletek segitségével meghataroztam.

6) A reakcidk lehetséges mechanizmusara, valamint az intermedierek (izolalt

és feltételezett egyarant) szerkezetére javaslatot tettem.
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